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(54) Спрей-фиксатор для цитологических исследований
(57) Изобретение относится к области медицины, а именно, к составам для фиксации биоматериала, нанесенного на предметное стекло для проведения цитологических, морфологических или иммуноцитохимических исследований.

Задачей изобретения является разработка фиксатора для цитологических исследований с использованием недорогих компонентов, имеющихся в свободном доступе у компаний, производящих лабораторные реактивы, который позволит сократить время фиксации и может применяться для любого биоматериала, взятого от человека или животных и нанесенного на предметное стекло.

Задача решается тем, что предложен спрей-фиксатор для цитологических исследований, включающий физиологический раствор, этиловый спирт и раствор формалина, и дополнительно содержащий раствор цитрата натрия, при следующем соотношении компонентов, в мл на 1000 мл:
	физиологический раствор 
	380-420

	96 % этиловый спирт 
	545-560

	3,8 % раствор цитрата натрия 
	43,0-47,0

	2 % раствор формалина 
	4,0-10,0.


Предложенный спрей-фиксатор для цитологических исследований позволяет ускорить время высушивания препарата, обеспечивает его сохранность при транспортировке, сохраняет структуру клеточных элементов, гораздо дешевле аналогов и безопасен для человека.

1 н. п. ф., 1 табл., 2 фиг.
Изобретение относится к области медицины, а именно к составам для фиксации биоматериала, нанесенного на предметное стекло, для проведения цитологических, морфологических или иммуноцитохимических исследований.
В лабораторных исследованиях цитологического или морфологического профиля в качестве фиксаторов биоматериала после нанесения на предметное стекло чаще всего используют смесь Никифорова, которую готовят из равных частей этилового спирта и диэтилового эфира (Краткий справочник по применению растворов, http://micro-bu.ru/ spravochnik-po-primeneniyu-rastvorov/). Однако фиксатор имеет определенные недостатки: значительную токсичность, пожароопасность, высокую стоимость и требует специальных условия хранения.
Простым фиксатором является метанол. Недостаток его в том, что оборот метанола строго контролируется Департаментом лекарственного обеспечения КР, для его приобретения требуется лицензия. Метиловый спирт также токсичен и пожароопасен, кроме этого, изменяет размер клеток в сторону их уменьшения.
Известна композиция для фиксации гематологических и цитологических препаратов, состоящая из компонентов: метанол - 1 литр, азур 2 - 1,8-2,2 г, эозин калий - 1,2-1,6 г, лимонная кислота - 0,06-0,1 г, гидроксид калия - 0,04-0,08 г (патент RU 2422825 C1, кл. G01N 33/48, 27.06.2011). Композиция содержит метанол, о недостатках которого упомянуто выше, и эозин, даже незначительное количество которого окрашивает раствор, что нежелательно при фиксации, так как искажается истинная окраска клеток.
Известен фиксатор проб для цитологических исследований, состоящий из смеси, об. %: ХЧ изопропиловый спирт - 88; ЧДА диметилсульфоксид - 2, ЧДА глицерин - 10 (патент RU 2630983 С1, кл. G01N 1/30, 15.09.2017). К недостаткам изобретения относится его дороговизна, а также тот факт, что изопропиловый спирт отнесен к прекурсорам, следовательно, требуются специальные процедуры закупа и использования.

Известен раствор для фиксации биологических клеток, предназначенный для сохранения in vitro цитологического образца, содержащего ядерные клетки и эритротроциты (патент RU 2551570 C2, кл. A01N 1/02, G01N 1/00, 27.05.2015). Он содержит 80-95 % по объему смеси: 590 мл физраствора, 10 мл полиэтиленгликоля, 203 мл изопропилового спирта, 193 мл чистого этанола, 0,01 % азида натрия и от 20 % до 5 % по объему смеси забуфоренного 4 % формалина; рН фиксирующего раствора 6,4-7,4. Состав сложен по составу, часто невозможно приобрести спирты, кроме этого, состав имеет свойство быстро испаряться.

В качестве прототипа выбран раствор для фиксации, транспортировки и хранения клеток для цитологического исследования по патенту под ответственность заявителя KG 2013 С1, кл. G01N 33/53, A01N 1/02, 31.01.2018, состоящий из (мл): физиологического раствора - 250; 25 % раствора крахмала - 10; чистого этилового спирта - 240; 2 % раствора формалина - 5; дистиллированной воды - 445. Недостатками этого раствора для фиксации являются проблемы с приобретением чистого этилового спирта и недолгий срок хранения из-за появления небольшой мутности.

Задачей изобретения является разработка фиксатора для цитологических исследований с использованием недорогих компонентов, имеющихся в свободном доступе у компаний, производящих лабораторные реактивы, который позволит сократить время фиксации и может применяться для любого биоматериала, взятого от человека или животных и нанесенного на предметное стекло.
Задача решается тем, что предложен спрей-фиксатор для цитологических исследований, включающий физиологический раствор, этиловый спирт и раствор формалина и дополнительно содержащий раствор цитрата натрия, при следующем соотношении компонентов, в мл на 1000 мл:
	физиологический раствор 
	380-420

	96 % этиловый спирт 
	545-560

	3,8 % раствор цитрата натрия 
	43,0-47,0

	2 % раствор формалина 
	4,0-10,0.


В композиции используется 96 % этиловый спирт, который жестко фиксирует оболочку клеток; физиологический раствор, который предотвращает осмотический цитолиз мембран; 3,8 % раствор цитрата натрия, который предохраняет клетки от обезвоживания; 2 % раствор формалина, который сохраняет размер клеток.

Следует отметить, что именно добавление физиологического раствора, цитрата натрия и формалина к этиловому спирту необходимо для сохранения структуры клеток, которая точно передает морфологию клетки, что крайне важно для правильной диагностики и последующего анализа.

Спрей-фиксатор для цитологических исследований готовят при комнатной температуре в лабораторных условиях следующим образом: в непрозрачный стеклянный сосуд емкостью более 1 литра наливают 400,0 мл физиологического раствора (0,9 % водный раствор хлористого натрия), добавляют поочередно 45,0 мл 3,8 % цитрата натрия и 5,0 мл 2 % раствора формалина, тщательно перемешивают и приливают 550,0 мл 96 % этилового спирта. Раствор хранят при комнатной температуре в защищенном от прямых солнечных лучей месте. Готовый раствор помещают во флакон с распылителем, так, чтобы можно было использовать его в виде спрея. 

Следует отметить важность помещения предлагаемого раствора-фиксатора в емкость именно со спрей-системой. Это дает возможность проведения распыления содержимого емкости, при этом уменьшается расход раствора и предоставляется возможность специалисту наносить фиксатор в те места препарата, которые, по его мнению, имеют большую диагностическую ценность.

Спрей-фиксатор для цитологических исследований апробирован на 500 препаратах из различного биологического материала, которые были исследованы в лаборатории «Аква Лаб». Он показал лучшие характеристики по сравнению с этиловым спиртом 96 %, используемым ранее в качестве фиксатора, результаты представлены в таблице 1.

Возможность реализации назначения спрей-фиксатора для дальнейшей окраски и исследования цитологических препаратов, полученных из различного биоматериала, доказывается микрофотографиями мезотелия на фиг. 1 и пунктата лимфатического узла на фиг. 2. Наглядно видно, что после использования спрей-фиксатора материал сохранил все свои признаки и особенности, окраска легла ровно и полноценно, цвета переданы верно и качественно.

Преимущество изобретения заключается в том, что предложенный спрей-фиксатор для цитологических исследований позволяет сократить время высушивания препарата, обеспечивает его сохранность при транспортировке, сохраняет структуру клеточных элементов, гораздо дешевле аналогов и безопасен для человека.

Таблица 1

Характеристики спрей-фиксатора для цитологических 

исследований и этилового спирта

	Характеристика
	Спрей-фиксатор для цитологических исследований
	96 % этиловый спирт

	Качество фиксации
	Высокое
	Высокое

	Скорость фиксации
	1-2 мин
	3-10 мин

	Пожароопасность
	Средняя
	Высокая

	Токсичность
	Средняя
	Высокая

	Сертификат
	Не требуется
	Требуется

	Цена
	62 сом за 1 л
	10 долл. США за 1 л

	Условия хранения
	Комнатная температура
	Специальные


Формула изобретения
Спрей-фиксатор для цитологических исследований, включающий физиологический раствор, этиловый спирт и раствор формалина, отличающийся тем, что дополнительно содержит раствор цитрата натрия, при следующем соотношении компонентов, в мл на 1000 мл:

	физиологический раствор
	380-420

	96 % этиловый спирт 
	545-560

	3,8 % раствор цитрата натрия 
	43,0-47,0

	2 % раствор формалина 
	4,0-10,0.


Спрей-фиксатор для цитологических исследований
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