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(57) 1. Устройство для разделения пробы жидко
сти, имеющей фазовые части с различными плот
ностями, на фазовые части   путем центробежного
разделения,   имеющее   цилиндрическую   форму,
отличающееся тем, что содержит сосуд для раз
деления фаз, включающий корпус, имеющий кон
центричные относительно продольной оси внут
реннюю и наружную цилиндрические стенки, ниж
нюю и верхнюю стенки, при этом наружная цилин
дрическая   стенка,   внутренняя   цилиндрическая
стенка, нижняя и верхняя стенки вместе образуют
кольцевую камеру для приема пробы жидкости,
поршень,  составляющий  нижнюю  или  верхнюю
стенк у корпуса и выполненный с возможностью
перемещения в кольцевой камере из первого по
ложения, при котором в кольцевой камере созда
ется максимальный внутренний объем, во второе
положение, при котором в кольцевой камере соз
дается минимальный внутренний объем, и слив
ной канал, сообщающийся с кольцевой камерой,
устройство для подачи пробы жидкости в кольце
вую камеру сосуда для разделения фаз при нахо
ждении поршня в первом положении, электродви
гатель для вращения сосуда для разделения фаз
вокруг продольной оси с частотой вращения, вы
зывающей разделение пробы жидкости на фазо
вые части, исполнительный механизм для пере
мещения поршня в кольцевой камере из первого
положения ко второму положению во время вра
щения сосуда для  разделения фаз и вытеснения
одной из фазовых частей из кольцевой камеры
через сливной канал.
2. Устройство по п .1, отличающееся тем,  что
сливной канал расположен во внутренней цилин
дрической стенке или вблизи нее для вытеснения
из кольцевой камеры фазовой части с наимень
шей плотностью.
3. Устройство по п . 1 , отличающееся тем , что

сливной канал проходит через нижнюю стенку и
снабжен регулируемым запорным клапаном, уста-
новленным с возможностью переключения из за-
крытого положения в открытое положение для
обеспечения вытеснения одной из фазовых час-
тей из кольцевой камеры.
4. Устройство  по  п.1,   отличающееся  тем,  что
сливной канал расположен в наружной цилиндри
ческой стенке.
5. Устройство по п .З, отличающееся тем, что ре
гулируемый запорный клапан  установлен с воз
можностью переключения из закрытого   положе
ния в открытое положение при воздействии цен
тробежной силы во время вращения сосуда для
разделения фаз с частотой вращения, вызываю
щей разделение пробы жидкости на фазовые час
ти.
6. Устройство  по  п .1, отличающееся тем,  что
сливной канал проходит через верхнюю стенку.
7. Устройство  по п.6, отличающееся тем,  что
сливной канал находится во внутренней цилинд
рической стенке.
8. Устройство по п    6 , отличающееся тем, что
сливной канал находится в наружной цилиндриче
ской стенке.
9. Устройство по любому из пп. 1-8, отличающее
ся тем, что электродвигатель установлен с воз
можностью  обеспечения   вращения   вокруг  про
дольной оси сосуда для разделения фаз с часто
той, достаточной для образования гравитационно
го поля в кольцевой камере для разделения про
бы жидкости на фазовые части в любом месте в
кольцевой камере.
10.  Устройство по п .  1 ,  отличающееся тем,  что
включает в себя  приемную камеру для  приема
фазовой части, вытесненной из  кольцевой каме
ры.
11. Устройство по п . 10, отличающееся тем, что
приемная камера с размещенным в ней реагентом
для реагирования с одной из фазовых частей, вы
тесненной из кольцевой камеры для образования
продукта реакции, соединена со сливным кана
лом.
12 Устройство по п. 10, отличающееся тем, что
приемная камера представляет собой реакцион-
ную камеру
13. Устройство по п. 10, отличающееся тем, что
дополнительная приемная камера, продольная
ось которой совпадает с продольной осью кольце-
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вой камеры, ограничена внутренней цилиндриче-
ской стенкой, при этом обе камеры разделены
поршнем.
14. Устройство по любом у из  пп. 1-13, отличаю
щееся тем, что внутренняя цилиндрическая стен
ка, ограничивающая кольцевую камеру, представ
ляет собой цилиндрическую стенку поршня.
15. Устройство по п . 13, отличающееся  тем, что
дополнительная приемная камера, ограниченная
внутренней цилиндрической стенкой, сообщается
с приемной камерой через дополнительный канал
для приема продукта реакции из приемной каме
ры.
16. Устройство по п . 15, отличающееся тем, что
дополнительная приемная камера представляет
собой   отдельный   шприц,   находящийся   внутри
внутренней цилиндрической стенки.
17. Способ получения фибрин-мономера из крови,
при котором    объем крови помещают в первую
кольцевую камеру центробежного устройства, ко
торая ограничена цилиндрической наружной и ци
линдрической внутренней стенками, причем обе
стенки концентрично расположены вокруг общей
продольной оси, и верхней и нижней стенками,
причем любая из них образована поршнем, кото
рый перемещается в первой кольцевой камере, а
вторая кольцевая камера ограничена цилиндри-

ческой наружной стенкой, концентрично располо-
женной вокруг общей продольной оси, отличаю-
щийся тем, что вращают центробежное устрой-
ство вокруг общей продольной оси для центро-
бежного разделения крови на клеточную и плаз-
менную фракции, перемещают плазменную фрак-
цию во вторую кольцевую камеру под действием
поршня при продолжении центрифугирования для
поддержания разделения в первой кольцевой ка-
мере, подвергают плазменную фракцию во второй
кольцевой камере воздействию тромбиноподобно-
го энзима, при этом плазменную фракцию разде-
ляют на жидкую фракцию и фракцию, содержа-
щую «несшитый» фибриновый полимер, удаляют
указанную жидкость из второй кольцевой камеры,
растворяют «несшитый» полимер для получения
раствора, содержащего фибрин-моном ер, и уда-
ляют тромбиноподобный энзим из раствора, со-
держащего фибрин-мономер. 18. Способ по п. 17,
отличающийся тем, что дополнительно заливают
повторно растворяющий раствор во вторую
кольцевую камеру для повторного растворения
«несшитого» фибринового полимера и собирают
раствор фибрин-мономера в третью камеру.

Изобретение относится к новым способам,
устройствам и аппаратам для центробежного раз-
деления жидкости на её компоненты с различны-
ми удельными весами и, конкретнее, касается
устройства для разделения крови, используемого,
например, для получения компонентов для фиб-
ринового герметика.

В больницах, лабораториях и промышленно-
сти разделение жидкости на её фракции или ком-
поненты с различным удельным весом во многих
случаях осуществляется, между прочим, посред-
ством центрифугирования. Например, центрифу-
гирование широко применяется при разделении
крови на фракции, содержащие плазму, кровяные
пластинки, красные кровяные тельца, белые кро-
вяные тельца и/или образовавшиеся компоненты,
например, фибриноген, фибронектин, фактор VIII,
фактор XIII и т.п. В самом деле, в устройствах, ис-
пользуемых для такого разделения, более плот-
ные компоненты, например, фракция (фракции)
крови, содержащие клетки, под действием цен-
тробежной силы отбрасываются к перифериче-
ской части устройства.

Многочисленные конструкции устройств, в ко-
торых используется центрифугирование, могут
быть разделены на две группы; к первой группе
относятся устройства, в которых сосуд для проб
обегает вокруг центральной оси центрифуги, а ко
второй группе - устройства, в которых камера
вращается вокруг своей собственной продольной
оси. В первой группе устройств сосуд обычно
представляет собой пластмассовый мешок или
пробирку, закрытую с одного конца. Такие сосуды
обегают вокруг центральной оси центрифуги с
тем, чтобы более плотные компоненты отбрасы-
вались ко дну пробирки или к одной стороне меш-
ка. Затем применяется устройство для выбороч-
ного отделения менее плотного компонента, как,

например, плазмы, от более плотного компонента,
как, например, кровяных клеток и кровяных пла-
стинок или наоборот. Таким устройством обычно
является отделитель, который может быть встав-
лен в удлиненную пробирку, содержащую кровь.
Альтернативно, при использовании пластмассово-
го мешка его осторожно сжимают для выдавлива-
ния плазмы. В патенте США 3.932.277, выданном
Мак-Дермоту и др., описывается устройство, со-
держащее пробирку для проб и сборную пробирку.
Сборная пробирка имеет фильтр и запорный кла-
пан на одном конце, который вставляют в уже
подвергнутую центрифугированию пробирку для
проб с целью сбора плазмы. Подобным образом в
патенте США 3 799.342, выданном Гринспэну, ис-
пользуется отделитель с запорным клапаном, ко-
торый открывают при создании давления в сосуде
для проб, чтобы позволить отделенной плазме
пройти в сборную к амеру. В патенте  США
4.818.386, выданном Бернсу, используется полу-
плавучий отделитель с удельным весом, проме-
жуточным между удельными весами двух компо-
нентов, на которые должна быть разделена жид-
кость. При центрифугировании отделитель дви-
жется внутри пробирки с кровью к положению, на-
ходящемуся, по существу, между более плотными
материалами у дна и менее плотными материа-
лами наверху. Эластомерное уплотнительное
кольцо, охватывающее отделитель, фиксирует
отделитель на месте при прекращении центрифу-
гирования, что облегчает выборочное удаление
менее плотного компонента.

Как упоминалось, вторая группа включает в
себя устройства, в которых камера, содержащая
жидкость, вращается вокруг своей продольной
оси. Камера, содержащая жидкость, обычно имеет
цилиндрическ ую или чашеобразную форм у, так
что при центрифугировании более тяжелые ком-
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поненты жидкости, например, кровяные клетки,
перемещаются к стенке камеры, а более легкие
компоненты, например, плазма, остаются внутри.
К этой группе относятся устройства, которые име-
ют каналы к другим отдельным сосудам, обычно
для приема и/или транспортировки жидкости при
центрифугировании, и устройства, которые авто-
номны для обработки определенного объема жид-
кости. К первой разновидности таких устройств
относится «чаша Латхама», описанная и усовер-
шенствованная в ряде патентов, включая патенты
США 4.086 924, 4.300.717 и др. Чаша Латхама
сконструирована таким образом, что менее плот-
ные компоненты, движущиеся к внутренней части
вращающейся чаши, вытесняются вверх в сбор-
ную зону внутрь самой периферийной части чаши.
Однако, в этом устройстве необходим постоянный
поток крови для вытеснения плазмы наружу, а
конструктивная особенность «поток во время цен-
трифугирования» требует применения сложных и
дорогостоящих вращающихся уплотнений.

В Европейской заявке ЕР 592.242 описывают-
ся композиции для совершенно нового фибрино-
вого клея и способы их получения. В общем, в Ев-
ропейской заявке ЕР 592.242 описывается способ
образования фибринового герметика, состоящий в
контактировании желаемого места с композицией,
содержащей фибрин-мономеры, и превращении
этого мономера в фибриновый полимер од-
новременно со стадией контактирования, в ре-
зультате чего образуется герллетик на желаемом
месте Понятно, что термин «фибрин» охватывает
фибрин 1, фибрин 11 и фибрин ВВ. В Европейской
заявке ЕР 592.242 описывается также способ об-
разования композиции с содержанием фибрин-
мономера, включающий в себя стадии:

а) контактирования композиции, содержащей
фибриноген, с тромбиноподобным энзимом для
образования «несшитого» фибринового полимера;

б) выделения «несшитого» фибринового по
лимера из композиции, содержащей фибриноген; и

в) растворении «несшитого» фибринового по
лимера для получения композиции, содержащей
фибрин-мономер.

Тромбиноподобным энзимом может быть сам
тромбин или другой энзим со сходной активно-
стью, например, «анкрод», «ацутин», «вензим»,
«аспераза», «ботропаза», «кротолаза», «флаэок-
собин», «габоназа» или «батроксобин», при этом
предпочитается «батроксобин».

В качестве прототипа заявляемого изобрете-
ния принято устройство для разделения пробы
жидкости, имеющей фазовые части с различными
плотностями, на фазовые части путем центробеж-
ного разделения, имеющее цилиндрическую фор-
му (Патент США 4.828.716, MKM6G01 N33/49,
09.05 1989г.). Согласно этому изобретению в уст-
ройстве (устройстве Мак-Ивена) разделяется жид-
кость, как, например, кровь на её компоненты, как,
например, плазму и красные кровяные тельца пу-
тем центрифугирования в удлиненной трубке при
скоростях, достаточных для создания концентрич-
ной поверхности раздела между этими компонен-
тами. То есть, по существу, цилиндрическое уст-
ройство вращается вокруг своей центральной или
продольной оси, так что более плотные клеточные
компоненты движутся к наружной стенке, а менее

плотные компоненты - внутрь от более плотных
компонентов. Устройство Мак-Ивена соответст-
венно уменьшает объем рабочей камеры и позволя-
ет собирать менее плотные компоненты плазмы, вы-
тесняя их к центральному сборному отверстию.

Вышеописанное разделение с образованием
концентричной поверхности раздела происходит
под действием G-силы (центробежной, или силы
тяжести), действующей на компоненты, которая
зависит от радиуса и которая может быть выра-
жена следующим образом: G ~ 1,18 х 105 х радиус
(см)х (об/мин) .

За прототип заявляемого изобретения принят
также способ получения фибрин-мономера из
крови, при котором объем крови помещают в пер-
вую кольцевую камеру центробежного устройства,
которая ограничена цилиндрической наружной и
цилиндрической внутренней стенками, причем обе
стенки концентрично расположены вокруг общей
продольной оси, и верхней и нижней стенками,
причем любая из них образована поршнем, кото-
рый перемещается в первой кольцевой камере, а
вторая кольцевая камера ограничена цилиндри-
ческой наружной стенкой, концентрично рас-
положенной вокруг общей продольной оси (Патент
США 4.828.716, МКИ6С01 N33/49, 09.05.1989г ).

Для обеспечения хорошего разделения ком-
понентов полезно создавать как можно более «от-
четливую» поверхность раздела между компонен-
тами различной плотности.

Таким образом, для каждой жидкости, со-
стоящей из двух или большего числа компонен-
тов, имеется минимальная G-сила, необходимая
для поддержания этой концентричной поверхно-
сти раздела. Одна возможная трудность, связан-
ная с такими известными устройствами с умень-
шенным объемом и с концентричной поверхно-
стью раздела, заключается в том, что становится
трудно поддерживать желаемую поверхность раз-
дела, когда при уменьшении объема и сборе
плазмы уменьшается также высота рабочей каме-
ры.  Как вполне понятно,  это приводит к тому,  что
постоянный объем клеточного (более плотного)
материала оттесняется внутрь к уменьшающему-
ся радиусу. В известных устройствах это действи-
тельно должно приводить к выдавливанию плаз-
мы внутрь к сборному отверстию. Однако, как
можно понять, когда радиус клеточного материала
уменьшается ниже критической величины, необ-
ходимой для поддержания концентричной поверх-
ности раздела при данной скорости, поверхность
раздела становится намного менее четко опреде-
ленной, если вообще не существующей, в ре-
зультате чего происходит сбор нежелательного
клеточного материала. При разделении крови по
методу Мак-Ивена объем чистой плазмы не явля-
ется столь крайне необходимым, как в других оп-
ределенных случаях применения. Кроме того, уст-
ройство Мак-Ивена работает при режимах ультра-
центрифугирования.

При более современных технологиях стано-
вится важным иметь возможность разделять ком-
поненты крови с более надежной чистотой разде-
ления, имеющей результатом более высокую ве-
личину гематокрита, то есть отношение красных
кровяных телец к общему объему пробы. Также
весьма желательно иметь возможность обеспечи-
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вать разделение за более короткие периоды вре-
мени и с минимальной потребностью в устройст-
вах для детектирования. Кроме того, при центри-
фугировании на компоненты крови могут действо-
вать чрезмерные срезывающие усилия, что может
приводить к нежелательным результатам, напри-
мер, гемолизу. Во многих случаях применения
было бы полезно обеспечить вышеуказанные вы-
годы разделения жидкости, особенно при скоро-
стях центрифуги ниже 20.000 об/мин , предпочти-
тельно при 3.000 -15.000 об/мин., и оптимально
при 5.000 -10 000 об/мин. При скоростях центри-
фуги выше около 10.000 об/мин., обычно возника-
ют серьезные проблемы,  связанные с цапфами и
подшипниками, особенно в отношении проблемы
обеспечения надлежащей смазки.

Т.о. недостаток изеестного устройства заклю-
чается в невозможности обеспечения отчетливой
поверхности раздела между компонентами раз-
личной плотности, которые подвергаются центро-
бежному разделению, в результате чего клеточ-
ный материал частично смешивается, отчего про-
цесс центрифугирования становится неэффектив-
ным. Кроме того, скорость центрифугирования в
известном устройстве, при которой компоненты
крови подвергаются воздействию срезывающих
усилий, приводит к отрицательным качественным
показателям разделяемых фракций крови.

Недостатком известного способа является то,
что используемая в нем камера для разделения
крови не способна обеспечить разделение ее на
отдельные фракции, исключая их смешивание. А
ввиду того, что из плазмы (фракции крови, имею-
щей менее высокую плотность) изготавливают
фибриновый экстракт, получение композиции,
содержащей фибрин-мономер, в упомянутом
способе затруднено из-за сложности отделения
плазмы от фракции с более высокой плотностью.

В основу изобретения поставлена задача по-
лучения чистых фракций и повышения эффектив-
ности работы устройства для разделения пробы
жидкости путем усовершенствования конструктив-
ного выполнения его центрифугирующей камеры,
в частности, оснащения ее концентричными внут-
ренней и наружной стенками, образующими вме-
сте с нижней и верхней стенками кольцевую каме-
ру, обеспечения взаимодействия последней с
поршнем и сливным каналом, а также выбора оп-
тимальной скорости вращения камеры, что обес-
печивает образование в кольцевой камере грави-
тационного поля, достаточного для разделения
пробы крови на фазовые части и развитие цен-
тробежного усилия, отбрасывающего фракцию,
имеющую более высокую плотность, радиально
наружу к наружной стенке камеры и вытеснение
фракции с меньшей плотностью под воздействием
поршня через сливной канал, и тем самым исклю-
чает смешивание клеточного материала фракций
различной плотности при сохранении их высоких
качественных показателей.

В основу изобретения поставлена также зада-
ча расширения функциональных возможностей и
повышения эффективности способа получения
фибрин-мономера из крови "путем осуществления
процесса центрифугирования в камере, имеющей
возможность разделения на отдельные камеры, и
подвержения   выделенной  в  отдельную  камеру

плазмы воздействию тромбинового энзима, что
обеспечивает образование в кольцевой камере
гравитационного поля, достаточного для разделе-
ния пробы крови на фазовые части и развитие
центробежного усилия, отбрасывающего фрак-
цию, имеющую более высокую плотность, ради-
ально наружу к наружной стенке камеры и вытес-
нение фракции с меньшей плотностью под воз-
действием поршня через сливной канал, и тем
самым исключает смешивание клеточного мате-
риала фракций различной плотности при сохране-
нии их высоких качественных показателей, а так-
же позволяет получить фибрин-мономер в усло-
виях взаимодействия с чистой фракцией плазмы.

Поставленная задача достигается за счет то-
го, что устройство для разделения пробы жидко-
сти, имеющей фазовые части с различными плот-
ностями, на фазовые части путем центробежного
разделения, имеющее цилиндрическую форму,
согласно изобретению, содержит сосуд для раз-
деления фаз, включающий корпус, имеющий кон-
центричные относительно продольной оси внут-
реннюю и наружную цилиндрические стенки, ниж-
нюю и верхнюю стенки, при этом наружная цилин-
дрическая стенка, внутренняя цилиндрическая
стенка, нижняя и верхняя стенки вместе образуют
кольцевую камеру для приема пробы жидкости,
поршень, составляющий нижнюю или верхнюю
стенку корпуса и выполненный с возможностью
перемещения в кольцевой камере из первого по-
ложения, при котором в кольцевой камере созда-
ется максимальный внутренний объем, во второе
положение, при котором в кольцевой камере соз-
дается минимальный внутренний объем, и слив-
ной канал, сообщающийся с кольцевой камерой,
устройство для подачи пробы жидкости в кольце-
вую камеру сосуда для разделения фаз при нахо-
ждении поршня в первом положении, электродви-
гатель для вращения сосуда для разделения фаз
вокруг продольной оси с частотой вращения, вы-
зывающей разделение пробы жидкости на фазо-
вые части, исполнительный механизм для пере-
мещения поршня в кольцевой камере из первого
положения ко второму положению во еремя вра-
щения сосуда для разделения фаз и вытеснения
одной из фазовых частей из кольцевой камеры
через сливной канал.

При этом сливной канал может быть располо-
жен во внутренней цилиндрической стенке или
вблизи нее для вытеснения из кольцевой камеры
фазовой части с наименьшей плотностью, а также
проходить через нижнюю стенку, причем он может
быть снабжен регулируемым запорным клапаном,
установленным с возможностью переключения из
закрытого положения в открытое положение для
обеспечения вытеснения одной из фазовых час-
тей из кольцевой камеры.

Кроме того, сливной канал может быть распо-
ложен и в наружной цилиндрической стенке.

Регулируемый запорный клапан установлен с
возможностью переключения из закрытого поло-
жения в открытое положение при воздействии
центробежной силы во время вращения сосуда
для разделения фаз с частотой вращения, вы-
зывающей разделение пробы жидкости на фазо-
вые части.
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Сливной канал может также проходить через
верхнюю стенку или находиться во внутренней
цилиндрической стенке, причем в первом случае
он может находиться и в наружной цилиндриче-
ской стенке.

В устройстве электродвигатель установлен с
возможностью обеспечения вращения вокруг про-
дольной оси сосуда для разделения фаз с часто-
той, достаточной для образования гравитационно-
го поля в кольцевой камере для разделения про-
бы жидкости на фазовые части в любом месте в
кольцевой камере

Устройство включает в себя приемную камеру
для приема фазовой части, вытесненной из коль-
цевой камеры, причем приемная камера с разме-
щенным в ней реагентом для реагирования с од-
ной из фазовых частей, вытесненной из кольцевой
камеры для образования продукта реакции, со-
единена со сливным каналом, при этом приемная
камера представляет собой реакционную камеру

Дополнительная приемная камера, продоль-
ная ось которой совпадает с продольной осью
кольцевой камеры, ограничена внутренней цилин-
дрической стенкой, при этом обе камеры разделе-
ны поршнем.

Внутренняя цилиндрическая стенка, ограничи-
вающая кольцевую камеру, представляет собой
цилиндрическую стенку поршня.

Кроме того, дополнительная приемная каме-
ра, ограниченная внутренней цилиндрической
стенкой, сообщается с приемной камерой через
дополнительный канал для приема продукта ре-
акции из приемной камеры, причем дополнитель-
ная приемная камера представляет собой отдель-
ный шприц, находящийся внутри внутренней ци-
линдрической стенки.

Поставленная задача достигается также за
счет того, что в способе получения фибрин-
мономера из крови, при котором объем крови по-
мещают в первую кольцевую камеру центробеж-
ного устройства, которая ограничена цилиндриче-
ской наружной и цилиндрической внутренней
стенками, причем обе стенки концентрично распо-
ложены вокруг общей продольной оси, и верхней
и нижней стенками, причем любая из них образо-
вана поршнем, который перемещается в первой
кольцевой камере, а вторая кольцевая камера ог-
раничена цилиндрической наружной стенкой, кон-
центрично расположенной вокруг общей продоль-
ной оси, согласно изобретению, вращают центро-
бежное устройство вокруг общей продольной оси
для центробежного разделения крови на клеточ-
ную и плазменную фракции, перемещают плаз-
менную фракцию во вторую кольцевую камеру
под действием поршня при продолжении центри-
фугирования для поддержания разделения в пер-
вой кольцевой камере, подвергают плазменную
фракцию во второй кольцевой камере воздейст-
вию тромбиноподобного энзима, при этом плаз-
менную фракцию разделяют на жидкую фракцию
и фракцию, содержащую «несшитый» фибрино-
вый полимер, удаляют указанную жидкость из
второй кольцевой камеры, растворяют «несши-
тый» полимер для получения раствора, содержа-
щего фибрин-мономер, и удаляют тромбинопо-
добный энзим из раствора, содержащего фибрин-
мономер.

Кроме того, при осуществлении способа до-
полнительно заливают повторно растворяющий
раствор во вторую кольцевую камеру для повтор-
ного растворения «несшитого» фибринового по-
лимера и собирают раствор фибрин-мономера в
третью камеру.

Исключительной особенностью настоящего
изобретения является то, что в соответствии с но-
вым способом разделения и сбора, согласно на-
стоящему изобретению, проба крови может быть
использована для экстракции фибрина, приме-
няемого при приготовлении вещества, способст-
вующего восстановлению тканей, - так называемо-
го фибринового клея, причем разделение крови и
получение этого вещества осуществляются в ка-
мере, исключающей риск воздействия инфекций
на лабораторный персонал и операторов, который
возможен из-за контакта с кровью, например, ге-
патита или синдрома приобретенного иммуноде-
фицита.

Определенным преимуществом настоящего
изобретения является новый способ разделения и
сбора, который делает возможным осуществлять
разделение пробы крови на плазму и кровяные
клетки с последующим отделением кровяных пла-
стинок от кровяных клеток и, следовательно,
обеспечивает возможность получения плазмы с
желаемым высоким или низким содержанием кро-
вяных пластинок путем изменения соответствую-
щих параметров процесса

Настоящее изобретение обеспечивает более
точное и эффективное разделение жидкости на ее
отдельные компоненты путем применения улуч-
шенных способов разделения и сбора и новых
устройств, пригодных для таких способов.

Разделение, осуществляемое центрифугиро-
ванием с образованием концентричной поверхно-
сти раздела между компонентами жидкости,
улучшается благодаря использованию цилиндри-
ческого корпуса, имеющего неподвижные наруж-
ную и внутреннюю цилиндрические стенки, кото-
рые вместе с верхней и нижней стенками ограни-
чивают кольцевую камеру Радиус внутренней ци-
линдрической стенки от продольной оси устройст-
ва выбирается таким, чтобы при желаемой скоро-
сти (скоростях) центрифугирования у внутренней
цилиндрической стенки всегда поддерживалась
достаточная центробежная сила (G-сила) и чтобы,
таким образом, во всей кольцевой камере сохра-
нялась концентричная поверхность раздела меж-
ду компонентами. Уменьшая объем кольцевой ка-
меры при центрифугировании, можно выборочно
удалять желаемый компонент или смеси через
сливное устройство.

В результате разделение можно проводить
сравнительно быстро и при относительно малых
скоростях. Выбирая соответствующим образом
внутренний и наружный радиусы, можно, напри-
мер, приблизительно за 1 минуту и при частоте
вращения приблизительно 5.000 об/мин., достиг-
нуть выделения вплоть до 80% плазмы, содержа-
щейся в пробе крови Благодаря соосной симмет-
ричной внутренней стенке камера, в которой про-
водится разделение, имеет кольцевую форм у.
Это, в свою очередь, обеспечивает то, что компо-
ненты в камере всегда подвергаются воздействию
G-силы  во время умень шения объема, которая
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поддерживает отчетливую поверхность раздела.
Кроме того, кольцевая камера позволяет по отно-
шению к данной пробе крови иметь сравнительно
небольшое расстояние между внутренней стенкой
и наружной стенкой, в результате чего компонен-
там, отделяемым один от другого, необходимо
двигаться только на сравнительно короткое рас-
стояние. Соответственно, разделение происходит
быстро при сравнительно высокой частоте от-
дельных компонентов.

Способ, согласно настоящему изобретению,
как и устройство, согласно настоящему изобрете-
нию предпочтительно используются для отделе-
ния плазмы от пробы крови. Таким образом, уст-
ройство для разделения на фазы и способ, со-
гласно настоящему изобретению, полезно и пред-
почтительно использовать для разделения пробы
крови на различные компоненты, как, например,
на кровяные клетки и плазму, содержащую по же-
ланию кровяные пластинки, либо альтернативно
плазму, свободную от кровяных пластинок.

Наиболее предпочтительно использовать уст-
ройство и способы для получения композиции, со-
держащей фибрин-мономер или «несшитый»
фибрин, оптимально подходящий для использо-
вания в фибриновом герметике.

Теперь описание настоящего изобретения
будет продолжено со ссылкой на чертежи, на ко-
торых:

Фиг. 1 - схематическое изображение и разрез
первого варианта выполнения сосуда для проб в
устройстве для центробежного разделения и об-
работки, осуществленного в соответствии с при-
знаками настоящего изобретения.

Фиг. 2-Ю - схематические изображения и раз-
резы, сходные с показанными на фиг.

1, и иллюстрирующие определенные стадии
процесса разделения и экстрагирования при ис-
пользовании первого варианта осуществления
изобретения, показанного на фиг. 1.

Фиг. 11 - схематическое изображение и раз-
рез, сходные с показанным на фиг. 1, второго ва-
рианта выполнения сосуда для проб в устройстве
для центробежного разделения и обработки, осу-
ществленного в соответствии с признаками на-
стоящего изобретения.

Фиг. 12-18 - схематические изображения и
разрезы, сходные с показанными на фиг. 2-Ю, и
иллюстрирующие определенные стадии процесса
разделения и экстрагирования при использовании
второго варианта осуществления изобретения,
показанного на фиг.11.

Фиг. 19 - схематическое изображение и разрез
третьего варианта или варианта опытного образца
сосуда для проб в устройстве для центробежного
разделения и обработки, осуществленного в соот-
ветствии с признаками настоящего изобретения.

Фиг. 20 - аксонометрическое изображение в
разобранном виде составной части третьего вари-
анта осуществления изобретения, показанного на
фиг. 19.

Фиг. 21 - схематическое изображение с час-
тичным вырывом устройства для центробежного
разделения и обработки, в которое помещен со-
суд для проб для проведения процесса разделе-
ния и экстрагирования в автоматическом или по-
луавтоматическом режиме.

Фиг. 22 - 24 - схематические изображения и
разрезы механизма для установки и закрепления
сосуда для проб относительно устройства для
центробежного разделения и обработки, показы-
вающие три стадии процесса установки и закреп-
ления сосуда для проб.

Фиг. 25 - 26 - схематические изображения и
разрезы крышки сосуда для проб, показывающие
оптические детекторы в соответствии с двумя
альтернативными способами их применения.

Фиг. 27 - график зависимости между силой тя-
жести у внутренней и наружной стенках камеры
для разделения фаз в сосуде для проб и частотой
вращения сосуда для проб.

Фиг. 23 - график, показывающий процент вы-
хода для определенной пробы крови, когда пробу
крови разделяли с помощью сосуда для проб, со-
гласно настоящему изобретению, в зависимости
от времени проведения процесса разделения, при
этом приводятся две особые кривые выхода, соот-
ветствующие выходу плазмы соответственно с вы-
соким и низким содержанием кровяных пластинок.

Фиг. 29 - график зависимости между объемом
пробы крови, подлежащей разделению с помощью
сосуда для проб устройства для центробежного
разделения и обработки, согласно настоящему
изобретению, и временем проведения процесса
разделения.

На фиг. 1 цифрой 1 в целом обозначен пер-
вый вариант выполнения сосуда для проб, осуще-
ствленного в соответствии с признаками настоя-
щего изобретения. Сосуд для проб 1 представля-
ет собой целостную конструкцию, предназначен-
ную для использования в нижеописанном устрой-
стве для центробежного разделения и обработки.
Хотя в данном случае изобретение везде описы-
вается с точки зрения разделения крови, предпоч-
тительно для получения компонентов, пригодных
для фибринового клея, следует принять во вни-
мание, что устройства, аппараты и способы, пред-
ложенные здесь, могут быть применены при лю-
бом разделении жидкости. Настоящее изобрете-
ние особенно подходит для разделения пробы
крови на кровяные клетки и плазму и для получе-
ния фибринового экстракта из плазмы, например,
в соответствии со способом, описанным в между-
народной патентной заявке № РСТ/ D K87/OO117,
публикации № WO 88/02259 и Европейской заявке
№ ЕР 592.242 с названием «Композиции фибри-
нового герметика и способы их применения» (« Fi-
brin sealant compositions and mtthods for utilizing
same»), поданной 18 октября 1993 г., каждая из
которых упомянута здесь для справки.

В соответствии с предпочтитепьным вариан-
том осуществления настоящего изобретения, опи-
санный ранее процесс получения фибрин-
мономера можно быстро, эффективно и безопас-
но проводить в одном устройстве с двумя (или с
большим числом) камерами. Данное устройство
обеспечивает такое получение фибрин-мономера
менее чем за 30 минут и особенно попезно при
получении герметика из однодонорного или пред-
почтительно из автологосного фибрина.

Композиция из однодонорного или аутогенно-
го фибрин-мономера может назначаться совмест-
но со щелочным буферным раствором или дис-
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тиллированной   водой,   предпочтительно   вклю-
чающей источник ионов кальция

Сосуд для проб 1 имеет корпус 2, состоящий
из цилиндрической стенки 3, верхней стенки 4 и
нижней стенки 5 Верхняя стенка 4 снабжена цен-
тральным сквозным отверстием 6 через которое
пропущен поршень 7, уплотняемый относительно
центрального сквозного отверстия 6 верхней стен-
ки обычно посредством уплотнения 8 с кольцами
круглого сечения

После того, как поршень 7 пропущен через
центральное сквозное отверстие 6, стенки 3, 4 и 5
соединяют между собой каким-либо подходящим
способом, например, посредством резьбового со-
единения или склеиванием стенок вместе Таким
образом, цилиндрическая стенка 3 и нижняя стен-
ка 5 могут составлять целостную деталь, которую
соединяют, например, на клее или резьбой с
верхней стенкой 4 Возможно также, что верхняя
стенка 4 и цилиндрическая стенка составляют це-
лостную деталь, которая соединена с отдельной
нижней стенкой Кроме того, возможно, что стенки
3, 4 и 5 представляют собой три отдельных дета-
ли, которые соединяют вместе посредством резь-
бового соединения или любым другим подходя-
щим способом, например, склеиванием или свар-
кой стенок вместе

Как можно видеть, внутренняя цилиндриче-
ская стенка 9 и наружная цилиндрическая стенка 3
ограничивают кольцевую камеру, в которой проис-
ходит центрифугирование Радиусы этих стенок от
продольной оси сосуда 1 выбраны таким образом,
чтобы при желаемой частоте вращения создава-
лась G-сила, достаточная для поддержания кон-
центричного разделения компонентов жидкости
Конечно, это будет зависеть от жидкости и желае-
мых скоростей Например, для разделения крови с
использованием данного устройства требуется
поддерживать G-силу, равную от около 400 до
около 1000 G Это обеспечивает то, что для ско-
ростей около 5 000-10 000 об/мин, предпочти-
тельно около 5 000 об/мин , радиус внутренней
цилиндрической стенки 9 обычно составляет, по
крайней мере, от около 1,0 до около 1,5 см в зави-
симости от скорости и пробы крови Радиус на-
ружной цилиндрической стенки может варьиро-
ваться в зависимости от размера помещаемой
пробы Для разделения компонентов крови в диа-
пазоне скоростей 5 000-10 000 об/мин, подходя-
щими являются наружные радиусы в размере от
около 2,0 до около 3,5 см и более Отношение ра-
диуса внутренней стенки г, к радиусу наружной
стенки Го предпочтительно составляет от около
0,3 1 до около 0,8 1 и наиболее предпочтительно -
около 0,5 1

Поршень 7 имеет цилиндрическую стенку 9
которая соприкасается с вышеупомянутым коль-
цевым уплотнением круглого сечения 8 Цилинд-
рическая стенка 9 образует одно целое с диском
10, которая относительно внутренней поверхности
цилиндрической стенки 3 уплотняется посредст-
вом кольцевого уплотнения круглого сечения 11
Кольцевые уплотнения круглого сечения 8 и 11
позволяет поршню 7 подниматься и опускаться
для изменения объема внутренних камер, ограни-
ченных внутри сосуда для проб 1, как это будет
подробнее объяснено ниже, и для изолирования

внутренних камер относительно одна другой и от-
носительно окружающей среды

Поршень 7 по существу может ограничивать
одну, две или три камеры в корпусе 2 сосуда для
проб 1, а именно, первую камеру 12, которая, по
существу, имеет кольцевую форму и ограничена
цилиндрическими стенками 3  и 9  возможную вто-
рую камеру 13, ограниченную нижней стенкой 5 и
диском 10, и возможную третью камеру 14, огра-
ниченную цилиндрической стенкой 9 поршня 7

От внутренней поверхности нижней стенки 5
отходит вверх необязательный выступ 15, выпол-
ненный в виде, одного или большего числа от-
дельных выступающих элементов или кольцевого
выступа, с тем, чтобы внутренний объем второй
камеры не уменьшался до нуля Во второй камере
13 может находиться желаемый первый химиче-
ский или биохимический агент 16 в любом виде,
который может быть использован для обработки
или взаимодействия с жидким компонентом, отде-
ленным в первой камере 12 и извлеченным во
вторую камеру 13

Поршень 7 факультативно может быть также
снабжен кольцевой крышкой 17, которая служит
для приема и поддержки произвольного шприца
18 Шприц 18 по существу может быть обычным
шприцем однократного пользования с цилиндри-
ческим корпусом 19 Как описывается ниже в от-
ношении этого предпочтительного варианта осу-
ществления изобретения, шприц 18 полезен для
ввода желаемого второго химического или биохи-
мического агента или раствора в указанную вто-
рую камеру 13 В качестве аль тернативы шприц
18 может быть заменен ампулой или шприцем не-
сколько другой конструкции и формы для удовле-
творения особых требований, как, например, тре-
бований, касающихся механической совместимо-
сти с диспансерным или шприцевым устройством,
в котором должна использоваться ампула или
шприц На самом верхнем конце цилиндрического
корпуса 19 имеется выступающий наружу кольце-
вой фланец 20, а на самом нижнем конце цилинд-
рического корпуса 19 - трубка с коническим кон-
цом 21, которая соединена с цилиндрической на-
ружной стенкой цилиндрического корпуса 19 по-
средством нижней стенки 22 цилиндрического
корпуса 19 Внутри цилиндрического корпуса 19
помещен поршень 23

Трубка с коническим концом 21 может входить
в конический переходник 24, который своим ниж-
ним концом сообщается с трубкой 25 Как показа-
но, трубка 25 может иметь значительную длину
что позволяет извлекать шприц 18 из полости
третьей камеры 14, не отсоединяя трубку с кони-
ческим концом 21 шприца 18 от конического пере-
ходника 24 Трубка 25 через центральное отвер-
стие в диске 10 проходит во вторую камеру 13 и
через отвод сообщается с другой трубкой 26
Трубка 26 сообщается с впускным патрубком 27
на самом верхнем конце цилиндрической стенки 9
поршня 7, в котором помещен фильтровальный
элемент 28 Трубка 26 представляет собой впуск-
ную трубку через которую второй химический или
биохимический агент 29, показанный на фиг 2,
вводится во внутреннее пространство цилиндри-
ческого корпуса 19 шприца 18 под поршнем 23, ко-
гда поршень поднят из положения, показанного на
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фиг. 1, в положение, показанное на фиг. 2. После
ввода агента 29 во внутреннее пространство
шприца 18 впускной патрубок 27 предпочтительно
закрыт пробкой (не показана на чертеже). В каче-
стве альтернативы впускной патрубок 27 может
служить вентиляционным выпускным патрубком
для удаления любого избыточного воздуха из
трубки 25 и трубки 26 в атмосферу при процессе,
описанном ниже со ссылкой на фиг. 2-10.

Вторая камера 13 может сообщаться с труб-
кой 25 через микропористый фильтр 30, который
помещен в выточке на нижней боковой поверхно-
сти диска 10. Желаемый биохимический или хи-
мический агент может быть также зафиксирован
или адсорбирован в указанном фильтре или где-
нибудь в другом месте в указанной трубке 25 для
обработки первого жидкого компонента, отделен-
ного в первой камере 12 и извлеченного из неё.
Первая камера 12 сообщается со второй камерой
13 каналом 31 в цилиндрической стенке 9 и диске
10 поршня 7. Следует учесть, что канал 31 пока-
зан радиально расположенным в наружной части
цилиндрической стенки 9. Канал 31 при желании
может быть расположен где-нибудь в другом мес-
те на верхней поверхности диска 10 поршня в
первой камере 12 в зависимости от того, какие
жидкие компоненты желательно собирать. Канал
31 обычно перекрыт запорным клапаном 32, кото-
рый может состоять из закрывающей пробки 33 и
пружины 34, надетой на опорный стержень 35 и
смещающей уплотнительную пробку 33 в направ-
лении к положению запирания или закрывания.
Запорный клапан 32 предпочитается помещать
как можно ближе к продольной оси сосуда для
проб 1. Так, в альтернативном или измененном
варианте выполнения сосуда для проб 1 запорный
клапан 32 заключен в отдельную подкамеру, рас-
положенную в третьей камере 14, изолированную
от неё отдельной стенкой и сообщающуюся с пер-
вой камерой 12 по каналу, находящемуся в ци-
линдрической стенке 9 поршня 7. В качестве аль-
тернативы запорный клапан 32 может быть поме-
щен в отдельную выточк у в диске 10. Сообщение
со второй камерой 13 по каналу 31 осуществляет-
ся через ещё один микропористый фильтроваль-
ный элемент, сходный с вышеописанным микро-
пористым фильтровальным элементом 30. Микро-
пористый фильтровальный элемент 36 помещен в
выточку на нижней боковой поверхности диска 10
поршня 7.

Первая камера 12 через отверстие 37 в верх-
ней стенке 4 корпуса 2 сообщается с питательной
трубкой 38. Эта трубка на своем внешнем конце
может быть снабжена переходником для приема
иглы шприца (не показан на чертежах), содержа-
щего пробу, предпочтительно пробу крови, кото-
рую необходимо ввести в первую камеру 12 сосу-
да для проб 1.

Первая камера 12 предпочтительно сообща-
ется с окружающей средой через вентиляционную
трубк у или канал 39, соединяющую полость пер-
вой камеры 12 с вентиляционным патрубком 40,
который находится противоположно вышеописан-
ному впускному патрубку 27. Первая камера 12
сообщается через вентиляционную трубку или ка-
нал 39 обычно тогда, когда поршень 7 находит-
ся  в  самом  нижнем  положении, показанном на

фиг, 1, тогда как впускное отверстие вентиляци-
онной трубки или канала 39 оказывается выше
кольцевого уплотнения круглого сечения 8 при
поднятии поршня 7 в положение, показанное, на-
пример, на фиг. 4.

В качестве альтернативы вентиляционное
устройство можно располагать в любом месте в
указанном сосуде 1.

Как упоминалось выше, сосуд для проб 1
предпочтительно использовать для разделения
пробы крови на кровяные клетки и плазму, имею-
щую высокое или низкое содержание кровяных
пластинок, и для последующего извлечения ком-
понента крови из плазмы, как это будет описано
ниже со ссылкой на фиг. 2-Ю.

На фиг. 2 показана первая стадия первого
способа разделения пробы крови 41 на опреде-
ленные жидкие компоненты и отделения состав-
ной части крови от одного из жидких компонентов.

Как показано на фиг. 2, проба крови 41 нахо-
дится в первой камере 12 и заполняет определен-
ный объем этой камеры, при этом выше пробы
крови 41 имеется пространство для остаточного
воздуха 42. При предпочтительном варианте осу-
ществления изобретения проба крови в первой
камере 12 находится в присутствии противосвер-
тывающего средства. Может быть использовано
любое противосвертывающее средство, подходя-
щими примерами которого являются гепарин,
ЭДТК, гирудин, цитрат и другие хелатные соеди-
нения кальция, как, например, НТА, ХЭЭДТА,
ЭДДГА, ЭГТА, ДТПА, ДКТА, ГЭПЭС, ГИМОА и т.д.
Проба крови 41, находящаяся в первой камере 12,
обозначена множеством небольших кружков. Выше
пробы крови 41 имеется воздушное пространство
42. На фиг. 2 поршень 23 шприца 18 поднят, а
внутри шприца 18 находится буферный агент
для повторного растворения 29, которым может
быть, например, буферный раствор для повторно-
го растворения и который предпочтительно вве-
ден внутрь шприца 18 через трубку 26, как описы-
валось выше. Поршень 7 сосуда для проб 1 нахо-
дится в своем самом нижнем положении, что по-
зволяет выпускать воздух через вентиляционную
трубку или канал 39, когда проба крови 41 вводит-
ся в первую камеру 12. Буферный агент для по-
вторного растворения 29 обозначен множеством
небольших треугольников. Буферным агентом для
повторного растворения 29 может быть любой
кислый буферный раствор, предпочтительно те
растворы, которые имеют рН между 1 и 5. К числу
подходящих примеров относятся уксусная кислота,
янтарная кислота, глукуроновая кислота, цис-
теиновая кислота, кретоновая кислота, итаконовая
кислота, глутоновая кислота, муравьиная кислота,
аспарагиновая кислота, адишшовая кислота и со-
ли любой из этих кислот. Предпочитаются янтар-
ная кислота, аспарагиновая кислота, адипиновая
кислота, и соли уксусной кислоты, например, аце-
тат натрия. Кроме того, растворение можно также
проводить при нейтральной рН с помощью хао-
тропного агента. К числу подходящих агентов от-
носятся мочевина, бромид натрия, хлористоводо-
родный гуанидин, КЦНС, йодистый калий и броми-
стый калий. Концентрации и объемы такого кисло-
го буферного агента или такого хаотропного аген-
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та такие же, как и описанные в Европейском па-
тенте ЕР 592.242.

На фиг. 3 показана вторая стадия способа, в
которой весь сосуд для проб 1 вращается вокруг
своей центральной продольной оси. Следует
учесть, что общая конструкция сосуда для проб 1
имеет, по существу, симметричную форму, как это
видно из фиг 1 Следует также учесть , что на
пробу крови, находящуюся в первой камере, дей-
ствует, по существу, постоянная центробежная
сила порядка 500-1000G , когда первая камера 12
имеет полностью кольцевую форму с довольно
небольшим радиальным отклонением и когда со-
суд для проб 1 вращается с частотой вращения
примерно 5 500 об/мин. Как показано на фиг. 3,
проба крови, содержащаяся в первой камере 12,
разделена на два компонента: жидкость 43, со-
держащую кровяные клетки и обозначенную вы-
шеописанными кружками, и плазму 44, обозначен-
ную множеством небольших квадратов. Жидкость
43, содержащая кровяные клетки, имеет несколь-
ко более высокую плотность, чем плазма 44, что
вызывает разделение вследствие создаваемой
большой скорости вращения , когда сосуд для
проб 1 врашается с частотой вращения 5-10.000
об/мин

Когда сосуд для проб 1 вращается с выше-
упомянутой частотой вращения, запорный клапан
32 открыт, так как закрывающая пробка 33 отжата
радиально наружу. Хотя запорный клапан 32 от-
крыт, жидкость, содержащаяся в первой камере
12, не течет по каналу 31, так как, с одной сторо-
ны, жидкость, которая разделена на жидкость 43 и
жидкость 44, отбрасывается радиально наружу к
цилиндрической стенке 3 и, с другой стороны, ка-
нал 31, как указывалось выше, радиально распо-
ложен в цилиндрической стенке 9. В третьей ста-
дии первого способа, когда сосуд для проб 1 по-
прежнему вращается, поршень 7 поднимается из
первого положения, показанного на фиг. З, в по-
ложение, показанное на фиг. 4, вызывая переме-
щение жидкости из первой камеры 12 во вторую
камеру 13.

Во время начального подъема поршня 7 воз-
дух, содержащийся в первой камере 12, удаляется
через вентиляционную трубку или канал 39. После
подъема вентиляционной трубки или канала 39
выше кольцевого уплотнения круглого сечения 8
любой избыточный воздух в воздушном простран-
стве 42 наверху первой камеры (фиг.2) переме-
щается во вторую камеру 13, так как любые объ-
емные различия между первой камерой 12 и вто-
рой камерой 13 уравниваются посредством венти-
ляционной трубки 26, соединяющейся со второй
камерой 13 через микропористый фильтр 30. Как
показано на фиг. 3, плазма из первой камеры 12
также перемещается в необязательную вторую
камеру 13 по каналу 31. На фиг. 4 плазма, пере-
мещенная во вторую камеру 13, обозначена циф-
рой 45 и, как отмечалось выше, показана квадра-
тиками С увеличением объема второй камеры 13
произвольный химический или биохимический
агент 16 также смещается из своих положений,
показанных на фиг. 2 и 3, в положения у внутрен-
ней цилиндрической поверхности увеличенной
второй камеры 13, Как отмечалось выше, агент 16
может быть  в любом виде, например, агент или

энзим может быть адсорбирован или фиксирован
на измельченной основе, например, энзим, свя-
занный с агорозным гелем или другими такими
частицами.

После того, как заранее определенное коли-
чество плазмы переместилось из первой камеры
12 во вторую камеру 13 или же после того,  как
почти вся  плазма переместилась из первой каме
ры   во  вторую  камеру  13,   прекращают подъем
поршня 7.

Следует учесть, что микропористый фильтро-
вальный элемент 36 исключает возможность по-
падания кровяных клеток из первой камеры 12 во
вторую камеру 13 в случае поднятия поршня 7
выше положения, при котором вся плазма 44 пе-
реместилась из первой камеры 12 во вторую ка-
меру 13. Следует также учесть, что перемещение
жидкости из первой камеры 12 во вторую камеру
13 и особое состояние, при котором плазма уже
перемещена и первая камера содержит исключи
тельно кровяные клетки, легко определить по уси
лию, которое прикладывается для подъема порш
ня 7, так как усилие, необходимое для перемеще
ния кровяных клеток из первой камеры 12 во вто
рую  камеру  13 через  микропористый  фильтро
вальный элемент 36, намного больше усилия, не
обходимого для подъема поршня 7, вызывающего
перемещение  плазмы  из  первой  камеры  12  во
вторую камеру 13. Перемещение всей плазмы из
первой камеры 12 во вторую камеру 13, следова
тельно, легко определить по резкому увеличению
усилия, необходимого для дальнейшего передви
жения поршня 7.

Вслед за этим в четвертой стадии первого
способа останавливают вращения сосуда для
проб 1, как это показано на фиг. 5 . Суспензии
агента 16 в плазме 45, содержащейся во второй
камере 13, дают прореагировать в течение зара-
нее определенного периода времени (фиг. 5). На-
пример, энзим, как, например, «батроксобин» пре-
вращает фибриноген из  плазмы в фибрин -
мономер, который почти мгновенно полимеризу-
ется в «несшитый» фибриновыи полимер, обычно
в виде геля, как это более ясно описано в Евро-
пейском патенте № ЕР 592.242.

В пятой и шестой стадиях первого способа,
показанных соответственно на фиг. 6 и 7, «несши-
тый» фибриновыи полимер и «батроксобин», фик-
сированный на частицах агарозного геля 16 и обо-
значенный множеством волнистых линий, отде-
ляют от плазмы 45, содержащейся во второй ка-
мере 13. Вторая камера 13 может также иметь
внутреннюю цилиндрическую стенку с тем, чтобы
вторая камера 13 также была кольцевой. Как по-
казано на фиг 6, в пятой стадии первого способа
сосуд для проб 1 вращается со скоростью, вызы-
вающей отделение фазы 46, содержащей «не-
сшитый» фибриновыи полимерный гель и частицы
16, от плазмы 45 Частота вращения, с которой
сосуд для проб 1 вращается в пятой стадии пер-
вого способа, может быть любой, но, что удобно
при этом способе, несколько меньше использо-
вавшейся до этого частоты вращения, с которой
сосуд для проб 1 вращался во второй стадии пер-
вого способа, как это описывалось выше со ссыл-
кой на фиг. 3, как, например, равной приблизи-
тельно 0,5 вышеуказанной частоты вращения, то
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есть порядка 2.500-3.000 обУмин или меньше. По-
сле отделения фазы 46, содержащей гель и час-
тицы, от плазмы 45, находящейся во второй каме-
ре 13, в шестой стадии первого способа опускают
поршень 7, вызывая тем самым перемещение
плазмы 45 из второй камеры 13 в первую камеру
12 через канал 31 при открытом запорном клапане
32. Следует учесть, что микропористый фильтро
вальный элемент 36 исключает возможность по
падания каких-либо частиц или более крупных
тел, например, частиц агента, из второй камеры
13 в первую камеру 12 по каналу 31, так как мик
ропористый фильтровальный элемент 36 просто
преграждает перемещение частиц или тел.

После окончания второго центробежного раз-
деления и второй стадии перемещения плазмы
вторая камера содержит только жидкость 46,
включающую в себя «несшитый» фибриновый по-
лимер и частицы агента 16, как это показано на
фиг. 7. В первой камере находится смесь 47 из
жидкости, содержащей кровяные клетки, и плаз-
мы, вновь перемещенной из второй камеры 13,
как это показано смешанными значками из круж-
ков и квадратиков.

Как показано на фиг. 7, в седьмой стадии пер-
вого способа из шприца 18 во вторую камеру 13
прибавляют буферный агент для повторного рас-
творения 29 путем опускания поршня 22 шприца и
одновременного подъема поршня 10, чтобы обес-
печить полное перемещение буферного агента
для повторного растворения 29 из шприца 18 во
вторую камеру 13 и предотвратить его вытеснение
в отводную часть трубки 25 и далее в вентиляци-
онную трубку 26.

После определенного периода времени, в те-
чение которого буферный агент для повторного
растворения 29 приводит к растворению «несши-
того» фибринового полимера из частиц агента 16,
образуется раствор с содержанием фибрин-
мономера, который необходимо направить в
восьмую и девятую стадии способа, показанные
соответственно на фиг. 9 и 10. Отделение фиб-
рин-мономера от «батроксобина» в жидкости 48,
образовавшейся во второй камере 13 благодаря
действию вышеуказанного буферного агента 29,
просто осуществляется по любому удобному про-
цессу разделения, например, фильтрованием или
предпочтительно центробежным разделением ли-
бо сочетание того и другого, как это показано на
фиг. 9. При процессе центробежного разделения,
показанном на фиг. 9, частицы агента 16 отделя-
ются от жидкости 48 и собираются на внутренней
боковой поверхности цилиндрической стенки 3
камеры 13, когда сосуд для проб 1 вращается с
частотой вращения, которая обычно меньше час-
тоты вращения сосуда для проб 1 в стадиях раз-
деления,  показанных на фиг.  3,  4  и 6,  и когда за-
порный клапан 25 не вынужден открываться для
обеспечения доступа по каналу 31 из второй ка-
меры 28 в первую камеру 12. Как показано на фиг.
9, на жидкость 47, находящуюся в первой камере
12, явно не воздействует сильное гравитационное
поле, так что жидкость, с одной стороны, не выну-
ждена разделяться на жидкие компоненты с раз-
личными плотностями, а с другой стороны, пере-
мещаться от положения, также  показанного на

фиг. 8, на котором поверхность жидкости является
горизонтальной.

После отделения частиц агента 16 от жидко-
сти 48 в девятой стадии первого способа, пока-
занного на фиг. 10, как это обсуждалось выше со
ссылкой на фиг. 9, жидкость 48 путем одновре-
менного подъема поршня 23 шприца 18 и опуска-
ния поршня 7 перемещают из второй камеры 13
сосуда для проб 1 в шприц 18, находящийся в
третьей камере 14 сосуда для проб. После пере-
мещения раствора фибрин-мономера в шприц 18
в девятой стадии первого способа, показанной на
фиг. 10, шприц 18 удаляют из сосуда для проб 1 в
виде целостной конструкции, неотъемлемо соеди-
ненной с трубкой 25 через конический переходник
24, е который входит коническая концевая трубка
21 шприца 18, так как трубка 25, как отмечалось
выше, имеет значительную длину. Вслед за этим
отсоединяют шприц 18 от сосуда для проб 1, от-
резая трубку 25 нагретым инструментом, который
одновременно приводит к герметизации свободно-
го конца трубки 25, соединенной с коническим пе-
реходником 24. Следовательно, конический пере-
ходник 24 имеет дополнительное назначение в
качестве уплотнительного переходника, изоли-
рующего внутреннюю полость шприца 18 от окру-
жающей среды, когда герметизирован свободный
конец трубки, присоединенной к коническому пе-
реходнику 24. После извлечения и отсоединения
шприца 18 от сосуда для проб 1 оставшуюся часть
сосуда для проб 1 удаляют и уничтожают, не про-
ливая при этом из сосуда для проб 1 каких-либо
жидких компонентов, которые могли бы подверг-
нуть оператора или операторов устройства для
центробежного разделения и обработки, в кото-
ром проводятся операции с сосудом для проб 1,
воздействию опасных возбудителей инфекций в
виде бактерий или вирусов, вызывающих опасные
болезни, как, например, гепатит или синдром при-
обретенного иммунодефицита.

Как отмечалось выше, этот шприц 18 можно
использовать в случае, когда полученный таким
образом раствор фибринового полимера назнача-
ется совместно с соответствующим щелочным
буферным агентом или дистиллированной водой,
предпочтительно с источником ионов кальция в
целях получения фибринового герметика для
больного.

Вышеописанный сосуд для проб 1 и вышеопи-
санный первый способ разделения пробы крови
на определенные жидкие компоненты и отделения
компонента крови от одного из жидких компонен-
тов могут быть изменены многими путями. Первый
из них заключается в том, что может отсутство-
вать шприц 18, а третья камера 14 сосуда для
проб 1 может представлять собой камеру, в кото-
рой с самого начала находится или в которую по-
дается буферный агент для повторного диффун-
дирования при стадии первого способа, соответ-
ствующей стадии на фиг. 8, и в которую позже пе-
ремещается фибринсодержащая жидкость 48 в
конечной стадии способа, сходной со стадией на
фиг, 10.

В стадии, показанной на фиг. 6, разделение
плазмы центробежным способом может быть за-
менено стадией простого фильтрования, при ко-
торой     просто     используется     микропористый
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фильтровальный элемент 36 для удержания час-
тиц агента 16, химически связанных с фибрином,
ао второй камере 13, когда плазма просто вытес-
няется обратно в первую камеру 12. Подобным же
образом стадия отделения частиц 16 от жидкости
48 (фиг. 9 и 10) центробежным способом может
быть заменена стадией разделения простым
фильтрованием, при котором используется мик-
ропористый фильтровальный элемент 30 для
удержания частиц 16 во второй камере 13, когда
буферный агент для повторного растворения, со-
держащий фибрин, вытесняется в шприц 18 или
альтернативно в третью камеру 14 сосуда для
проб.

На фиг. 11 показан второй вариант выполне-
ния сосуда для проб, осуществленный в соответ-
ствии с признаками настоящего изобретения и ко-
торый в целом обозначен цифрой 49. На фиг. 11 и
фиг. 12-18, на которых показаны конкретные ста-
дии второго способа разделения пробы крови на
определенные жидкие компоненты и отделения
компонента крови от одного из жидких компонен-
тов с использованием сосуда для проб 49 во вто-
ром способе, весьма сходным со способом, обсу-
ждавшимся выше со ссылкой на фиг. 2-Ю, со-
ставные части или элементы второго варианта со-
суда для проб 49, которые одинаковы с составны-
ми частями или элементами, описанными выше со
ссылкой на фиг. 1-10, обозначены такими же циф-
рами, как и использовавшиеся на фиг. 1-10. Второй
вариант 49 сосуда для проб отличается от выше-
описанного первого варианта главным образом
тем, что поршень 7 в первом варианте заменен
поршнем 50, несколько отличающимся по форме и
конструкции. Поршень 50 содержит цилиндриче-
скую стенку 51 и диск 52. Как также можно видеть,
цилиндрическая стенка 51 сделана несколько
тоньше в месте расположения канала 53 и выше
него. Образованный здесь заплечик способствует
удержанию кровяных клеток в стороне от канала
53 во время конечных стадий разделения. Кроме
того, может отсутствовать выступ 15, показанный
на фиг. 1-10, так как химический или биохимиче-
ский агент, например, «батроксобин», фиксиро-
ванный на агорозном геле, находится в фильтро-
вальном сосуде.

При использовании поршня 50 во втором ва-
рианте сосуда для проб 49 шприц 18 находится в
третьей камере 14 и сообщается со второй каме-
рой 13 сосуда для проб через трубку 54, сходную с
трубкой 25 на фиг. 1, однако отличающуюся от
вышеуказанной трубки 25 тем, что отсутствует
отвод, связывающий трубку 25 с вентиляционной
трубкой 26, так как не имеется вентиляционной
трубки 26, выпускного патрубка 22 и фильтро-
вального элемента в выпускном патрубке 22.
Связь между первой камерой 12 и второй камерой
13 сосуда для проб 49 также несколько отличается
от той, которая описывалась выше со ссылкой на
фиг. 1. В неё включены запорные клапаны, ко-
торые, однако, вынуждены открываться вследст-
вие образования перепада давления, а не грави-
тационного поля, чем они явно отличаются от за-
порного клапана 32, показанного на фиг. 1 и опи-
санного выше.

Первая камера 12 и вторая камера 13 сосуда
для проб 49 связаны между собой двумя канала-

ми. Первый канал включает в себя два отрезка 53
и 55 и первый запорный клапан 32, соединяющий
между собой отрезки канала 53 и 55, применен-
ный в виде шарового запорного клапана с шаром
56, допускающий перемещение жидкости из вто-
рой камеры 13 в первую камеру 12 и предотвра-
щающий перемещение жидкости из первой каме-
ры 12 во вторую камеру 13 по первому каналу.
Второй канал включает в себя два отрезка 57 и
58, запорный клапан 59, примененный в виде ша-
рового запорного клапана с шаром 60 и, кроме то-
го, коробку 61, в которой на фильтр 62 нанесен
агент, например, «батроксобин». Следует учесть,
что впускное отверстие второго канала из первой
камеры 12 утоплено относительно выпускного от-
верстия первого канала 53, в результате чего
кольцевая камера несколько уменьшенного объе-
ма сообщается исключительно со вторым кана-
лом, что ещё более улучшает точность отделения
плазмы от пробы крови, которая вводится в сосуд,
для проб 49 так, как описывается ниже со ссылкой
на фиг. 12-18. Второй запорный клапан 59 допус-
кает перемещение жидкости из первой камеры 12
во вторую камеру 13 и предотвращает повторное
перемещение жидкости из второй камеры 13 в
первую камеру 12 через коробку 61. Сообщение с
первой камерой 12 и из неё по первому каналу,
содержащему отрезки 53 и 55, и по второму кана-
лу, содержащему отрезки 57 и 58, осуществляется
через единый микропористый фильтровальный
элемент 62, который заключен в центральную вы-
точку в диске 52 на его самой нижней боковой по-
верхности.

Второй вариант 49 сосуда для проб сходен с
вышеописанным первым вариантом 1 сосуда для
проб, предпочтительно используемого для разде-
ления пробы крови на кровяные клетки и плазму с
последующим извлечением компонента крови из
плазмы, как это будет описано ниже со ссылкой на
фиг. 12-18.

На фиг. 12 показана первая стадия второго
способа разделения пробы крови 41 на опреде-
ленные жидкие компоненты и отделения компо-
нента крови от одного из этих жидких компонен-
тов. Эта первая стадия сходна с первой стадией,
описанной выше со ссылкой на фиг. 2.

На фиг. 13 показана вторая стадия второго
способа, сходная со второй стадией, обсуждав-
шейся выше со ссылкой на фиг. 3. В этой второй
стадии плазма 44 отделяется от жидкости 43, со-
держащей кровяные клетки.

На фиг. 14 показана третья стадия второго
способа, сходная с третьей стадией, обсуждав-
шейся выше со ссылкой на фиг. 4 . При этой
третьей стадии плазма 44 перемещается из пер-
вой камеры 12 во вторую камеру 13 по второму
каналу, включающему в себя, отрезки канала 58 и
57, а также запорный клапан 59 и коробку 61. Так
как плазма, которая перемещается из первой ка-
меры 12 во вторую камеру 13, контактирует с
«батроксобином» в коробке 61, то плазма во вто-
рой камере 13 содержит «батроксобин», вызы-
вающий превращение фибриногена в плазме в
фибрин-мономер, который сразу же полимеризу-
ется в «несшитый» фибриновый полимерный
гель. Перемещение плазмы из первой камеры 12
во вторую камеру 13 должно происходить  с до-
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вольно небольшой скоростью, чтобы позволить
плазме прореагировать с «батроксобином», со-
держащимся в коробке 61, Необходимо понять,
что скорость этого перемещения должна соответ-
ствовать времени, требующемуся для реагирования
«батроксобина» или другого химического агента с
фибриногеном в плазме или обработке его.

После перемещения плазмы 45 во вторую ка-
меру 13 и факультативно после определенного
времени реакции, при которой в фибриновом геле
образуются химические связи, сосуд для проб 49
может вращаться или может быть остановлен, при
этом фибриновый гель отделяют от оставшейся
плазменной жидкости 45 и частиц агента 16 в чет-
вертой и пятой стадиях второго способа, показан-
ных соответственно на фиг. 15 и 16 и соответст-
вующих пятой и шестой стадиям первого способа,
обсуждавшегося выше со ссылкой соответственно
на фиг. 6 и 7. Плазма 45, содержащаяся во второй
камере 13 сосуда для проб 49, перемещается из
второй камеры 13 в первую камеру 12 по первому
каналу, включающему в себя отрезки канала 53 и
55 и запорный клапан 32, в то время как запорный
клапан 59 не допускает перемещение плазмы 45
по второму каналу.

На фиг. 17 показана шестая стадия второго
способа, при которой буферный агент для повтор-
ного растворения 29 перемещают к фибриносо-
держащей жидкости 48 простым выдавливанием
его из шприца 29 методом, сходным со стадией,
обсуждавшейся выше со ссылкой на фиг. 8.

Второй способ разделения пробы крови на
определенные жидкие компоненты и отделения
компонента крови - фибрина в пробе крови от од-
ного из жидких компонентов с использованием со-
суда для проб 49 заканчивается седьмой стадией
второго способа, показанной на фиг. 18 и соответ-
ствующей девятой стадии на фиг. 10, при которой
фибринсодержащая жидкость 48 перемещается из
второй камеры 13 сосуда для проб 49 в шприц 18,
находящийся в третьей камере 14 сосуда для
проб, в результате одновременного подъема
поршня 23 шприца 18 и опускания поршня 63.
Альтернативно перемещение жидкости 48 из вто-
рой камеры 13 сосуда для проб 49 в шприц 18
можно контролировать по силе, которая применя-
ется для передвижения поршня 52 относительно
корпуса 2 сосуда для проб 49, как это описыва-
лось выше со ссылкой на первый вариант сосуда
для проб, осуществленного в соответствии с при-
знаками настоящего изобретения.

Подобно первому способу, описанному выше
со ссылкой на фиг. 2-10, и первому варианту со-
суда для проб, описанному выше со ссылкой на
фиг. 1, второй способ, описанный выше со ссыл-
кой на фиг. 12-18, и второй вариант сосуда, опи-
санный выше со ссылкой на фиг.  11,  могут быть
переделаны и видоизменены многими путями, на-
пример, описанными выше. Следует также учесть,
что первый и второй варианты 1 и 49, описанные
выше со ссылкой соответственно на фиг. 1-10 и
11-18, могут быть видоизменены простым пере-
воротом вверх дном сосудов для проб, при кото-
ром вторая камера 13 оказывается выше первой
камеры 12 и выше третьей камеры 14.

Иа фиг. 19 показан третий вариант выполне-
ния сосуда для проб, представляющий собой ва-

риант выполнения опытного образца. Третий ва-
риант сосуда для проб в целом обозначен цифрой
64. Сосуд для проб 64 по конструкции, в основном,
идентичен конструкции первого и второго вариан-
та 1 и 49, описанных выше со ссылкой соответст-
венно на фиг. 1 и 11. На фиг. 19 детали и элемен-
ты, которые идентичны деталям и элементам,
описанным выше со ссылкой на фиг. 1 и 11, обо-
значены такими же цифрами, как и использован-
ные на фиг. 1 или 11. Корпус 2 третьего варианта
64 отличается от корпуса 2 соответственно перво-
го и второго вариантов 1 и 49 тем, что в третьем
варианте верхняя стенка 65 снабжена бортом 66,
который по окружности охватывает круглую стенку
3, образуя герметичное соединение с наружной
боковой поверхностью цилиндрической стенки 3.
В верхней стенке 65 сделано отверстие 37 вместе
с дополнительным каналом или отверстием 67,
который образует вентиляционный канал, сход-
ный с каналом 39, описанным выше со ссылкой на
фиг. 11, и сообщающийся с вентиляционным вы-
пускным патрубком 68, сходным с вентиляцион-
ным выпускным патрубком 40 на фиг. 11. В каче-
стве альтернативы вентиляционный выпускной
патрубок 68 может быть закрыт крышкой или
пробкой, не показанными на чертежах. Внутри
корпуса 2 помещен поршень 63, предназначенный
для тех же целей, что и вышеописанные поршни 7
и 50 соответственно на фиг. 1 и 11, и уплотненный
относительно верхней стенки 65 посредством уп-
лотнительного кольца круглого сечения 8, которое
прижимается к периферийной наружной поверх-
ности цилиндрической стенки 69 поршня 63. Де-
таль 69 с цилиндрической стенкой представляет
собой отрезок трубы с наружной резьбой на про-
тивоположных концах для соединения с верхним
фланцем, служащим для поддержки фланца 20
шприца 18 (верхний фланец не показан на черте-
жах), и с внутренней резьбой цилиндрической со-
единительной части, которая объединена в одно
целое с диском 52, сходным с вышеописанными
дисками 10 и 52 на фиг.1 и 11. Место соединения
цилиндрической соединительной части 70 и ци-
линдрической стенки 69 уплотняется уплотни-
тельным кольцом круглого сечения 71.

Под нижней боковой поверхностью диска 52
расположен микропористый фильтровальный
элемент 72, который представляет собой, напри-
мер, кусок обычной марли, предпочтительно уло-
женный на микропористый фильтр со сложной
фильтровальной структурой. Микропористый
фильтровальный элемент 72 выполняет такую же
функцию, как и микропористый фильтровальный
элемент 62 на фиг. 11. Через цилиндрическую
стенку 69 проходят два симметрично расположен-
ных отверстия 73, обеспечивающие сообщение
камеры 12 вокруг цилиндрической стенки 69 с
внутренней полостью поршня 63.

На нижнем конце поршня 63 и внутри него по-
мещен узел из набора кольцевых деталей и труб-
чатой детали. Этот кольцевой узел, который пока-
зан в штоке поршня, но который может быть рас-
положен где угодно в этом или другом центробеж-
ном устройстве, служит цели фильтрования хими-
ческой обработки жидкого компонента, отделенно-
го s первой камере 12. В общем, при кольцевой
концентричной  конструкции этот узел содержит
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самую внешнюю кольцевую опору в детали 74 и
два кольцевых фильтра, расположенных с зазо-
ром внутри детали, с тем, чтобы были открыты их
кольцевые поверхности

1) внутрь детали 74, 2) внутрь первого фильт-
ра, и 3} внутрь второго фильтра

Конкретнее, узел содержит центральную де-
таль 75, которая в одно целое объединена с труб-
чатой деталью 76, снабженной наверху наружной
резьбой для соединения с подобной внутренней
резьбой фитинга 77 Он служит той же цели, что и
конический переходник 24, обсуждавшийся выше
со ссылкой на фиг 1, а именно для приема шпри-
ца 18 и образования соединения с ним

Трубчатая деталь 76 имеет сквозное отвер-
стие 78 и, кроме того, поперечное сквозное отвер-
стие 79, которое точно совпадает со сквозным от-
верстием 73 в цилиндрической стенке 69 Относи-
тельно диска 52 деталь 75 фиксирована и уплот-
нена двумя кольцами круглого сечения 80 и 81
Деталь 75 к тому же служит цели поддержки коль-
цевой опорной детали 80, которая по периферии
уплотнена относительно внутренней цилиндриче-
ской поверхности цилиндрической стенки 69 по-
средством кольца круглого сечения 82 Опорная
кольцевая деталь 44 поддерживает набор кольце-
вых фильтровальных элементов 83 и 84, которые
вместе ограничивают кольцевое пространство
между ними Как видно из фиг 19,  кольцевые
фильтровальные элементы 83 и 84 расположены
при точном совпадении со сквозными отверстиями
73 и 79 соответственно в цилиндрической стенке
69 и трубчатой детали 76 Кроме того, кольцевые
фильтровальные элементы 83 и 84 поддержива-
ются дополнительной опорной деталью 85, кото-
рая по периферии снабжена наружным уплотни-
тельным кольцом круглого сечения 86 и которая
имеет форму, подобную форме опорной кольце-
вой детали 74 Наверху кольцевой опорной дета-
ли 85 имеется промежуточное кольцо 87 с внут-
ренней резьбой, находящейся в зацеплении с на-
ружной резьбой трубчатой детали 76

Узел, описанный выше со ссылкой на фиг 19,
показан в разобраином виде на фиг 20

Третий вариант выполнения сосуда для проб
64, показанный на фиг 19 и 20, действует по спо-
собу, сходном у с вышеописанными способами
(фиг. 2-10 и 12-13) разделения пробы крови на оп-
ределенные жидкие компоненты и отделения ком-
понента крови от одного из жидких компонентов
Как описывалось выше, проба крови вводится в
первую камеру 12 и разделяется на жидкость, со-
держащую кровяные клетки, и плазму посредст-
вом вращения всего сосуда для проб 64 вокруг его
продольной оси с высокой частотой вращения,
обеспечивающей центробежное отделение более
плотных кровяных клеток от плазмы Поднятием
поршня 63 плазму из первой камеры 12 переме-
щают во вторую камеру 13, в то время как сосуд
для проб вращается с высокой частотой враще-
ния, вызывая тем самым начальное удаление из-
быточного воздуха через вентиляционный выпуск-
ной патрубок 68 и перемещение плазмы во вто-
рую камеру 13 через сквозные отверстия 73 и 79
соответственно в цилиндрической стенке 69 и
трубчатой детали 76 и фильтровальные элементы
83 и 84,  расположенные между сквозными отвер-

стиями 73 и 79, а далее через центральное сквоз-
ное отверстие 78 трубчатой детали 76 к микропо-
ристому фильтровальному элементу 72 «Батрок-
собии», фиксированный на агорознсм геле, может
быть заключен в пространстве, ограниченном
кольцевыми Фильтровальными элементами 83 и
84, которые, следовательно, образуют конструк-
цию с назначением, сходным с назначением вы-
шеописанной коробки 61 (фиг 11), или альтерна-
тивно может быть заключен во вторую камеру 13 и
нанесен на носитель из агорозных тел, сходных с
частицами агента 16, описанными выше со ссыл-
кой на фиг 2-Ю После извлечения фибрина из
плазмы, превращения фибрина в фибрин 1 и хи-
мической связи фибрина 1 с «батроксобином»
плазму можно вновь переместить в первую камеру
12 в соответствии с первым способом, описанным
выше со ссылкой на фиг 2-Ю или альтернативно
переместить в шприц 18 с помощью поршня 23,
втягивающего плазму внутрь шприца 18

На фиг 21 показано и в целом обозначено
цифрой 88 устройство для помещения сосуда для
проб, выполненного в соответствии с признаками
настоящего изобретения и предназначенного для
осуществления способа разделения пробы крови
на определенные жидкие компоненты и отделения
компонента крови от одного из жидких компонен-
тов в автоматическом и полуавтоматическом ре-
жиме Устройство имеет корпус 89, который, в ос-
новном, разделен на три камеры верхнюю камеру
90, центральную камеру 91 и нижнюю камеру 92.
Камеру 90 предпочтительно регулируют термоста-
тически на определенную температуру Доступ
внутрь камеры 91 для установки в неё и удаления
из нее сосуда для проб 1 и шприца 18 осуществ-
ляется благодаря открывающейся заслонке или
дверце 93

В центральной камере 91 сосуд для проб 1
помещается и поддерживается на вращающемся
столе 94, который насажен на вал 95, являющийся
выходным валом электродвигателя 96 в нижней
камере 95 Следовательно, электродвигатель яв-
ляется средством создания высокой частоты вра-
щения, с которой сосуд для проб 1 вращается в
определенных стадиях вышеописанного способа
разделения пробы крови на определенные жидкие
компоненты и отделения компонента крови от од-
ного из жидких компонентов

В верхней камере 90 установлены два элек-
тродвигателя 97 и 98, которые взаимодействуют
соответственно с рейками 99 и 100 приводного
механизма, совершающими вертикальное воз-
вратно-поступательное движение и взаимодейст-
вующими соответственно с поршнем 23 шприца
18 и кольцевой крышкой 17 поршня 7

Устройство также включает в себя контроль-
ное отделение 101 корпуса 89 с находящейся в
нем электронной схемой, предпочтительно кон-
тролируемой микропроцессором, которая управ-
ляется кнопками 102 для пуска и контроля работы
устройства 88 при выполнении вышеописанного
процесса Отделение 101 снабжено также диспле-
ем 103, на котором для оператора представлена
информация о стадиях процесса и любая другая
необходимая информация, как, например, про-
должительность процесса и температура во вто-
рой камере 90 корпуса 89  Отделение 101 жела-
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тельно также снабдить интерфейсом для сопря-
жения устройства с внешним компьютером, как,
например, персональным компьютером, и прибо-
ром, показывающим общую работу устройства,
включая перемещение жидкости из одной из вы-
шеописанных камер. Выявление перемещения
жидкости может быть основано на оптическом оп-
ределении проводимости, включая определение
постоянных или переменных электрических или
магнитных полей. Выявление перемещения жид-
кости из первой камеры сосуда для проб в его
вторую камеру, из второй камеры в третью камеру
и из второй камеры в третью камеру может быть
также основано на определении силы, переда-
ваемой к поршню, так как сила, приложенная к
поршню, резко увеличивается, когда фильтро-
вальные элементы, через которые перемещается
жидкость, забиваются кровяными клетками или
другими более крупными частицами, как, напри-
мер, частицами агорозного геля. Вышеописанные
варианты выполнения сосуда для проб, являюще-
гося разделительным устройством, в котором
проба крови разделяется на кровяные клетки и
плазму, которая затем обрабатывается для полу-
чения фибринового экстракта, представляют со-
бой устройство, в котором проба крови, получен-
ная от больного, просто вводится в первую камеру
сосуда для проб, в которой проводятся все опера-
ции разделения и обработки без необходимости
контакта человека с пробой крови или её компо-
нентом, что для лабораторного персонала или
операторов исключает какой-либо значительный
риск подвергаться воздействию инфекционных
агентов из пробы крови, которые могут вызвать
болезни, как например, гепатит или синдром при-
обретенного иммунодефицита. Фибриновый экс-
тракт, который получен в соответствии с призна-
ками настоящего изобретения, как это описано
выше, содержится в шприце, который предпочти-
тельно используют в шприцевом диспансерном
устройстве типа, описанного в международной па-
тентной заявке № РСТ/ DK 92/00287, международ-
ной публикации № WO 93/069940, в котором фиб-
рин-мономер, содержащийся в находящейся в
шприце 18 жидкости, нейтрализован смесью с
нейтрализующей жидкостью. Процесс отделения
плазмы от пробы крови и экстрагирования или
выделения фибрина из плазмы можно, например,
осуществлять в соответствии со способами, опи-
санными в вышеупомянутых международной заяв-
ке № РСТ/ DK 87/00117, публикации №WO
88/02259 или ЕР 592.242.

Сосуд для проб 1, поддерживаемый вращаю-
щимся столом 94, предпочтительно может быть
неподвижно установлен и закреплен на нём по-
средством стопорных приспособлений, которое
более подробно показаны на фиг. 22, 23 и 24. На
цилиндрической стенке 3 корпуса 2 сосуда для
проб 1 сделана выступающая вниз кольцевая за-
краина 104. Эта закраина 104 снабжена располо-
женными с угловым интервалом отверстиями, на-
пример, отверстиями, расположенными с интер-
валом 90" или 120°, одно из которых показано на
фиг. 22-24 и обозначено цифрой 105. Выступаю-
щая вниз кольцевая закраина 104 приспособлена
для вхождения в кольцевой паз на верхней по-
верхности вращающегося стола 94. В радиальное

отверстие, проходящее от внешней цилиндриче-
ской поверхности на краю вращающегося стола,
помещены два стопорных штифта 106 и 107.
Штифты 106 и 107 под действием пружин соответ-
ственно 108 и 109 смещены в направлении один к
другому и имеют притуплённые конические конце-
вые части соответственно 110 и 111, которые со-
прикасаются одна с другой в центре кольцевого
паза в верхней поверхности вращающегося стола
94, если штифты не раздвинуты, как это показано
на фиг. 22, когда нижнюю концевую часть 112 вы-
ступающей вниз кольцевой закраины 104 вдавли-
вают между штифтами 106 и 107, вызывая отде-
ление штифтов один от другого. Штифты 106 и
107 и пружины 108 и 109 удерживаются в ради-
альном отверстии вращающегося стола с помо-
щью пробки 113, которая закреплена на месте от-
носительно цилиндрической внешней поверхности
вращающегося стола 94 посредством резьбового
соединения или каким-либо другим подходящим
способом крепления. На фиг. 22 показана первая
стадия установки сосуда для проб 1 на вращаю-
щемся столе 94, при которой, как описывалось
выше, штифты 106 и 107 разведены в стороны,
так как нижняя концевая часть 112 разжимает
штифты 106 и 107, бпагодаря чему нижняя конце-
вая часть 112 может проходить вниз относительно
штифтов 106 и 107.

На фиг. 23 показана вторая стадия закрепле-
ния сосуда для проб 1 на вращающемся столе 94,
при которой штифты 106 и 107 прижимаются один
к другому в отверстии 105, находящемся в высту-
пающей вниз к закраине 104 цилиндрической
стенки 3 корпуса 2. Однако, из положения, пока-
занного на фиг. 23, можно ещё снять сосуд для
проб простым подъемом его, при котором штифты
106 и 107 отделяются один от другого, как это по-
казано на фиг. 22.

Как показано на фиг. 22 и 23, установка и сня-
тие сосуда для проб с вращающегося стола 94
осуществляются тогда, когда он неподвижен. Ко-
гда электродвигатель 96 начинает вращать стол
94, как это показано на фиг. 21, штифты 106 и 107
под действием центробежной силы радиально
смещаются в положение, показанное на фиг. 23, в
котором штифт 106 стопорится в отверстии 105
закраины 104, предотвращая отсоединение корпу-
са 2 от стола 94, когда они, следовательно, сосуд
для проб вращаются с большой и низкой частота-
ми вращения во время процесса, описанного вы-
ше со ссылкой на фиг. 1-18.

На фиг. 25 и 26 показаны два альтернативных
варианта оптического детектора для определения
перемещения жидкости из первой камеры сосуда
для проб в его вторую камеру. Как показано на
фиг. 25 и 26, верхняя стенка 4 сосуда для проб
имеет коническую форму и соединена с кольцеоб-
разной стенкой, в которую входит цилиндрическая
стенка 9 поршня 7, уплотняемая кольцом круглого
сечения 8. Как и цилиндрическая стенка 9 поршня
7, кольцеобразная стенка 114 предпочтительно
изготовлена из прозрачного материала, позво-
ляющего пропускать свет через стенки. На фиг. 25
показано начало перемещения жидкости из пер-
вой камеры сосуда для проб и, следовательно,
вытеснение плазмы .44 в узкую кольцевую камеру,
ограниченную наружной  поверхностью стенки 9
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поршня 7 и внутренней поверхностью стенки 114.
В ходе перемещения плазмы из первой камеры
сосуда для проб жидкость 43, содержащая кровя-
ные клетки, вытесняется в вышеописанную узкую
кольцевую камеру, пока плазма 44 не переместит-
ся из первой камеры сосуда для проб. Присутст-
вие плазмы или кровяных клеток в узкой кольце-
вой камере, ограниченной наружной поверхностью
цилиндрической стенки 9 поршня 7 и внутренней
поверхностью кольцеобразной стенки 114, выяв-
ляется с помощью оптического детекторного уст-
ройства, включающего в себя источник света 115
и оптический детектор 116. Источник света 115
расположен снаружи кольцеобразной стенки 114 и
имеет лампу 117, которая электропроводом 118
соединена с контрольным отделением 101 уст-
ройства 88, показанного на фиг. 21. Лампа 117 из-
лучает свет, который фокусируется фокусирую-
щими линзами 119, обеспечивающими пучок 120
по существу параллельных лучей света, который
испускается .на вышеописанную кольцевую каме-
ру и находящуюся в ней жидкость. Противополож-
но источнику света 115 установлен оптический де-
тектор 116, который электропроводом 121 соеди-
нен с контрольным отделением 101 устройства 88.
Оптический детектор 116 через вышеописанную
кольцевую камеру воспринимает свет, испускае-
мый лампой 117 и фокусируемый фокусирующими
линзами 119. При желании свет, испускаемый
лампой 117, может быть пропущен через фильтр в
значительной степени узкого спектра света, кото-
рый обладает высокими просвечивающими харак-
теристиками в отношении плазмы и низкими про-
свечивающими характеристиками в отношении
кровяных клеток. Это позволяет улучшить обна-
ружение кровяных клеток в кольцевой камере. Ис-
точник света 115 и оптический детектор 116 могут
быть помещены в вышеописанной второй камере
91 корпуса 89 (фиг. 21) соответственно для испус-
кания света на вышеописанную кольцевую камеру
и для обнаружения света, поступившего от коль-
цевой камеры.

На фиг. 25 присутствие кровяных клеток в
кольцевой камере обнаруживается методом де-
тектирования пропускаемого света. Альтернатив-
но присутствие кровяных клеток в кольцевой ка-
мере, показанное на фиг 25 и 26, может обнару-
живаться методом детектирования отраженного
света, как это показано на фиг. 26.

На фиг. 26 источник света 115 и оптический
детектор 116 заменены устройством 122, объеди-
няющим в одно целое источник света и оптиче-
ский детектор и включающим в себя лампу 123,
сходную с лампой 117 на фиг. 25 , и оптический
детектор 124, сходный с оптическим детектором
116, также показанный на фиг. 25 . Лампа 123 и
оптический детектор 124 электропроводами соот-
ветственно 125 и 126 соединены с электронной
схемой устройства 88. Лампа 123 излучает пучок
лучей света 127, который испускается на кольце-
вую камеру, ограниченную наружной поверхно-
стью цилиндрической стенки 9  поршня 7  и внут-
ренней поверхностью кольцеобразной стенки 114.
Как и стенка 114, описанная выше со ссылкой на
фиг. 25, стенка 114 предпочтительно изготовлена
из прозрачного материала, в то время как цилинд-
рическая стенка 9 может быть изготовлена из не-

прозрачного материала, например, светоотра-
жающего материала. Свет, который испускается
на жидкость, присутствующую в кольцевой каме-
ре, частично отражается, как это показано пучком
лучей света, обозначенным цифрой 128. Согласно
методу детектирования отраженного сеета при-
сутствие кровяных клеток в кольцевой камере об-
наруживается при условии, если свет, испускае-
мый на кольцевую камеру, частично поглощается
красными кровяными тельцами. Таким образом,
свет, испускаемый лампой 123, предпочтительно
является преобладающе зеленым светом, кото-
рый отражается плазмой 44 и поглощается крас-
ными кровяными тельцами в жидкости 43. Присут-
ствие кровяных клеток в кольцевой камере опре-
деляется электронной схемой в контрольном от-
делении устройства 88 на основании смещения
сигнала детектирования, создаваемого оптиче-
ским детектором 124.

Пример.
Опытный образец сосуда для проб, выпол-

ненного как показано иа фиг. 19 и 20, был изго-
товлен из следующих деталей.

Корпус 2 сосуда для проб 49 представлял со-
бой цилиндрический корпус с внутренним диамет-
ром 70 мм, наружным диаметром 75 мм и высотой
80 мм. Нижняя стенка 5 корпуса 2 имела толщину
2,5 мм. Корпус 2 был отлит из пол и метил мета кри-
лата. Крышка 66 была отлита из полиоксиметиле-
на и имела внутренний диаметр 75 мм, наружный
диаметр 80 мм и высоту по оси 13 мм. Поршень
представлял собой диск 52 с наружным диамет-
ром 70 мм - 0,1 мм и толщиной 7,4 мм. Уплотни-
тельное кольцо круглого сечения 11 находилось в
пазу высотой 3,4  мм и глубиной 2,5  мм.  Диск 52
был также отлит из полиметилметакрилата. Ци-
линдрическая стенка 69 была изготовлена из 100-
мм отрезка полиметилметакрилатной трубы с
внутренним диаметром 30 мм. Стенка 69 приклее-
на к диску 52. Деталь 75, трубка 76, деталь 74, де-
таль 85 и деталь 84 - все изготовлены из полиме-
тилметакрилата.

При частоте вращения около 5.500 об/мин.,
концентричное разделение плазмы и красных кро-
вяных телец (при виде сверху сосуда - как отчет-
ливые концентричные кольца) можно было на-
блюдать почти сразу же, то есть в течение первой
минуты. В следующую одну-две минуты можно
было наблюдать кровяные пластинки, покидаю-
щие плазму, как это подтверждалось посветлени-
ем плазмы. Для сбора плазмы, свободной от кро-
еяных пластинок, не нужно было поднимать пор-
шень до тех пор, пока не происходило полного
разделения. Для сбора плазмы, включающей в
себя кровяные пластинки, поршень нужно было
Поднимать сразу же после отделения красных
кровяных телец, но до перемещения кровяных
пластинок. Это осуществляется непрерывным
подъемом поршня во время процесса отделения
кровяных пластинок. При этом способе ранняя со-
бранная часть пробы имеет высокое содержание
кровяных пластинок, а более поздняя часть - их
низкое содержание. Кроме того, специалистам
было бы очевидно, что можно собирать пробы
плазмы с определенными содержаниями кровя-
ных пластинок или с определенными показателя-
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ми чистоты, изменяя частоту вращения, время
сбора, степень сбора и т д.

На фиг. 27 показан график зависимости меж-
ду силой тяжести, создаваемой в первой камере
12 опытного образца 64, показанного на фиг. 19 и
20 и описанного в вышеприведенном примере, и
частотой вращения, с которой вращается сосуд
для проб. Кривая А показывает силу тяжести у на-
ружной стенки корпуса 2, то есть вблизи внутрен-
ней стороны стенки 3, а кривая В - силу тяжести у
наружной стороны цилиндрической стенки 69
поршня 63. Как ясно из фиг. 27, сила тяжести, соз-
даваемая в кольцевой первой камере 12, характе-
ризуется площадью между кривыми А и В и, кроме
того, сила тяжести у наружной стенки 3 приблизи-
тельно вдвое больше силы тяжести у цилиндри-
ческой стенки 69 Таким образом, при вращении
сосуда для проб в кольцевой первой камере 12
создается сила тяжести, изменяющаяся менее,
чем приблизительно в 2 раза.

График на фиг. 28 показывает зависимость
между временем вращения опытного образца со-
суда для проб, показанного на фиг. 19 и 20 и опи-
санного в вышеприведенном примере, с частотой
вращения приблизительно 5.500 об/мин., и про-
центом пробы крови объемом 90 мл, которая раз-
делена на плазму и кровяные клетки.

Кривые С и D на фиг. 28 показывают время
разделения процента пробы крови для обеспече-
ния отделения плазмы от кровяных клеток, когда
плазма содержит кровяные пластинки (кривая С) и
когда в дальнейшем от плазмы отделяются кровя-
ные пластинки (кривая D).  Из фиг.  28  ясно,  что
почти полное разделение пробы крови на кровя-
ные клетки и плазму происходило приблизительно
через 1,5 минуты или даже приблизительно через
1 минуту, когда кровяные клетки составляют при-
близительно 15% пробы крови, причем эта часть
не может быть в дальнейшем отделена. В том
случае, если требуется отделение кровяных пла-
стинок от плазмы, полное отделение плазмы, сво-
бодной от кровяных пластинок, обеспечивается
приблизительно через 3 минуты.

Как упоминалось выше, отделение плазмы,
включающей в себя кровяные пластинки, от пробы

крови предпочтительно осуществлять непрерыв-
ным способом, при котором поршень 7 в первом
варианте 1 выполнения устройства или поршень
50 во втором варианте 49 выполнения устройства
непрерывно поднимают с целью непрерывного
перемещения плазмы из первой камеры 12 сосуда
для проб в его вторую камеру 13, в то время как
сосуд для проб вращается с высокой частотой
вращения, вызывающей разделение пробы крови
на плазму и кровяные клетки. Непрерывный подъ-
ем поршня легко контролировать путем обнаруже-
ния перемещения плазмы из первой камеры во
вторую камеру посредством вышеописанных ме-
тодов с применением оптического детектора или
альтернативно путем определения силы, переда-
ваемой к поршню для его подъема. В том случае,
если перемещение плазмы из первой камеры во
вторую камеру происходит после полного отделе-
ния плазмы от пробы крови, плазма содержит
очень мало кровяных пластинок и может даже
представлять собой плазму, свободную от кровя-
ных пластинок при условии, что центробежное
разделение проводилось в течение длительного
периода времени, например, около 3 минут, как
обсуждалось выше.

На основании данных, представленных на
фиг. 28, кривая Е на графике фиг. 29, показывает
зависимость между временем, необходимым для
полного разделения пробы крови определенного
объема, и временем вращения описанного
опытного образца сосуда для проб с частотой
вращения 5.500 об/мин. Из фиг. 29 ясно, что за 60
секунд 90-мл проба крови может быть разделена
на кровяные к летки и плазм у, содержащую
кровяные пластинки. Проба крови объемом
порядка 100 мл является максимальной пробой
крови, которую можно разделить в сосуде для
проб в вышеописанном примере, так как проба
крови заполняет большую часть сосуда для проб,
При необходимости можно в рамках данных здесь
указаний использовать и более крупные сосуды
для проб.
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