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ES 2400492 T3

DESCRIPCION

Inhibidor de la reduccion de los valores de medicién para un procedimiento de inmunoensayo y procedimiento de
inmunoensayo que usa dicho inhibidor.

Campo técnico

[0001] La presente invencion se refiere a un agente para inhibir la disminuciéon de los valores medidos en
inmunoensayos, en que dicha disminucion estd causada por una sustancia(s) interferente(s), asi como a un
inmunoensayo y un reactivo para el mismo que usan dicho agente.

Técnica anterior

[0002] En los ensayos clinicos hay una serie de aspectos de investigacion en los que se usa una muestra
biolégica como muestra de prueba. Entre estos, se sabe que en los inmunoensayos existen sustancias interferentes
que influyen en las reacciones inmunoldgicas de las sustancias diana. Esta influencia afecta a la precision de los
valores medidos y hay algunos informes al respecto.

[0003] El procedimiento mas comun para confirmar y reducir la influencia de estas sustancias interferentes es
el procedimiento en el que la muestra de prueba se diluye previamente para disminuir las concentraciones de las
sustancias interferentes. Sin embargo, dado que en este procedimiento la concentracion de la sustancia diana
también disminuye junto con las concentraciones de las sustancias interferentes, es dificil emplearlo cuando ha de
medirse una sustancia que presenta una baja concentracién en la muestra. Ademas, dado que se afiade la
operacién de dilucion, se prolonga el tiempo necesario para la medicion, con lo que se reduce la rapidez. Por otro
lado, si la sustancia interferente es conocida, se afiade un compuesto con una funcién de inhibicién o supresion de
la actividad interferente o se lleva a cabo un pretratamiento como un calentamiento. Sin embargo, estos
procedimientos solo son efectivos para sustancias especificas conocidas. Se piensa que sustancias desconocidas
pueden afectar adversamente la medicidon dependiendo de los aspectos de medicion.

[0004] La solicitud de patente japonesa abierta a inspeccion publica (Kokai) n° 9-304384 desvela el uso de un
polimero diénico conjugado con grupos sulfénicos o sales de estos para evitar resultados positivos falsos. Sin
embargo, para potenciar la precision de las mediciones es necesario evitar las sustancias interferentes que pueden
existir en todas las muestras bioldgicas, mas que la sustancia que causa resultados positivos falsos contenida en
muestras especiales.

Referencia de patente 1: Solicitud de patente japonesa abierta a inspeccién publica (Kokai) n°® 9-304384. Problemas
que intenta solucionar la invencion.

[0005] Un objetivo de la presente invencion es proporcionar un agente para inhibir la disminuciéon de los
valores medidos en inmunoensayos, que pueda reducir la influencia de las sustancias interferentes en las muestras
de prueba para potenciar la precision de dichos inmunoensayos, asi como un inmunoensayo y un reactivo para el
mismo que usen dicho agente, en que en dicho inmunoensayo se inhiba la disminucion de los valores medidos por
las sustancias interferentes.

Modos de solucionar los problemas

[0006] Los presentes inventores realizaron estudios intensivos para descubrir que puede reducirse la
influencia de las sustancias interferentes en muestras de prueba, de modo que es posible potenciar la precisién del
inmunoensayo, haciendo coexistir un tensioactivo iénico en la disolucién de reaccion en la que se lleva a cabo el
inmunoensayo, en que el tensioactivo idnico es un polimero en el que se polimeriza(n) un monémero(s) ciclico(s)
hidréfobo(s) con un grupo(s) funcional(es) idnico(s), con lo que se lleva a cabo la presente invencion.

[0007] Es decir, la presente invencion proporciona un agente para inhibir la disminucion de los valores medidos
en inmunoensayos causada por una sustancia(s) interferente(s), en que dicho agente es un tensioactivo iénico con un
peso molecular de 1.000 a 100.000, en que el tensioactivo idnico es un polimero en el que se polimeriza(n) un
mondmero(s) ciclico(s) hidréfobo(s) con un grupo(s) funcional(es) idnico(s). La presente invencion proporciona también
un inmunoensayo que se lleva a cabo en presencia del agente para inhibir la disminuciéon de los valores medidos en
inmunoensayos de acuerdo con la presente invencién. La presente invencidn proporciona ademas un reactivo para
inmunoensayos que comprende al menos un tampdn y particulas sensibilizadas o un antisuero, caracterizado porque
comprende ademéas el agente para inhibir la disminucién de los valores medidos en inmunoensayos de acuerdo con la
presente invencion. La presente invencion proporciona ademas un uso del tensioactivo idnico como agente para inhibir
la disminucion de los valores medidos en inmunoensayos. La presente invencion proporciona ademas un procedimiento
para inhibir la disminucion de los valores medidos en inmunoensayos, en que el procedimiento comprende hacer
coexistir el tensioactivo idnico en la disolucion de reaccién del inmunoensayo.
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Efectos de la invencion

[0008] Al llevar a cabo un inmunoensayo en presencia del agente para inhibir la disminucion de los valores
medidos en inmunoensayos de acuerdo con la presente invencion, se reduce la influencia de la(s) sustancia(s)
interferente(s) en la muestra de prueba, de modo que se potencia la precision del inmunoensayo en comparacion
con el caso en que el inmunoensayo se lleva a cabo en ausencia del agente para inhibir la disminuciéon de los
valores medidos.

Mejor modo de llevar a cabo la invencién

[0009] Entre los inmunoensayos, el procedimiento de inmunoaglutinacién es un procedimiento para detectar o
cuantificar un antigeno o un anticuerpo en una muestra de prueba basado en el cambio de una propiedad optica
como la turbidez o la absorbancia de la disolucion de reaccion, en que dicho cambio esta causado por una reaccion
antigeno-anticuerpo. El procedimiento de inmunoaglutinacion incluye el inmunoensayo turbidimétrico y la
inmunoefelometria. Para aumentar la sensibilidad de la medicién, un anticuerpo o un antigeno que participa en una
reaccion antigeno-anticuerpo con el antigeno diana o el anticuerpo diana en la muestra de prueba se inmoviliza
sobre particulas (particulas sensibilizadas), como particulas de latex, y la deteccién o la cuantificacion se llevan a
cabo basadas en el cambio de una propiedad 6ptica causado por la aglutinacion de las particulas sensibilizadas
debida a la reaccion antigeno-anticuerpo (el procedimiento en el que se usan particulas de latex se denomina
también especificamente procedimiento de aglutinacion de particulas de latex). Sin embargo, también se usa
frecuentemente un antisuero sin usar las particulas sensibilizadas.

[0010] El agente para inhibir la disminuciéon de los valores medidos en inmunoensayos de acuerdo con la
presente invencién es un tensioactivo idnico con un peso molecular de 1.000 a 100.000. El tensioactivo iénico es un
polimero en el que se polimeriza(n) un mondmero(s) ciclico(s) hidréfobo(s) con un grupo(s) funcional(es) idnico(s).

[0011] Algunos ejemplos preferidos del grupo funcional iénico incluyen un grupo sulfénico y sales del mismo,
un grupo carboxilico y sales del mismo y aminas (amina cuaternaria o similar, que se ioniza en disolucidon acuosa).
Se prefieren especialmente el grupo sulfonico y sales del mismo. Por lo tanto, el tensioactivo iénico puede ser un
tensioactivo anionico o un tensioactivo catidnico.

[0012] Algunos ejemplos de anillos hidréfobos incluyen anillos aromaticos y anillos cicloalquilicos. El anillo
hidréfobo puede ser un heteroanillo que contiene un atomo(s) de oxigeno, atomo(s) de nitrégeno, atomo(s) de azufre
y/o similares o puede ser un anillo fusionado resultante de la fusiéon de los heteroanillos. Como anillo hidréfobo se
prefieren anillos aromaticos. Algunos ejemplos de anillos aromaticos incluyen el anillo de benceno, el anillo de
naftaleno y el anillo de antraceno. Entre estos anillos, se prefieren el anillo de benceno y el anillo de naftaleno y el
mas preferido es el anillo de benceno.

[0013] Algunos ejemplos de polimeros preferidos usados como el agente para inhibir la disminuciéon de los
valores medidos incluyen polianetolsulfonato de sodio, poliestirenosulfonato de sodio, la sal de sodio del
condensado entre acido naftalenosulfonico y formalina, la sal de sodio de condensados entre un acido sulfénico
aromatico y formalina (més concretamente, DISROL (nombre comercial, producido por Nippon Nyukazai Co. Ltd.),
DEMOL (nombre comercial, producido por Kao Corporation), POLITY PS-1900 (Lion Corporation) y POLITY N-100K
(nombre comercial, producido por Lion Corporation)).

[0014] Algunos ejemplos de los polimeros preferidos incluyen aquellos que contienen una unidad(es)
recurrente(s) representada(s) por la férmula [I] siguiente:

R! R2
I I
N
3
AI; R -
X

[I]

en la que Ar representa un anillo hidréfobo; X representa el grupo funcional iénico; R'aR® representan
independientemente hidrégeno o alquilo; n representa un nimero entero de 0 a 10; el(los) atomo(s) de hidrégeno
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unido(s) a un atomo(s) de carbono constituyente(s) de Ar esta(n) opcionalmente sustituido(s) con un sustituyente(s)
que no afecta(n) adversamente al efecto de la presente invencion.

[0015] En la formula [I] descrita anteriormente, X y Ar representan respectlvamente el grupo funcional i6nico y
el anillo hidréfobo descritos anteriormente. En los casos en que R' a R® son grupos alquilo, se prefieren grupos
alquilo inferiores (en la presente descripcion y en las reivindicaciones, el término “inferior” significa C4-C4). Ademas,
preferentemente n es de 0 a 3. El(los) atomo(s) de hidrégeno unido(s) a un atomo(s) de carbono constituyente(s) de
Ar esta(n) opcionalmente sustituido(s) con un sustituyente(s) que no afecta(n) adversamente al efecto de la presente
invencién. Algunos ejemplos de tales sustituyentes incluyen grupos alquilo inferiores y grupos alcoxilo inferiores.

[0016] Entre las unidades recurrentes representadas por la formula [l], se prefieren aquellas representadas
por la formula [l1] siguiente:

[II]

en la que M representa un atomo o un grupo que se transforma en un cation monovalente en disolucién acuosa,
preferentemente un metal alcalino como sodio o potasio; R'aR® representan independientemente hidrogeno o
alcoxilo inferior; y R*aR® representan independientemente hidrégeno o alquilo inferior.

[0017] Entre las unidades recurrentes representadas por la formula [I] descrita anteriormente, se prefieren
especialmente las sales de acido anetolsulfénico representadas por la formula [Ill] siguiente, las sales de acido
estirenosulfénico representadas por la férmula [IV] siguiente y las sales del condensado entre acido
naftalenosulfénico y formalina representadas por la formula [V] siguiente.
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CH,

SO;M

OCH;

[11I1}

<

V]

\_}A/

SOsM SO;M

[V]

en que, en las formulas [ll], [IV] y [V], M tiene el mismo significado que en la féormula [I] y es preferentemente un
metal alcalino como sodio o potasio.

[0018] El peso molecular del polimero es de 1.000 a 100.000 y preferentemente de 1.000 a 60.000.

[0019] Las unidades recurrentes descritas anteriormente pueden emplearse individualmente o dos o mas de
ellas pueden emplearse en combinaciéon. Aunque el polimero usado como agente para inhibir la disminucion de los
valores medidos consta preferentemente solo de la(s) unidad(es) recurrente(s) descrita(s) anteriormente, el polimero
puede comprender otra(s) unidad(es) en la medida en que no se afecte adversamente al efecto de la presente
invencion. Normalmente, el contenido de una(s) unida(es) tal(es) en el polimero no es superior al 20% en moles,
preferentemente no superior al 10% en moles, con preferencia aun mayor no superior al 5% en moles.
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[0020] El inmunoensayo de acuerdo con la presente invencion se lleva a cabo en presencia del agente
descrito anteriormente para inhibir la disminucién de los valores medidos de acuerdo con la presente invencion. La
cantidad del agente para inhibir la disminucién de los valores medidos que ha de usarse no esta limitada y
normalmente es del 0,01% al 5% (peso/volumen), preferentemente de aproximadamente 0,1 al 1% con respecto a la
concentracion final en la disolucion de reaccion. Sin embargo, se prefiere seleccionar la concentracion 6ptima para
alcanzar el efecto, en funcion del tipo del tensioactivo idbnico macromolecular, la razén de mezcla entre la muestra de
prueba, el tampdn y el antisuero o las particulas de latex sensibilizadas, etc.

[0021] La muestra de prueba que ha de someterse al inmunoensayo de acuerdo con la presente invencion no
esta limitada y se prefieren muestras bioldgicas, en las que se ejerce en gran medida el efecto de la presente
invencion, es decir, la reduccién de la influencia de las sustancias interferentes. Algunos ejemplos preferidos de las
mismas incluyen fluidos corporales como sangre, suero, plasma sanguineo, orina, heces, saliva, liquidos tisulares,
liquido espinal y frotis, asi como a diluciones de los mismos. Se prefieren especialmente sangre, suero y plasma
sanguineo, asi como diluciones de los mismos.

[0022] En los casos en que el inmunoensayo es un procedimiento de inmunoaglutinacion, el anticuerpo o el
antigeno incluido en las particulas sensibilizadas no esta limitado. Algunos ejemplos incluyen, al igual que en los
procedimientos convencionales, la proteina C reactiva (CRP), el factor reumatoide (RF), la ferritina (FER) y la
mioglobina (Mb), asi como anticuerpos dirigidos contra estos, pero los antigenos y los anticuerpos no se limitan a
estos.

[0023] Los inmunoensayos de acuerdo con la presente invencion pueden llevarse a cabo de la misma manera
que los inmunoensayos convencionales, con la excepcién de que los inmunoensayos se llevan a cabo en presencia
del agente descrito anteriormente para inhibir la disminucién de los valores medidos. Es decir, en los casos en que el
inmunoensayo es un procedimiento de inmunoaglutinacion, la concentracion de las particulas sensibilizadas en la
disolucion de reaccién no esta limitada y normalmente es de aproximadamente el 0,01 al 0,5% y la reaccion se lleva
a cabo normalmente a una temperatura de 1°C a 56°C, preferentemente a 37°C, durante aproximadamente 1 minuto
a 10 minutos. Sin embargo, debe sefalarse que las condiciones de la reaccion no se limitan a estas. Como medio de
reaccion pueden usarse normalmente diversos tampones como el tampén de glicina. La turbidez o la absorbancia de
la disolucion de reaccidén se miden antes de la reaccién y en un momento determinado después de la reaccion o
antes de la reaccion y en puntos temporales después de esta y la deteccidn o la cuantificacion de la sustancia de
prueba se lleva a cabo sobre la base de la magnitud del cambio en la turbidez o la absorbancia (procedimiento de
punto final) o de la velocidad de dicho cambio (procedimiento de velocidad). El procedimiento de inmunoaglutinacion
puede llevarse a cabo manualmente o mediante un analizador automatico.

[0024] En los casos en que el inmunoensayo es un procedimiento de aglutinacion, en el procedimiento de la
presente invenciéon, aunque el agente para inhibir la disminucion de los valores medidos y las particulas
sensibilizadas o el antisuero pueden mezclarse simultaneamente con la muestra de prueba, se prefiere que el
procedimiento comprenda una primera etapa de puesta en contacto de la muestra de prueba con el agente para
inhibir la disminucion de los valores medidos; y una segunda etapa de sometimiento de la muestra de prueba a la
reaccion antigeno-anticuerpo con las particulas sensibilizadas o con un antisuero, con el fin de obtener
maximamente el efecto de la presente invencion. En este caso, en las dos etapas primera y segunda, el tiempo de
reaccion es normalmente de 1 minuto a 10 minutos, preferentemente de 1 minuto a 5 minutos y la temperatura de la
reaccion es normalmente de 1°C a 56°C, preferentemente de 37°C, aunque las condiciones de reaccién no se
limitan a estas. Ademas, en los casos en que la reaccion se lleva a cabo en dos etapas, la concentracion del agente
para inhibir la disminuciéon de los valores medidos en la disolucién de reaccién de la primera etapa es
preferentemente del 0,01% al 5% (peso/volumen), con mayor preferencia, de aproximadamente el 0,05 al 1%.

[0025] El inmunoensayo de acuerdo con la presente invencion no se limita al procedimiento de
inmunoaglutinacién, sino que incluye procedimientos de tipo sandwich como ELISA sandwich, inmunocromatografia,
procedimientos de competencia, etc. Estos inmunoensayos también pueden llevarse a cabo realizando el
inmunoensayo respectivo en presencia del agente para inhibir la disminucion de los valores medidos de acuerdo con
la presente invencion en el medio de la reaccion inmunoldgica. En estos casos, la concentracion del agente para
inhibir la disminucién de los valores medidos puede ser la misma que se describe anteriormente.

[0026] La presente invencion también proporciona un reactivo para inmunoensayos que comprende un tampon,
particulas sensibilizadas y el agente descrito anteriormente para inhibir la disminucién de los valores medidos. En los
casos en que el procedimiento de inmunoaglutinacién se lleva a cabo en dos etapas, con el fin de facilitar el manejo y
para estabilidad del reactivo, dicho reactivo puede ser preferentemente un reactivo liquido binario que comprende un
primer reactivo que incluye al menos un tampén, en que el primer reactivo se mezcla primeramente con una muestra de
prueba; y un segundo reactivo que incluye al menos un tampén y las particulas sensibilizadas, en que el segundo
reactivo se afiade a la mezcla de la muestra de prueba y el primer reactivo. En este caso, la concentracion del agente
para inhibir la disminucién de los valores medidos en el primer reactivo normalmente es, pero no se limita al 0,01 hasta
el 5% (p/v), preferentemente de aproximadamente el 0,01% al 1% (p/v).
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[0027] La presente invencion se describira ahora concretamente por medio de ejemplos de la misma. Ha de
sefalarse que la presente invencién no se limita a los ejemplos siguientes.

Ejemplo 1
Reactivos

[0028] Se prepard un reactivo para un ensayo turbidimétrico con particulas de latex para la medicién de
mioglobina con la composicion siguiente:

Primer reactivo

tampodn de glicina 170 mM, pH 7,0

EDTA 50 mM

cloruro de sodio 100 mM

polianetolsulfonato de sodio al 0,3% (peso molecular de 40.000)
Segundo reactivo

Suspension de latex Mb-latex “SEIKEN” (producida por Danka Seiken)
Ejemplo 2

Reactivos

[0029] Se prepard un reactivo para un ensayo turbidimétrico con particulas de latex para la medicion de
mioglobina con la composicion siguiente:

Primer reactivo

tampodn de glicina 170 mM, pH 7,0

EDTA 50 mM

cloruro de sodio 100 mM

poliestireno-p-sulfonato de sodio al 0,3% (peso molecular de 14.000)

Segundo reactivo

Suspension de latex Mb-latex “SEIKEN” (producida por Danka Seiken)

Ejemplo comparativo 1

[0030] Como comparacion, se prepard un reactivo para un ensayo turbidimétrico con particulas de latex para
la medicién de mioglobina con la composicion siguiente, que no contenia polianetolsulfonato de sodio ni poliestireno-
p-sulfonato de sodio:

Primer reactivo

tampodn de glicina 170 mM, pH 7,0

EDTA 50 mM

cloruro de sodio 100 mM

Segundo reactivo

Suspension de latex Mb-latex “SEIKEN” (producida por Danka Seiken)

[0031] Ha de sefalarse que como tampoén usado en el primer y segundo reactivos en los ejemplos 1y 2y en
el ejemplo comparativo 1 pueden usarse también tampon de fosfato, tampén de Good o similares y puede
emplearse el pH preferido del tampodn.

Ejemplos de medicion

Muestra de prueba seleccionada al azar de una muestra clinica (suero)
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[0032] Preparacién de la muestra para el procedimiento de medicién: la muestra de prueba se diluye
sucesivamente desde 1/10 (dilucidon decimal) hasta 10/10 (sin diluir) con disolucion salina fisiolégica como diluyente.

Procedimiento de medicion: medicion mediante un analizador automatico Toshiba TBA-30R

[0033] Las mediciones se realizaron con los agentes respectivos preparados en los ejemplos 1y 2 y en el
ejemplo comparativo 1. A 20 pl de la muestra preparada segun se describe anteriormente se le afadieron 200 pl del
primer reactivo y la mezcla se agité a 37°C. Después de dejar reposar la mezcla durante 5 minutos, se le afiadieron
100 pl del segundo reactivo y la mezcla resultante se agité a 37°C, a lo que siguié la mediciéon de la reaccion de
aglutinacion en aproximadamente 2 minutos, con respecto a la magnitud del cambio de la absorbancia a 570 nm.
Previamente, se habian sometido muestras con concentraciones conocidas a una medicion en las mismas
condiciones y se habia preparado previamente una curva de calibracion que mostraba la relacion entre la
concentracion y la magnitud del cambio de la absorbancia. Los valores medidos (ng/ml) se compararon de acuerdo
con la presencia o ausencia del agente para inhibir la disminucién de los valores medidos en el primer reactivo.

[0034] Los resultados se muestran en la tabla 1. En la tabla 1, el término “valor tedrico” significa el valor
medido a una concentracién de la dilucion de 1/10 (dilucidon decimal), en la que la disminucién de los valores
medidos causada por la coexistencia de sustancias interferentes puede ignorarse, multiplicado por el numerador de
la concentracion de la dilucion (cuando la concentracion de la dilucion es 10/10, el valor se multiplica por 10 y
cuando la concentraciéon de la dilucién es 2/10, el valor se multiplica por 2). El término “diferencia (%)” significa
((valor tedrico) - (valor medido)) / (valor tedrico) x 100 (%) y una menor diferencia (%) significa una menor desviacion
del valor tedrico.

Tabla 1
Concentracién Ejemplo comparativo 1 Ejemplo 1 Ejemplo 2
de la dilucion Valor Valor | Diferencia | Valor Valor | Diferencia | Valor Valor | Diferencia
medido | tedrico (%) medido | tedrico (%) medido | tedrico (%)
1/10 63 63 0% 61 61 0% 63 63 0%
2/10 114 126 10% 121 122 1% 124 126 2%
3/10 152 189 20% 181 183 1% 186 189 2%
4/10 200 252 21% 238 244 2% 239 252 5%
5/10 233 315 26% 296 305 3% 299 315 5%
6/10 287 378 24% 354 366 3% 361 378 4%
7110 316 441 28% 416 427 4% 422 441 4%
8/10 357 504 29% 471 488 3% 486 504 4%
9/10 398 567 30% 526 549 4% 542 567 4%
10/10 424 630 33% 581 610 5% 603 630 4%
(Unidad de los valores medidos y los valores tedricos: ng/ml)

[0035] Segun se muestra en la tabla 1, en el ejemplo comparativo 1 que no contenia el agente para inhibir la
disminucion de los valores medidos, la diferencia entre el valor medido de la muestra sin diluir (concentraciéon de la
dilucién 10/10) y el valor tedrico alcanzé el 33%, mientras que en los ejemplos 1 y 2, de acuerdo con la presente
invencion, las diferencias fueron del 5% y del 4%, respectivamente, incluso en las muestras sin diluir. Estos
resultados indican que mediante la adicién del agente para inhibir la disminucién de los valores medidos de acuerdo
con la presente invencién, se reduce la diferencia entre el valor tedrico y el valor medido. Por lo tanto, se demostro
que la precision de los valores medidos se potencia en gran medida por la reducciéon de la influencia de las
sustancias interferentes.
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REIVINDICACIONES

Uso de un tensioactivo idnico como agente para inhibir la disminucién de los valores medidos en inmunoensayos,
en que dicho tensioactivo ionico tiene un peso molecular de 1.000 a 100.000 y dicho tensioactivo i6nico es un
polimero en el que se polimeriza(n) un mondémero(s) ciclico(s) hidréfobo(s) con un grupo(s) funcional(es)
idnico(s), en que dicho polimero comprende una unidad recurrente representada por la formula [I] siguiente:

R} R?

| |

C C

| |3/

AI; R 11
X

(L]

en la que Ar representa un anillo hidréfobo; X representa el grupo funcional iénico; R' a R® representan
independientemente hidrégeno o alquilo; n representa un numero entero de 0 a 10; en que dicha disminucién de los
valores medidos esta causada por sustancias interferentes.

2.

3.

El uso de acuerdo con la reivindicacién 1, en que dicho mondmero ciclico hidréfobo es un monémero aromatico.
El uso de acuerdo con la reivindicaciéon 2, en que dicho monémero aromatico tiene un anillo de benceno.

El uso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en que dicho grupo funcional i6nico es un
grupo sulfénico o una sal del mismo, un grupo carboxilico o una sal del mismo o una amina.

El uso de acuerdo con la reivindicacion 4, en que dicho grupo funcional iénico es un grupo sulfénico o una sal del
mismo.

El uso de acuerdo con la reivindicacién 1, en que dicha unidad recurrente esta representada por la férmula [l1]
siguiente:

R! R2

I

C—C
ks

(1]

en que M representa un atomo o un grupo que se transforma en un catién monO\éaIente en disolucion acuosa; R' a
R® tienen el mismo significado que dichos R' a R® en dicha formula [I]; y R* a R® representan independientemente
hidrégeno, alcoxilo inferior o alquilo inferior.

7.

El uso de acuerdo con la reivindicacion 4, en que dicha unidad recurrente es una sal de acido anetolsulfénico o
una sal de acido estirenosulfénico.
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El uso de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 7, en que dicho inmunoensayo es un
procedimiento de inmunoaglutinacion.

Un procedimiento de inmunoensayo en el que se usa un tensioactivo iénico de acuerdo con una cualquiera de
las reivindicaciones 1 a 8, en que dicho inmunoensayo se lleva a cabo en presencia de dicho agente para inhibir
la disminucién de los valores medidos en inmunoensayos.

El procedimiento de inmunoensayo de acuerdo con la reivindicacién 9, que comprende una primera etapa de
puesta en contacto de una muestra de prueba con dicho agente para inhibir la disminucién de los valores
medidos en inmunoensayos; y una segunda etapa de sometimiento de dicha muestra de prueba a una reaccién
antigeno-anticuerpo con particulas sensibilizadas o con un antisuero.

El procedimiento de inmunoensayo de acuerdo con la reivindicacion 9 6 10, en que dicha muestra de prueba es
una muestra bioldgica.

El procedimiento de inmunoensayo de acuerdo con la reivindicacion 11, en que dicha muestra de prueba es
sangre, suero o plasma sanguineo.

El procedimiento de inmunoensayo de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 9 a 12, en que la
concentracion de dicho agente para inhibir la disminucidon de los valores medidos en inmunoensayos en la
disolucién de reaccion es del 0,01% al 5% (peso/volumen).

El procedimiento de inmunoensayo de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 9 a 13, que es un
procedimiento de inmunoaglutinacion.

Un procedimiento para inhibir la disminucidon de los valores medidos en inmunoensayos, en el que se usa un
tensioactivo i6nico de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, en que el procedimiento
comprende hacer coexistir dicho tensioactivo iénico en la disolucion de reaccién de dicho inmunoensayo; en que
dicha disminucion de los valores medidos esta causada por sustancias interferentes.
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