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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分析物の存在を検出するため
の試験ストリップであって、上記試験ストリップは、モノリシックな単一の親水性マトリ
クスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記モノリシックな単一の親水性マトリクスは、
ａ．ポリマーと、ガラス繊維またはガラス微小繊維との混合物を含む、繊維の網織物、
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって
　　‐標識化結合試薬は、分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第
１の複合体を形成し、
　　‐標識化結合試薬は、標識を含み、かつ、
　　‐標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、液
体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　‐捕捉試験試薬は、分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、
分析物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成し、かつ、
　　‐捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、強く
固定化されている、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　‐捕捉対照試薬は、標識化結合試薬と結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含
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む第３の複合体を形成し、かつ、
　　‐捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、強く
固定化されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を有する一連のゾーン、
を備えた、試験ストリップ。
【請求項２】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記一連のゾーンは、さらに、
ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸収ゾ
ーンを有する、試験ストリップ。
【請求項３】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記ポリマーは、ポリエステル、ポリエチ
レン、ポリプロピレン、ラテックス、ポリエーテルスルホン、フッ化ビニリデン樹脂、ポ
リエチレン、ナイロン、ポリテトラフルオロエチレン、または、セルロースアセテートを
含む、試験ストリップ。
【請求項４】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記ポリマーは、ラテックスを含む、試験
ストリップ。
【請求項５】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、さらに結
合剤を含む、試験ストリップ。
【請求項６】
　請求項５に記載の試験ストリップであって、上記結合剤は、ポリビニルアクリルアミド
、ポリビニルアクリル酸塩、ポリビニルアルコール、ポリスチレン、及びポリメチルメタ
アクリル酸塩、並びにゼラチンからなる集団から選択される、試験ストリップ。
【請求項７】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、運搬速度
が、２４０秒で少なくとも４ｃｍある、試験ストリップ。
【請求項８】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、運搬速度
が、水に関し、１００秒で少なくとも４ｃｍある、試験ストリップ。
【請求項９】
　請求項８に記載の試験ストリップであって、上記運搬速度が、水に関し、６０秒で少な
くとも４ｃｍの範囲内である、試験ストリップ。
【請求項１０】
　請求項９に記載の試験ストリップであって、上記運搬速度が、水に関し、５０秒で少な
くとも４ｃｍの範囲内である、試験ストリップ。
【請求項１１】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、平均孔径
が１．５ミクロン～２５．０ミクロンの範囲内である、試験ストリップ。
【請求項１２】
　請求項１１に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、平均孔
径が２．０ミクロン～７．０ミクロンの範囲内である、試験ストリップ。
【請求項１３】
　請求項１１に記載の試験ストリップであって、上記平均孔径が３．０ミクロン～６．０
ミクロンの範囲内である、試験ストリップ。
【請求項１４】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、５０ミク
ロンと１０００ミクロンとの間の厚さである、試験ストリップ。
【請求項１５】
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　請求項１４に記載の試験ストリップであって、上記単一の親水性マトリクスは、１５０
ミクロンと５００ミクロンとの間の厚さである、試験ストリップ。
【請求項１６】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記標識化結合試薬は、さらに、分析物と
特異的に結合するリガンドを含む、試験ストリップ。
【請求項１７】
　請求項１６に記載の試験ストリップであって、上記標識化結合試薬は、さらに、リガン
ドが接触する固体支持材を含む、試験ストリップ。
【請求項１８】
　請求項１７に記載の試験ストリップであって、上記固体支持材が、金、ラテックス、セ
レン、白金、銅、または鉄を含む、試験ストリップ。
【請求項１９】
　請求項１７に記載の試験ストリップであって、固体支持材は、担体ビーズを含む、試験
ストリップ。
【請求項２０】
　請求項１９に記載の試験ストリップであって、上記担体ビーズは、該担体ビーズが上記
マトリクスを通って移動可能なサイズであり、上記ビーズ及びマトリクスが湿潤時に、上
記ビーズがマトリクス内を流動可能になる、試験ストリップ。
【請求項２１】
　請求項１９に記載の試験ストリップであって、担体ビーズの直径が、上記マトリクスの
平均孔径の１０％以下である、試験ストリップ。
【請求項２２】
　請求項１９に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記マトリクスの平均孔径が４～６マイクロメートルの範囲内であり、かつ、
ｂ．上記担体ビーズは、直径が２０～８０ナノメートルの範囲内である金ビーズを含む、
試験ストリップ。
【請求項２３】
　請求項１９に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記マトリクスの平均孔径が４～６マイクロメートルの範囲内であり、かつ、
ｂ．上記担体ビーズは、直径が１００～８００ナノメートルの範囲内であるラテックスビ
ーズを含む、試験ストリップ。
【請求項２４】
　請求項１９に記載の試験ストリップであって、上記担体ビーズは、比色色素、蛍光色素
、常磁性のコア、プラズモン共鳴粒子、または量子ドットを有するラテックスビーズを含
む、試験ストリップ。
【請求項２５】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記標識化結合試薬における標識は、比色
指示薬、蛍光指示薬、測光的な指示薬、放射性指示薬、免疫指示薬、または色素を含む、
試験ストリップ。
【請求項２６】
　請求項１６に記載の試験ストリップであって、上記リガンドは、
ａ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、抗体、またはプリオン；
ｂ．核酸、またはペプチド核酸；
ｃ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；または
ｄ．インプリントされたポリマー
を含む、試験ストリップ。
【請求項２７】
　請求項１６に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記分析物は、所望の標的配列を有する核酸を含み、かつ、上記リガンドは、上記所
望の標的配列における少なくとも６５％の配列と相補する核酸を含む、
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ｂ．上記分析物は、抗原を含み、かつ、上記リガンドは、上記抗原と特異的に結合する抗
体を含む、
ｃ．上記リガンドは、抗原を含み、かつ、上記分析物は、上記抗原と特異的に結合する抗
体を含む、
ｄ．上記リガンドは、オリゴペプチドを含み、かつ、上記分析物は、上記オリゴペプチド
と結合するタンパク質を含む、
ｅ．上記分析物は、薬物、または薬物の類似体を含み、かつ、上記リガンドは、上記薬物
と結合するタンパク質を含む、
ｆ．上記リガンドは、薬物、または薬物の類似体を含み、かつ、上記分析物は、上記薬物
と結合するタンパク質を含む、または
ｇ．上記リガンドは、インプリントされたポリマーを含み、かつ、上記分析物は、
　ｉ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、抗体、またはプリオン；
　ｉｉ．核酸、またはペプチド核酸；または
　ｉｉｉ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；を含む、試験ストリップ。
【請求項２８】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記捕捉試験試薬は、さらに、分析物また
は第１の複合体と特異的に結合するリガンドを含む、試験ストリップ。
【請求項２９】
　請求項２８に記載の試験ストリップであって、上記リガンドの、分析物または第１の複
合体との結合は、分析物または第１の複合体を濃縮する、試験ストリップ。
【請求項３０】
　請求項２８に記載の試験ストリップであって、上記リガンドは、
ａ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、または抗体；
ｂ．核酸、またはペプチド核酸；
ｃ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；または
ｄ．インプリントされたポリマー
を含む、試験ストリップ。
【請求項３１】
　請求項２８に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記分析物は、露出した所望の標的配列を有する核酸を含み、かつ、上記リガンドは
、上記所望の標的配列における少なくとも６５％の配列と相補する核酸を含む、
ｂ．上記分析物または第１の複合体は抗原を含み、かつ、上記リガンドは、上記抗原と特
異的に結合する抗体を含み、該抗体は、分析物非存在下で、標識化結合試薬と有意に結合
しない、
ｃ．上記リガンドは、抗原を含み、かつ、上記分析物または第１の複合体は、上記抗原と
特異的に結合する抗体を含み、標識化結合試薬は、分析物非存在下で、抗原と有意に結合
しない、
ｄ．上記リガンドは、オリゴペプチドを含み、かつ、上記分析物または第１の複合体は、
上記オリゴペプチドと結合するタンパク質を含み、標識化結合試薬は、分析物非存在下で
、オリゴペプチドと有意に結合しない、または
ｅ．上記リガンドは、インプリントされたポリマーを含み、かつ、上記分析物または第１
の複合体は、上記インプリントされたポリマーと結合する物質を含み、標識化結合試薬は
、分析物非存在下で、インプリントされたポリマーと有意に結合しない、試験ストリップ
。
【請求項３２】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記捕捉対照試薬は、さらに、標識化結合
試薬と特異的に結合するリガンドを含む、試験ストリップ。
【請求項３３】
　請求項３２に記載の試験ストリップであって、上記リガンドの標識化結合試薬との結合
は、標識化結合試薬を濃縮し、第３の複合体の存在を示す標識の検出を可能にする、試験
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ストリップ。
【請求項３４】
　請求項３３に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記標識化結合試薬は、負の総電荷になっており、かつ
ｂ．上記捕捉対照試薬は、正の総電荷になっている、試験ストリップ。
【請求項３５】
　請求項３３に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記標識化結合試薬は、負電荷の金担体ビーズを含み、かつ
ｂ．上記捕捉対照試薬は、
　ｉ．正電荷のポリマー；または
　ｉｉ．正電荷のリガンドを含む、試験ストリップ。
【請求項３６】
　請求項３３に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記標識化結合試薬は、正の総電荷になっており、かつ
ｂ．上記捕捉対照試薬は、負の総電荷になっている、試験ストリップ。
【請求項３７】
　請求項３２に記載の試験ストリップであって、上記リガンドは、
ａ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、または抗体；または
ｂ．核酸、またはペプチド核酸；
ｃ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；または
ｄ．インプリントされたポリマー
を含む、試験ストリップ。
【請求項３８】
　請求項３７に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記標識化結合試薬は、露出した所望の標的配列を有する核酸を含み、かつ、上記リ
ガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも６５％の配列と相補する核酸を含む、
ｂ．上記標識化結合試薬は抗原を含み、かつ、上記リガンドは、上記抗原と特異的に結合
する抗体を含む、
ｃ．上記リガンドは、抗原を含み、かつ、上記標識化結合試薬は、上記抗原と特異的に結
合する抗体を含む、
ｄ．上記リガンドは、オリゴペプチドを含み、かつ、
ｅ．上記標識化結合試薬は、上記オリゴペプチドと結合するタンパク質を含む、または、
ｆ．上記リガンドは、インプリントされたポリマーを含み、かつ、上記標識化結合試薬は
、上記インプリントされたポリマーと結合する物質を含む、試験ストリップ。
【請求項３９】
　請求項１に記載の試験ストリップであって、上記捕捉試験試薬または上記捕捉対照試薬
は、さらに、リガンドが接触する固体支持材を含む、試験ストリップ。
【請求項４０】
　請求項３９に記載の試験ストリップであって、上記固体支持材が、ラテックス、シリカ
、ガラス、アルミナ、セルロース、または糖を含む、試験ストリップ。
【請求項４１】
　請求項４０に記載の試験ストリップであって、以下の少なくとも１つ
ａ．上記捕捉試験試薬は、捕捉試験ビーズを有する固体支持材を含む、または
ｂ．上記捕捉対照試薬は、捕捉対照ビーズを有する固体支持材を含む、
を備えた、試験ストリップ。
【請求項４２】
　請求項４１に記載の試験ストリップであって、
ａ．上記捕捉試験ビーズ、または上記捕捉対照ビーズは、物理的にタンパク質に結合し、
スルフェート末端化されたラテックスビーズを含む、または、
ｂ．上記捕捉試験ビーズ、または上記捕捉対照ビーズは、共有結合ラテックスビーズを含
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む、試験ストリップ。
【請求項４３】
　請求項４１に記載の試験ストリップであって、上記捕捉試験ビーズまたは上記捕捉対照
ビーズのサイズは、マトリクスを介したその移動を阻害する、試験ストリップ。
【請求項４４】
　請求項４１に記載の試験ストリップであって、上記捕捉試験ビーズまたは上記捕捉対照
ビーズのサイズが、上記マトリクスの平均孔径の２０％～７０％の範囲内である、試験ス
トリップ。
【請求項４５】
　請求項４１に記載の試験ストリップであって、上記捕捉試験ビーズまたは上記捕捉対照
ビーズのサイズが、上記マトリクスの平均孔径の３０％～６０％の範囲内である、試験ス
トリップ。
【請求項４６】
　上記補足試験試薬は、さらに、捕捉試験ビーズ、および上記分析物または上記第１の複
合体に特異的に結合するリガンドを含み、
　上記リガンドの分析物または第１の複合体への結合は、上記標識化結合試薬を濃縮して
、上記第２の複合体の存在を示す上記標識の検出を可能にする、請求項３９に記載の試験
ストリップ。
【請求項４７】
　上記捕捉試験ビーズは、凝集剤を含むラテックス捕捉ビーズを含む、請求項４６に記載
の試験ストリップ。
【請求項４８】
　上記凝集剤は、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）を含む、請求項４７に記載の試験ス
トリップ。
【請求項４９】
　上記捕捉対照試薬は、さらに捕捉対照ビーズを含み、
　該捕捉対照ビーズは、凝集剤を含むラテックス捕捉ビーズを含む、請求項３９に記載の
試験ストリップ。
【請求項５０】
　上記凝集剤は、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）を含む、請求項４９に記載の試験ス
トリップ。
【請求項５１】
　上記液体試料は、血液、血漿、血清、鼻汁、尿、唾液、精液、膣帯下、汗、涙、リンパ
液、胃腸液、懸濁液またはコロイド状の混合物、脳脊髄液、バクテリア培養液、組織培養
液、ファージ溶解物、水、飲料水、有機溶媒、水性または有機性の溶液、細胞懸濁液、ウ
イルス懸濁液、他の複製体の懸濁液、またはコロイド状の混合物である、請求項１に記載
の試験ストリップ。
【請求項５２】
　上記分析物は、ポリペプチド、オリゴヌクレオチド、抗体、抗原、プリオン、核酸、薬
物、または薬物の類似体を含む、請求項１に記載の試験ストリップ。
【請求項５３】
　上記分析物の存在または非存在は、生理的状態に対するマーカーを含む、請求項１に記
載の試験ストリップ。
【請求項５４】
　上記生理的状態は、妊娠、授乳、疾患、表現型、遺伝子型、または異常な生理的状態で
ある、請求項５３に記載の試験ストリップ。
【請求項５５】
　上記分析物は、薬物または薬物の類似体を含む、請求項１に記載の試験ストリップ。
【請求項５６】
　ａ．上記分析物は、ヒト絨毛性ゴナドトロピン（ｈＣＧ）を含み、
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　ｂ．上記標識化結合試薬は、抗ヒト絨毛性ゴナドトロピン　マウスモノクローナル抗体
を含み、
　ｃ．上記捕捉対照試薬は、非ヒト、非ネズミ科の抗マウス抗体を含み、
　ｄ．上記液体試料中のヒト絨毛性ゴナドトロピンの存在は、上記生理的状態である妊娠
のマーカーである、請求項１に記載の試験ストリップ。
【請求項５７】
　液体試料中の見込まれる分析物の存在を検出するための器具であって、
　ａ．請求項１に記載の試験ストリップ
　ｂ．上記試験ストリップ収容する筺体であって、
　　ｉ．上記液体試料をアプライするために、上記試料アプライゾーン中の試験ストリッ
プの表面を露出させる少なくとも１つの開口；
　　ｉｉ．試験結果を検出するために、上記捕捉試験ゾーンおよび捕捉対照ゾーン中の試
験ストリップの表面を露出させる開口；及び、
　　ｉｉｉ．上記試料アプライゾーン、捕捉試験ゾーン、捕捉対照ゾーンを識別するため
の印；を有する筐体
を備えた、器具。
【請求項５８】
　試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分析物の存在を検出するため
の試験ストリップの使用方法であって、
　ａ．請求項１に記載の試験ストリップを準備する工程；
　ｂ．液体試料を取得する工程；
　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記液体試料をアプライする工程；
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記液体試料を上記抱合放出ゾーンへと運
搬する工程；
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記液体試料とを接触させて、上記液体試料が分析物を含ん
でいる場合には、上記標識化結合試薬を流動可能にするとともに上記第１の複合体の形成
を可能にする工程；
　ｆ．上記液体試料および標識化結合試薬を、単体の状態であろうが第１の複合体を形成
していようが、上記単一の親水性マトリクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運搬する工程
；
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、単体の
状態であろうが第１の複合体を形成していようが、上記第１の複合体が存在する場合には
上記第２の複合体の形成を可能にする工程；
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第２の複合体を濃縮する工程；
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程；
　ｊ．上記液体試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運搬する工程；
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、第３の
複合体の形成を可能にする工程
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程；及び、
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程；
を含む、方法。
【請求項５９】
　上記試験ストリップは、競合アッセイに用いられる、請求項５８に記載の方法。
【請求項６０】
　液体生体試料中の生理的状態に関連した分析物の存在を検出することによって、非ヒト
生体中の生理的状態を診断する方法であって、
　ａ．請求項１に記載の試験ストリップを準備する工程；
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　ｂ．非ヒト生体から液体生体試料を取得する工程；
　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記液体生体試料をアプライする工
程；
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記液体生体試料を上記抱合放出ゾーンへ
と運ぶ工程；
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記液体生体試料とを接触させて、上記標識化結合試薬を流
動可能にするとともに上記第１の複合体の形成を可能にする工程；
　ｆ．上記液体生体試料、標識化結合試薬および第１の複合体を、上記単一の親水性マト
リクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運搬する工程；
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記液体生体試料、標識化結合試薬および第１の複合体とを
接触させて、第２の複合体の形成を可能にする工程；
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第２の複合体を濃縮する工程；
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程；
　ｊ．上記液体試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運搬する工程；
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、第３の
複合体の形成を可能にする工程；
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程；
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程；及び、
　ｎ．上記非ヒト生体の生理的状態を診断する工程；
を含む、方法。
【請求項６１】
　上記生理的状態は、妊娠、授乳、疾患、遺伝子型、表現型、遺伝的多型および異常な生
理的状態からなる群より選択される、請求項６０に記載の方法。
【請求項６２】
　上記疾患は、癌、心臓病、高血圧症、コレステロール値の上昇、高血糖症、低血糖症、
糖尿病、マラリア、結核、後天性免疫不全症候群（ＡＩＤＳ）、性感染症、デング熱、ラ
ッサ熱、肝炎、肺炎および遺伝病からなる群より選択される、請求項６１に記載の方法。
【請求項６３】
　試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分析物の存在を検出するため
の試験ストリップであって、上記試験ストリップは、単一の親水性マトリクスを有する乾
燥多孔質媒体を備え、
　上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．ポリマーと、ガラス繊維またはガラス微小繊維との混合物を含む、繊維の網織物を含
むモノリシックな親水性マトリクス；
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　（ａ）上記標識化結合試薬は、
　　　　（ｉ）標識；
　　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体担体であって、該担体ビーズおよび上記マトリク
スが湿っている場合には、上記担体ビーズが上記マトリクスの中を流動可能である固体支
持材；および
　　　　（ｉｉｉ）上記分析物に特異的に結合して、標識化結合試薬および分析物を含む
第１の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記標識化結合試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて
乾燥されるとともに、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン
；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
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　　　（ａ）上記捕捉試験試薬は、
　　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記分析物または第１の複合体に特異的に結合して、上記標識化結合試
薬、分析物および捕捉試薬を含む第２の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉試験試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて乾
燥されるとともに、実質的に流動可能である、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉対照試薬は、
　　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記標識化結合試薬に特異的に結合して、上記標識化結合試薬および捕
捉対照試薬を含む第３の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉対照試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて乾
燥されるとともに、実質的に流動可能である、捕捉対照ゾーン；
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を有する一連のゾーン、
を備えた、試験ストリップ。
【請求項６４】
　試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分析物の存在を検出するため
の試験ストリップの製造方法であって、上記試験ストリップは、モノリシックな親水性マ
トリクスを含む単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、
　上記方法は、
ａ．ポリマーと、ガラス繊維またはガラス微小繊維との混合物を含む、繊維の網織物を含
むモノリシックな親水性マトリクスを準備する工程；
ｂ．上記モノリシックな親水性マトリクス上に抱合放出ゾーンを形成する工程であって、
当該工程は、
　　ｉ．標識化結合試薬を準備する工程であって、上記標識化結合試薬は、
　　　‐標識；
　　　‐担体ビーズを含む固体担体であって、該担体ビーズおよび上記マトリクスが湿っ
ている場合には、上記担体ビーズが上記マトリクスの中を流動可能である固体担体；およ
び
　　　‐上記分析物に特異的に結合して、上記標識化結合試薬および分析物を含む第１の
複合体を形成するリガンド、を含む工程；
　　ｉｉ．上記標識化結合試薬を緩衝液中に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．上記標識化結合試薬の懸濁液を、上記モノリシックな親水性マトリクスの第
１のゾーンにアプライする工程、によって形成される工程；
ｃ．上記モノリシックな親水性マトリクス上に捕捉試験ゾーンを形成する工程であって、
当該工程は、
　　ｉ．捕捉試験試薬を準備する工程であって、上記捕捉試験試薬は、
　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体担体；
　　　‐上記分析物または第１の複合体に特異的に結合して、標識化結合試薬、分析物お
よび捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成するリガンド、を含む、工程；
　　ｉｉ．上記捕捉試験試薬を緩衝液中に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．上記捕捉試験試薬の懸濁液を、上記モノリシックな親水性マトリクスの第２
のゾーンにアプライする工程であって、上記第２のゾーンは上記第１のゾーンの下流にあ
る工程、によって形成される工程；
ｄ．上記モノリシックな親水性マトリクス上に捕捉対照ゾーンを形成する工程であって、
当該工程は、
　　ｉ．捕捉対照試薬を準備する工程であって、上記捕捉対照試薬は、
　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体担体；および
　　　‐上記標識化結合試薬に結合して、上記標識化結合試薬および捕捉対照試薬を含む
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第３の複合体を形成するリガンド、を含む工程；
　　ｉｉ．上記捕捉対照試薬を緩衝液中に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．上記捕捉対照試薬の懸濁液を、上記モノリシックな親水性マトリクスの第３
のゾーンにアプライする工程であって、上記第３のゾーンは上記第２のゾーンの下流にあ
る工程、によって形成される工程；
ｅ．上記モノリシックな親水性マトリクスを乾燥させて乾燥多孔質媒体を形成する工程、
を含む方法。
【請求項６５】
　試験ストリップにアプライされた液体試料中の複数の分析物のうちの何れかの存在を検
出するための試験ストリップであって、上記試験ストリップは、単一の親水性マトリクス
を含む乾燥多孔質媒体を備え、
　上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．ポリマーと、ガラス繊維またはガラス微小繊維との混合物を含む、繊維の網織物を含
むモノリシックな親水性マトリクス；
ｂ．一連のゾーンであって、当該一連のゾーンは、
　　ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．複数の標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　（ａ）上記標識化結合試薬の各々は、
　　　　（ｉ）標識；
　　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体担体であって、該担体ビーズおよび上記マトリク
スが湿っている場合には、上記担体ビーズが上記マトリクスの中を流動可能である固体担
体；および
　　　　（ｉｉｉ）上記分析物の１つに特異的に結合して、上記標識化結合試薬および分
析物を含む第１の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記標識化結合試薬の各々は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ
上にて乾燥されるとともに、液体試料と接触することで移動形態に放出され、
　　　（ｃ）上記標識化結合試薬の各々は、試験の複数の分析物間で異なる分析物に特異
的に結合する、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．複数の捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉試験試薬の各々は、
　　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記分析物の１つ、または上記第１の複合体の１つに特異的に結合して
、上記標識化結合試薬、分析物および捕捉試薬を含む第２の複合体を形成するリガンド、
を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉試験試薬の各々は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上
にて乾燥されるとともに、実質的に流動可能であり、
　　　（ｃ）上記捕捉試験試薬の各々は、上記複数の分析物および試験の複数の第１の複
合体間で異なる分析物または第１の複合体に特異的に結合する、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．少なくとも１つの捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉対照試薬は、
　　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記標識化結合試薬に特異的に結合して、上記標識化結合試薬および捕
捉対照試薬を含む第３の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉対照試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて乾
燥されるとともに、実質的に流動可能である、捕捉対照ゾーン；
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を含む一連のゾーン、
を備えた試験ストリップ。
【請求項６６】
　液体生体試料中の疾患、表現型、遺伝子型、または正常若しくは異常な生理的状態に関
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連した少なくとも１つの分析物の存在を検出することによって、生体中の疾患、表現型、
遺伝子型、または正常若しくは異常な生理的状態を診断するための試験方法であって、
　ａ．請求項６５に記載の試験ストリップを準備する工程；
　ｂ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記液体生体試料をアプライする工
程；
　ｃ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記液体生体試料を上記抱合放出ゾーンへ
と運搬する工程；
　ｄ．上記標識化結合試薬と上記液体生体試料とを接触させて、上記標識化結合試薬を流
動可能にするとともに、少なくとも１つの第１の複合体の形成を可能にする工程；
　ｅ．上記液体生体試料、標識化結合試薬、および１つ以上の第１の複合体を、上記単一
の親水性マトリクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運搬する工程；
　ｆ．上記捕捉試験試薬と、上記液体生体試料、標識化結合試薬および１つ以上の第１の
複合体とを接触させて、少なくとも１つの第２の複合体の形成を可能にする工程；
　ｇ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
１つ以上の第２の複合体を濃縮する工程；
　ｈ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程；
　ｉ．上記液体試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運搬する工程；
　ｊ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、少なく
とも１つの第３の複合体の形成を可能にする工程；
　ｋ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程；
　ｌ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程；及び、
を含む、方法。
【請求項６７】
　１つよりも多い、疾患、表現型、遺伝子型、または正常若しくは異常な生理的状態が、
同時に診断され得る、請求項６６に記載の方法。
【請求項６８】
　上記分析物の各々は、異なる疾患、表現型、遺伝子型、または正常若しくは異常な生理
的状態を診断するために用いられる、請求項６６に記載の方法。
【請求項６９】
　上記疾患、表現型、遺伝子型または生理的状態の少なくとも１つは、妊娠、授乳、癌、
心臓病、高血圧症、コレステロール値の上昇、高血糖症、低血糖症、糖尿病、マラリア、
結核、後天性免疫不全症候群（ＡＩＤＳ）、性感染症、デング熱、エボラ、ラッサ熱、肝
炎、肺炎、遺伝的多型および遺伝病からなる群より選択される、請求項６６に記載の方法
。
【請求項７０】
　ａ、ｂ、ｃの各病原体の存在を試験する、請求項６８に記載の方法。
　ａ．ヒト免疫不全ウイルス
　ｂ．結核
　ｃ．マラリア
【請求項７１】
　血液試料中の構成を分離する方法であって、
　ａ．請求項６５に記載の試験ストリップを準備する工程であって、当該試験ストリップ
は、
　　ｉ．タンパク質
　　ｉｉ．免疫グロブリン（ＩｇＧ）
　　ｉｉｉ．コレステロール
のうち、少なくとも１つを検出する、工程；
　ｂ．血液試料を取得する工程；
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　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記血液試料をアプライする工程
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記血液試料を上記抱合放出ゾーンへと運
搬する工程；
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記血液試料とを接触させて、上記標識化結合試薬を流動可
能にするとともに、少なくとも１つの第１の複合体の形成を可能にする工程；
　ｆ．上記血液試料、標識化結合試薬、および１つ以上の第１の複合体を、上記単一の親
水性マトリクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運搬する工程；
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記血液試料、標識化結合試薬および１つ以上の第１の複合
体とを接触させて、少なくとも１つの第２の複合体の形成を可能にする工程；
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
１つ以上の第２の複合体を濃縮する工程；
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程；
　ｊ．上記血液試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運搬する工程；
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、少なく
とも１つの第３の複合体の形成を可能にする工程；
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程；
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程；及び、
　ｎ．上記試験ストリップから血漿を除去する工程；
を含む、方法。
【請求項７２】
　モノリシックな親水性マトリクスを含む多孔質媒体中の試薬を濃縮する方法であって、
　ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備するとともに試薬を準備する工程であって
、上記試薬は、
　　ｉ．固体担体；および
　　ｉｉ．水性液体と接触することで活性化される凝集剤、
を含む、工程；
　ｂ．上記試薬を緩衝液中に懸濁して試薬懸濁液を得る工程；
　ｃ．上記モノリシックな親水性マトリクスに上記試薬懸濁液をアプライする工程；
　ｄ．上記モノリシックな親水性マトリクス上で、上記試薬懸濁液を乾燥させる工程；及
び、
　ｅ．上記多孔質媒体のモノリシックな親水性マトリクス中で上記試薬を濃縮するために
、上記試薬の上記固体担体を自己凝集させることを目的として、多孔質媒体に水性液体を
アプライして上記凝集剤を活性化させる工程；
を含み、
　ｆ．上記モノリシックな親水性マトリクスは、ポリマーと、ガラス繊維またはガラス微
小繊維との混合物を含む、繊維の網織物を含み、
　ｇ．上記試薬の固体担体は、ビーズを含み、
　ｈ．上記凝集剤は、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）を含む、方法。
【請求項７３】
　モノリシックな親水性マトリクスを含む多孔質媒体中の試薬を濃縮する方法であって、
　ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備する工程；
　ｂ．試薬を準備する工程であって、上記試薬は、
　　ｉ．負に帯電した固体担体
　　ｉｉ．上記固体担体に付着された、正に帯電したリガンド
を含む、工程；
　ｃ．上記試薬を緩衝液中に懸濁して試薬懸濁液を得る工程；
　ｄ．上記モノリシックな親水性マトリクスに、上記試薬懸濁をアプライする工程；
　ｅ．上記モノリシックな親水性マトリクス上で、上記試薬懸濁液を乾燥させる工程；
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　ｆ．上記リガンドと、当該リガンドのｐＩよりも低いｐＨであるとともに当該リガンド
が結合する担体を含む水性液体とを接触させる工程；及び、
　ｇ．上記多孔質媒体のモノリシックな親水性マトリクス中で上記試薬を濃縮するために
、上記試薬を自己凝集させることを目的として、上記試薬の総電荷を変える工程；
を含み、
　ｈ．上記モノリシックな親水性マトリクスは、ポリマーと、ガラス繊維またはガラス微
小繊維との混合物を含む、繊維の網織物を含み、
　ｉ．上記試薬の上記負に帯電した固体担体は、ビーズを含み、
　ｊ．上記正に帯電したリガンドは、タンパク質を含み、
　ｋ．上記タンパク質は、抗体または抗原を含む、方法。
【発明の詳細な説明】
【発明の詳細な説明】
【０００１】
　〔関連出願の相互参照〕
　本願は、２００４年　３月３０日に出願された先の米国特許出願（６０／５５７，８５
１）の優先権を主張するものであり、上記米国特許出願の記載を引用するものである。
【０００２】
　〔発明の分野〕
　本願発明は、様々な用途で用いる、側方流動方式、材料、及び方法を提供するものであ
る。
【０００３】
　〔発明の背景〕
　通常、側方流動試験(lateral flow test)は、所定の試験試料を輸送するために、側方
液または懸濁流の概念を利用している。これらの形式の試験は、診断法（例えば妊娠及び
その他の形式の医療試験）及び環境試験を含む、多種多様の用途に用いられている。
【０００４】
　通常、側方流動試験は、試験を最適化するために、５つだけの別個の材料を必要とする
。上記材料は、試験のために試料を輸送するウィック(wick)としての機能、不要な粒子を
除去する濾過材料としての機能、検出試薬が乾燥時に固定される一方湿潤時に移動する放
出パッド抱合体としての機能、捕捉試薬が固定された反応マトリクスとしての機能、及び
試料が吸収され試験方式に沿って液体が流される吸収剤としての機能を果たす。
【０００５】
　多様な利用に関わらず、側方流動試験は、しばしば流動の問題が生じ、製造が複雑にな
る。これらの試験は、複雑な複数パートのアッセイであり、このアッセイは、試験ストリ
ップ上に並べられた、異なるタイプの材料からなる重複パッド列上で行われる。材料の不
適合性、接触問題(contact issues)、及び不完全な材料特性から、問題が生じる。セグメ
ント間の境界は、優先的に、流動特性に影響を与える。材料が異なれば、流動、運搬、速
度が大きく異なり、材料を通過し流動する分子に対して異なる影響がある。
【０００６】
　近年、各部品に必要な物理特性が大きく異なることにより、上記試験の各部分に、異な
る材料が用いられている。例えば、試料ウィックは、速く運搬し、非常に隙間がある構造
である必要がある。濾過材料は、不要な粒子を除去するために、孔のサイズが正確である
必要がある。抱合放出体は、タンパク質に結合していない必要がある。反応マトリクスは
、タンパク質に結合し動かないようになっている必要がある。上記の異なる特性が必要に
なることにより、試験は、通常、数個の異なる材料が重なり合ったパッドで構成される。
一般的に、ニトロセルロース膜といった膜が反応マトリクスとして用いられる。ガラス繊
維または人工繊維（例えばセルロース）が、試料アプライ／濾過層、及び放出層抱合体に
用いられる。そして、セルロースまたはガラス繊維材料が吸収材に用いられる（Ｗｈａｔ
ｍａｎ　ｐｌｃ）。
【０００７】
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　通常、試料は、試料アプライウィック（例えば、ガラス繊維、キャストセルロースアセ
テート、融解ポリエチレン（ＰＥ）、またはセルロース繊維）に配置される。ここで運搬
工程が開始される。随意的に、試料はウィックを通過し、濾過パッド（例えば、ガラス繊
維、ガラス膜、セルロース繊維、キャストセルロースアセテート、融解ポリエチレン、人
工繊維、及び、人工繊維とセルロース繊維との混合物）に入り通過する。この濾過パッド
は、夾雑物を除去する、すなわち、例えば、試料中の赤血球を排除する、または赤血球の
赤色が後続の変色指示薬に干渉するのを防止するために、血液試料中の赤血球を除去する
。次に、試料は、抱合パッド（例えば、ガラス繊維、またはポリエステル）内に運ばれる
。抱合パッドでは、抱合パッドでは、抱合試薬が放出されることにより、試料の液体また
は懸濁が、着色された抱合試薬（例えば抗体）と混合する。試料が陽性である場合、抱合
体は分析物と結合する。結合及び非結合の抱合体は、抱合パッドを通って、捕捉領域パッ
ド内に側方流動する。捕捉領域パッドは、通常、ニトロセルロースである。いくつかの例
では、捕獲領域パッドは、ニトロセルロース膜上で垂直に縞状に配されたタンパク質の２
ラインを備えている。一方のライン（試験）は、（存在している場合）分析物に結合し、
他方のライン（対照）は、陽性または陰性の結果に関わらず試験自体が成功したことを示
すためのものであり、抱合体に結合する。それゆえ、成功した陽性試験では、２ライン（
試験及び対照）を示す一方、成功した陰性試験では、１ライン（対照のみ）を示す。吸収
パッドは、通常セルロースまたはガラス繊維であり、上記細片を通して液体を吸込む吸収
剤として機能する。パッドが重なった（各パッドは１つ以上の層を有している）集合体全
体は、シート集合体に接触している。シート集合体は、様々な材料（例えばプラスチック
）からなり、試験を相互作用していない。
【０００８】
　材料の不適合性、及び接触問題に起因する流動の問題を低減し、開発時間を減少させ、
側方流動試験結果の精度及び効率を向上させ、優れた性能を有し、かつ、その使用を容易
にする単層側方流動方式を有することが望ましい。
【０００９】
　〔発明の概要〕
　１つの局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる
分析物の存在を検出するための試験ストリップであって、上記試験ストリップは、単一の
親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物；及び
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．好ましくは標識化結合試薬を含む、抱合放出ゾーンであって
　　‐標識化結合試薬は、分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第
１の複合体を形成し、
　　‐標識化結合試薬は、標識を含み、かつ、
　　‐標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、液
体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．好ましくは捕捉試験試薬を含む、捕捉試験ゾーンであって、
　　‐捕捉試験試薬は、分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、
分析物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成し、かつ、
　　‐捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、強く
固定化されている、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．好ましくは捕捉対照試薬を含む、捕捉対照ゾーンであって、
　　‐捕捉対照試薬は、標識化結合試薬と結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含
む第３の複合体を形成し、かつ、
　　‐捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、強く
固定化されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を有する一連のゾーン、
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を備えた、試験ストリップを提供する。
【００１０】
　他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分
析物の存在を検出するための器具であって、上記器具は、
ａ．上述の試験ストリップ；
ｂ．上記試験ストリップを収容する筐体であって、該筐体が少なくとも１つの開口部を備
え、試験ストリップ表面が、液体試料アプライのための上記アプライゾーンで露出してい
る、筐体を備えた器具を提供する。
【００１１】
　他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分
析物の存在を検出するための試験ストリップであって、上記試験ストリップは、単一の親
水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　‐標識化結合試薬は、
　　　‐標識；
　　　‐担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿潤時に、担
体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　‐分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複合体を形成
する、リガンド；を含み、かつ、
　　‐標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、液
体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　‐捕捉試験試薬は、
　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　‐分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析物、及び捕
捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　‐捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、実質
的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　‐捕捉対照試薬は、
　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　‐標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含む第３
の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　‐捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、実質
的に固定されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン；を有する一連のゾーン、
を備えた、試験ストリップを提供する。
【００１２】
　他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分
析物の存在を検出するための試験ストリップであって、モノリシックな親水性マトリクス
を含む単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備えた試験ストリップの製造方
法であって、上記方法は、
ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備する工程であって、モノリシックな親水性マ
トリクスは、繊維の網織物を含む工程；
ｂ．ｉ．‐標識；
　　　　‐担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿潤時に、
担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
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　　　　‐分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複合体を形
成する、リガンド；を含む標識化結合試薬を準備する工程；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を緩衝液に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．標識化結合試薬の懸濁液を、モノリシックな親水性マトリクスにおける第１
のゾーンにアプライする工程；により、モノリシックな親水性マトリクスに抱合放出体ゾ
ーンを形成する工程；
ｃ．ｉ．‐捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　‐分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析物、及び
捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含む捕捉試験試薬を準備する
工程；
　　ｉｉ．捕捉試験試薬を緩衝液に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬の懸濁液を、モノリシックな親水性マトリクスにおける、上記
第１のゾーンの後段にある第２のゾーンにアプライする工程；により、モノリシックな親
水性マトリクスに捕捉試験ゾーンを形成する工程；
ｄ．ｉ．‐捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　‐標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含む第
３の複合体を形成する、リガンド；を含む捕捉対照試薬を準備する工程；
　　ｉｉ．捕捉対照試薬を緩衝液に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．捕捉対照試薬の懸濁液を、モノリシックな親水性マトリクスにおける、上記
第２のゾーンの後段にある第３のゾーンにアプライする工程；により、モノリシックな親
水性マトリクスに捕捉対照ゾーンを形成する工程；及び
ｅ．モノリシックな親水性マトリクスを乾燥し、乾燥多孔質媒体を産生する工程；
を含む方法を提供する。
【００１３】
　さらに他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込ま
れる分析物の存在を検出するための試験ストリップの利用方法であって、
ａ．単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備えた試験ストリップを準備する
工程であって、上記単一の親水性マトリクスは、
　ｉ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
　ｉｉ．（ａ）試料アプライゾーン；
　　　 （ｂ）標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）標識化結合試薬は、
　　　　　　　　‐標識；
　　　　　　　　‐担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿
潤時に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　　　　　　‐分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複
合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥さ
れており、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　　 （ｃ）捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉試験試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析
物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　　 （ｄ）捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉対照試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬
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を含む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；
　　　 （ｅ）試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い
込む吸収ゾーンを有する、一連のゾーンを備えた、工程；
ｂ．液体試料を得る工程；
ｃ．液体試料を試験ストリップの試料アプライゾーンにアプライする工程；
ｄ．単一の親水性マトリクスを介して、液体試料を抱合放出ゾーンへ運搬する工程；
ｅ．液体試料に標識化結合試薬を接触させ、標識化結合試薬を流動可能にし、液体試料が
分析物を含む場合に第１の複合体を形成させる工程；
ｆ．単一の親水性マトリクスを介して、液体試料及び標識化結合試薬を、単独であるか第
１の複合体内にあるかに関わらず、捕捉試験ゾーンへ運搬する工程；
ｇ．単独であるか第１の複合体内にあるかに関わらず、液体試料及び標識化結合試薬に捕
捉試験試薬を接触させ、第１の複合体が存在する場合に第２の複合体を形成させる工程；
ｈ．第２の複合体を、単一の親水性マトリクスの捕捉試験ゾーンにおける、繊維の網織物
に濃縮する工程；
ｉ．捕捉試験ゾーンにて、第２の複合体の存在を検出する工程；
ｊ．単一の親水性マトリクスを介して、液体試料及び標識化結合試薬を捕捉対照ゾーンへ
運搬する工程；
ｋ．液体試料及び標識化結合試薬に捕捉対照試薬を接触させ、第３の複合体を形成させる
工程；
ｌ．第３の複合体を、単一の親水性マトリクスの捕捉対照ゾーンにおける、繊維の網織物
に濃縮する工程；及び
ｍ．捕捉対照ゾーンにて、第３の複合体の存在を検出する工程；
を含む方法を提供する。
【００１４】
　さらに他の局面では、本発明は、疾患、表現型、遺伝子型、または生体の生理的状態に
関わる分析物を検出することにより、疾患、表現型、遺伝子型、または生体の生理的状態
を診断する方法であって、
ａ．単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備えた試験ストリップを準備する
工程であって、上記単一の親水性マトリクスは、
　ｉ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
　ｉｉ．（ａ）試料アプライゾーン；
　　　 （ｂ）標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）標識化結合試薬は、
　　　　　　　　‐標識；
　　　　　　　　‐担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿
潤時に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　　　　　　‐分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複
合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥さ
れており、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　　 （ｃ）捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉試験試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析
物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　　 （ｄ）捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
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　　　　　（ｉ）捕捉対照試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬
を含む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；
　　　 （ｅ）試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い
込む吸収ゾーンを有する、一連のゾーンを備えた、工程；
ｂ．生体から液体生体試料を得る工程；
ｃ．液体生体試料を試験ストリップの試料アプライゾーンにアプライする工程；
ｄ．単一の親水性マトリクスを介して、液体生体試料を抱合放出ゾーンへ運搬する工程；
ｅ．液体生体試料に標識化結合試薬を接触させ、標識化結合試薬を流動可能にし、液体試
料が分析物を含む場合に第１の複合体を形成させる工程；
ｆ．単一の親水性マトリクスを介して、液体生体試料、標識化結合試薬、及び第１の複合
体を捕捉試験ゾーンへ運搬する工程；
ｇ．液体生体試料、標識化結合試薬、及び第１の複合体に捕捉試験試薬を接触させ、第２
の複合体を形成させる工程；
ｈ．第２の複合体を、単一の親水性マトリクスの捕捉試験ゾーンにおける、繊維の網織物
に濃縮する工程；
ｉ．捕捉試験ゾーンにて、第２の複合体の存在を検出する工程；
ｊ．単一の親水性マトリクスを介して、液体試料及び標識化結合試薬を捕捉対照ゾーンへ
運搬する工程；
ｋ．液体試料及び標識化結合試薬に捕捉対照試薬を接触させ、第３の複合体を形成させる
工程；
ｌ．第３の複合体を、単一の親水性マトリクスの捕捉対照ゾーンにおける、繊維の網織物
に濃縮する工程；及び
ｍ．捕捉対照ゾーンにて、第３の複合体の存在を検出する工程；及び
ｎ．疾患、表現型、遺伝子型、または生体の生理的状態を診断する工程；
を含む方法を提供する。
【００１５】
　さらに他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中における
複数の分析物のうち任意の１つの存在を検出するための試験ストリップであって、上記試
験ストリップは、単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記単一の親
水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．複数の標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　（ａ）各標識化結合試薬は、
　　　（ｉ）標識；
　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿潤時
に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　（ｉｉｉ）分析物のうち１つと特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む
第１の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）各標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されてお
り、液体試料と接触することで移動形態に放出され、
　　（ｃ）各標識化結合試薬は、試験における複数の分析物の中で異なる分析物と特異的
に結合している；抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．複数の捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　（ａ）各捕捉試験試薬は、
　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
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　　　（ｉｉ）分析物のうち１つ、または第１の複合体のうち１つと特異的に結合し、標
識化結合試薬、分析物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を
含み、かつ、
　　（ｂ）各捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており
、実質的に固定され、
　　（ｃ）各補足試験試薬は、試験における複数の分析物及び第１の複合体の中で異なる
、分析物及び第１の複合体と特異的に結合している、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．少なくとも１つの捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　（ａ）捕捉対照試薬は、
　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　（ｉｉ）標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含
む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、
実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン；を有する一連のゾーン
を備えた、試験ストリップを提供する。
【００１６】
　他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分
析物の存在を検出する競合アッセイのための試験ストリップであって、上記試験ストリッ
プは、単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記単一の親水性マトリ
クスは、
ａ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　（ａ）標識化結合試薬は、
　　　（ｉ）標識；
　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿潤時
に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　（ｉｉｉ）分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複合
体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　（ｂ）標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、
液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　（ａ）捕捉試験試薬は、
　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　（ｉｉ）分析物または分析物の類似体を含むリガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、
実質的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　（ａ）捕捉対照試薬は、
　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　（ｉｉ）標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含
む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、
実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン；を有する一連のゾーン
を備えた、試験ストリップを提供する。
【００１７】
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　さらに他の局面では、本発明は、モノリシックな親水性マトリクスを含む多孔質媒体内
の試薬を濃縮する方法であって、
ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備する工程；
ｂ．ｉ．固体基質；及び
　　ｉｉ．水系液体に接触することで活性化する凝集因子；を含む試薬を準備する工程；
ｃ．上記試薬を緩衝液に懸濁し、試薬懸濁液を産生する工程；
ｄ．試薬懸濁液をモノリシックな親水性マトリクスにアプライする工程；
ｅ．モノリシックな親水性マトリクス上の試薬懸濁液を乾燥する工程；及び
ｆ．多孔質媒体のモノリシックな親水性マトリクス内の上記試薬を濃縮するために、水系
液体を多孔質媒体にアプライし、自己凝集凝集因子を活性化し、試薬における固体基質を
自己凝集する工程；
を含む方法を提供する。
【００１８】
　さらに他の局面では、本発明は、モノリシックな親水性マトリクスを含む多孔質媒体内
の試薬を濃縮する方法であって、
ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備する工程；
ｂ．ｉ．負電荷の固体基質；及び
　　ｉｉ．固体基質と接触する正電荷のリガンド；を含む試薬を準備する工程；
ｃ．上記試薬を緩衝液に懸濁し、試薬懸濁液を産生する工程；
ｄ．試薬懸濁液をモノリシックな親水性マトリクスにアプライする工程；
ｅ．モノリシックな親水性マトリクス上の試薬懸濁液を乾燥する工程；及び
ｆ．ｐＨがｐＩよりも低く、リガンドが結合する物質を含む水系液体に、上記リガンドを
接触させる工程；
ｇ．多孔質媒体のモノリシックな親水性マトリクス内の上記試薬を濃縮するために、試薬
の総電荷を変え、試薬を自己凝集する工程；
を含む方法を提供する。
【００１９】
　〔図面の簡単な説明〕
　図１Ａは、筐体内の単層側方流動方式試験ストリップの一実施形態の分解図を示す。
【００２０】
　図１Ｂは、支持ストリップ上の単層側方流動方式試験ストリップの一実施形態の分解図
を示す。
【００２１】
　図２Ａ～２Ｄは、単層側方流動方式の好ましい形態の利用方法を示す。
【００２２】
　図３は、他の材料と比較して、試験ストリップのモノリシックな親水性マトリクスの一
実施形態の吸水度（ｍｇ／ｃｍ２）を測定した実験結果を示す棒グラフである。
【００２３】
　図４は、３種のニトロセルロース膜と比較して、試験ストリップのモノリシックな親水
性マトリクスの一実施形態の、４ｃｍでの運搬速度（秒）を測定した実験結果を示す棒グ
ラフである。
【００２４】
　図５は、親水性マトリクスから標識化結合試薬の抱合放出（％）の比較を示す棒グラフ
である。ここで、標識化結合試薬は、金担体ビーズ（Ｇ）、またはラテックス担体ビーズ
（Ｌ）を含む。
【００２５】
　〔発明の詳細な説明〕
　本発明は、単層側方流動方式、及び材料、並びに様々な用途での方式の利用方法を提供
する。１つの局面では、本発明における膜は、側方流動アッセイのための側方流動試験ス
トリップである。１つの実施形態では、試験及び対照ラインとしての抗体を縞状に配する
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ための膜であり、試験及び対照ライン抗体の担体として機能する。１つの実施形態では、
これらは、ラテックスに抱合されている。このラテックスにより、試験及び対照ライン抗
体の膜への結合が可能になる。上記膜は、金抱合の安定性を維持し良好な抱合放出を可能
にする、抱合放出パッドとしても機能する。最後に、上記膜は、試料パッドとして機能し
、該試料パッドでは、膜は、試料／緩衝液を受け取り、試験ストリップの残余へ供給する
。膜が分析物及び緩衝液を上記ストリップの残余へ通過させるときに、膜は単一濾過する
。緩衝液及び分析物を、試料入口領域から、試験ストリップ上の抱合、試験及び対照ライ
ンを通過して吸い込むのに、運搬材料が用いられていてもよい。
【００２６】
　１つの局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる
分析物の存在を検出するための試験ストリップであって、上記試験ストリップは、単一の
親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物、
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって
　　‐標識化結合試薬は、分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第
１の複合体を形成し、
　　‐標識化結合試薬は、標識を含み、かつ、
　　‐標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、液
体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　‐捕捉試験試薬は、分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、
分析物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成し、かつ、
　　‐捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、強く
固定化されている、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　‐捕捉対照試薬は、標識化結合試薬と結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含
む第３の複合体を形成し、かつ、
　　‐捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、強く
固定化されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を有する一連のゾーン
を備えた、試験ストリップを提供する。
【００２７】
　好ましい実施形態では、上記単一の親水性マトリクスは、ガラス、ポリマー、セルロー
スアセテート、またはそれらの組み合わせを含む。
【００２８】
　好ましくは、上記ガラスは、ガラス繊維またはガラス微小繊維を含む。
【００２９】
　好ましくは、上記ポリマーは、ポリエステル、ポリエチレン、ポリプロピレン、ラテッ
クス、ポリエーテルスルホン、フッ化ビニリデン樹脂、ポリエチレン、ナイロン、ポリテ
トラフルオロエチレン、または、セルロースアセテートを含む。より好ましくは、上記単
一の親水性マトリクスは、ガラス繊維及びポリマーの混合物を含む。なお好ましくは、不
織布のプラスチックは、ラテックスを含む。
【００３０】
　好ましい実施形態では、単一の親水性マトリクスは、さらに結合剤を含む。好ましくは
、上記結合剤は、ポリビニルアクリルアミド、ポリビニルアクリル酸塩、ポリビニルアル
コール、ポリスチレン、及びポリメチルメタアクリル酸塩、並びにゼラチンからなる集団
から選択される。
【００３１】
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　好ましい実施形態では、単一の親水性マトリクスは、運搬速度が、水に関し、２４０秒
で少なくとも４ｃｍある。より好ましくは、単一の親水性マトリクスは、運搬速度が、水
に関し、１００秒で少なくとも４ｃｍある。さらに好ましくは、運搬速度が、水に関し、
６０秒で少なくとも４ｃｍの範囲内である。さらに好ましくは、運搬速度が、水に関し、
５０秒で少なくとも４ｃｍの範囲内である。
【００３２】
　他の好ましい実施形態では、単一の親水性マトリクスは、平均孔径が１．５ミクロン～
２５．０ミクロンの範囲内である。より好ましくは、平均孔径が２．０ミクロン～７．０
ミクロンの範囲内である。さらに好ましくは、平均孔径が３．０ミクロン～６．０ミクロ
ンの範囲内である。
【００３３】
　他の好ましい実施形態では、単一の親水性マトリクスは、５０ミクロンと１０００ミク
ロンとの間の厚さである。より好ましくは、１５０ミクロンと５００ミクロンとの間の厚
さである。
【００３４】
　他の好ましい実施形態では、標識化結合試薬は、さらに、分析物と特異的に結合するリ
ガンドを含む。より好ましくは、標識化結合試薬は、さらに、リガンドが接触する固体支
持材を含み、固体支持材が、金、ラテックス、セレン、白金、銅、または鉄を含む。さら
に好ましくは、固体支持材は、担体ビーズを含む。特に好ましい実施形態では、担体ビー
ズは、該担体ビーズが上記マトリクスを通って移動可能なサイズであり、上記ビーズ及び
マトリクスが湿潤時に、上記ビーズがマトリクス内を流動可能になる。より好ましくは、
担体ビーズの直径が、上記マトリクスの平均孔径の１０％以下である。
【００３５】
　好ましい実施形態では、
ａ．上記マトリクスの平均孔径が４．０～６．０マイクロメートルの範囲内であり、かつ
、
ｂ．上記担体ビーズは、直径が２０～８０ナノメートルの範囲内である金ビーズを含む。
【００３６】
　好ましい実施形態では、
ａ．上記マトリクスの平均孔径が４．０～６．０マイクロメートルの範囲内であり、かつ
、
ｂ．上記担体ビーズは、直径が１００～８００ナノメートルの範囲内であるラテックスビ
ーズを含む。
【００３７】
　好ましい実施形態では、担体ビーズは、比色色素または蛍光色素を有するラテックスビ
ーズを含む。他の好ましい形態では、担体ビーズは、常磁性のコア、プラズモン共鳴粒子
、量子ドットを有するラテックスビーズを含む。
【００３８】
　好ましい実施形態では、標識化結合試薬における標識は、比色指示薬、蛍光指示薬、測
光的な指示薬、放射性指示薬、または免疫指示薬を含む。より好ましくは、上記標識は、
色素を含む。
【００３９】
　好ましい実施形態では、上記リガンドは、
ａ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、抗体、またはプリオン；
ｂ．核酸、またはペプチド核酸；
ｃ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；または
ｄ．インプリントされたポリマー
を含む。
【００４０】
　好ましくは、上記核酸は、ＤＮＡ、ＰＮＡ、またはＲＮＡを含む。好ましくは、上記Ｄ
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ＮＡは、ゲノムＤＮＡ、ｃＤＮＡ、プロモーター部分を含むタンパク質結合部位、または
転写活性ドメインを含む。好ましくは、上記ＤＮＡは、１本鎖ＤＮＡを含む。好ましくは
、上記ＲＮＡは、メッセンジャーＲＮＡ（ｍＲＮＡ）、または小さな干渉ＲＮＡ（ｓｉＲ
ＮＡ）を含む。
【００４１】
　好ましい実施形態では、
ａ．分析物は、所望の標的配列を有する核酸を含み、かつ
ｂ．リガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも６５％の配列と相補する核酸を
含む。
【００４２】
　好ましくは、リガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも７５％の配列、より
好ましくは少なくとも８５％の配列、さらに好ましくは少なくとも９５％の配列、なお好
ましくは少なくとも９７％の配列と相補する核酸を含む。
【００４３】
　他の好ましい実施形態では、
ａ．分析物は抗原を含み、かつ、
ｂ．リガンドは、上記抗原と特異的に結合する抗体を含む。
【００４４】
　あるいは、
ａ．リガンドは、抗原を含み、かつ、
ｂ．分析物は、上記抗原と特異的に結合する抗体を含む。
【００４５】
　他の好ましい実施形態では、
ａ．リガンドは、オリゴペプチドを含み、かつ
ｂ．分析物は、上記オリゴペプチドと結合するタンパク質を含む。
【００４６】
　さらに他の好ましい形態では、
ａ．分析物は、薬物、または薬物の類似体を含み、かつ
ｂ．リガンドは、上記薬物と結合するタンパク質を含む。
【００４７】
　あるいは、
ａ．リガンドは、薬物、または薬物の類似体を含み、かつ
ｂ．分析物は、上記薬物と結合するタンパク質を含む。
【００４８】
　さらに他の好ましい実施形態では、
ａ．リガンドは、インプリントされたポリマーを含み、かつ
ｂ．分析物は、
　ｉ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、抗体、またはプリオン；
　ｉｉ．核酸、またはペプチド核酸；または
　ｉｉｉ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；を含む。
【００４９】
　他の好ましい実施形態では、捕捉試験試薬は、さらに、分析物または第１の複合体と特
異的に結合するリガンドを含む。
【００５０】
　他の好ましい実施形態では、捕捉試験試薬は、さらに、リガンドが接触する固体支持材
を含む。好ましくは、固体支持材が、ラテックス、シリカ、ガラス、アルミナ、セルロー
ス、または糖を含む。
【００５１】
　特に好ましい実施形態では、固体支持材は、捕捉試験ビーズを含む。好ましくは、捕捉
試験ビーズは、スルフェート末端化されたラテックスビーズを含む。
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【００５２】
　好ましい一実施形態では、スルフェート末端化されたラテックスビーズは、物理的に、
タンパク質と結合する。
【００５３】
　他の好ましい実施形態では、捕捉試験ビーズは、共有結合ラテックスビーズを含む。
【００５４】
　さらに他の好ましい実施形態では、捕捉試験ビーズのサイズは、マトリクスを介したそ
の移動をほとんど阻害する。好ましくは、捕捉試験ビーズのサイズは、マトリクスの平均
孔径の２０％～７０％の範囲内である。より好ましくは、捕捉試験ビーズのサイズは、マ
トリクスの平均孔径の３０％～６０％の範囲内である。
【００５５】
　より好ましくは、
ａ．マトリクスの平均孔径が、４．０～６．０マイクロメートルの範囲内であり、かつ、
ｂ．上記捕捉試験ビーズは、直径が１．５～２．５ナノメートルの範囲内であるラテック
スビーズを含む。
【００５６】
　好ましい実施形態では、リガンドの、分析物または第１の複合体との結合は、標識化結
合試薬を濃縮し、第２の複合体の存在を示す標識の検出を可能にする。好ましくは、捕捉
試験ビーズは、凝集因子を有するラテックス捕捉ビーズを含む。より好ましくは、凝集因
子は、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）を含む。
【００５７】
　好ましい実施形態では、リガンドは、
ａ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、または抗体；
ｂ．核酸、またはペプチド核酸；
ｃ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；または
ｄ．インプリントされたポリマー
を含む。
【００５８】
　好ましくは、上記核酸は、ＤＮＡ、ＰＮＡ、またはＲＮＡを含む。好ましくは、上記Ｄ
ＮＡは、ゲノムＤＮＡ、ｃＤＮＡ、タンパク質結合部位、オリゴヌクレオチド、プライマ
ー、または、プロモーター部分もしくは転写活性化ドメインを有するタンパク質結合部位
を含むＤＮＡを含む。好ましくは、上記ＤＮＡは、１本鎖ＤＮＡを含む。好ましくは、上
記ＲＮＡは、メッセンジャーＲＮＡ（ｍＲＮＡ）を含む。
【００５９】
　好ましい実施形態では、
ａ．分析物は、露出した所望の標的配列を有する核酸を含み、かつ
ｂ．リガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも６５％の配列と相補する核酸を
含む。
【００６０】
　好ましくは、リガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも７５％の配列、より
好ましくは少なくとも８５％の配列、さらに好ましくは少なくとも９５％の配列、なお好
ましくは少なくとも９７％の配列、さらになお好ましくは少なくとも９９％の配列と相補
する核酸を含む。
【００６１】
　好ましい実施形態では、
ａ．分析物または第１の複合体は抗原を含み、かつ、
ｂ．リガンドは、上記抗原と特異的に結合する抗体を含み、該抗体は、分析物非存在下で
、標識化結合試薬と有意に結合しない。
【００６２】
　あるいは、
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ａ．リガンドは、抗原を含み、かつ、
ｂ．分析物または第１の複合体は、上記抗原と特異的に結合する抗体を含み、標識化結合
試薬は、分析物非存在下で、抗原と有意に結合しない。
【００６３】
　好ましい実施形態では、
ａ．リガンドは、オリゴペプチドを含み、かつ
ｂ．分析物または第１の複合体は、上記オリゴペプチドと結合するタンパク質を含み、標
識化結合試薬は、分析物非存在下で、オリゴペプチドと有意に結合しない。
【００６４】
　他の好ましい実施形態では、
ａ．リガンドは、インプリントされたポリマーを含み、かつ
ｂ．分析物または第１の複合体は、上記インプリントされたポリマーと結合する物質を含
み、標識化結合試薬は、分析物非存在下で、インプリントされたポリマーと有意に結合し
ない。
【００６５】
　より好ましくは、インプリントされたポリマーと結合する物質は、タンパク質を含む。
【００６６】
　他の実施形態では、捕捉対照試薬は、さらに、標識化結合試薬と特異的に結合するリガ
ンドを含む。好ましくは、捕捉対照試薬は、さらに、リガンドが接触する固体支持材を含
む。より好ましくは、固体支持材が、ラテックス、シリカ、ガラス、アルミナ、セルロー
ス、または糖を含む。
【００６７】
　特に好ましい実施形態では、固体支持材は、捕捉対照ビーズを含む。好ましくは、捕捉
対照ビーズは、スルフェート末端化されたラテックスビーズを含む。より好ましくは、ス
ルフェート末端化されたラテックスビーズは、物理的に、タンパク質と結合する。好まし
くは、捕捉対照ビーズは、共有結合ラテックスビーズを含む。
【００６８】
　好ましい実施形態では、捕捉対照ビーズのサイズは、マトリクスを介したその移動をほ
とんど阻害する。好ましくは、捕捉対照ビーズのサイズは、マトリクスの平均孔径の２０
％～７０％の範囲である。より好ましくは、捕捉試験ビーズのサイズは、マトリクスの平
均孔径の３０％～６０％の範囲である。
【００６９】
　特に好ましい実施形態では、
ａ．マトリクスの平均孔径が、４．０～６．０マイクロメートルの範囲内であり、かつ、
ｂ．上記捕捉試験ビーズは、直径が１．５～２．５ナノメートルの範囲内であるラテック
スビーズを含む。
【００７０】
　他の好ましい実施形態では、リガンドの標識化結合試薬との結合は、標識化結合試薬を
濃縮し、第３の複合体の存在を示す標識の検出を可能にする。好ましくは、捕捉対照ビー
ズは、凝集因子を有するラテックス捕捉ビーズを含む。より好ましくは、凝集因子は、ポ
リエチレングリコール（ＰＥＧ）を含む。
【００７１】
　他の好ましい実施形態では、
ａ．標識化結合試薬は、負の総電荷になっており、かつ
ｂ．捕捉対照試薬は、正の総電荷になっている。
【００７２】
　より好ましくは、
ａ．標識化結合試薬は、負電荷の金担体ビーズを含み、かつ
ｂ．捕捉対照試薬は、
　ｉ．正電荷のポリマー；または
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　ｉｉ．正電荷のリガンドを含む。
【００７３】
　他の好ましい実施形態では、
ａ．標識化結合試薬は、正の総電荷になっており、かつ
ｂ．捕捉対照試薬は、負の総電荷になっている。
【００７４】
　他の好ましい実施形態では、リガンドは、
ａ．ポリペプチド、オリゴペプチド、抗原、または抗体；
ｂ．核酸、またはペプチド核酸；
ｃ．薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物；または
ｄ．インプリントされたポリマー
を含む。
【００７５】
　好ましくは、上記核酸は、ＤＮＡ、ＰＮＡ、またはＲＮＡを含む。好ましくは、上記Ｄ
ＮＡは、ゲノムＤＮＡ、ｃＤＮＡ、タンパク質結合部位、オリゴヌクレオチド、プライマ
ー、または、プロモーター部分もしくは転写活性化ドメインを有するタンパク質結合部位
を含むＤＮＡを含む。好ましくは、上記ＤＮＡは、１本鎖ＤＮＡを含む。好ましくは、上
記ＲＮＡは、メッセンジャーＲＮＡ（ｍＲＮＡ）を含む。
【００７６】
　好ましい実施形態では、
ａ．標識化結合試薬は、露出した所望の標的配列を有する核酸を含み、かつ
ｂ．リガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも６５％の配列と相補する核酸を
含む。
【００７７】
　好ましくは、リガンドは、上記所望の標的配列における少なくとも７５％の配列、より
好ましくは少なくとも８５％の配列、さらに好ましくは少なくとも９５％の配列と相補す
る核酸を含む。
【００７８】
　好ましい実施形態では、
ａ．標識化結合試薬は抗原を含み、かつ、
ｂ．リガンドは、上記抗原と特異的に結合する抗体を含む。
【００７９】
　あるいは、
ａ．リガンドは、抗原を含み、かつ、
ｂ．標識化結合試薬は、上記抗原と特異的に結合する抗体を含む。
【００８０】
　好ましい実施形態では、
ａ．リガンドは、オリゴペプチドを含み、かつ
ｂ．標識化結合試薬は、上記オリゴペプチドと結合するタンパク質を含む。
【００８１】
　他の好ましい実施形態では、
ａ．リガンドは、インプリントされたポリマーを含み、かつ
ｂ．標識化結合試薬は、上記インプリントされたポリマーと結合する物質を含む。
【００８２】
　より好ましくは、インプリントされたポリマーと結合する物質は、タンパク質を含む。
【００８３】
　他の実施形態では、液体試料は、血液、血漿、血清、粘液、尿、唾液、精液、膣帯下、
汗、涙、リンパ液、胃腸液、懸濁またはコロイド混合物、脳脊髄液、細菌培養液、組織培
養液、ファージ溶解物、水、飲料、有機溶媒、水溶性または有機性の溶液、細胞、ウィル
ス、またはその他の複製物の懸濁液、またはコロイド混合物を含む。
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【００８４】
　さらに他の実施形態では、分析物は、ポリペプチド、オリゴヌクレオチド、抗体、抗原
、プリオン、核酸、ペプチド核酸、薬物、薬物の類似体、または薬物代謝産物を含む。好
ましくは、分析物の存在または非存在は、生理的状態のマーカーを含む。より好ましくは
、上記生理的状態は、妊娠、授乳、疾患、表現型、遺伝子型、または、正常もしくは異常
な生理的状態を含む。
【００８５】
　他の好ましい実施形態では、分析物は、核酸、及び遺伝子型を有する生理的状態を含む
。より好ましくは、上記核酸は、遺伝子変異、または多形性を含む。
【００８６】
　他の好ましい実施形態では、分析物は、薬物、または薬物の類似体を含む。
【００８７】
　好ましい実施形態では、
ａ．分析物は、第１の哺乳類からの抗原を含み、かつ
ｂ．標識化結合試薬は、上記抗原と特異的に結合する抗体を含み、該抗体は、第２の哺乳
類からのものである。
【００８８】
　より好ましくは、
ｃ．捕捉対照試薬は、第３の哺乳類からの抗体を有するリガンドを含む。
【００８９】
　特に好ましい一実施形態では、
ａ．分析物は、ヒト絨毛性ゴナドトロピン（ｈＣＧ）を含み、
ｂ．標識化結合試薬は、抗ヒト絨毛性ゴナドトロピンマウスモノクローナル抗体を含み、
ｃ．捕捉対照試薬は、非ヒト、非ネズミ科の抗マウス抗体を含み、かつ
ｄ．液体試料中のヒト絨毛性ゴナドトロピンの存在が、妊娠の生理的状態のマーカーであ
る。
【００９０】
　他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分
析物の存在を検出するための器具であって、上記器具は、
ａ．上述の試験ストリップ；
ｂ．上記試験ストリップを収容する筐体であって、該筐体が少なくとも１つの開口部を備
え、試験ストリップ表面が、液体試料アプライのための上記アプライゾーンで露出してい
る、筐体を備えた器具を提供する。
【００９１】
　好ましくは、上記筐体は、開口部を備え、試験ストリップ表面が、試験結果を検出する
ための、捕捉試験ゾーン及び捕捉対照ゾーンで露出している。より好ましくは、上記筐体
は、試料アプライゾーン、捕捉試験ゾーン、及び捕捉対照ゾーンを確認する印(indicia)
を含む。
【００９２】
　他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込まれる分
析物の存在を検出するための試験ストリップであって、上記試験ストリップは、単一の親
水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備え、上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　（ａ）標識化結合試薬は、
　　　（ｉ）標識；
　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿潤時
に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　（ｉｉｉ）分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複合
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体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており
、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　（ａ）捕捉試験試薬は、
　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　（ｉｉ）分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析物、
及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、
実質的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　（ａ）捕捉対照試薬は、
　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　（ｉｉ）標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬を含
む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　（ｂ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥されており、
実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；及び
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン；を有する一連のゾーン
を備えた、試験ストリップを提供する。
【００９３】
　さらに他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込ま
れる分析物の存在を検出するための試験ストリップの製造方法であって、上記試験ストリ
ップは、モノリシックな親水性マトリクスを含む単一の親水性マトリクスを有する乾燥多
孔質媒体を備え、
　上記方法は、
ａ．繊維の網織物を含むモノリシックな親水性マトリクスを準備する工程；
ｂ．上記モノリシックな親水性マトリクス上に抱合放出ゾーンを形成する工程であって、
当該工程は、
　　ｉ．標識化結合試薬を準備する工程であって、上記標識化結合試薬は、
　　　‐標識；
　　　‐担体ビーズを含む固体担体であって、該担体ビーズおよび上記マトリクスが湿っ
ている場合には、上記担体ビーズが上記マトリクスの中を流動可能である固体担体；およ
び
　　　‐上記分析物に特異的に結合して、上記標識化結合試薬および分析物を含む第１の
複合体を形成するリガンド、を含む工程；
　　ｉｉ．上記標識化結合試薬を緩衝液中に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．上記標識化結合試薬の懸濁液を、上記モノリシックな親水性マトリクスの第
１のゾーンにアプライする工程、によって形成される工程；
ｃ．上記モノリシックな親水性マトリクス上に捕捉試験ゾーンを形成する工程であって、
当該工程は、
　　ｉ．捕捉試験試薬を準備する工程であって、上記捕捉試験試薬は、
　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体担体；
　　　‐上記分析物または第１の複合体に特異的に結合して、標識化結合試薬、分析物お
よび捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成するリガンド、を含む、工程；
　　ｉｉ．上記捕捉試験試薬を緩衝液中に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．上記捕捉試験試薬の懸濁液を、上記モノリシックな親水性マトリクスの第２
のゾーンにアプライする工程であって、上記第２のゾーンは上記第１のゾーンの下流にあ
る工程、によって形成される工程；
ｄ．上記モノリシックな親水性マトリクス上に捕捉対照ゾーンを形成する工程であって、
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当該工程は、
　　ｉ．捕捉対照試薬を準備する工程であって、上記捕捉対照試薬は、
　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体担体；および
　　　‐上記標識化結合試薬に結合して、上記標識化結合試薬および捕捉対照試薬を含む
第３の複合体を形成するリガンド、を含む工程；
　　ｉｉ．上記捕捉対照試薬を緩衝液中に懸濁する工程；
　　ｉｉｉ．上記捕捉対照試薬の懸濁液を、上記モノリシックな親水性マトリクスの第３
のゾーンにアプライする工程であって、上記第３のゾーンは上記第２のゾーンの下流にあ
る工程、によって形成される工程；
ｅ．上記モノリシックな親水性マトリクスを乾燥させて乾燥多孔質媒体を形成する工程、
を含む。
【００９４】
　さらに他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込ま
れる分析物の存在を検出するための試験ストリップの使用方法であって、以下のａ～ｍの
工程を含む方法である。
ａ．単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備えた試験ストリップを準備する
工程であって、上記単一の親水性マトリクスは、
　ｉ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
　ｉｉ．（ａ）試料アプライゾーン；
　　　 （ｂ）標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）標識化結合試薬は、
　　　　　　　　‐標識；
　　　　　　　　‐担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿
潤時に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　　　　　　‐分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複
合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥さ
れており、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　　 （ｃ）捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉試験試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析
物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　　 （ｄ）捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉対照試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬
を含む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；
　　　 （ｅ）試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い
込む吸収ゾーンを有する、一連のゾーンを備えた、工程
　ｂ．液体試料を取得する工程
　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記液体試料をアプライする工程
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記液体試料を上記抱合放出ゾーンへと運
ぶ工程
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記液体試料とを接触させて、上記液体試料が分析物を含ん
でいる場合には、上記標識化結合試薬を流動可能にするとともに上記第１の複合体の形成
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を可能にする工程
　ｆ．上記液体試料および標識化結合試薬を、単体の状態であろうが第１の複合体を形成
していようが、上記単一の親水性マトリクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運ぶ工程
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、単体の
状態であろうが第１の複合体を形成していようが、上記第１の複合体が存在する場合には
上記第２の複合体の形成を可能にする工程
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第２の複合体を濃縮する工程
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程
　ｊ．上記液体試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運ぶ工程
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、第３の
複合体の形成を可能にする工程
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程。
【００９５】
　さらに他の曲面では、本発明は、液体生体試料中の疾患、表現型、遺伝子型、または生
理的状態に関連した分析物の存在を検出することによって、生体中の疾患、表現型、遺伝
子型、または生理的状態を診断する方法であって、以下のａ～ｎの工程を含む方法である
。
ａ．単一の親水性マトリクスを有する乾燥多孔質媒体を備えた試験ストリップを準備する
工程であって、上記単一の親水性マトリクスは、
　ｉ．繊維の網織物を含む、モノリシックな親水性マトリクス；及び
　ｉｉ．（ａ）試料アプライゾーン；
　　　 （ｂ）標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）標識化結合試薬は、
　　　　　　　　‐標識；
　　　　　　　　‐担体ビーズを含む固体基質であって、担体ビーズ及びマトリクスが湿
潤時に、担体ビーズがマトリクス内を流動可能になる、固体基質；
　　　　　　　　‐分析物と特異的に結合し、標識化結合試薬及び分析物を含む第１の複
合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）標識化結合試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥さ
れており、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン；
　　　 （ｃ）捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉試験試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉試験ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐分析物または第１の複合体と特異的に結合し、標識化結合試薬、分析
物、及び捕捉試験試薬を含む第２の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉試験試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉試験ゾーン；
　　　 （ｄ）捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　　　（ｉ）捕捉対照試薬は、
　　　　　　　　‐捕捉対照ビーズを含む固体基質；及び、
　　　　　　　　‐標識化結合試薬と特異的に結合し、標識化結合試薬及び捕捉対照試薬
を含む第３の複合体を形成する、リガンド；を含み、かつ、
　　　　　（ｉｉ）捕捉対照試薬は、液体試料アプライ前に試験ストリップ上で乾燥され
ており、実質的に固定されている、捕捉対照ゾーン；
　　　 （ｅ）試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い
込む吸収ゾーンを有する、一連のゾーンを備えた、工程
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　ｂ．生体から液体生体試料を取得する工程
　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記液体生体試料をアプライする工
程
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記液体生体試料を上記抱合放出ゾーンへ
と運ぶ工程
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記液体生体試料とを接触させて、上記標識化結合試薬を流
動可能にするとともに上記第１の複合体の形成を可能にする工程
　ｆ．上記液体生体試料、標識化結合試薬および第１の複合体を、上記単一の親水性マト
リクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運ぶ工程
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記液体生体試料、標識化結合試薬および第１の複合体とを
接触させて、第２の複合体の形成を可能にする工程
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第２の複合体を濃縮する工程
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程
　ｊ．上記液体試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運ぶ工程
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、第３の
複合体の形成を可能にする工程
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程
　ｎ．ｎ．上記生体の疾患、表現型、遺伝子型、または生理的状態を診断する工程。
【００９６】
　さらに他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の複数の
分析物のうちの何れかの存在を検出するための試験ストリップであって、上記試験ストリ
ップは、単一の親水性マトリクスを含む乾燥多孔質媒体を備え、
　上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物を含むモノリシックな親水性マトリクス；
ｂ．一連のゾーンであって、当該一連のゾーンは、
　　ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．複数の標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　（ａ）上記標識化結合試薬の各々は、
　　　　（ｉ）標識；
　　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体担体であって、該担体ビーズおよび上記マトリク
スが湿っている場合には、上記担体ビーズが上記マトリクスの中を流動可能である固体担
体；および
　　　　（ｉｉｉ）上記分析物の１つに特異的に結合して、上記標識化結合試薬および分
析物を含む第１の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記標識化結合試薬の各々は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ
上にて乾燥されるとともに、液体試料と接触することで移動形態に放出され、
　　　（ｃ）上記標識化結合試薬の各々は、試験の複数の分析物間で異なる分析物に特異
的に結合する、抱合放出ゾーン；
　　ｉｉｉ．複数の捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉試験試薬の各々は、
　　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記分析物の１つ、または上記第１の複合体の１つに特異的に結合して
、上記標識化結合試薬、分析物および捕捉試薬を含む第２の複合体を形成するリガンド、
を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉試験試薬の各々は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上
にて乾燥されるとともに、実質的に流動可能であり、
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　　　（ｃ）上記捕捉試験試薬の各々は、上記複数の分析物および試験の複数の第１の複
合体間で異なる分析物または第１の複合体に特異的に結合する、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．少なくとも１つの捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉対照試薬は、
　　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記標識化結合試薬に特異的に結合して、上記標識化結合試薬および捕
捉対照試薬を含む第３の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉対照試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて乾
燥されるとともに、実質的に流動可能である、捕捉対照ゾーン；
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を含む一連のゾーン、
を備えた試験ストリップである。
【００９７】
　さらに他の局面では、本発明は、液体生体試料中の疾患、表現型、遺伝子型、または生
理的状態に関連した少なくとも１つの分析物の存在を検出することによって、生体中の疾
患、表現型、遺伝子型、または生理的状態を診断する方法であって、以下のａ～ｎの工程
を含む方法である。
【００９８】
　ａ．複数の分析物の何れかの存在を検出することができる上記試験ストリップを準備す
る工程
　ｂ．生体から液体生体試料を取得する工程
　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記液体生体試料をアプライする工
程
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記液体生体試料を上記抱合放出ゾーンへ
と運ぶ工程
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記液体生体試料とを接触させて、上記標識化結合試薬を流
動可能にするとともに、少なくとも１つの第１の複合体の形成を可能にする工程
　ｆ．上記液体生体試料、標識化結合試薬、および１つ以上の第１の複合体を、上記単一
の親水性マトリクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運ぶ工程
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記液体生体試料、標識化結合試薬および１つ以上の第１の
複合体とを接触させて、少なくとも１つの第２の複合体の形成を可能にする工程
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
１つ以上の第２の複合体を濃縮する工程
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程
　ｊ．上記液体試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運ぶ工程
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、少なく
とも１つの第３の複合体の形成を可能にする工程
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程
　ｎ．上記生体の疾患、表現型、遺伝子型、または生理的状態を診断する工程。
【００９９】
　一実施形態では、１つよりも多い疾患、表現型、遺伝子型、または生理的状態が同時に
診断され、当該実施形態では、各分析物は、異なる疾患、表現型、遺伝子型、または生理
的状態の診断に用いられることが好ましい。上記疾患、表現型、遺伝子型、または生理的
状態としては限定されないが、妊娠、癌、心臓病、高血圧症、コレステロール値の上昇、
高血糖症、低血糖症、糖尿病、マラリア、結核、後天性免疫不全症候群（ＡＩＤＳ）、性
感染症（例えば、梅毒、淋病、疱疹）、デング熱、エボラ、ラッサ熱、肝炎、肺炎（例え
ば、細菌性、ウイルス性）および遺伝病からなる群から選択されることが好ましい。
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【０１００】
　一実施形態では、上記方法は、
　ａ．ヒト免疫不全ウイルス
　ｂ．結核
　ｃ．マラリア
の各病原体の存在を試験する方法である。
【０１０１】
　さらに他の局面では、本発明は、血液試料中の構成を分離する方法であって、以下のａ
～ｎの工程を含む方法である。
【０１０２】
　ａ．複数の分析物の何れかの存在を検出することができる上記試験ストリップを準備す
る工程であって、当該試験ストリップは、
　　ｉ．タンパク質
　　ｉｉ．免疫グロブリン（ＩｇＧ）
　　ｉｉｉ．コレステロール
のうち、少なくとも１つを検出する工程
　ｂ．血液試料を取得する工程
　ｃ．上記試験ストリップの試料アプライゾーンに、上記血液試料をアプライする工程
　ｄ．上記単一の親水性マトリクスを介して、上記血液試料を上記抱合放出ゾーンへと運
ぶ工程
　ｅ．上記標識化結合試薬と上記血液試料とを接触させて、上記標識化結合試薬を流動可
能にするとともに、少なくとも１つの第１の複合体の形成を可能にする工程
　ｆ．上記血液試料、標識化結合試薬、および１つ以上の第１の複合体を、上記単一の親
水性マトリクスを介して上記捕捉試験ゾーンへ運ぶ工程
　ｇ．上記捕捉試験試薬と、上記血液試料、標識化結合試薬および１つ以上の第１の複合
体とを接触させて、少なくとも１つの第２の複合体の形成を可能にする工程
　ｈ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉試験ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
１つ以上の第２の複合体を濃縮する工程
　ｉ．上記捕捉試験ゾーン中の第２の複合体の存在を検出する工程
　ｊ．上記血液試料および標識化結合試薬を、上記単一の親水性マトリクスを介して上記
捕捉対照ゾーンへ運ぶ工程
　ｋ．上記捕捉対照試薬と、上記液体試料および標識化結合試薬とを接触させて、少なく
とも１つの第３の複合体の形成を可能にする工程
　ｌ．上記単一の親水性マトリクスの上記捕捉対照ゾーンにある上記繊維の網織物中の、
第３の複合体を濃縮する工程
　ｍ．上記捕捉対照ゾーン中の第３の複合体の存在を検出する工程
　ｎ．上記試験ストリップから血漿を除去する工程。
【０１０３】
　さらに他の局面では、本発明は、試験ストリップにアプライされた液体試料中の見込ま
れる分析物の存在を検出するための競合アッセイに用いられる試験ストリップであって、
当該試験ストリップは、単一の親水性マトリクスを含む乾燥多孔質媒体を備える試験スト
リップであり、
　上記単一の親水性マトリクスは、
ａ．繊維の網織物を含むモノリシックな親水性マトリクス；
ｂ．ｉ．試料アプライゾーン；
　　ｉｉ．標識化結合試薬を含む抱合放出ゾーンであって、
　　　（ａ）上記標識化結合試薬は、
　　　　（ｉ）標識；
　　　　（ｉｉ）担体ビーズを含む固体担体であって、該担体ビーズおよび上記マトリク
スが湿っている場合には、上記担体ビーズが上記マトリクスの中を流動可能である固体支
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持材；および
　　　　（ｉｉｉ）上記分析物に特異的に結合して、標識化結合試薬および分析物を含む
第１の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記標識化結合試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて
乾燥されるとともに、液体試料と接触することで移動形態に放出される、抱合放出ゾーン
；
　　ｉｉｉ．捕捉試験試薬を含む捕捉試験ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉試験試薬は、
　　　　（ｉ）捕捉試験ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記分析物または上記分析物の類似体を含むリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉試験試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて乾
燥されるとともに、実質的に流動可能である、捕捉試験ゾーン；
　　ｉｖ．捕捉対照試薬を含む捕捉対照ゾーンであって、
　　　（ａ）上記捕捉対照試薬は、
　　　　（ｉ）捕捉対照ビーズを含む固体担体；および
　　　　（ｉｉ）上記標識化結合試薬に特異的に結合して、上記標識化結合試薬および捕
捉対照試薬を含む第２の複合体を形成するリガンド、を含み、
　　　（ｂ）上記捕捉対照試薬は、液体試料をアプライする前に試験ストリップ上にて乾
燥されるとともに、実質的に流動可能である、捕捉対照ゾーン；
　　ｖ．試験ストリップの乾燥多孔質媒体を介して毛管作用により液体試料を吸い込む吸
収ゾーン、を有する一連のゾーン、
を備えた、試験ストリップである。
【０１０４】
　本発明はまた、標識を濃縮する方法を提供する。
【０１０５】
　他の局面では、本発明は、モノリシックな親水性マトリクスを含む多孔質媒体中の試薬
を濃縮する方法であって、以下のａ～ｅの工程を含む方法である。
【０１０６】
　ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備するとともに試薬を準備する工程であって
、上記試薬は、
　　ｉ．固体担体；および
　　ｉｉ．水性液体と接触することで活性化される凝集剤、
を含む、工程
　ｂ．上記試薬を緩衝液中に懸濁して試薬懸濁液を得る工程
　ｃ．上記モノリシックな親水性マトリクスに上記試薬懸濁液をアプライする工程
　ｄ．上記モノリシックな親水性マトリクス上で、上記試薬懸濁液を乾燥させる工程
　ｅ．上記多孔質媒体のモノリシックな親水性マトリクス中で上記試薬を濃縮するために
、上記試薬の上記固体担体を自己凝集させることを目的として、多孔質媒体に水性液体を
アプライして上記凝集剤を活性化させる工程。
【０１０７】
　上記モノリシックな親水性マトリクスは、繊維の網織物を含むことが好ましく、上記試
薬の固体担体は、ビーズを含むことが好ましく、上記凝集剤は、ポリエチレングリコール
（ＰＥＧ）を含むことが好ましい。
【０１０８】
　さらに他の局面では、本発明は、モノリシックな親水性マトリクスを含む多孔質媒体中
の試薬を濃縮する方法であって、以下のａ～ｇの工程を含む方法である。
【０１０９】
　ａ．モノリシックな親水性マトリクスを準備する工程
　ｂ．試薬を準備する工程であって、上記試薬は、
　　ｉ．負に帯電した固体担体
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　　ｉｉ．上記固体担体に付着された、正に帯電したリガンド
を含む、工程
　ｃ．上記試薬を緩衝液中に懸濁して試薬懸濁液を得る工程
　ｄ．上記モノリシックな親水性マトリクスに、上記試薬懸濁をアプライする工程
　ｅ．上記モノリシックな親水性マトリクス上で、上記試薬懸濁液を乾燥させる工程
　ｆ．上記リガンドと、当該リガンドのｐＩよりも低いｐＨであるとともに当該リガンド
が結合する担体を含む水性液体とを接触させる工程
　ｇ．上記多孔質媒体のモノリシックな親水性マトリクス中で上記試薬を濃縮するために
、上記試薬を自己凝集させることを目的として、上記試薬の総電荷を変える工程。
【０１１０】
　上記モノリシックな親水性マトリクスは、繊維の網織物を含むことが好ましく、上記試
薬の上記負に帯電した固体担体は、ビーズを含むことが好ましく、上記正に帯電したリガ
ンドは、タンパク質を含むことが好ましい。さらに好ましくは、上記タンパク質は、抗体
または抗原を含む。
【０１１１】
　他の局面では、本発明は側方流動機能層を提供する。好ましい実施形態は、上記側方流
動機能層はマトリクスを含み、より好ましくは、ガラス繊維、不織布ポリマーまたはこれ
らの混合物からなる一体型のマトリクスを含む。
【０１１２】
　本発明の好ましい実施形態では、ポリマーとガラス繊維との混合物を含む単一の側方流
動機能層を提供し、当該混合物は適当なマトリクスとして機能する。上記混合物は、試料
パッドおよび吸収剤として機能すると同時に、血液分離器および放出抱合として機能する
ことが好ましい。しかしながら、驚くべきことに、本発明は、単層の側方流動機能層の構
成において、同一の構成が反応マトリクスとして使用し得ることを示している。
【０１１３】
　上記親水性の混合物は低タンパク質結合性であり、上記捕捉試薬は、普通では、あまり
結合しない。しかしながら、上記捕捉試薬が初めに担体粒子（例えば、ラテックスビーズ
）上に固定されている場合には、上記ラテックスビーズはマトリクス中に効率的に保持さ
れる。なお、このとき上記担体粒子の直径は、細孔サイズの４０～７０％（または、９８
％の吸収効率があるが、上記マトリクス中に入るのに十分なサイズよりも大きなサイズ）
である。試験の感度は、加えられる担体ビーズの数、当該担体ビーズの表面積（ビーズの
直径に関係する）、および当該担体ビーズの表面上に固定される捕捉試薬の量に依存する
。後述するように、上記システムは、捕捉ビーズ（試験および対照の両方）上の凝集剤（
例えば、ポリエチレングリコール）を用いること、または、負に帯電した捕捉ビーズ上の
正に帯電したリガンドを使用することによって、更に改善され得る。
【０１１４】
　このタイプの上記材料を用いれば、多くの利点がある。例えば、
１）上記混合物は本質的に親水性であるので、膜のようにブロッキングする必要がない。
２）上記混合物は低タンパク質であるので、バックグラウンドシグナルが低く、それ故、
検出可能な最弱シグナルを下げる。
３）膜中にて運搬領域が増大する（細孔サイズと関連）につれて、使用可能な膜表面（お
よび、それ故に試験感度も）減少する。上記混合物のシグナルは、上記ビーズの表面積と
関連しており、上記混合物とは関連していない。それ故、ビーズを同じ細孔サイズの材料
に換えることによって、シグナルを制御することができる。
４）小さな抗原は膜に上手く付着することができないが、上記抗原は、上記ビーズに共有
結合によって結合され得る。それ故、上記混合物は、あらゆる試験に使用され得る。
５）上記混合物の運搬速度は、膜よりも非常に高いので、試験は、より早く行われる（多
くの試験開発者が求めるように）。
６）ビーズへの固定化は、架橋化学（linkage chemistry）のよりよい制御を可能にし、
その結果、試験期間（test shelf life）を延ばす。その代わりに、上記期間を延ばす他
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の材料も付着され得る。
【０１１５】
　このように機能し得る材料のタイプは、あらゆる固定化ガラス繊維であり得るが、ラテ
ックス結合ガラスである場合に、よい結果が得られている。
【０１１６】
　このように、従来は、ガラス繊維またはポリマーとガラス繊維との混合物は、１つ以上
の機能のために働くことが示されているが、本発明では、同一の材料が同時に５つの領域
全てのために機能し得ることが示されている。この成果は、新しく、予期し得ない、そし
て全く驚くべきものである。
【０１１７】
　図１Ａは、本発明の一実施形態に係る透視図（分解図）である。上部筐体（３０）およ
び下部筐体（３２）内に試験ストリップ（２０）を備えている器具（１０）が示されてい
る。好ましい実施形態において、上部筐体（３０）は２つの開口（３４，３６）を有して
おり、これらの一方（３４）は、使用者を試験ストリップ（２０）の試料アプライゾーン
にアクセスさせ、もう一方（３６）は、使用者が、捕捉試験ゾーンおよび捕捉対照ゾーン
における試験結果を可視化または検出することを可能にする。より好ましくは、印（４０
，４２，４４）は、試料アプライゾーン（例えば、Ｓ（４０））、捕捉試験ゾーン（例え
ば、Ｔ（４２））および捕捉対照ゾーン（例えば、Ｃ（４４））の位置を示すために、上
部筐体（３０）に提供される。
【０１１８】
　図１Ａおよび１Ｂに示されるように、支持ストリップ（５０）によって試験ストリップ
（２０）が付加的に支持されてもよい。支持ストリップ（５０）は、プラスチック（例え
ば、ポリスチレン、ＰＥＴまたはビニル）または支持に適切な他のいくつかの材料(mater
ial)から構成されてもよい。
【０１１９】
　図２Ａ～２Ｄは、使用されている状態の試験ストリップの概略的な上方図を示す。試験
ストリップは、試料アプライゾーン（Ａ）、標識された結合剤（８０）を含む抱合放出ゾ
ーン（Ｂ）、捕捉試験試薬（９０）を含む捕捉試験ゾーン（Ｃ）、捕捉対照試薬（１００
）を含む捕捉対照ゾーン（Ｄ）および吸収(absorbent)ゾーン（Ｅ）を含む一連のゾーン
を有している。
【０１２０】
　図２Ａに示される実施形態は、担体ビーズおよび抗体リガンドを含む標識された結合剤
（８０）、補足ビーズおよび抗体リガンドを含む捕捉試験試薬（９０）、ならびに補足ビ
ーズおよび抗体リガンドを含む補足対照試薬（１００）を示す。
【０１２１】
　図２Ｂにおいて、分析物（１１０）を含む試料は、試料アプライゾーン（Ａ）にアプラ
イされ、そして毛細管現象によって試験ストリップを介して抱合放出ゾーン（Ｂ）へ運ば
れる。抱合放出ゾーン（Ｂ）において、試料は、標識化結合試薬（８０）のいくつかに結
合して第１の複合体（１２０）を形成する。第１の複合体は分析物（１１０）および標識
化結合試薬（８０）を含む（図２Ｃもまた参照のこと）。
【０１２２】
　図２Ｃにおいて、第１の複合体（１２０）および結合していない標識化結合試薬（８０
）のいくつかが、試験ストリップを介して捕捉試験ゾーン（Ｃ）に運ばれる。捕捉試験ゾ
ーン（Ｃ）において、第１の複合体（１２０）および結合していない標識化結合試薬（８
０）は、捕捉試験試薬（９０）と接触する。この実施形態において、捕捉試験試薬（９０
）はまた、分析物（１１０）を認識し、これにより、第１の複合体（１２０）に結合して
第２の複合体（１３０）を形成する。第２の複合体（１３０）は、試験ストリップのマト
リクスに強く固定化されており、陽性の試験結果を示すラインを形成する。「強く固定化
される（されている）」は、捕捉試験ビーズ（９０）が揺さぶられても、回転されても、
凝集されても、抱合放出ゾーンの標識化結合試薬と同様に、マトリクスを介して流れない
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ことを意味する。捕捉試験試薬（９０）は、結合していない標識化結合試薬（８０）を認
識しない。
【０１２３】
　図２Ｄにおいて、結合していない標識化結合試薬（８０）は、試験ストリップを介して
捕捉対照ゾーン（Ｄ）に運ばれ続ける。捕捉対照ゾーン（Ｄ）において、結合していない
標識化結合試薬（８０）は、捕捉対照試薬（１００）と接触する。この実施形態において
、捕捉対照試薬（１００）は、結合していない標識化結合試薬（８０）上の未結合抗体を
認識しかつ結合し、そして第３の複合体（１４０）を形成する。第３の複合体（１４０）
は、試験ストリップのマトリクスに強く固定化されており、試料の運搬が吸収ゾーン（Ｅ
）に到達したことと試験が実行されたこととを示す対照ラインを形成する。「強く固定化
される（されている）」は、捕捉試験ビーズ（９０）のように、捕捉対照ビーズ（１００
）が揺さぶられても、回転されても、凝集されても、抱合放出ゾーンの標識化結合試薬と
同様に、マトリクスを介して流れないことを意味する。
【０１２４】
　図２Ａ～２Ｄに示される試験において、陽性の結果は、対照試験ゾーン（Ｃ）での試験
ラインおよび捕捉対照ゾーン（Ｄ）での対照ラインの両方を有しているが、陰性の結果は
、捕捉対照ゾーン（Ｄ）での対照ラインのみを有している。
【０１２５】
　一実施形態において、複数の捕捉ラインが存在し、各ラインが（対応する標識化結合試
薬とともに）別々の分析物について試験し、１つの試料をいくつかの分析物について同時
に試験することを可能にする
　この実施形態は、所定の疾患、表現型、遺伝子型または生理的状態について、単一の試
料にて複数の試験を行うことを可能にする。このタイプの試験能力は、例えば、所定の疾
患、表現型、遺伝子型または生理的状態についての試験が高率の疑陽性および疑陰性を有
する場合、特に有用である。
【０１２６】
　あるいは、単一の試料は、複数の疾患、表現型、遺伝子型または生理的状態についての
試験を行い得る。このタイプの試験能力は、広範な適用（医者の集団へのアクセスおよび
／または患者の医者へのアクセスが制限されている遠隔地（例えば、産業国および発展途
上国の両方の田舎）での医学試験のための；大規模な試験設定（例えば、伝染病または都
市での大規模な貧しい集団）のための；患者を伴う実地調査のため；および限られた量の
みの試料用具(material)が利用可能である場合の試験のための（例えば、法医学目的のた
めの、または大量の血液を失ったか、血液もしくは他の体液の量が減少している外傷患者
および他の患者のための）、毎年の医学的試験、肉体的試験における慣用的なスクリーニ
ングを含むがこれに限定されない。）に有用である。例えば、世界の多くの地域において
、冷蔵、実験器具または輸送手段がほとんどないか全くない場所で、多くの疾患の１つ以
上（特に、感染性疾患）についての、容易に持ち運び可能でありかつ容易に分解されない
器具または用具を用いる、迅速、低コスト、かつ有効な方式での単純な試験法が必要とさ
れている。複数の疾患が一般に同一の患者を冒している地域または状況において、単一の
試料が、いくつかの疾患について同時に試験され得る。例えば、本発明を用いてヒト免疫
不全ウイルス（ＨＩＶ；後天性免疫不全症候群（ＡＩＤＳ））、結核、エボラ熱、マラリ
ア熱、ラッサ熱、肝炎（Ａ型、Ｂ型、Ｃ型、Ｄ型またはＥ型）および／またはテング熱の
感染を試験し得ることが、想像される。あるいは、患者が疾患（例えば、遺伝的ヘモグロ
ビン疾患）を有している場合、本発明は、鎌状赤血球貧血およびいくつかのタイプの地中
海貧血についての遺伝型を同時に試験し得る。
【０１２７】
　別の実施形態において、この試験方式を使用して、遺伝的改変または多型を検出する。
【０１２８】
　別の実施形態において、この試験方式は、結合試薬または捕捉試薬の１つが分析物と同
一（またはそのアナログ）である競合アッセイを含む。この競合アッセイ方式は、立体的
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な問題に起因して「サンドイッチ」アッセイを形成するのは困難である小さな分析物（例
えば、薬物）を試験する際に特に有用である。
【０１２９】
　好ましい実施形態において、本発明は、単一の側方流動機能層を提供する。この側方流
動機能層は、タンパク質をほとんど結合しない材料を備え、速い運搬速度を有し、繊維の
網織物を備えている。好ましくは、この材料は親水性である。より好ましくは、この材料
はガラス繊維またはマイクロ繊維の網織物を備えている。さらにより好ましくは、この材
料はガラス繊維をポリマーと組み合わせて備えている。ガラスまたはガラス－ポリマー繊
維の網織物は、複合体が付着するビーズ（例えば、ラテックス、金）、または捕捉試験試
薬または捕捉対照試薬として使用するためのビーズを維持し得る。他の物質としては、キ
ャストまたは成形された酢酸セルロースおよび融合されたポリエチレンが挙げられる。孔
（例えば、繊維網織物の間の孔）のサイズは、ビーズのサイズおよび目的（すなわち、複
合体　対　捕捉）に依存し、また、試料の状態および分離またはろ過が所望されるか否か
に依存する。赤血球の除去が所望される場合、この材料は、赤血球を保持する孔径（９８
％保持効率－約３．５ミクロン未満）を有する必要がある；しかし、赤血球の除去が所望
されない場合は、孔径はより大きくあり得る。孔径が大きいほど、捕捉されることが必要
とされるビーズのサイズは大きい。しかし、ビーズのサイズが大きくなるにつれて、タン
パク質固定化に利用可能な表面積は減少し、感度の低下を招く。
【０１３０】
　本発明に適切ではない材料は、セルロースおよびニトロセルロースである。セルロース
は、材料を介する試料の流れを迅速にし得ず、複合体を放出し得ない。セルロースはまた
、血液分離が要求される実施形態において、血液分離器(separator)として十分に機能し
ない。ニトロセルロース膜は、タンパク質を結合し、疎水性になりがちである。材料は、
ニトロセルロースを機能させるためにブロッキングされることを必要とする。血液分離に
必要とされる孔径は小さく、それゆえに、試験時間は非常に長くなる。また、ニトロセル
ロースは、試料の運搬および吸収として作用するための正確な吸光特性を有していない。
材料に沿って流れる時間は、運搬距離が増加するにつれて対数的に増加する。例えば、０
．５ｃｍの流れに５秒間を費やし、１ｃｍの流れに１５秒間を費やし、１．５ｃｍの流れ
に３０秒間を費やし、２ｃｍの流れに９０秒間を費やす、などである。さらに、ニトロセ
ルロースは、多量の試料の運搬には十分に機能しない。少量（例えば、３０μｌ未満）の
場合、ニトロセルロースは機能し得るが、より多い量では機能しない。ニトロセルロース
のみを含むストリップについては、材料の長さは約６～８ｃｍであり、試験時間は非常に
長い。この速度では、試料が、試験ストリップの長さまで運ばれる前に乾燥する危険性が
ある。３つのニトロセルロース膜の運搬速度を本発明に係る実施形態の運搬速度と比較し
た試験結果については、実施例２および図４を参照のこと。
【０１３１】
　にもかかわらず、ニトロセルロース材料およびセルロース材料（例えば、酢酸セルロー
ス）は、いくつかの実施形態において、なお有用であり得る。泡（完全にまたは部分的に
開放したセル状の泡を含み、特に、固定化された微粒子を含む。）もまた本発明に有用で
あり得る。
【０１３２】
　ガラス繊維に加えて、単独でかまたはポリマーおよび織り込まれていない(non-woven)
プラスチックと組み合わせて、適当なサイズの孔径を有する、塩基性でありかつ疎水性の
材料（例えば、疎水性膜（例えば、ポリエステルスルファン（ＰＥＳ）、フッ化ポリビニ
リデン（ＰＶＤＦ）、融合ポリエチレン（ＰＥ）、織り込まれていない(non-woven)プラ
スチック、および成形された酢酸セルロース））が使用され得る。孔径が大きすぎる場合
（例えば、ポリプロピレンメッシュの場合）、膜は、効率的に粒子を捕獲しないので、機
能しない。結果として、抱合放出に首尾よいことが当該分野において公知である多くの材
料は、本発明において必ずしも十分に機能しない。
【０１３３】
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　より好ましい実施形態において、本発明は、ポリマー－ガラス繊維マトリクスを含む、
単層の側方流動方式を提供する。これは、本来親水性であり、実質的にはタンパク質を結
合せず、流れが速く、高感度で低バックグラウンドを有し、製造するに単純である。より
好ましくは、ポリマー－ガラス繊維マトリクスは、ラテックス結合（例えば、ポリスチレ
ン（ＰＳ）またはポリメチルメタクリレート（ＰＭＭＡ））ガラス繊維マトリクスを含む
。この実施形態において、マトリクスは、試料運搬、フィルタ／分離器（例えば、血液分
離器）、抱合放出パッド、反応膜および吸収剤(absorbent)として同時に働く。（さらな
る吸収パッドが追加され得るが、必要ではない。）好ましくは、本来の親水性が、ブロッ
キングの必要性を不要にする。より好ましい実施形態において、材料は、Ｗｈａｔｍａｎ
　ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクス、ラテックス結合ガラス繊維を含むＷｈａｔｍａｎ　
ＳＬＦ５ＴＭ　単層側方流動方式を備えており、表１に示す特性を有している。
【０１３４】
【表１】

【０１３５】
　適切な緩衝液中の抱合体が試験ストリップ上に放たれる(strip)。抱合体の性質は、実
施される試験の性質に依存し、以下により完全に記載される。
【０１３６】
　好ましい実施形態において、リガンドは、担体ビーズに付着して抱合体を形成する。標
識化結合試薬として使用される担体ビーズは、網織物構造内に（例えば、物理的吸着を介
して）残存しなければならないが、液体試料との接触の際に移動形態に放出され得なけれ
ばならない。ビーズは好ましくは金であり、タンパク質またはヌクレオチドに結合し得る
べきである。あるいは、ビーズはラテックス、セレンまたは適切な他の材料であってもよ
い。結合試薬（例えば、抗体またはオリゴヌクレオチド）は、側方流動試験ストリップ上
に放たれる担体ビーズに固定化される。（あるいは、混合物が、ドットされても、単層の
側方流動方式の使用に適切な、他の任意の形状を採ってもよい。）しかし、一般に、検出
ビーズは特定の任意の形状を有している必要はなく、ビーズアプライの形状は、主に捕捉
ラインに関連する。１つの好ましい実施形態において、担体ビーズは、４０～８０ｎｍの
金ビーズを含む。別の好ましい実施形態において、担体ビーズは、１００～８００ｎｍの
ラテックスビーズを含む。
【０１３７】
　捕捉試験試薬および捕捉対照試薬として使用される捕捉ビーズは、網織物構造内に（例
えば、物理的な捕捉を介して）残存しなければならず、側方流動試験ストリップの使用の
間、液体試料と接触した際であっても実質的に不動であらねばならない。ビーズは好まし
くはラテックスであるが、担体ビーズ上の標識を干渉しない（すなわち、固有の色を有し
ていないか、ストリップ自体に対して目立つ色を有していない）任意の材料であり得る。
潜在的な他の材料としては、シリカ、ガラス、アルミナ、セルロースまたは糖（例えば、
デキストランなど）が挙げられる。理論的にいえば、捕捉ビーズは、強固な構成(tight f
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ormation)を形成し、その結果、捕捉ビーズによって細くされる担体ビーズ上の標識が容
易に読み取られ得る。捕捉試験試薬または捕捉対照試薬（例えば、抗体またはオリゴヌク
レオチド）は、それぞれ捕捉試験ビーズまたは捕捉対照ビーズに固定化され、これらのビ
ーズは、側方流動試験ストリップ上に（適切な緩衝液中にコロイド上の混合物として）放
たれる。（あるいは、混合物はドットされても、他の任意の形状（例えば、「＋」形状ま
たは「×」形状、あるいは単層の側方流動方式の使用に適切な、他の任意の形状）を採っ
てもよい。）
　好ましい実施形態において、ラテックスビーズ（例えば、ＰＭＭＡ、ＰＳなど）は、ス
ルフェート末端化されたビーズを含む。これらの材料は、物理的結合（電荷または疎水性
）に起因してタンパク質を結合する。あるいは、共有結合ラテックスビーズが使用されて
もよい。好ましい実施形態の例としては、Ｅｓｔａｐｏｒ　Ｍｉｃｒｏｓｐｈｅｒｅｓま
たはＢａｎｇｓ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ，Ｉｎｃによって製造されたラテックスビー
ズが挙げられる。ビーズのサイズは、材料内に侵入するに十分小さくなければならないが
、捕捉されるに十分大きくなければならない。ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ（Ｗｈａｔｍａｎ）
について、最適なビーズサイズは、約２ミクロンであり；ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材料は、
約２．５ミクロンのビーズに対して９８％の残存高率を有する。２．５ミクロンのビーズ
は、通常マトリクス内に侵入しないが、１．５ミクロンを下回るビーズはマトリクスから
押し出される。
【０１３８】
　ビーズをアプライするための典型的なプロトコルは以下の通りである：抱合放出ゾーン
では、モノクローナル抗βｈＣＧに抱合されている４０ｎｍの金コロイド（標識化結合試
薬）がアプライされ、濃縮される（ＯＤ５２０＝１０）。抗体は、しばしばマウスモノク
ローナル抗体である。ホウ酸緩衝液（１％　Ｔｗｅｅｎ　２０、０．５％　ＰＶＡおよび
０．２％　ＢＳＡを含む）からＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭへアプライされる。捕捉ゾーン（そ
れぞれ捕捉試験ゾーンおよび捕捉対照ゾーン）では、別々の２つのライン、１つは、抗α
ｈＣＧに抱合されている２ミクロンのラテックスビーズ（捕捉試験試薬）であり、２つ目
は、抗マウスＩｇＧに抱合されている２ミクロンのラテックスビーズ（捕捉対照試薬）で
ある。対照抗体は、しばしば抗マウスＡｂ（例えば、ヤギ抗マウス）であり、時々、金に
固着されたものである。乾燥試験では、乾燥後に試料をアプライする。いくつかの実施形
態において、ビーズのアリコート（１００μｌ）が使用され、アプライされる試料の量お
よびビーズの量は、使用される材料に依存してかなり変動する。
【０１３９】
　いくつかの実施形態において、特に、過剰量の第１の複合体が存在する場合および捕捉
対照ビーズによる結合が特異的でないかまたは分析物の存在下もしくは非存在下で置換さ
れ得る場合、捕捉対照ビーズは第１の複合体（例えば、分析物および標識化結合試薬を含
む複合体）に結合することが可能であり得る。試験試料が捕捉試験ゾーンに最初に到達す
るので、捕捉対照ゾーンでの結合は、試験結果に影響しない。捕捉対照ゾーンの目的の１
つは、結果が疑陰性の試験結果を含まない確からしさを提供するために、試料が、捕捉試
験ゾーンを越えて流動されたか、または移動されたかを示すことである。
【０１４０】
　好ましい実施形態において、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）が、ビーズの凝集を改
善するために添加される。捕捉試薬の量は、使用されるラテックスビーズの表面積に比例
する。感度を改善するためには、表面積を増加させる必要がある；しかし、このアプロー
チは、より小さなビーズの使用を必要とし、このビーズはマトリクスに放たれない。この
問題を解決するために、乾燥の際に凝集する小さなビーズを使用することが可能である。
ラテックスビーズの自己凝集は、ビーズを放つ因子（例えば、ＰＥＧ）が含まれているこ
とによって、ビーズ表面上のタンパク質のｐＩ未満であるｐＨで作用することによって、
または高イオン強度（例えば、高塩濃度）で作用することによって、達成され得る。さら
なるアイデアは、ビーズを乾燥する際に水がこの系から放出される(water leaves the sy
stem)という事実に依存する。したがって、システムを乾燥させた場合に添加物の元々の
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濃度が凝集を引き起こさないのであれば、添加物の効果的な濃度は、ビーズが自己凝集す
る臨界点に達するまで増加する。凝集剤(agglutinating agent)は、好ましくはＰＥＧま
たは他のいくつかの親水剤もしくはポリマーであり、ビーズ表面上のタンパク質に接着す
る試薬であり得る。ｐＨの変化の観点から、ビーズの電荷の反発により、通常は互いに離
れているが、ビーズ表面上のタンパク質が他の複合体を引き寄せる場合、ビーズは互いに
固着する。典型的には、ラテックスビーズは負に帯電しており、よって、これらを引き寄
せ、溶液のｐＨの低下によりタンパク質は正に帯電する。あるいは、電解質（すなわち、
高塩濃度）を用いることによってもまた、ビーズの凝集が生じ得る。凝集させる因子また
は手順が使用される場合、捕捉試験ビーズおよび捕捉対照ビーズのサイズは低減されても
よい。理論的に結合することが望まれない場合、ビーズの塊を含む粗い集団は、大きなビ
ーズよりむしろより大きな表面積を有している。塩濃度の増加もまた、コロイド粒子のζ
能の低下に起因して凝集を引き起こす。
【０１４１】
　好ましくは、本発明は、脊椎動物の処置に使用され；脊椎動物の細胞、細胞株、組織も
しくは器官の処置に使用され；これらに関連する研究目的に使用され；あるいは、上述し
た記載に包含される他の任意の目的に使用される。より好ましくは。本発明は、哺乳動物
の処置に使用され；哺乳動物の細胞、細胞株、組織もしくは器官の処置に使用され；これ
らに関連する研究目的に使用され；あるいは、上述した記載に包含される他の任意の目的
に使用される。さらにより好ましくは、本発明は、哺乳動物の処置に使用され；哺乳動物
の細胞、細胞株、組織もしくは器官の処置に使用され；これらに関連する研究目的に使用
され；あるいは、上述した記載に包含される他の任意の目的に使用される。
【０１４２】
　以下の定義は、本明細書中における記載に使用される特定の用語について提供される。
【０１４３】
　本明細書および特許請求の範囲において使用される場合、単数形態「ａ」、「ａｎ」お
よび「ｔｈｅ」は、他に明示しない限り複数を示すことも包含する。例えば、用語「ａ　
ｍｏｌｅｃｕｌｅ」は、分子（単数）だけでなく分子（複数）をも包含する。
【０１４４】
　本明細書中で使用される場合、「分析物」は、試験ストリップによって検出されるべき
試料の成分である。いくつかの実施形態において、分析物の存在または非存在は、その試
料が得られた生体の生理学的状態を決定するために使用され得る。あるいは、分析物の存
在または非存在は、例えば、試料の夾雑を検出するために使用され得る。広範な他の用途
が当業者には明らかである。
【０１４５】
　本明細書中で使用される場合、「多孔質媒体」は、均一な孔を有していても不均一な孔
を有していてもよい。あるいは、「多孔質媒体」は、例えば、より小さなサイズの材料が
適切に通過し得る「マトリクス」または「繊維の網織物」を備えていてもよい。
【０１４６】
　本明細書中で使用される場合、用語「孔径」は、膜上または膜中に残存される粒子の最
小サイズをいう。よって、約０．４５ミクロンの孔径を有する膜は、約０．４５ミクロン
より大きな粒子が膜上または膜中に残存し、約０．４５ミクロンより小さな粒子が通過し
て残存しないことを意味する。繊維の網織物において、孔径は、標準サイズの孔を有する
膜または媒体においてよりもより変動する。「平均孔径」は範囲として示され得、「最大
孔径」および「最小孔径」はかなり変動し得る。
【０１４７】
　本明細書中で使用される場合、基質と「安定に結合した」は、ポリマー化しかつ架橋さ
れた表面修飾分子と、水溶液中および／または有機溶媒（例えば、アルコール）中で１回
以上の洗浄後に残存する基質との間の相互作用をいい、より好ましくは、少なくとも約５
回、または少なくとも約１０回の洗浄の後でも相互作用し続ける。好ましくは、基質と「
安定に結合した」分子は、少なくとも約９０℃で少なくとも約２時間曝露した後に基質に
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結合し続ける分子である。「安定な結合」は、機能喪失した本発明に係る表面修飾分子で
被覆されている基質の湿潤度（すなわち、親水度）を評価することによりモニタリングさ
れ得る。
【０１４８】
　本明細書中で使用される場合、「親水性の」基質は、水を吸収するものであるが、「疎
水性の」基質は水を吸収しないものである。
【０１４９】
　本明細書中で使用される場合、「濡らすことができる(wettable)」は、疎水状態の部分
(phobic patch)を有することなくその表面全体にわたって湿っている膜をいう。
【０１５０】
　本明細書中で使用される場合、「フロースルー（ｆｌｏｗ－ｔｈｒｏｕｇｈ）法」は、
基質を溶液で被覆するために、溶液が基質を介して流動される方法である。
【０１５１】
　本明細書中で使用される場合、用語「機能的に結合した（結合している）」は、被覆が
配置され、吸収され、さもなくば、本発明の支持体と結合されて、その結果、支持体と被
覆とが一緒に機能することを意味する。すなわち、被覆は、媒体と機能的な関係で吸収さ
れ、被覆され、さもなくば、配置される。
【０１５２】
　媒体は、繊維を一緒に保持する「結合剤」と結合され得る。当該分野において周知であ
る結合剤の例のいくつかは、ポリビニルアクリルアミド、ポリビニルアクリレート、ポリ
ビニルアルコール（ＰＶＡ）、ポリスチレン（ＰＳ）、ポリメチルメタクリレート（ＰＭ
ＭＡ）およびゼラチンである。
【０１５３】
　本明細書中で使用される場合、「インプリントされたポリマー」は、その製造の間に繊
維状のマトリクス内に構成されているポリマー（例えば、ガラス繊維マトリクスまたは他
の繊維マトリクス内におかれたポリマー）である。
【０１５４】
　本明細書中で使用される場合、「モノリシックな親水性マトリクス」は、単一の一片と
してキャストされている親水性マトリクスである。あるいは、「モノリシックな親水性マ
トリクス」は、連結部または継ぎ目なしに形成されているかまたは材料を構成している親
水性マトリクスであるか、あるいは単一のユニットからなるかまたは単一のユニットから
構成されている親水性マトリクスである。
【０１５５】
　本明細書中で使用される場合、「試料アプライゾーン」は、試料がアプライされる、試
験ストリップの部分をいう。
【０１５６】
　本明細書中で使用される場合、「抱合放出ゾーン」は、分析物が存在する場合に分析物
を認識する「複合体」（例えば、「標識化結合試薬」）を最初に含む、試験ストリップの
部分をいう。
【０１５７】
　本明細書中で使用される場合、「捕捉ゾーン」は、「捕捉試験ゾーン」および「捕捉対
照ゾーン」を含む、試験ストリップの部分をいう。「捕捉試験ゾーン」は「捕捉試験試薬
」を含む、試験ストリップの部分をいい、「捕捉試験試薬」は、分析物、または分析物お
よび標識化結合試薬を含む第１の複合体のいずれかを認識する。「捕捉対照ゾーン」は、
分析物の存在下または非存在下で標識化結合試薬を認識する「捕捉対照試薬」を含む、試
験ストリップの部分である。
【０１５８】
　本明細書中で使用される場合、「吸収ゾーン」は、運搬または毛細管現象によって液体
試料が試験ストリップを介して引く、試験ストリップの部分である。
【０１５９】
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　本明細書中で使用される場合、「特異性」は抗原決定基の間を区別する抗体の能力をい
う。「特異性」はまた、特定のレセプターまたは抗体によって認識される、正味の決定基
をいう。「特異性」はまた、基質（例えば、薬物）の間を区別するレセプターの能力をい
う。核酸の観点から、「特異性」は、それぞれ競合または認識／結合の機能としての同一
性または相補性をいう。認識または結合の「特異性」は、認識または結合が行われる条件
（例えば、ｐＨ、温度、塩濃度、および当該分野で公知の他の因子）によって影響を受け
得る。
【０１６０】
　本明細書中で使用される場合、「強く固定された」または「強く固定化された」は、基
質（例えば、捕捉ビーズ）が、揺さぶられても、回転されても、凝集されても、マトリク
スを介して流動または運搬されないことを意味する。
【０１６１】
　本明細書中で使用される場合、「凝集」または「自己凝集」は、基質または一部分（ビ
ーズを含むがこれに限定されない）の凝集(clumping)、クラスタリング、塊状になること
、または集積をいう。
【０１６２】
　材料の「運搬速度」は、時間経過の期間にわたる，材料の特定距離の湿潤（ｗｅｔｔｉ
ｎｇ）の関数として測定され得る。運搬速度は、材料の性質、湿潤に用いられる物質の性
質および種々の他の条件に依存する。種々の材料の「運搬速度」が比較され得る。
【０１６３】
　本明細書中で使用される場合、「ラインランピング(ramping)」は、ラインアプライの
開始後に、ストリップを介する流体流れの速度が一定速度に到達するに費やす時間をいう
。「ラインランピング」は、アプライする操作者(applicator)の操作速度(plunger)の加
速度によって影響を受け得る。
【０１６４】
　本明細書中で使用される場合、「リガンド」は、別の分子または分子複合体によって結
合され得る分子または分子複合体である。リガンドは、レセプターまたは核酸の相補的フ
ラグメントによって結合される分子または分子複合体であるがこれらに限定されない。
【０１６５】
　本明細書中で使用される場合、「キメラＤＮＡ」は、少なくとも２つの同一視し得るＤ
ＮＡセグメントであり、このセグメントは、天然には見出されない結合状態にある。対立
遺伝子バリエーションまたは天然に存在する変異事象は、本明細書中で規定されるキメラ
ＤＮＡを形成しない。
【０１６６】
　本明細書中で使用される場合、「キメラタンパク質」または「融合タンパク質」は、少
なくとも２つの同一視し得るセグメントであり、このセグメントは、天然には見出されな
い形態にある。１つの実施形態において、キメラタンパク質は、例えば、タンパク質とし
て発現され得るキメラＤＮＡの発現から生じ得る。このキメラＤＮＡは、各セグメントの
少なくとも一部を単一のタンパク質として発現し得る、作動可能に連結された少なくとも
２つのＤＮＡを有している。他の実施形態は、それ自体当該分野に示唆する。
【０１６７】
　本明細書中で使用される場合、用語「ポリヌクレオチド」および「核酸分子」は、任意
の長さのポリマー形態のヌクレオチドと交換可能に用いられ、これは、任意の三次元構造
を有し得、既知または未知の、任意の機能を奏し得る。ポリヌクレオチドは、デオキシリ
ボヌクレオチド（ＤＮＡ）、リボヌクレオチド（ＲＮＡ）および／またはこれらのアナロ
グ（一本鎖または二本鎖の三次元らせん分子、遺伝子または遺伝子フラグメント、エクソ
ン、イントロン、メッセンジャーＲＮＡ（ｍＲＮＡ）、トランスファーＲＮＡ（ｔＲＮＡ
）、リボソームＲＮＡ（ｒＲＮＡ）、小さな干渉ＲＮＡ（ｓｉＲＮＡ）、リボザイム、ア
ンチセンス分子、相補的ＤＮＡ（ｃＤＮＡ）、ゲノムＤＮＡ、組換えポリヌクレオチド、
分枝ポリヌクレオチド、アパタマー、プラスミド、ベクター、任意の配列の単離されたＤ
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ＮＡ，任意の配列の単離されたＲＮＡ、核酸プローブ、ペプチド核酸（ＰＮＡ）、および
プライマーが挙げられるが、これらに限定されない。）を含み得る。核酸分子はまた、改
変された核酸分子（例えば、改変された塩基、糖、および／または分子間リンカーを含む
。）を含んでもよい。
【０１６８】
　「核酸材料」または「核酸由来の材料」は、核エンベロープおよび核の要素を含み、ゲ
ノムＤＮＡ（ｇＤＮＡ）またはプラスミドＤＮＡが挙げられる。「核の非核酸要素」は、
核エンベロープの成分、および核酸ではない核の他のタンパク質または他の物質を含む。
【０１６９】
　「核酸」は、種々のタイプのデオキシリボヌクレオチド（ＤＮＡ）およびリボヌクレオ
チド（ＲＮＡ）を含み、ゲノムＤＮＡ（ｇＤＮＡ）、メッセンジャーＲＮＡ（ｍＲＮＡ）
およびこれらの誘導体（例えば、改変されたＤＮＡまたはＲＮＡ（ペプチド核酸（ＰＮＡ
）を含む。）が挙げられる。「ペプチド核酸」（ＰＮＡ）はポリヌクレオチドアナログで
あり、糖－リン酸骨格がアミノ基によって置き換えられている。「遺伝物質」は、ゲノム
ＤＮＡ（ｇＤＮＡ）またはゲノムＲＮＡを含む。ｇＤＮＡは、１つのタイプのＤＮＡであ
り、遺伝情報をコードする。
【０１７０】
　本明細書中で使用される場合、「遺伝的改変」は、細胞の正常なヌクレオチドに対する
任意の付加、欠失または崩壊（ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ）である。抗原提示細胞（ＡＰＣ）
の遺伝的改変を達成し得る任意の方法は、本発明の精神および範囲内である。当該分野に
おいて認識されている方法としては、ウイルス媒介遺伝子移入、リポソーム媒介移入、形
質転換、トランスフェクトおよび形質導入が挙げられる。
【０１７１】
　本明細書中で使用される場合、「遺伝的変異」は遺伝的変更であり、「遺伝的改変」の
１タイプである。
【０１７２】
　本明細書中で使用される場合、「多型」または「遺伝的多型」は、遺伝的なバリエーシ
ョンであり、一塩基多型（ＳＮＰ）を含むがこれに限定されない。
【０１７３】
　本明細書中で使用される場合、「遺伝型」は生物の遺伝的組成であり、「表現型」は生
物の物理的外観または特徴である。
【０１７４】
　「ペプチド」は、２つ以上のサブユニットアミノ酸、アミノ酸アナログ、またはペプチ
ド模倣物(peptidomimetics)の化合物である。サブユニットは、ペプチド結合または他の
結合（例えば、エステル結合、エーテル結合など）によって連結され得る。
【０１７５】
　「アミノ酸」は、天然のアミノ酸および／または非天然のアミノ酸あるいは合成のアミ
ノ酸のいずれかをいい、グリシン、Ｄ型またはＬ型の光学的なアイソマー、アミノ酸アナ
ログおよびペプチド模倣物を含む。「アミノ酸」はまた、イミン酸(imino acid)を含む。
「オリゴペプチド」は、３個以上のアミノ酸の短いペプチド鎖をいう。ペプチド鎖が長い
（例えば、約１０アミノ酸より長い）場合、ペプチドは「ポリペプチド」または「タンパ
ク質」である。用語「タンパク質」は、用語「ポリペプチド」を包含し、「ポリペプチド
」はタンパク質全長より長くてもよい。
【０１７６】
　「タグペプチド配列」は、３個以上のアミノ酸の、短いペプチドまたはポリペプチドで
ある。これは、目的のタンパク質に連結されている。好ましい実施形態において、ポリペ
プチド、タンパク質またはキメラタンパク質は、タグペプチド配列を含み、これは、精製
、検出または他のいくつかの機能（例えば、抗体に特異的に結合することにより）のため
に使用される。抗体は、溶液中にあっても、（例えば、ビーズ、フィルターまたは他の材
料の）表面に結合されていてもよい。タグペプチド配列は、ポリペプチド、タンパク質ま
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たはキメラタンパク質の残りの機能を干渉すべきではない。本発明に有用なタグペプチド
配列の例は、カルボキシ末端で融合されている６つのＨｉｓ残基を伴う短いｃ－Ｍｙｃタ
グである。他の例は当業者に周知である。
【０１７７】
　本明細書中で使用される場合、「発現」は、ポリヌクレオチドがｍＲＮＡに転写される
過程および／またはペプチド、ポリペプチドもしくはタンパク質に翻訳される過程をいう
。ポリヌクレオチドがゲノムＤＮＡに由来する場合、発現は、ゲノムＤＮＡから転写され
たｍＲＮＡのスプライシング、ｍＲＮＡの５’末端のキャッピング、ｍＲＮＡの３’末端
のポリアデニル化、または他のプロセッシング改変もしくはプロセッシング事象を含み得
るが、これらを含むことが要求されているわけではない。
【０１７８】
　本明細書中で使用される場合、「シグナル配列」または「分泌配列」は、小胞体移動配
列(endoplasmic reticulum translocation sequence)をいう。この配列は、「シグナル配
列」、「分泌ペプチド」または「分泌ドメイン」をコードし、これらは、（例えば、化学
的な結合を介して）連結されているポリペプチドを、小胞体のベジクル画分に指向し、エ
クソサイトーシス／エンドサイトーシス器官に侵入させ、このペプチドを細胞性のベジク
ル画分もしくは細胞表面に送達させるかまたは分泌するように、細胞と連絡(communicate
)する。このシグナル配列は、タンパク質の成熟の間に、細胞により切断され得る。種々
の種の分泌配列および分泌ドメインが当該分野において周知である。
【０１７９】
　「ドメイン」は、重要な三次元構造を有するタンパク質またはポリペプチドの領域であ
る。
【０１８０】
　ドメイン配列の「保存的に改変された改変体」はまた、本発明の範囲内に提供され得る
。特定の核酸配列の観点で、保存的に改変された改変体は、同一または実質的に同一なア
ミノ酸配列をコードする核酸をいい、この核酸がアミノ酸をコードしない場合は、実質的
に同一な配列をいう。本質的には、縮重コドン置換は、１つ以上の選択されたコドン（ま
たは全てのコドン）の第３位が、混合された塩基および／またはデオキシイノシン残基と
置換されている配列を生成することにより達成され得る。あるいは、１つ以上のアミノ酸
が、同様の構造、活性、電荷または他の特性を有しているアミノ酸と置換され得る。機能
的に類似するアミノ酸を提供する保存的置換の表は当該分野において周知である（例えば
、Ｐｒｏｃ．Ｎａｔｌ．Ａｃａｄ．Ｓｃｉ．ＵＳＡ　８９：１０９１５－１０９１９　（
１９９２）を参照のこと）。
【０１８１】
　核酸またはタンパク質の供給源は、細胞全体を含む生物学的試料であり得る。細胞全体
は、血液、細菌培養物、細菌コロニー、こうぞ細胞、組織培養細胞、唾液、尿、飲料水、
血漿、便（ｓｔｏｏｌ）試料、精液、膣試料、痰、植物細胞試料、または科学的、医学的
、法医学的および他の分野で公知の、種々の他の細胞供給源であり得るが、これらに限定
されない。試料は、当該分野において公知の種々の手段により収集され、試験ストリップ
に移動され、次いでアプライされ得る。
【０１８２】
　「宿主生物」は、生物、すなわち、生存する実在物であり、これは、原核生物、真核生
物、単細胞または多細胞であり得、外因性の核酸分子、ポリヌクレオチドおよび／または
タンパク質のレシピエントであることが望ましく、あるいはこのようなレシピエントであ
る。好ましくは、「宿主生物」は、細菌、酵母または真核生物多細胞の生存する実在物（
好ましくは動物、より好ましくは哺乳動物、さらにより好ましくはヒト）である。
【０１８３】
　「哺乳動物」としては、マウス、サル、ヒト、家畜、競争用動物および愛玩動物が挙げ
られるが、これらに限定されない。
【０１８４】
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　用語「ポリペプチド」および「タンパク質」は、交換可能に使用され、ペプチド結合ま
たは修飾されたペプチド結合を介して連結されているアミノ酸の任意のポリマー（ジペプ
チド以上）をいう。よって、用語「ポリペプチド」および「タンパク質」としては、オリ
ゴペプチド、タンパク質フラグメント、融合タンパク質などが挙げられる。本明細書中で
使用される場合、用語「ポリペプチド」および「タンパク質」は一部分（例えば、リポタ
ンパク質および糖タンパク質）を含むことが認識されるべきである。
【０１８５】
　「抗体」（Ａｂ）は、「抗原」（Ａｇ）（下記にて詳述している。）として知られてい
る特定の物質に特異的に結合するタンパク質である。「抗体」は任意の免疫グロブリンで
あり、特定のエピトープを結合する抗体およびそのフラグメントを含む。この用語は、ポ
リクローナル抗体、モノクローナル抗体およびキメラ抗体（例えば、多特異性抗体）を包
含する。天然には、抗体は、通常、免疫チャレンジ（例えば、感染または免疫化）に応答
したリンパ球によって生成される。「抗体結合部位」は、重鎖および軽鎖の可変領域およ
び超可変領域を構成する、抗体分子の構造的部分であり、これらの領域は、抗原に特異的
に結合する。抗体の例は、インタクトな免疫グロブリン分子、実質的にインタクトな免疫
グロブリン分子、およびパラトープを含む免疫グロブリン分子の部分（Ｆａｂ部分、Ｆａ
ｂ’　部分、Ｆ（ａｂ’）２部分およびＦ（ｖ）部分を含む。）である。軽鎖の可変（Ｖ
）領域を含む小さな単鎖Ｆ（ｖ）は、特に組織透過が所望される場合に使用され得る。
【０１８６】
　抗原（Ａｇ）は、抗原またはＴリンパ球（Ｔ細胞）と特異的に反応する任意の物質であ
る、「抗原結合部位」は、抗原を特異的に結合する免疫グロブリン分子の一部である。さ
らに、抗原結合部位は、任意の抗原結合分子上に存在する任意のこのような部位を含み、
ＭＨＣ分子またはＴ細胞レセプターが挙げられるが、これらに限定されない。「抗原プロ
セッシング」は、抗原がフラグメントに分解すること（例えば、タンパク質からペプチド
への分解）をいい、「抗原提示細胞」によって特定のＴ細胞に提示するために、これらの
フラグメントの１つ以上がＭＨＣ分子と結合する。
【０１８７】
　用語「抗原性物質」は、先天的な免疫応答または適応性の免疫応答を誘発する任意の物
質を包含する。本明細書中で使用される場合、「抗原性物質の部分」は、任意の抗原性物
質またはそのフラグメントを包含し、そのフラグメントが不完全な表現型であったり、全
体としての抗原性物質の一部分であったりしても、これらは、先天的な免疫応答または適
応性の免疫応答を誘発し得る。１つの実施形態において、抗原性物質は、Ｔ細胞によって
認識されるＭＨＣに結合される場合、特異的な免疫応答を誘発するために必要とされる最
小限の抗原配列（好ましくは約８～１５アミノ酸残基長）を含む。
【０１８８】
　「エピトープ」または「抗原決定基」は、通常、短いペプチド配列またはオリゴ糖から
構成される構造であり、これは、免疫系の構成要素によって特異的に認識されるかまたは
特異的に結合される。「エピトープ」または「抗原決定基」は、抗体によって認識される
抗原上の部位である。例えば、上述したように、Ｔ細胞エピトープは、抗原提示細胞によ
る抗原プロセッシングの間の、タンパク質抗原に由来する短いペプチドの少なくとも一部
である。Ｔ細胞エピトープは、通常線状のオリゴペプチドであることが示されている。２
つのエピトープが同一の抗体によって特異的に結合され得る場合、これらのエピトープは
互いに対応する。２つのエピトープの両方が同一のＢ細胞レセプターまたは同一のＴ細胞
レセプターに結合し得る場合、これらのエピトープは互いに対応し、１つの抗体のそのエ
ピトープに対する結合は、他のエピトープによる結合を実質的に阻害する。
【０１８９】
　「ケモカイン」は、食細胞およびリンパ球を含む細胞の移動および活性化に関連する小
さなサイトカインであり、炎症性応答において役割を担う。ケモカインの例としては、Ｉ
Ｌ８、ＲＡＮＴＥＳ、ＭＤＣ、ＩＬ１０、ＭＩＰ１ａおよびＭＩＰが挙げられるが、これ
らに限定されない。
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【０１９０】
　「サイトカイン」は、細胞（サイトカインが作用する細胞）表面上の「サイトカインレ
セプター」を介して他の細胞の挙動に影響を与える細胞によって生成されるタンパク質で
ある。リンパ球によって製造されるサイトカインは、しばしば「リンホカイン」とよばれ
る。サイトカインの例としては、ＩＬ１α、ＩＬ１β、ＴＮＦ、ＩＬ６、ＩＬ１２（ｐ４
０）、およびＩＦＮγが挙げられるが、これらに限定されない。
【０１９１】
　ケモカインおよびサイトカインは、広範な認識（すなわち、多くの型のケモカイン、サ
イトカインまたは他の分子を結合）から高度に特異的な認識（例えば、小群の関連分子の
結合、かなり関連する分子のみの結合、または１つの型の分子のみの結合）までの特異性
に狙いを定める「レセプター」に結合し得る。「ケモカインレセプター」の例としては、
ＣＣＲ２、ＣＣＲ５、ＣＣＲ６およびＣＣＲ７が挙げられるが、これらに限定されない。
本発明に関する目的の「表面レセプター」の例としては、マンノースレセプター（例えば
、Ｃ１型）マクロファージスカベンジャーレセプター（例えば、スカベンジャーＲ２）お
よびプロラクチンレセプターが挙げられるが、これらに限定されない。
【０１９２】
　ケモカイン、サイトカイン、レセプター、マーカーまたは目的の他のタンパク質の発現
または分泌は、当業者に公知の広範な方法を使用して、直接的にかまたは間接的に測定さ
れ得る。方法は、タンパク質アッセイ、免疫沈降法、ウエスタンブロッティングおよび他
の型の直接的または間接的な免疫ブロッティング、分光測定法(spectophotometry)または
紫外線（ＵＶ）法が挙げられる。サイトカインまたはケモカインに特異的な抗体、ならび
に細胞表面抗原および他のマーカーに特異的な抗体は、市販されている。使用する方法に
依存して、タグ化タンパク質または標識化タンパク質、レセプタープラスミド、（例えば
、放射標識同位体（例えば、３５Ｓ－Ｍｅｔまたは３５Ｓ－Ｃｙｓ）を使用する）放射線
標識、化学的標識または染色、蛍光標識、免疫標識を使用して、あるいは当該分野におい
て公知の他の検出法を使用して、検出が行われ得る。１つの好ましい実施形態において、
検出は、タンパク質レベルを測定するために、定量的であるか、定量性であり得る。例え
ば、タンパク質は、血中にて、単離された血液細胞（例えば、白血球）の試料にて、リン
パにて、唾液にて、または他の型の生物学的試料にて検出され得る。これらの方法は、本
発明の医療適用に特に有用である。
【０１９３】
　あるいは、所定のサイトカイン、ケモカイン、レセプター、マーカーまたは目的の他の
タンパク質についての対応するｍＲＮＡのレベルが、当業者に公知の種々の方法を介して
直接的にかまたは間接的に検出または測定され得る。同様に、目的の（例えば、遺伝的試
験のための、ＤＮＡフィンガープリンティングのための、変異を検出するための、当該分
野において公知の他の目的のための）配列を有するＤＮＡの存在が検出または測定され得
る。さらに、試験はまた、タンパク質（例えば、ポリメラーゼ、アクチベータまたはイン
ヒビタ）のＤＮＡまたはｍＲＮＡのフラグメント（例えば、プロモータまたはエンハンサ
）に対する結合を検出または測定し得る。試験はまた、物質（例えば、薬物）のタンパク
質に対する結合を検出または測定し得る。これらの方法としては、ノザンブロッティング
、（例えば、オリゴヌクレオチドまたはより長い核酸配列（これらは、放射標識されてい
ても、化学的に標識されていても、免疫標識されていても、蛍光標識されていてもよい。
）を用いる）ハイブリダイゼーション検出が挙げられるが、これらに限定されない。ＰＣ
Ｒ法は、定性的であり得、より好ましくは、定量的（例えば、定量的ＰＣＲ）であり得る
。ｍＲＮＡは、インビボ、インサイチュまたはインビトロで検出され得る。例えば、タン
パク質は、血液にて、単離された血液細胞（例えば、白血球）の試料にて、リンパにて、
唾液にて、または他の型の生物学的試料（細胞試料（例えば、骨髄、リンパ節）を含む。
）にて検出され得る。ハイブリダイゼーションまたはＰＣＲに使用される核酸は、特異的
であっても変性していてもよい。さらに、これらは、試料が得られる動物種に対応しても
よく、その配列は、異なる種に対応（例えば、ラット、ヒトまたはニワトリの試料をプロ
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ーブするためにマウス配列を使用）してもよい。
【０１９４】
　細胞の「単離された」または「精製した（精製された）」集団は、天然では結合してい
る細胞および物質を実質的に含まない。実質的に含まないＡＰＣまたは実質的に精製され
たＡＰＣによって、少なくとも５０％のＡＰＣ集団が意図され、天然では結合しているＡ
ＰＣではない細胞を、好ましくは少なくとも７０％、より好ましくは少なくとも８０％、
さらにより好ましくは少なくとも９０％含まない。
【０１９５】
　「免疫原」は、免疫応答を惹起し得る物質である。各免疫グロブリン分子は、その独特
の特性（すなわち、「イディオタイプ」）で指向される種々の抗体を潜在的に結合し得、
イディオタイプは一連の「イディオタイプ」から構成される。「イディオタイプ」は、抗
体の可変領域またはＴ細胞レセプター上の単一の抗原決定基である。これは、抗体を独特
にするイディオタイプを含む抗体上のイディオタイプのセットである。「ドミナントなイ
ディオタイプ」は、抗原に応答して生成される抗体の主要な機能に対して見出されるイデ
ィオタイプである。
【０１９６】
　「ベクター」は、レプリコン（例えば、プラスミド、ファージまたはコスミド）である
。このレプリコンは、別のＤＮＡセグメントにアタックし、その結果、アタックされたセ
グメントの複製をもたらす。「レプリコン」は、ＤＮＡ自己複製ユニットとしてインビボ
で機能する（すなわち、自己の制御下で複製し得る。）任意の遺伝的エレメント（例えば
、プラスミド、染色体、ウイルス）である。
【０１９７】
　「プリオン」は複製し得るタンパク質またはタンパク質フラグメントである。
【０１９８】
　「病原性生物」としては、ウイルス、微生物または寄生虫が挙げられる。病原性生物は
、異常な生理学的状態もしくは疾患または異常な生理学的応答を引き起こし得る。病原性
生物は、感染性であり得る。
【０１９９】
　「生物学的試料」は、組織、細胞、血液、体液または生物(biological organism)由来
の他の材料を含む。生物学的試料はまた、生物、細胞、ウイルス、または他の複製可能な
実在物を含む。また、固体培養物（例えば、細菌培養物または組織培養物）も含まれる。
また、固体試料（食品、粉末および他の固体（非生物学的固体（生物、細胞、ウイルスま
たは他の複製可能な実在物を含む。）を含む。）が挙げられるが、これらに限定されない
。）も含まれる。また、洗浄、ホモジナイズ、超音波処理、および固体試料の同様の処理
も含まれる。同様に、この用語は非生物学的試料を含む。
【０２００】
　「非固体生物学的試料」は、組織または器官ではないものが含まれる。例としては、血
液、血漿、血清、粘液、尿、唾液、精液、膣排泄物(vaginal discharge)、汗、涙、リン
パ、胃腸内懸濁物または懸濁液、および脳脊髄液が挙げられるが、これらに限定されない
。また、培養物（例えば、細菌培養物または組織培養物）およびファージ溶解物が含まれ
る。また、液体試料（水および飲料（生物、細胞、ウイルスまたは他の複製可能な実在物
が含まれている。）が挙げられるが、これらに限定されない。）が含まれる。また、懸濁
物およびコロイド混合物(mixt)が含まれる。
【０２０１】
　「非生物学的試料」は、生物から得られない試料を含む。このような試料は生物学的試
料が夾雑するような場合を除く。非生物学的試料は液体形態、気体形態または固体形態で
あり得る。非生物学的試料としては、非生物学的固体試料、液体試料、気体試料、溶液、
懸濁液、コロイド状混合物およびエアロゾルが挙げられるが、これらに限定されない。
【０２０２】
　「非生物学的固体試料」は、広範な種々の品目（木、コンクリート、泥、プラスチック



(49) JP 4980884 B2 2012.7.18

10

20

30

40

50

、および夾雑する可能性のある他の任意の固体が挙げられるが、これらに限定されない。
）より得られる試料を含む。これらの試料は、粉砕されても、超音波処理されても、細か
く刻まれても、切り刻まれても、すりつぶされても、さもなくば、微粒子に粉砕されても
よく、次いで、本発明に係る器具における分離の前に、コロイド状の混合物または懸濁物
として調製されてもよい。より好ましくは、非生物学的固体試料は、溶液中に溶解される
。
【０２０３】
　「非生物学的液体試料」は、広範な試料（水、有機溶媒、水溶液または有機溶液などを
含むがこれらに限定されない。）を含む。
【０２０４】
　細胞（例えば、組織、器官または多細胞生物の細胞）を分離する方法は、物理的方法、
化学的方法、および酵素的方法を含む。例としては、好ましくは、生理学的緩衝液（例え
ば、本明細書中に記載されるものまたは当業者に公知のもの）中における、ホモジナイズ
、超音波処理およびすりつぶしが挙げられるが、これらに限定されない。
【０２０５】
　当業者は、非生物学的試料の調製に使用するための方法のいくつかを容易に適応する。
【０２０６】
　好ましくは、細胞は、白血球、上皮細胞、口腔内細胞、組織培養細胞、精液、膣内細胞
(vaginal cell)、尿路細胞、結腸直腸の細胞、植物細胞、細菌細胞および酵母細胞からな
る群より選択される。
【０２０７】
　１つの実施形態において、本発明の方法は、任意の全細胞懸濁物に対して都合よく適用
され得る。あるいは、細胞は、試験ストリップに曝露する前に器官および／または核酸を
放出するために溶解され得る。
【０２０８】
　検出プロセスは、指示薬(indicator)の使用を含み得る。本発明の指示薬によって生成
されるシグナルは、基板上での所定の核酸またはタンパク質の存在についての陽性の同定
結果を提供する。例えば、核酸は、特異的または非特異的な核酸プローブまたは他のシグ
ナル生成器(signal generator)および１つの型の免疫アッセイの使用によって検出（およ
び好ましくは、定量）され得る。タンパク質は、免疫アッセイの使用によって検出（およ
び好ましくは、定量）され得る。好ましくは、指示薬は、蛍光指示薬、着色指示薬、また
は光度指示薬(photometric indicator)を含む。あるいは、ビオチンおよびポリアビジン
－西洋ワサビペルオキシダーゼ（ＨＲＰ）と抱合された抗体が使用され得る。あるいは、
ポリエチレンイミン－ペルオキシダーゼ複合体（ＰＥＩ－ＰＯ）を使用するアッセイが使
用され得る。なお、ポリエチレンイミンはＤＮＡと相互作用し、このアッセイは、当該分
野において公知である。他の検出法は当業者に明らかである。
【０２０９】
　いくつかの実施形態において、特に光感受性の実施形態において、一般には光および／
または特に特定の波長の光への曝露を阻害する上部筐体および下部筐体を提供することが
必要であり得る。指示薬が試験ストリップ材料上に常に存在しない場合、指示薬が添加さ
れても、必要であれば、筐体内の試験ストリップとともにインキュベートされてもよい。
指示薬は、試験ストリップ材料を介して容易に滴下され、廃棄される。ブロッキング試薬
および洗浄が、同様に試験ストリップ材料を介して回され得るが、好ましい実施形態にお
いて、ブロッキングは必要でない。調製工程が完了した場合、光の非存在下（または指示
薬の反応に対する波長の光の非存在下）で筐体が開けられ、試験ストリップ材料は、光度
反応(photometric reaction)を引き起こすために所望の光に曝露される。
【０２１０】
　「生理学的状態（条件）」は、正常であっても異常であってもよい。生理学的状態は、
生物の遺伝的な形成（種々のタンパク質の発現を含むがこれに限定されない。）から、環
境的因子（薬物、毒物、食物および飲料、ならびに毒性物質または非毒性物質への生物の
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曝露を含むが、これらに限定されない。）から、疾患（感染性または非感染性の両方）か
ら、傷害から、代謝性障害から、妊娠または授乳から、ならびに当該分野において公知の
広範な他の環境から、生じ得る。例としては、妊娠、授乳、後天性免疫不全症候群（ＡＩ
ＤＳ；例えば、ヒト免疫不全症候群（ＨＩＶ））または他の性的に伝染された疾患（例え
ば、梅毒、淋病、ヘルペス）、結核、エボラ熱、マラリア熱、ラッサ熱、肝炎（Ａ、Ｂ、
Ｃ、ＤまたはＥ）、テング熱、肺炎（例えば、細菌性肺炎、ウイルス性肺炎）、ならびに
遺伝的疾患、症候群、または生物の遺伝型および／または表現型に関連する多型が挙げら
れるが、これらに限定されない。
【０２１１】
　例えば、妊娠したヒト妊婦が、自身の血中および尿中に、漸増レベルのヒト絨毛膜刺激
ホルモン（ｈＣＧ）を有しており、ｈＣＧが妊娠試験のマーカーとして使用され得ること
は、当該分野において周知である。
【０２１２】
　「異常な生理学的状態または疾患」および「異常な生理学的応答」の例としては、ガン
、非免疫原性腫瘍の増殖、アレルギー、喘息、自己免疫疾患、感染性疾患および炎症が挙
げられるが、これらに限定されない。ガン細胞および非免疫原性腫瘍細胞は、しばしば異
常なタンパク質発現（変異したヌクレオチド配列によってコードされるタンパク質の発現
、異常レベルのタンパク質発現、またはタンパク質の不適切な発現を含む。）によって特
徴付けられる。アレルギーおよび喘息（特に、アレルギー性喘息）は、しばしばマスト細
胞、骨髄由来細胞の異常な集積によって特徴付けられる。これらの細胞は、脱顆粒してヒ
スタミンを放出し、アレルゲンに応答する多くの刺激（例えば、ＩｇＥ）による異常な活
性化に応じてヒスタミンを合成する。自己免疫疾患は、「自己」に対して指向し、異常レ
ベルのＭＨＣクラスＩＩ細胞によって特徴付けられ、Ｔ細胞（特に、ＣＤ４＋Ｔ細胞およ
びＣＤ８＋Ｔ細胞）を自己活性化する。感染性疾患による感染は、事故応答を引き起こす
。感染、傷害または自己免疫傷害に起因し得る炎症は、免疫応答に類似する応答を引き起
こす。これらの状態は、いくつかのタンパク質の上方制御および他のタンパク質の下方制
御によって特徴付けられる。
【０２１３】
　用語「ガン」および「新生物」は、交換可能に使用され、単数形態または複数形態であ
り、宿主生物に対して病原性を与える悪性の形質転換が進行する細胞をいう。本明細書中
で使用される場合、ガン細胞の規定は、ガンの初代細胞だけでなく、ガン細胞の祖先に由
来する任意の細胞ならびにガン細胞に由来するインビトロでの培養物および細胞株が含ま
れる。用語「腫瘍」は、単数形態または複数形態であり、「ガン」および「新生物」の両
方を含み、非悪性であるが異常である細胞の増殖も含む。ガン／新生物腫瘍細胞と非悪性
腫瘍細胞との間の区別は、種々の試験、特に組織学的検査を使用して決定され得る。
【０２１４】
　「有効量」は、有益または所望の結果をもたらすに十分な量である。有効量は、有益ま
たは所望の結果を達成するために１回以上投与され得る。
【０２１５】
　本明細書中で使用される場合、「治療的有効量」は、異常な生理学的応答を防ぐ、補正
するおよび／または正常化するに十分な量を意味して本明細書中で使用される。１つの局
面において、「治療的有効量」は、臨床的に重要な病原性の特性（例えば、腫瘍容積、抗
体産生、サイトカイン、熱または白血球数）を少なくとも約３０％、より好ましくは少な
くとも５０％、最も好ましくは少なくとも９０％低減するに十分な量である。さらに、治
療的有効量は、臨床的に重要な病原性の特性（例えば、サイトカイン産生）を少なくとも
約３０％、より好ましくは少なくとも５０％、最も好ましくは少なくとも９０％低減する
に十分な量である。
【０２１６】
　本明細書中で使用される場合、「薬物」は、生理学的状態のための医薬であっても他の
処理であってもよく、生理学的状態を変更するに採用される任意の物質であってもよい。
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「薬物」としては、化学的医薬、生物学的医薬、放射線学的医薬、および他の医薬、処置
、製薬、または生理学的状態を変更するために採用される物質（食品以外）が挙げられる
が、これらに限定されない。「薬物」はまた、治療剤または物質（食品以外）を含み、疾
患の予防、診断、緩和、処置または治療(cure)に用いられる。
【０２１７】
　本明細書中で使用される場合、「代謝」は、「生物形質転換(biotransformation)」を
含み、「薬物代謝」は薬物の「生物形質転換」をいう。「代謝」はまた、組織内で生じる
化学的変化および物理的変化の合計をいい、同化（小さな分子を大きな分子に変換する反
応）および異化（大きな分子を小さな分子に変換する反応）からなり、内因性の大きな分
子および生体異物の生分解を含む。同様に、「薬物代謝」は、薬物の生分解を含む。「一
次代謝」は、中枢からマスト細胞への代謝プロセス（例えば、巨大分子の生合成、エネル
ギー産生、ターンオーバーなど）をいう。「二次代謝」は、物質（例えば、ピグメント、
アルカロイド、テルペンなど）が、特定の組織または細胞内でのみ合成されるか、特定の
条件下でのみ合成される代謝プロセスをいう。
【０２１８】
　本明細書中で使用される場合、「代謝産物(metabolite)」または「代謝物(metabolin)
」は、「代謝または代謝的プロセスによって産生される任意の物質」を含み、「薬物代謝
産物」または「薬物代謝物」は、薬物代謝によって、または薬物の投与により生じる代謝
プロセスによって産生される任意の物質を含む。「代謝産物」または「代謝物」はまた、
代謝（特に異化）の任意の産物（食料、中間体、消費（ｗａｓｔｅ）産物）を含み、「一
次代謝」または「二次代謝」のいずれであってもよい。「一次代謝産物」は、一次代謝の
工程において合成されるが、「二次代謝産物」は二次代謝の工程において合成される。「
薬物代謝産物」または「薬物代謝物」はまた、薬物代謝の任意の産物を含む。
【０２１９】
　薬物と種々のタンパク質および他のリガンドとの相互作用を試験するに本発明が有用で
あることが想定される。
【０２２０】
　既に知られている種々のリガンドとの相互作用に基づいて、薬物の存在について生物学
的試料を試験するに本発明が有用であることもまた想定される。
【０２２１】
　本明細書中で使用される場合、用語「完全な保持器(maintainer)」または「完全に保持
する(maintenance)手段」は、マトリクスの分解および／または喪失を防ぐ、封入可能な
部材が意図される。好ましくは、本発明の完全な保持器
は、気密シールを生成し、よって、空気、細菌または他の夾雑物がマトリクスおよび生成
した核酸　と接触することを防ぐ。完全な保持器は、シールを伴うかまたは伴わないプラ
スチックバッグ、セロハン、封入可能なコンテナ、パラフィンなどの形態であり得る。
【０２２２】
　他に示さない場合、「実質的」は、「特定されるものについて、十分に、しかし完全で
はなく」を意味する。
【０２２３】
　本発明の種々の局面および実施形態が、実施例によってより詳細に記載される。他の実
施例は、それ自体を当業者に示唆する。これらの実施例は、本発明を単に例示することが
意図され、いかなる方法においても本発明を限定することは意図されない。詳細の改変は
本発明の範囲から逸脱することなく明らかである。
【０２２４】
　〔実施例〕
　〔実施例１：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭと他の材料との吸収性の比較〕
　本発明の好ましい実施形態において、親水性マトリクスとして使用され得るＦＵＳＩＯ
Ｎ　５ＴＭ（Ｗｈａｔｍａｎ　ｐｌｃ）の吸収性を、工業的標準品として一般的である他
の３つの材料（ＣＦ３、ＣＦ４およびＣＦ５）の吸収性と比較した。ＣＦ３、ＣＦ４およ
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いて周知であるセルロース吸収体である。
【０２２５】
　＜プロトコル：＞
　１０ｍｌの脱イオン水を、ペトリ皿内に配置した。５ｃｍ２片の吸収体を、水内に配置
する前に秤量し、１０秒間静置した。この吸収体を取り出して再度秤量した。湿潤重量か
ら乾燥重量を差し引いて、５ｃｍ２片についての水吸収性を得た。この手順を各吸収体に
ついて５回行った。
【０２２６】
　＜結果：＞
　実験結果を図３の棒グラフに示す。他の３つの材料についての水吸収性／ｃｍ２の範囲
は、３０ｍｇ／ｃｍ２からほぼ１００ｍｇ／ｃｍ２であったが、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材
料の吸収性は４０ｍｇ／ｃｍ２であった（表２参照）。
【０２２７】

【表２】

【０２２８】
　これらの結果は、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材料の水吸収性が、工業的標準品として使用さ
れる材料の水吸収性の範囲内であることを示す。
【０２２９】
　〔実施例２：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭとニトロセルロース膜との運搬速度の比較〕
　本発明の好ましい実施形態において親水性マトリクスとして使用され得るＦＵＳＩＯＮ
　５ＴＭ（Ｗｈａｔｍａｎ　ｐｌｃ）の運搬速度を、３つのニトロセルロース膜（ＲＰ、
ＦＰおよびＳＰ）の運搬速度と比較した。ニトロセルロース膜の中で、ＲＰ膜は最も大き
い平均孔径を有しているが、ＳＰ膜は最も小さい平均孔径を有している。
【０２３０】
　＜プロトコル：＞
　１０ｍｌの脱イオン水を、ペトリ皿内に配置した。運搬用材料を５ｃｍ長に切断し、頂
端から下端まで０．５ｍｍの鉛筆で印をつけた。運搬材料をクランプスタンドから垂直に
垂らし、水が０．５ｍｍの印に届くまで水中に下ろした。水が頂端の印に運搬されるため
の時間を記録した。この手順を各材料について３回行った。
【０２３１】
　＜結果：＞
　実験結果を、図４の棒グラフに示す。各試料についての運搬速度を、材料の４ｃｍ運搬
するために必要な時間（秒）として測定した。ＲＰ、ＦＰおよびＳＰのニトロセルロース
膜と比較して、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ試料の４ｃｍが４０秒間で運搬された。これらの結
果は、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材料の上方への試料運搬速度が、試験したニトロセルロース
膜の運搬速度を上回ったことを示す。
【０２３２】
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【表３】

【０２３３】
　ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭのさらなる試験では、７．５ｃｍについて１４０秒間の運搬速度
を得た。
【０２３４】
　〔実施例３：金およびラテックスの担体ビーズを用いるＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの抱合放
出〕
　金担体ビーズとラテックス担体ビーズとの間での比較として、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの
抱合放出特性を調べた。
【０２３５】
　＜プロトコル：＞
　抱合体（Ａｌｃｈｅｍｙ　Ｌａｂｓ，Ｄｕｎｄｅｅ，ＵＫからの４０ｎｍ金複合体；２
８８ｎｍの色素化ラテックス（Ｅｓｔａｐｏｒ，Ｐａｒｉｓ，Ｆｒａｎｃｅ））を、１８
．２ＭＱ水（ミリＱ水）または適切な緩衝液のいずれかで、公知の吸光度（５２０ｎｍで
のＯＤ１０）に希釈した。抱合体（６０μｌ）を、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ抱合パッドのセ
グメントにピペットからアプライし、抱合パッドを定常レベルの乾燥度にまで乾燥した（
３７℃で２時間、続いて乾燥シリカゲルで覆って最低限１２時間の貯蔵）。この抱合パッ
ドを１８．２ＭＱ水（試験管内に１ｍｌ）中に配置することによって、放出量を測定した
。抱合放出量を、吸光光度計内で金については５２０ｎｍにて、ラテックスについては２
８０ｎｍにて吸光度を読み取ることにより測定した。
【０２３６】
　＜結果：＞
　実験結果を、図５の棒グラフに示す。試験管内の水への曝露４５秒間後に、吸光度測定
は、９４％を超える金抱合担体ビーズ（Ｇ）の放出、および８３％を超えるラテックス抱
合担体ビーズ（Ｌ）の放出を示した。
【０２３７】
　〔実施例４：血液分離器としてのＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの使用〕
　ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ血液分離器を調製して、血液分離器として使用した。
【０２３８】
　＜プロトコル：＞
　血液分離器を０．５×５ｃｍのストリップに切断し、各ストリップを秤量した。ストリ
ップの表面上に全血（４０μｌ）をアプライし、分離器上でロードした。血液は側方に分
離し得た。一旦分離を完了し、血漿含有セクションを切断し、秤量した。分離が完了する
までの時間を記録した。血漿含有材料を、遠心分離を利用する、ポリプロピレンメッシュ
を有する分離器（Ｗｈａｔｍａｎ　６８３８－０００５）に移した。血漿を１３０００ｒ
ｐｍで２０分間スピンアウトし、市販の試験（Ｓｉｇｍａ，Ｓｔ　Ｌｏｕｉｓ）を用いて
分析物全てについて分析した。各試験を１０回繰り返した。３６％のヘマトクリット値を
有する婦人から得た血液について、結果を報告した。
【０２３９】
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　＜結果：＞
　側方流動方式では、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭストリップは８６％の効率（血清回収率）を
有し、下方流動方式では、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭストリップは６７％の効率（血清回収率
）を有した。分析物回収の証拠はない。
【０２４０】
　側方流動方式を血液分離器として使用した結果を、遠心分離した血清と比較して表４に
示す。
【０２４１】
【表４】

【０２４２】
　〔実施例５：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材料のさらなる特性〕
　ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭのさらなる特性を研究した。結果を表５に示す。
【０２４３】
【表５】

【０２４４】
　〔実施例６：妊娠試験のための全血を用いたＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの使用〕
　（Ａ．妊娠試験のためのＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの調製）
　８ｃｍ幅で５０ｍ長のＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭのリールを用いた。操作中にさらなる機械
強度を提供するために、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクスを、圧力感受性のＰＥカードに



(55) JP 4980884 B2 2012.7.18

10

20

30

40

50

貼り合わせた。
【０２４５】
　＜試験ライン：＞
　捕捉ゾーン（材料の端から約２．５ｃｍ）にて、モノクローナル抗αｈＣＧ抗体に抱合
された２ミクロンのラテックスビーズを、適切な緩衝液（例えば、１０ｍＭホスフェート
（ｐＨ７．２））からＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクスにアプライした。
【０２４６】
　＜対照ライン：＞
　対照ゾーン（材料の端から約２．７ｃｍ）にて、ヤギ抗マウスＩｇＧ抗体に抱合された
２ミクロンのラテックスビーズを、適切な緩衝液（例えば、１０ｍＭホスフェート（ｐＨ
７．２））からＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクスにアプライした。
【０２４７】
　＜抱合放出：＞
　抱合放出ゾーン（材料の端から約１ｃｍ）にて、モノクローナル抗βｈＣＧ抗体に抱合
された１５０ｎｍ青色ラテックスコロイドを、適切な緩衝液（上記参照）からＦＵＳＩＯ
Ｎ　５ＴＭマトリクスにアプライした。
【０２４８】
　ラインのアプライ後（同時に行われ得る）、ストリップ化したＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材
料を、３７℃で少なくとも３時間乾燥した。
【０２４９】
　ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭを、５ｍｍ幅のストリップに切断し、プラスチック筐体内に配置
した。
【０２５０】
　（Ｂ．全血を用いるＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ妊娠試験ストリップの使用）
　１００μｌの全血を試験ストリップにアプライした。全血試料がストリップを流動する
につれて、全血の細胞成分がＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭによって捕捉され、赤血球以外の非細
胞成分の流動を可能にする。非細胞成分は抱合放出ゾーンに到達し、ラテックス複合体を
懸濁する。試料および再懸濁された抱合体は、捕捉ラインまで流動し、存在する任意のｈ
ＣＧが、捕捉ライン上に存在する抗αｈＤＧ抗体に到達し、サンドイッチを形成して、着
色したラテックスが捕捉ラインで残存する。（捕捉ラインでの青色ラインの出現によって
示される）陽性の結果は、漸増レベルのｈＣＧ（ヒトにおいて妊娠に関連するホルモン）
の存在を示す。対照ラインでは、抱合体上の抗マウスＩｇＧがモノクローナル抗体と相互
作用する。漸増レベルのｈＣＧが存在してもしなくても、対照ラインは青に変わる。
【０２５１】
　〔実施例７：妊娠試験のための尿を用いるＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの使用についてのプロ
トコル〕
　（Ａ．妊娠試験のためのＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭの調製
　８ｃｍ幅で５０ｍ長のＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭのリールを用いた。操作中にさらなる機械
強度を提供するために、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクスを、圧力感受性のＰＥカードに
貼り合わせた。
【０２５２】
　＜試験ライン：＞
　捕捉ゾーン（材料の端から約２．５ｃｍ）にて、モノクローナル抗αｈＣＧ抗体に抱合
された２ミクロンのラテックスビーズを、適切な緩衝液（例えば、１０ｍＭホスフェート
（ｐＨ７．２））からＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクスにアプライした。
【０２５３】
　＜対照ライン：＞
　対照ゾーン（材料の端から約２．７ｃｍ）にて、ヤギ抗マウスＩｇＧ抗体に抱合された
２ミクロンのラテックスビーズを、適切な緩衝液（例えば、１０ｍＭホスフェート（ｐＨ
７．２））からＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭマトリクスにアプライした。
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　＜抱合放出：＞
　抱合放出ゾーン（材料の端から約１ｃｍ）にて、モノクローナル抗βｈＣＧ抗体に抱合
された１５０ｎｍ青色ラテックスコロイドを、適切な緩衝液（上記参照）からＦＵＳＩＯ
Ｎ　５ＴＭマトリクスにアプライした。
【０２５５】
　ラインのアプライ後（同時に行われ得る）、ストリップ化したＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ材
料を、３７℃で少なくとも３時間乾燥した。
【０２５６】
　ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭを、５ｍｍ幅のストリップに切断し、プラスチック筐体内に配置
した。
【０２５７】
　（Ｂ．尿を用いるＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ妊娠試験ストリップの使用）
　１００μｌの全血を試験ストリップにアプライした。捕捉ゾーンに到達するまで、尿が
ストリップを流動する。尿は抱合体を懸濁し、尿試料と抱合体との相互作用を可能にする
。存在する抗αｈＤＧ抗体が、存在する金複合体に結合する。試料および再懸濁された金
複合体は、捕捉ラインに向けて流動し、（捕捉ラインでの赤色ラインの出現によって示さ
れる）陽性の結果は、漸増レベルのｈＣＧ（ヒトにおいて妊娠に関連するホルモン）の存
在を示す。漸増レベルのｈＣＧが存在してもしなくても、対照ラインは赤に変わる。
【０２５８】
　任意の過剰な金がラインを通過し、試験ストリップの先端に残存する。
【０２５９】
　〔実施例８：ラインと対照ラインの分配、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜上でのヒトＩｇＧア
ッセイのための試験プロテインＡ－金複合体の噴霧および乾燥〕
　以下のプロトコルを用いて、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ試験ストリップを作製した。
【０２６０】
　（Ａ．必要な品目：）
【０２６１】
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【化１】

【０２６２】
　（Ｂ．必要な備品：）
１００μｍセラミックチップを有するＢＩＯＤＯＴＴＭ　ＡＤ５０００ＴＭ、吸引ポンプ
、および洗浄用設備(wash station)
ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜上への液体アプライを制御するためのスクリプト
プローブ超音波処理器
ミニボルテックス
９６穴ソースプレート
ＡＩＲＪＥＴＱＵＡＮＴＩ３０００ＴＭディスペンサーを有するＸＹＺ３０５０（プリン
トヘッドに対して膜を移動してラインを生成するＸＹ盤）
乾燥オーブン
ＢＩＯＤＯＴＴＭ　ＣＭ４０００ＴＭ　カッター
裁断器（ｓｌｉｔｔｅｒ）またはペーパーカッター
５ｍｍカセット
ロッカー
乾燥剤
ホイル袋。
【０２６３】
　（Ｃ．試験カード／ストリップ調製）
１．上記のバッチの詳細を記録する。
２．ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜を４４ｍｍストリップに切断する。
３．ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜の４４ｍｍストリップを、裏打ちカード上に、カードの下端
で整列するように貼り付ける。
４．ＡＤ５０００およびコンピュータを作動する。スクリプトをロードしてＦＵＳＩＯＮ
　５ＴＭ膜上への液体のアプライを制御する
５．試験ライン試薬および対照ライン試薬を各々１分間超音波処理する。９６穴プレート
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の適切なソースウェル内で、各試薬を、ボルテックスし、ピペッティングする。各カード
は約２００μｌの各試薬を使用する。
６．スクリプトを実行する。
７．プロテインＡ－金複合体（ＯＤ＝２０．０にて）およびヤギ抗マウス金複合体（ＯＤ
＝１０．０にて）の両方に、２０重量％のスクロースおよび５重量％のトレハロースを添
加する。（ここで、ＤＣＮ貯蔵緩衝液を使用した。１０ｍＭホウ酸溶液（ｐＨ８．２）も
使用し得る。しばしば、抱合体製造器(manufacturer)が、緩衝液を提供、指名または規定
する。）完全に溶解または懸濁されるまでロッカー上に配置する。
８．プロテインＡ－金複合体を、ＯＤ＝２０．０、速度１０μｌ／ｃｍ、ｐｓｉ約１、マ
イクロメーター開口＝１．０の条件で噴霧する。
９．カードを３７℃で１時間乾燥する。
１０．ヤギ抗マウス金複合体を、ＯＤ＝１０．０、速度１０μｌ／ｃｍ、ｐｓｉ約１、マ
イクロメーター開口＝１．０の条件で噴霧する。
１１．カードを３７℃で１時間乾燥する。
１２．グレード４７０のセルロースを１８ｍｍストリップに切断し、カードの頂端で整列
するように貼り付ける。
１３．ラインランピングする流出物(line ramping issue)に起因して、各ラインの最初の
１５ｍｍが消える(mark off)。運搬物(wick)が頂端になるようにカードを配置する。「０
」がカードの左方になるように運搬物上に定規を整列する。５８ｍｍ。１１５ｍｍ、１７
３ｍｍおよび２３１ｍｍの点で開始する１５ｍｍラインを消す。カッターでカードをスト
リップに切断した後、これらのセクションを破棄する。
１４．カードを５ｍｍストリップに切断する。
１５．熱シールしかつ乾燥したホイル袋を試験の準備まで保存する。
【０２６４】
　〔実施例９：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ試験ストリップを用いるヒトＩｇＧアッセイの試験
〕
　（Ａ．必要な品目：）
【０２６５】

【化２】

【０２６６】
＊１×リン酸緩衝化生理食塩水（ＰＢＳ）／０．１％　ＴＷＥＥＮＴＭ　２０を、１０×
ＰＢＳ（１３７ｍＭ　ＮａＣｌ；２．７ｍＭ　ＫＣｌ；５．４ｍＭ　Ｎａ２ＨＰＯ４；１
．８ｍＭ　ＫＨ２ＰＯ４；ｐＨ　７．４）およびＴＷＥＥＮＴＭ　２０から調製する。Ｔ
ＷＥＥＮＴＭ　２０（Ｓｉｇｍａ）は、ソルビタンモノ９オクタデセノエートポリ（オキ
シ－１，１－エタネドリル）、ポリオキシエチレンソルビタンモノラウレート、およびポ
リオキシエチレン（２０）ソルビタンモノラウレートの名前で知られている。
【０２６７】
　（Ｂ．必要な備品：）
ピペット
試験管。
【０２６８】
　（Ｃ．試験：）
１．泳動されるべき陽性ストリップの全てについて、１μｌのヒト血漿または血清を、１
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４９μｌの泳動用緩衝液と予め混合し、各カセットの試料侵入孔に添加する。
２．泳動されるべき陰性ストリップの全てについて、１５０μｌの泳動用緩衝液を添加す
る。
３．各ストリップを１５分間泳動する；ストリップを１５分間泳動した後の結果を記録す
る。
【０２６９】
　〔実施例１０：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜でのヒト免疫グロブリンアッセイ〕
　材料の組成：
試料／抱合体パッド：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ（幅４４ｍｍ）（Ｗｈａｔｍａｎ）膜
試験ライン試薬：Ｌａｔｅｘ－Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ａ＠　２０ｍｇ／ｍｌおよび２．０１６
μｌ／ｃｍ，　ＤＣＮ
対照ライン試薬：Ｌａｔｅｘ－Ｍｏｕｓｅ　ＩｇＧ＠　２０ｍｇ／ｍｌおよび２．０１６
μｌ／ｃｍ，ＤＣＮ
金複合体：プロテインＡ金複合体，ＯＤ＝２０．０，ＤＣＮ
　　　　　ヤギ抗マウス金複合体，ＯＤ＝１０．０，ＤＣＮ
　　　　　（吸光度（ＯＤ）を５２０ｎｍで測定した。）
頂部（ｔｏｐ）パッド：Ｃｅｌｌｕｌｏｓｅ　４７０，幅１８ｍｍ，Ｓｃｈｌｅｉｃｈｅ
ｒ＆Ｓｃｈｕｅｌｌ／Ｗｈａｔｍａｎ
背部（ｂａｃｋｉｎｇ）カード：６０ｍｍ　ｂａｃｋｉｎｇ，Ｇ＆Ｌ
カセット：５ｍｍカセット，ＤＣＮ。
【０２７０】

【化３】

【０２７１】
　〔実施例１１：膜でのヒトＩｇＧアッセイ－標準的操作手順〕
　（Ａ．ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜－材料の組成）
試料／抱合体パッド／：ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ（幅４４ｍｍ）（Ｗｈａｔｍａｎ）膜
試験ライン抗体：Ｌａｔｅｘ－Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ａ＠２０ｍｇ／ｍｌおよび２．０１６μ
ｌ／ｃｍ，ＤＣＮ
対照ライン抗体：Ｌａｔｅｘ－Ｍｏｕｓｅ　ＩｇＧ＠２０ｍｇ／ｍｌおよび２．０１６μ
ｌ／ｃｍ，ＤＣＮ
頂部パッド：Ｃｅｌｌｕｌｏｓｅ　４７０，幅１８ｍｍ，Ｓ＆Ｓ
背部カード：６０ｍｍ　ｂａｃｋｉｎｇ，Ｇ＆Ｌ
カセット：５ｍｍカセット，ＤＣＮ
泳動用緩衝液：１×ＰＢＳ（ｐＨ＝７．４），０．１％　Ｔｗｅｅｎ　２０。
【０２７２】
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　（Ｂ．ラテックス－プロテインＡ抱合体およびラテックス－マウスＩｇＧ抱合体）
　捕捉抗体をラテックスに抱合する。抗体は分析物（ヒトＩｇＧ）および金複合体を捕捉
するように働くが、ラテックスは、抗体を試験ライン上および対照ライン上の位置にアン
カリングするように働く。ラテックスは白色であり、ＦＵＳＩＯＮ　５ＴＭ膜の白色バッ
クグラウンドに対してほとんど可視ではない。
【０２７３】
　これらの抱合体は、ＢＩＯＪＥＴＴＭバルブのマイクロソレノイドバルブを介して泳動
さえる際に変性される。この理由のために、試薬は分配のために吸引されなければならず
、試薬がマイクロソレノイドバルブに到達する前に吸引され得る限定量が存在する。よっ
て、試験ラインおよび対照ラインは約５８ｍｍラインより短く並列することによってスト
リップされる。典型的には、吸引操作および分配操作は、実際のカード上での分配前に示
される実際の速度を分配するためのディスペンサーをプライムする「予備分配」の使用を
包含する。この手順は、試験カード上での「ラインランピング」の量を制限する。量が制
限された試薬が存在するので、この工程は「バイパスされ」なければならず、ストリッピ
ング後の余分な工程が、「ラインランピング」が通常生じる領域を廃棄するために、追加
されなければならない。本質的に装備されたＢＩＯＤＯＴＴＭ　ＡＤ５０００は、試薬が
マイクロソレノイドバルブに侵入する前により多くの容量を使用者が吸引することを可能
にするべきである。これにより、試験カード上での「ラインランピング」の量を制限する
。
【０２７４】
　（Ｃ．５ｍｍカセット）
　５ｍｍカセットの使用により、試料パッドを欠くストリップ構成が可能になる。標準的
な側方流動ストリップにおいて、試料パッドの重要な機能の１つは、分析物および緩衝液
を、ストリップの残部に徐々に導入することである。これがない場合にストリップの「注
入」が生じ得、分析物および緩衝液が、膜を通過するよりむしろ膜を素通りすること生じ
させる。カセットは、試験する流体の流動を調節する（ｍｅｔｅｒ）ように働き、
流体がストリップを徐々に泳動することを可能にする。
カセットは、この事象を、試料が領域に侵入する後にストリップをコンパクトにすること
によって実行し、よって試験する流体がストリップの残部に徐々に導入される。
【０２７５】
　（Ｄ．乾燥）
　乾燥工程は、棚(shelf)の寿命を長くすることを補助する。不完全な乾燥は、試験の価
値低下を招く。各構成要素、特に、乾燥剤が完全に乾燥されるべきである。全ての乾燥剤
が再度乾燥され、乾燥剤の使用および曝露が制御される。パッキングは低湿度（理想的に
は、相対湿度（Ｒ．Ｈ．）２０％未満）で行われるべきである。試験および乾燥剤曝露は
、最小限であるべきであり、好ましくは最大限として数分間であるべきである。
【０２７６】
　（Ｅ．アッセイ手順）
　陽性試験結果キットのために、１μｌの正常ヒト血漿を、１４９μｌの泳動用緩衝液と
予め混合する。試料全量を試料侵入口に添加する。陰性試験結果キットのために、１５０
μｌの泳動用緩衝液を試料侵入口に添加する。ストリップを１５分間展開させる。運搬パ
ッドを使用する場合、ストリップの頂部で運搬パッドを剥がす（カセットの内部からスト
リップを除去する）ことによってアッセイを終える(top)。約１５分間の時点で結果を読
み取る。
【０２７７】
　〔実施例１２～１４：同一プラットフォーム上での異なる捕捉抗体またはヌクレオチド
〕
　試験ストリップは複数の捕捉ラインを有し得る。その各々が異なる捕捉抗体を有してい
る。実施例１２において、各捕捉ラインが、同一の疾患についての異なる試験に向けられ
る。実施例１３において、各捕捉ラインが、異なる試験に向けられ、各試験が、疾患の異
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なる改変体もしくは種に向けられる、または密接に関連する疾患のファミリーにおける異
なる疾患に向けられる。実施例１４において、各捕捉ラインは、異なる疾患についての試
験に向けられる。
【０２７８】
　〔実施例１５：ＨＩＶ、結核および／またはマラリア感染の同時試験〕
　試験ストリップは、単一の血液試料を用いて感染症について患者を試験するための、複
数の捕捉ラインを有している。ラインの１つが、後天性免疫不全症候群（ＡＩＤＳ）を引
き起こすヒト免疫不全ウイルス（ＨＩＶ）を有する患者の感染について試験する；ほかの
ラインは結核感染について試験し；別のラインはマラリアについて試験する。
【０２７９】
　本明細書中に記載される事項のバリエーション、改変およびほかの実行が、本発明の精
神および範囲を逸脱することなく当業者に明らかである。
【０２８０】
　前述の実施例は、本発明を作製および実行する際に本発明者によって実施または完成さ
れた実験を例証する。これらの実施例が、本発明の属する技術分野を明らかにしかつその
有用性を実証するために働くと考えられる。本明細書中に開示される技術および実施形態
が好ましい実施携帯であり、一般に、同一の結果を達成するために、多数の等価な方法お
よび技術が使用され得るということが、当業者には明らかである。
【０２８１】
　本明細書中にて上記および下記にて示される参考文献の全てが、本発明の実施形態の１
つ以上を実施するために重要であり得る組成物および／または方法を記載し、示し、提供
し、あるいは可能にする範囲まで、本明細書において参考として明らかに援用される。
【０２８２】
　〔参考文献〕
１．米国特許第５，６２２，８７１号（１９９７年４月２２日特許）
２．米国特許第４，４７７，５７５号（１９８４年１０月１６日特許）
３．米国特許第４，７０３，０１７号（１９８７年１０月２７日特許）
４．米国特許第５，０７５，０７８号（１９９１年１２月２４日特許）
５．米国特許第４，３１３，７３４号（１９８２年２月２日特許）。
【図面の簡単な説明】
【０２８３】
【図１Ａ】筐体内の単層側方流動方式試験ストリップの一実施形態の分解図を示す。
【図１Ｂ】支持ストリップ上の単層側方流動方式試験ストリップの一実施形態の分解図を
示す。
【図２Ａ】単層側方流動方式の好ましい形態の利用方法を示す。
【図２Ｂ】単層側方流動方式の好ましい形態の利用方法を示す。
【図２Ｃ】単層側方流動方式の好ましい形態の利用方法を示す。
【図２Ｄ】単層側方流動方式の好ましい形態の利用方法を示す。
【図３】他の材料と比較して、試験ストリップのモノリシックな親水性マトリクスの一実
施形態の吸水度（ｍｇ／ｃｍ２）を測定した実験結果を示す棒グラフである。
【図４】３種のニトロセルロース膜と比較して、試験ストリップのモノリシックな親水性
マトリクスの一実施形態の、４ｃｍでの運搬速度（秒）を測定した実験結果を示す棒グラ
フである。
【図５】親水性マトリクスから標識化結合試薬の抱合放出（％）の比較を示す棒グラフで
ある。ここで、標識化結合試薬は、金担体ビーズ（Ｇ）、またはラテックス担体ビーズ（
Ｌ）を含む。
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