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WYKORZYSTANIE MEMBRAN POLPRZEPUSZCZALNYCH
W SUCHYCH TESTACH

Streszczenie. W artykule tym przedstawione zostaty sposoby wykorzystywania
membran poétprzepuszczalnych w réznych typach suchych testéw. Pokazano przykta-
dy testow do petnej krwi. W zaleznosci od analizowanego roztworu i zastosowanej
techniki oznaczen pokazane zostaty rozne sposoby wykorzystania membran.

APPLICATION OF SEMIPERMEABLE MEMBRANES IN DRY TESTS

Summary. Different applications of semipermeable membranes in dry tests were
shown in these papers. The examples of dry tests for whole blood described. Various
methods of membranes application were shown in different technique of analysis in
tests.

1. Wprowadzenie

Analizy laboratoryjne stanowig jeden z podstawowych elementéw decyzyjnych w wielu
dziedzinach zycia. Szczegélnie istotng role petnig w diagnostyce medycznej i to zarbwno w
diagnostyce szpitalnej, jak rowniez ambulatoryjnej. Trudno réwniez wyobrazi¢ sobie podje-
cie decyzji, bez przeprowadzenia analiz, w takich dziedzinach, jak chemia, ochrona $rodowi-
ska, biologia, technologia spozywcza i wiele innych. Powszechna konieczno$¢ wykonywania
analiz oraz czesto wysoki koszt jednostkowy spowodowaty, ze staty si¢ one istotnym czynni-
kiem kosztowym [1, 2]. Z drugiej strony coraz czesciej pojawia sie konieczno$¢ wykonywa-
nia analiz przez osoby nie posiadajgce kwalifikacji do ich wykonywania. Przyktadem moze
tu by¢ zatroskany rodzic, ktory chce sprawdzi¢ mocz swojego dziecka, czy nie znajdzie tam

narkotykow. Wreszcie pewne analizy powinny by¢ mozliwe do wykonania przez kazdego
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zainteresowanego - tu najbardziej spektakularnym przyktadem jest konieczno$¢ samodziel-
nego oznaczania poziomu glukozy we krwi przez wcale pokazng grupe diabetykéw [3],

Wszystkie te czynniki zdecydowaty o szybkim rozwoju suchych testow jako szeroko do-
stepnej metody analitycznej. Suche testy sg stosunkowo tanie, bo koszt jednostkowy analizy
waha sie od 0,2 do 25 ztotych w zaleznosci od oznaczanego parametru i metody pomiaru.
Najczesciej wykonanie analizy za pomoca suchego testu nie wymaga zadnego dodatkowego
oprzyrzagdowania, a sama analiza moze by¢é wykonana w domu lub pod przystowiowym
krzaczkiem. W wielu wypadkach réwniez sam odczytjest niezwykle prosty, bo ogranicza sie
do poréwnania pola testowego ze skalg barw, lub odczytu za pomoca przenos$nego aparaciku
o wielkoSci pi6éra wiecznego czy paczki papieroséw. Sg réwniez znacznie wieksze automa-
tyczne uniwersalne czytniki pozwalajgce na odczyt kilkudziesieciu rodzajow testow danej
firmy. Latwos$¢ uzycia, niska pracochtonnos¢, maty koszt, dostepnosé, a w wypadku niekto-
rych testow, mozliwo$¢ ich wykorzystywania w autokontroli pacjentow spowodowaty
ogromng popularno$¢ suchych testow w zastosowaniach medycznych [4-6], a takze w ochro-
nie $rodowiska [1,2],

2. Problemy separacyjne

Suche testy stosuje sie czesto do analiz w mediach, ktére z powodzeniem maskujg wszel-
kie reakcje barwne. Przyktadami moze by¢ tu petna krew, soki i przeciery owocowe, wodne
zawiesiny organiczne i nieorganiczne z ciekéw naturalnych czy wéd powodziowych oraz
Sciekdw, a nawet wody z zanieczyszczone olejami czy emulsjami ttuszczowymi. Praktycznie
kazdy z tych przyktadow wymaga oddzielnego podejscia do problemu.

Membrany do suchych testow maja kilka wspolnych cech wymuszanych technika samego
testu. W suchych testach jedyng sitg napedzajaca proces filtracji jest osmoza. To powoduje
konieczno$¢ stosowania membran jak najcienszych, o jak najwiekszej ilosci poréw, oczywi-
$cie przy zachowaniu odpowiednich $rednic poréw. Natomiast w odréznieniu od typowych
zastosowarh membran w przypadku suchych testéw nie musi odznacza¢ sie duzg wytrzymato-
$cig mechaniczng, poniewaz nie jest narazona na dziatanie istotnych sit, a dodatkowo zawsze
zwigzana jest z jaka$ forma nosnika, badz innego mechanicznego zabezpieczenia. Wszystkie
te membrany uzywane w suchych testach sg z zatozenia jednorazowego uzytku. Powierzch-
nia membrany wykorzystywanej w jednym tescie waha sie od okoto 25 mm2do kilku cm". Sa
to membrany prawie wytgcznie ptaskie, cho¢ czasami dodatkowo formowane sg w specjalny
sposob. Poniewaz membrana jest jednorazowa, to w niektérych rozwigzaniach (np. membra-
ny peczniejace) porofor jest zawarty w strukturze membrany i dopiero podlega wyptukaniu w

czasie samej analizy. Dodatkowo w niektérych typach testbw membrana p6tprzepuszczalna
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poza rolg separacyjng spetnia réwniez role transportowa, kontaktu elektrycznego, granicy faz
ciecz-gaz i separatora gazu.

Jednym z najpowazniejszych wyzwan jest petna krew. Wykonanie analizy sktadnikéw
zawartych w petnej krwi powodowato konieczno$¢ odseparowania zaréwno erytrocytéw, jak
i innych upostaciowionych sktadnikéw krwi, jak leukocyty, ptytki krwi itd. Nie stanowitoby
to teoretycznie problemu, gdyby nie do$¢ szczegdlne witasciwosci krwi, a przede wszystkim
jej zdolno$¢ krzepniecia. Powstanie skrzepu praktycznie wyklucza filtracje, a skrzep powstaje
najszybciej na chropowatych rozwinietych powierzchniach, takich jak typowe membrany.
W innych przypadkach stosowania proceséw membranowych (hemodializa, plazmafereza)
dodaje sie heparyne (antykoagulant). W przypadku suchych testow jest to niemozliwe, po-
niewaz nie udaje si¢ w sposob trwaty immobilizowa¢ heparyny na powierzchni membran w
suchych testach. Réwniez nieskuteczne okazuje sie stosowanie antykoagulantéw w fazie sta-
tej, poniewaz nie spetniajg one swojego zadania. Dlatego konieczne jest opracowanie takiej
btony, aby w czasie koniecznym do wykonania analizy tzn. 0,5-3 minut na powierzchni
membrany nie powstat skrzep. Tam gdzie jest to niemozliwe lub nieoptacalne, trzeba rezy-
gnowacé z analizy z petnej krwi na korzys¢ analizy z plazmy.

Jest kilka podstawowych problemoéw, z ktérymi spotyka sie kazdy, kto zamierza zastoso-
wac¢ membrany w technice suchych testow. Pierwszym problemem jest odporno$¢ membrany
na wysuszenie i przechowywanie w $rodowisku o minimalnej wilgotnosci utrzymywanej
przez sorbenty wilgoci, np. sita molekularne. Dalej niezbedna jest odporno$¢ chemiczna
membrany na zestaw odczynnikdéw zawarty w polu testowym, a czasami na roztwor analitu.
Czesto powtarzajgcym sie problemem jest jako$¢ separacji, a gtdwnie przepuszczanie nisko-
czasteczkowych barwnikow. Kolejng grupa probleméw sg sposoby wigzania membrany z
polem testowym oraz moment, w ktérym to wigzanie jest technicznie wykonywane. Réwniez
niezwykle istotnym problemem jest dylemat, czy pokry¢ membrang gotowy test, czy test wy-
konywa¢ w oparciu o gotowg membrane. No i wreszcie pytanie, czy moze zrobi¢ membrane
reaktywng z zawieszonym kompletem odczynnikdw. Na zadne z tych pytad nie ma jednej
odpowiedzi i w chwili obecnej wtasciwie uniwersalnej recepty.

Dlatego tez, chociaz powstata taka r6znorodno$¢ praktycznych rozwigzan problemow se-
paracji na powierzchni suchych testéw, to w dalszym ciagu trwajg prace nad znalezieniem jak
najlepszych rozwiagzan dla réznych probleméw analitycznych. Wiekszos$¢ przypadkdéw nieste-
ty stanowig rozwigzania jednostkowe, ktérych nie da sie przenies¢ nie tylko na inny roztwor,
ale nawet na ten sam typ roztworu, lecz inny analit.
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3. Suche testy wykorzystujgce membrany

Najwieksze zainteresowanie membranami pétprzepuszczalnymi w technice suchych te-
stow ogniskowato sie na analizach krwi, a w szczeg6lnosci oznaczaniu glukozy we krwi.
Wigze sie to zarowno ze skalg problemu (miliony diabetykéw), jak i z potencjalnymi zyska-
mi.

Pierwsze testy do analizy w petnej krwi miaty celulozowe pole testowe pokryte membra-
ng poiprzepuszczalng [7,8], z ktérej po okreslonym czasie sptukiwato sie wodg krew i odczy-
tywato wynik analizy najpierw przez poréwnanie ze skalg barw, a nastepnie reflektometrycz-
nie.

Rys. 1. Test do petnej krwi: 1) btona pétprzepuszczalna separujgca
erytrocyty i przy okazji inne upostaciowione sktadniki krwi,
2) warstwa reakcyjna np. bibuta nasycona zestawem od-
czynnikéw, 3) warstwa tgczaca, 4) nosnik

Fig. 1. Test for whole blood: 1) semipermeable membrane for
erythrocytes and other blood particles separations, 2)
reaction layer saturated by reactants, 3) binding layer,
4) carrier

Drugim, réwnie popularnym, rozwigzaniem jest test, w ktérym caty zestaw odczynnikéw
jest zawieszony w btonie pétprzepuszczalnej separujacej erytrocyty na swojej powierzchni.
W takiej btonie czesto zawieszony jest réwniez i porofor [9, 10], Btona ta moze by¢ btong
peczniejacg [11]. Z tego typu bton krew réwniez byta sptukiwana lub $cierana wilgotnym
wacikiem. Trzeba wyraznie zaznaczy¢, ze powierzchnia testu z zawieszonymi wewnatrz
membrany odczynnikami jest bardziej wytrzymata mechanicznie od kilkumikronowej mem-
branki potozonej na bibule. Membrana testu z reagentami zawieszonymi w membranie pot-
przepuszczalnej moze byé zbudowana z kilku warstw naktadanych kolejno na powierzchnie
nosnika, dajac w rezultacie membrane wielowarstwowg [12],
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Rys. 2. Test do petnej krwi z reagentami zawieszonymi w membranie
potprzepuszczalnej: 1) nodnik, 2) warstwa tagczaca, 3) membra-
na potprzepuszczalna z zawieszonymi odczynnikami

Fig. 2. Test for whole blood with reactants in semipermeable
membrane: 1) carrier, 2) binding layer, 3) semipermeable
membrane with reactants

Nastepng wersjg testow przystosowanych do odczytu bez usuwania krwi z ich po-
wierzchni sg testy, w ktérych krew nanosi sie na pole testowe (od géry), a odczytu dokonuje
sie ze strony przeciwnej (od spodu). Test taki moze mieé pole testowe skiadajace sie zjednej

warstwy z kompletem odczynnikéw zawieszonych w membranie [13] lub z Kkilku warstw

(rys.3) [14].

cyjna warstwa dystansowa, 3) nosnik dolny, 4) siatka w
,»okienku” do nanoszenia krwi, 5) warstwa filtrujgca, 6) war-
stwa reakcyjna, 7) nosnik

Fig. 3. Test for glucose determination - scheme: 1) carrier 2)
construction distance layer, 3) lower carrier, 4) mesh in
"window" for blood, 5) filtration layer, 6) reaction layer, 7)
carrier

Kolejnym bardzo ciekawym rozwigzaniem konstrukcyjnym jest filtracja krwi przez
membrane szklang, ktéra jednocze$nie petni role transportowga dostarczajgc osocze zawiera-
jace analit (tu potas) do strefy reakcyjnej [15] (rys. 4).
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2) przejrzysta folia, przez ktérg wykonywany jest odczyt reflektan-
cji, 3) widknina z kompozycja odczynnikowg stanowigca wiasciwe
pole testowe, 4) pole do nanoszenia krwi, 5) mocowanie, 6) no$nik,
7) warstwa filtrujgca, 8) warstwa transportujgca roztwar substancji
o0znaczanej

Fig. 4. Schema of test construction: 1) binding, 2) transparent film for
reflectance reading, 3) mesh with reagents -suitable reaction field,
4) field for blood application, 5) binding, 6) carrier, 7) filtration
layer, 8) layer for analyte transport

Poza separacja czastek w suchych testach wykorzystuje sie membrany do separacji faz.
W pokazanym na rys. 5 przyktadzie amoniak powstajacy w wyniku enzymatycznej hydrolizy
mocznika, w buforowanej, alkalicznej warstwie reakcyjnej przedostaje sie przez membrane
potprzepuszczalng do warstwy wskaznikowej, ktéra w wyniku alkalizacji spowodowanej

sorpcjgmocznika zmienia kolor [16].

Rys. 5. Test oznaczania mocznika: 1) obudowa, 2) otwér do
odczytu reflektancyjnego, 3) otwér na prébke, 4) nosnik z
przejrzystego tworzywa, 5) warstwa wskaznikowa, 6) war-
stwa poOtprzepuszczalna,7) warstwa reakcyjna, 8) warstwa
rozpraszajaca Swiatto

Fig. 5. Test for urea determination: 1) casing, 2) hole for reflectan-
ce reading, 3) hole for sample, 4) transparent carrier,

5) indicator layer, 6) semipermeable membrane,7) reaction
layer, 8) light spreading layer
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Wszystkie podane powyzej przyktady dotycza medycyny, ale sama zasada zaprezentowa-
na na rysunkach 1i 3jest wykorzystywana wszedzie tam, gdzie prowadzi si¢ analize z zawie-
siny. Moga by¢ to zaréwno przeciery spozywcze, jak i najrézniejsze zawiesiny wodne czy
olejowo-wodne. Wybor, czy odczyt ma by¢ dokonany z tej samej strony, co naniesiona préb-

ka, czy z przeciwnej, zalezy juz od konkretnego rozwigzywanego problemu.

4. Perspektywy wykorzystania membran w suchych testach

Na pewno jeszcze diugo najistotniejsza role w wykorzystaniu membran w suchych te-
stach bedzie petnita analiza krwi, w tym na pewno analiza lekéw w ramach terapeutycznego
monitoringu. Ale obecnie coraz wigkszy nacisk ktadzie sie na wykorzystanie szybkich tech-
nik analitycznych w innych dziedzinach, a szczeg6lnie w technologii zywnos$ci, biologii
i ochronie $rodowiska. W zywnosci chodzi tu przede wszystkim o oznaczanie witaminy C
i zanieczyszczenia chemiczne (np. NOZ2, metale cigzkie) i bakteryjne. W biologii to oznacza-
nie bakterii, wiruséw i ich metabolitow. A w ochronie $rodowiska to przede wszystkim ozna-
czanie zanieczyszczen ito zaréwno jakosciowe, jak i ilosciowe. We wszystkich tych testach

membrany sg albo uzyteczne, albo niezbedne.
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Abstract

The separations problems in dry test technique were discussed. Application of the
semipermeable membranes in tests, including following questions: chemical resistance on
reagents in the test field, chemical resistance on analyte solutions, resistance on conditions of
storage in very low humidity, quality binding of membranes with base of test field and
methods of binding membrane with test field. Especially gave attention to problems on the
membrane-blood contact, because the erythrocytes separation from whole blood have been
one of greatest problem in dry tests. The examples of applications of semipermeable mem-
branes in dry tests for analysis of glucose in whole blood were shown in the fig. 1-4 with de-
scriptions of tests construction. The example of phase separation in the test for urea determi-
nation in plasma was show in the fig.5. The forecast utilizations of semipermeable mem-
branes in dry test in future will take place mainly in tests for whole blood (medical), in tests

for food analysis and in tests for environmental study and protection.



