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(54)【発明の名称】 免疫学的測定法用凝集促進剤

(57)【要約】
【課題】            従来公知の凝集促進剤に比較し
て、凝集促進効果が同等若しくはそれ以上で、非特異的
な濁りが生じ難く、且つ塩濃度の高い溶液中でも塩析さ
れ難いものを提供することを目的とする。
【解決手段】        下記一般式［１］

（式中、Ｒ１～Ｒ３は夫々独立して水素原子又は水酸基
を有していてもよいアルキル基を示し、Ｒ４はアルキレ
ン基を示す。）で表される基を側鎖に有するポリマーを
含んでなる免疫学的測定法用凝集促進剤。



(2) 特開２００２－３６５２９６

10

20

30

40

50

1
【特許請求の範囲】
【請求項１】下記一般式［１］

（式中、Ｒ１～Ｒ３は夫々独立して水素原子又は水酸基
を有していてもよいアルキル基を示し、Ｒ４はアルキレ
ン基を示す。）で表される基を側鎖に有するポリマーを
含んでなる免疫学的測定法用凝集促進剤。
【請求項２】ポリマーが、下記一般式［２］

（式中、Ｒ５は、置換基を有していてもよく且つ鎖中に
酸素原子を有していてもよいアルキレン基を示し、Ｒ６

は水素原子又はメチル基を示し、Ｘは酸素原子又は－Ｎ
Ｈ－基を示し、Ｒ１～Ｒ４は前記に同じ。）で表される
モノマーに由来するモノマー単位を有するものである、
請求項１記載の促進剤。
【請求項３】ポリマーが、下記一般式［２］

で示されるモノマーと、アクリル酸又はアクリル酸エス
テル、メタクリル酸又はメタクリル酸エステル、アクリ
ルアミド又はそのＮ置換体、メタクリルアミド又はその
Ｎ置換体、或いはスチレン又はその誘導体から選ばれる
モノマーとの共重合体である、請求項２に記載の促進
剤。
【請求項４】アクリル酸エステルが、アルキルアクリレ
ート又はアラルキルアクリレートである、請求項３に記
載の促進剤。
【請求項５】メタクリル酸エステルが、アルキルメタク
リレート又はアラルキルメタクリレートである、請求項
３に記載の促進剤。
【請求項６】アクリルアミドのＮ置換体が、Ｎ－アルキ
ルアクリルアミド又はＮ－アラルキルアクリルアミドで
ある、請求項３に記載の促進剤。
【請求項７】メタクリルアミドのＮ置換体が、Ｎ－アル
キルメタクリルアミド又はＮ－アラルキルメタクリルア
ミドである、請求項３に記載の促進剤。
【請求項８】共重合体中の、下記一般式［２］

2

で示されるモノマーに由来するモノマー単位の比率が２
０％以上100％未満である、請求項３に記載の促進剤。
【請求項９】ポリマーの分子量が、10,000～1,000,000
である、請求項１～８の何れかに記載の促進剤。
【請求項１０】下記一般式［１］

（式中、Ｒ１～Ｒ３は夫々独立して水素原子又は水酸基
を有していてもよいアルキル基を示し、Ｒ４はアルキレ
ン基を示す。）で表される基を側鎖に有するポリマーの
存在下に抗原抗体反応を行わせることを特徴とする免疫
学的測定法。
【請求項１１】ポリマーが、下記一般式［２］

（式中、Ｒ５は、置換基を有していてもよく且つ鎖中に
酸素原子を有していてもよいアルキレン基を示し、Ｒ６

は水素原子又はメチル基を示し、Ｘは酸素原子又は－Ｎ
Ｈ－基を示し、Ｒ１～Ｒ４は前記に同じ。）で表される
モノマーに由来するモノマー単位を有するものである、
請求項１０に記載の測定法。
【請求項１２】ポリマーが、下記一般式［２］

で示されるモノマーと、アクリル酸又はアクリル酸エス
テル、メタクリル酸又はメタクリル酸エステル、アクリ
ルアミド又はそのＮ置換体、メタクリルアミド又はその
Ｎ置換体或いはスチレン又はその誘導体から選ばれるモ
ノマーとの共重合体である、請求項１１に記載の測定
法。
【請求項１３】アクリル酸エステルが、アルキルアクリ
レート又はアラルキルアクリレートである、請求項１２
に記載の測定法。
【請求項１４】メタクリル酸エステルが、アルキルメタ
クリレート又はアラルキルメタクリレートである、請求
項１２に記載の測定法。
【請求項１５】アクリルアミドのＮ置換体が、Ｎ－アル
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キルアクリルアミド又はＮ－アラルキルアクリルアミド
である、請求項１２に記載の測定法。
【請求項１６】メタクリルアミドのＮ置換体が、Ｎ－ア
ルキルメタクリルアミド又はＮ－アラルキルメタクリル
アミドである、請求項１２に記載の測定法。
【請求項１７】共重合体中の、一般式［２］で示される
モノマーに由来するモノマー単位の比率が２０％以上10
0％未満である、請求項１２に記載の測定法。
【請求項１８】ポリマーの分子量が、10,000～1,000,00
0である、請求項１０～１７の何れかに記載の測定法。
【請求項１９】請求項１～９の何れかに記載の凝集促進
剤を含んでなる免疫学的測定法用試薬。
【請求項２０】更に、測定対象物質に対する抗体又は抗
原を含んでなる、請求項１９に記載の試薬。
【請求項２１】測定対象物質に対する抗体又は抗原が、
担体に担持されたものである請求項２０に記載の試薬。
【請求項２２】測定対象物質に対する抗体又は抗原が、
担体に担持された抗体である請求項２０に記載の試薬。
【請求項２３】担体がラテックスである、請求項２１又
は２２に記載の試薬。
【請求項２４】測定対象物質が、Ｃ反応性蛋白質（ＣＲ
Ｐ）、リウマチ因子（ＲＦ）又は前立腺特異抗原（ＰＳ
Ａ）である請求項２０～２３の何れかに記載の試薬。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
【産業上の利用分野】本発明は、免疫学的測定法に於け
る凝集促進剤、当該凝集促進剤共存下に行う免疫学的測
定法並びに当該凝集促進剤を含有してなる免疫学的測定
法用試薬に関する。
【０００２】
【従来の技術】抗原又は抗体を適当な担体上に固定化
し、これと、例えば血清、血漿、尿等の生体由来試料と
を混合して凝集が生じるか否かを見ることによる、試料
中測定対象物質の存在の確認又は濃度の測定方法、或い
は抗原抗体反応により生ずる濁りに基づいた試料中測定
対象物質の存在の確認又は濃度の測定方法等は、いわゆ
る免疫学的測定法として知られている測定法である。
【０００３】このような抗原抗体反応に起因する凝集や
濁りを測定する場合には、通常いわゆる凝集促進剤と呼
ばれる各種化合物が使用される。この凝集促進剤は、抗
原抗体反応に基づく凝集をより生じさせやすくする作用
を有するものであり、このような凝集促進剤としては、
例えばポリエチレングリコール、デキストラン、カルボ
キシメチルセルロース、ヒドロキシエチルセルロース等
が知られており、中でもポリエチレングリコールがよく
用いられている。しかしながら、このポリエチレングリ
コールは、塩濃度の高い溶液中では塩析されるため、こ
のような溶液を免疫学的測定法用試液として用いると試
薬盲検値（ブランク値）が高くなり測定精度が悪くなる
という問題があった。
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【０００４】一方、近年、抗原抗体反応に基づく凝集や
濁りを利用して、より高感度に試料中の測定対象物質を
測定しようとする傾向が見られており、従来使用されて
きたポリエチレングリコールに比較して、凝集促進効果
が同等若しくはそれ以上で、非特異的な濁りが生じ難
く、且つ塩濃度の高い溶液中でも塩析され難い凝集促進
剤の開発が求められている。
【０００５】
【課題を解決するための手段】本発明は、このような現
状に鑑みなされたもので、従来公知の凝集促進剤に比較
して、凝集促進効果が同等若しくはそれ以上で、非特異
的な濁りが生じ難く、且つ塩濃度の高い溶液中でも塩析
され難いものを提供することを目的とするものであり、
その手段として以下のものを提供するものである。
【０００６】（１）下記一般式［１］

（式中、Ｒ１～Ｒ３は夫々独立して水素原子又は水酸基
を有していてもよいアルキル基を示し、Ｒ４はアルキレ
ン基を示す。）で表される基を側鎖に有するポリマーを
含んでなる免疫学的測定法用凝集促進剤。
【０００７】（２）下記一般式［１］

【０００８】（式中、Ｒ１～Ｒ３は夫々独立して水素原
子又は水酸基を有していてもよいアルキル基を示し、Ｒ
４はアルキレン基を示す。）で表される基を側鎖に有す
るポリマーの存在下に抗原抗体反応を行わせることを特
徴とする免疫学的測定法。
【０００９】（３）上記（１）に記載の凝集促進剤を含
んでなる免疫学的測定法用試薬。
【００１０】即ち、本発明者等は、免疫学的測定法に於
ける、公知の凝集促進剤に比較して、凝集促進効果が同
等若しくはそれ以上で、非特異的な濁りが生じ難く、且
つ塩濃度の高い溶液中でも塩析され難いものを見出すべ
く鋭意研究の結果、上記一般式［１］で示される、ホス
ホベタイン構造を有する基を側鎖に有するポリマー（以
下、本発明のポリマーと略記する場合がある）が目的の
性能を有していることを見出し、本発明を完成するに至
った。
【００１１】本発明に於いて、凝集促進剤として用いら
れるポリマーは、上記一般式［１］で表される基を側鎖
に有するものであればよく、ホモポリマーでもコポリマ
ーでも特に限定されないが、通常分子量が10,000～1,00
0,000、好ましくは10,000～500,000、より好ましくは5
0,000～500,000である。より具体的には、下記一般式
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［２］

【００１２】（式中、Ｒ５は、置換基を有していてもよ
く且つ鎖中に酸素原子を有していてもよいアルキレン基
を示し、Ｒ６は水素原子又はメチル基を示し、Ｘは酸素
原子又は－ＮＨ－基を示し、Ｒ１～Ｒ４は前記に同
じ。）で表されるモノマーに由来するモノマー単位を有
するものが好ましく挙げられる。
【００１３】上記一般式［１］又は［２］に於いて、Ｒ
１～Ｒ３で示される水酸基を有していてもよいアルキル
基のアルキル基としては、直鎖状、分枝状、環状の何れ
でもよく、通常炭素数１～６，好ましくは１～４、より
好ましくは１～２，更に好ましくは１のものが挙げら
れ、具体的には、例えばメチル基、エチル基、n-プロピ
ル基、イソプロピル基、n-ブチル基、イソブチル基、se
c-ブチル基、tert-ブチル基、n-ペンチル基、イソペン
チル基、sec-ペンチル基、tert-ペンチル基、n-ヘキシ
ル基、イソヘキシル基、sec-ヘキシル基、tert-ヘキシ
ル基、シクロプロピル基、シクロヘキシル基、シクロペ
ンチル基等が挙げられ、好ましくはメチル基、エチル基
等であり、より好ましくはメチル基等である。
【００１４】また、水酸基を有するアルキル基として
は、上記した如きアルキル基の水素原子の１～２個、好
ましくは１個が水酸基に置換したものが挙げられ、具体
的には、例えばヒドロキシメチル基、ヒドロキシエチル
基、ヒドロキシ-n-プロピル基、ヒドロキシイソプロピ
ル基、ヒドロキシ-n-ブチル基、ヒドロキシ-イソブチル
基、ヒドロキシ-sec-ブチル基、ヒドロキシ-tert-ブチ
ル基、ヒドロキシ-n-ペンチル基、ヒドロキシ-イソペン
チル基、ヒドロキシ-sec-ペンチル基、ヒドロキシ-tert
-ペンチル基、ヒドロキシ-n-ヘキシル基、ヒドロキシ-
イソヘキシル基、ヒドロキシ-sec-ヘキシル基、ヒドロ
キシ-tert-ヘキシル基、ヒドロキシ-シクロプロピル
基、ヒドロキシ-シクロヘキシル基、ヒドロキシ-シクロ
ペンチル基等が挙げられ、好ましくはヒドロキシメチル
基、ヒドロキシエチル基等である。
【００１５】Ｒ４で示されるアルキレン基としては、例
えば炭素数１～６、好ましくは２～３のものが挙げら
れ、これらは直鎖状、分枝状、環状の何れでもよい。具
体的には、例えばメチレン基、エチレン基、プロピレン
基、トリメチレン基、ブチレン基、１－エチルエチレン
基、２－メチルトリメチレン基、２－エチルトリメチレ
ン基、へキシレン基、シクロプロピレン基、シクロブチ
レン基、シクロペンチレン基、シクロへキシレン基等が
挙げられ、好ましくはエチレン基、プロピレン基、トリ
メチレン基等である。
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【００１６】一般式［２］に於いてＲ５で表される、置
換基を有していてもよく且つ鎖中に酸素原子を有してい
てもよいアルキレン基において、酸素を有さない場合の
アルキレン基としては、例えば炭素数１～１０，好まし
くは１～６、より好ましくは２～６のものが挙げられ、
これらは直鎖状、分枝状、環状の何れでもよい。具体的
には、例えばメチレン基、エチレン基、プロピレン基、
トリメチレン基、ブチレン基、１－エチルエチレン基、
２－メチルトリメチレン基、２－エチルトリメチレン
基、へキシレン基、シクロプロピレン基、シクロブチレ
ン基、シクロペンチレン基、シクロへキシレン基等が挙
げられる。また、その置換基としては、例えば炭素数１
～６、好ましくは１～３のアルコキシ基〔直鎖状、分枝
状、環状の何れにてもよい。〕、より具体的には例えば
メトキシ基、エトキシ基、n-プロポキシ基、イソプロポ
キシ基、n-ブトキシ基、イソブトキシ基、sec-ブトキシ
基、tert-ブトキシ基、n-ペンチルオキシ基、イソペン
チルオキシ基、sec-ペンチルオキシ基、tert-ペンチル
オキシ基、n-ヘキシルオキシ基、イソヘキシルオキシ
基、sec-ヘキシルオキシ基、tert-ヘキシルオキシ基、
シクロプロポキシ基、シクロヘキシルオキシ基、シクロ
ペンチルオキシ基等、例えばハロゲン原子、より具体的
にはフッ素原子、塩素原子、臭素原子、ヨウ素原子等が
挙げられ、好ましくはエチレン基、プロピレン基、トリ
メチレン基、ブチレン基等である。また、鎖中に酸素原
子を有する場合、酸素原子としては１～５個、好ましく
は１～３個であり、より具体的には－（Ｃ

２
Ｈ
４
Ｏ）ｎ

－Ｃ
２
Ｈ
４
－（式中、ｎは１～５の整数を表す。）等が

挙げられる。
【００１７】上記一般式［２］で表されるモノマーに由
来するモノマー単位を有するポリマーがコポリマーであ
る場合、上記一般式［２］で表されるモノマーに由来す
るモノマー単位以外のモノマー単位としては、例えばア
クリル酸又はアクリル酸エステル、メタクリル酸又はメ
タクリル酸エステル、アクリルアミド又はそのＮ置換
体、メタクリルアミド又はそのＮ置換体、或いはスチレ
ン又はその誘導体から選ばれるモノマーに由来するもの
が挙げられる。尚、これらモノマー単位は、コポリマー
中に２種類以上含まれていてもよい。
【００１８】ここで、アクリル酸エステルとしては、ア
ルキルアクリレート、アラルキルアクリレート等が、メ
タクリル酸エステルとしては、アルキルメタクリレー
ト、アラルキルメタクリレート等が挙げられ、アクリル
アミドのＮ置換体は、Ｎ－アルキルアクリルアミド又は
Ｎ－アラルキルアクリルアミドであり、メタクリルアミ
ドのＮ置換体は、Ｎ－アルキルメタクリルアミド又はＮ
－アラルキルメタクリルアミドであり、スチレン誘導体
としては、αーメチルスチレン、置換基を有するスチレ
ン又はαーメチルスチレン等が挙げられる。
【００１９】上記のアルキルアクリレート、アルキルメ
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7
タクリレート、Ｎ－アルキルアクリルアミド及びＮ－ア
ルキルメタクリルアミドに於けるアルキル基としては、
直鎖状、分枝状、環状の何れでもよく、通常炭素数１～
６，より好ましくは、１～４のものが挙げられ、具体的
には、例えばメチル基、エチル基、n-プロピル基、イソ
プロピル基、n-ブチル基、イソブチル基、sec-ブチル
基、tert-ブチル基、n-ペンチル基、イソペンチル基、s
ec-ペンチル基、tert-ペンチル基、n-ヘキシル基、イソ
ヘキシル基、sec-ヘキシル基、tert-ヘキシル基、シク
ロプロピル基、シクロヘキシル基、シクロペンチル基等
が挙げられる。このアルキル基は置換基を有していても
よく、置換基としては例えばトリアルキルアンモニオ基
（アルキル基としては、例えばメチル基、エチル基、プ
ロピル基、イソプロピル基等の炭素数１～３のものが挙
げられる。尚、置換基としてトリアルキルアンモニオ基
を有する場合、本置換基はプラスに荷電しているため、
通常カウンターアニオンが結合しているが、このような
カウンターアニオンとしては、フッ素イオン、塩素イオ
ン、臭素イオン、ヨウ素イオン等のハロゲン化物イオン
等が挙げられる。）等が挙げられる。
【００２０】また、アラルキルアクリレート、アラルキ
ルメタクリレート、Ｎ－アラルキルアクリルアミド及び
Ｎ－アラルキルメタクリルアミドに於けるアラルキル基
としては、炭素数７～１０のものが挙げられ、具体的に
は、例えばベンジル基、フェニルエチル基、フェニルプ
ロピル基、フェニルブチル基等が挙げられる。
【００２１】スチレン若しくはα－メチルスチレンが有
していてもよい置換基としては、例えば直鎖状、分枝
状、環状の、通常炭素数１～６，より好ましくは１～４
のアルキル基（具体的には、例えばメチル基、エチル
基、n-プロピル基、イソプロピル基、n-ブチル基、イソ
ブチル基、sec-ブチル基、tert-ブチル基、n-ペンチル
基、イソペンチル基、sec-ペンチル基、tert-ペンチル
基、n-ヘキシル基、イソヘキシル基、sec-ヘキシル基、
tert-ヘキシル基、シクロプロピル基、シクロヘキシル
基、シクロペンチル基等）、例えば直鎖状、分枝状、環
状の、通常炭素数１～６，より好ましくは１～４のアラ
ルキル基（具体的には、例えばメトキシ基、エトキシ
基、n-プロポキシ基、イソプロポキシ基、n-ブトキシ
基、イソブトキシ基、sec-ブトキシ基、tert-ブトキシ
基、n-ペンチルオキシ基、イソペンチルオキシ基、sec-
ペンチルオキシ基、tert-ペンチルオキシ基、n-ヘキシ
ルオキシ基、イソヘキシルオキシ基、sec-ヘキシルオキ
シ基、tert-ヘキシルオキシ基、シクロプロポキシ基、
シクロヘキシルオキシ基、シクロペンチルオキシ基
等）、例えばフッ素原子、塩素原子、臭素原子、ヨウ素
原子等のハロゲン原子、カルボキシル基、ヒドロキシ
基、アミノ基等が挙げられる。
【００２２】これらモノマーの具体例としては、例えば
メタクリル酸、メタクリル酸メチル，メタクリル酸エチ
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ル，メタクリル酸プロピル，メタクリル酸ブチル，メタ
クリル酸2-エチルヘキシル，メタクリル酸ラウリル，メ
タクリル酸ステアリル、メタクリル酸2-トリメチルアン
モニオエチル、メタクリル酸ベンジル、メタクリル酸フ
ェニルエチル、アクリル酸、アクリル酸メチル，アクリ
ル酸エチル，アクリル酸ブチル，アクリル酸2-エチルヘ
キシル，アクリル酸ラウリル，アクリル酸ステアリル、
アクリル酸2-トリメチルアンモニオエチル、アクリル酸
ベンジル、アクリル酸フェニルエチル、アクリルアミ
ド、Ｎ－メチルアクリルアミド，Ｎ－エチルアクリルア
ミド，Ｎ－ブチルアクリルアミド，Ｎ－2-エチルヘキシ
ルアクリルアミド，Ｎ－ラウリルアクリルアミド，Ｎ－
ステアリルアクリルアミド、Ｎ－2-トリメチルアンモニ
オエチルアクリルアミド、Ｎ－ベンジルアクリルアミ
ド、Ｎ－フェニルエチルアクリルアミド、メタクリルア
ミド、Ｎ－メチルメタクリルアミド，Ｎ－エチルメタク
リルアミド，Ｎ－ブチルメタクリルアミド，Ｎ－2-エチ
ルヘキシルメタクリルアミド，Ｎ－ラウリルメタクリル
アミド，Ｎ－ステアリルメタクリルアミド、Ｎ－2-トリ
メチルアンモニオエチルメタクリルアミド、Ｎ－ベンジ
ルメタクリルアミド、Ｎ－フェニルエチルメタクリルア
ミド、スチレン、カルボキシスチレン、ヒドロキシスチ
レン、アミノスチレン、メチルスチレン、エチルスチレ
ン、メトキシスチレン、エトキシスチレン、クロロスチ
レン、ブロモスチレン、α－メチルスチレン、α－メチ
ル－カルボキシスチレン、α－メチル－ヒドロキシスチ
レン、α－メチル－アミノスチレン、α－メチル－メチ
ルスチレン、α－メチル－エチルスチレン、α－メチル
－メトキシスチレン、α－メチル－エトキシスチレン、
α－メチル－クロロスチレン、α－メチル－ブロモスチ
レン、N,N,N-トリエチルアンモニウムエチルメタクリレ
ートブロミド、N,N,N-トリメチルアンモニウムエチルメ
タクリレートクロリド、N,N,-ジエチル－Ｎ－プロピル
アンモニウムエチルメタクリレートブロミド、N,N,N-ト
リメチルアンモニウム－２－ヒドロキシプロピルメタク
リレートクロリド（ＱＭ）、N,N,N-トリメチルアンモニ
ウムメチルスチレンブロミド等が挙げられ、中でもメタ
クリル酸、メタクリル酸ステアリル、メタクリル酸ベン
ジル、メタクリル酸ブチル、N,N,N-トリメチルアンモニ
ウム－２－ヒドロキシプロピルメタクリレートクロリド
（ＱＭ）等が好ましい。
【００２３】尚、共重合体における、一般式［２］で示
されるモノマーに由来するモノマー単位の比率は、通常
２０％以上１００％未満であり、好ましくは３０～９５
％であり、より好ましくは３０～９０％である。
【００２４】本発明に係る一般式［１］で示される基を
側鎖に有するモノマーに由来するモノマー単位を有する
ポリマーは、市販されているものを用いてもよいし、例
えば特開平１０－４５７９４号公報、特開２０００－２
３９６９６号公報等に記載された方法に準じて合成され
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たものを用いてもよい。
【００２５】本発明の凝集促進剤は、上記した如き、一
般式［１］で示される基を側鎖に有するモノマーに由来
するモノマー単位を有するポリマーを含有するものであ
り、例えば免疫比濁法、免役比ろう法、ラテックス凝集
法等の抗原抗体反応に由来する凝集等に基づいて測定対
象物質の測定を行う自体公知の免疫学的測定法に於いて
用いられる各種試薬（通常、溶液である）に適宜溶解さ
せて用いられ、好ましくは、免疫比濁法又はラテックス
凝集法で用いられる試薬に溶解させて用いられ、より好
ましくは、ラテックス凝集法で用いられる試薬に溶解さ
せて用いられる。上記の各種試薬で用いられる凝集促進
剤の使用濃度としては、抗原抗体反応を行わせる際の反
応液中の濃度として、通常０．１～２０W/V％、好まし
くは０．１～１０W/V％、より好ましくは０．１～５W/V
％となるように用いられる。
【００２６】本発明に係わる免疫学的測定法に用いられ
る試薬は、本発明の凝集促進剤以外に、例えば、測定対
象成分が抗原の時は抗体若しくは該抗体を担持した適当
な担体（例えばラテックス等）を、測定対象成分が抗体
の時は抗原若しくは該抗原を担持した適当な担体（例え
ばラテックス等）を含有するものである。また、該反応
試薬中には、緩衝剤（例えばトリス緩衝剤、リン酸緩衝
剤、ベロナール緩衝剤、ホウ酸緩衝剤、グッド緩衝剤
等）、安定化剤（例えばアルブミン、グロブリン、水溶
性ゼラチン、界面活性剤、糖類等）、防腐剤（例えばサ
リチル酸、安息香酸、アジ化ナトリウム等）、その他こ
の分野で用いられているものであって、共存する試薬等
の安定性を阻害したり、抗原抗体反応を阻害しないもの
を有していてもよい。またその使用濃度も、通常この分
野で通常用いられる濃度範囲で用いればよい。
【００２７】また、本発明の測定法を実施するには、抗
原抗体反応を行わせる際に、本発明に係る、上記一般式
［１］で示される基を側鎖に有するポリマーを上記した
如き濃度共存させて行う以外は、例えば免疫比濁法、免
疫比ろう法、ラテックス凝集法等の、抗原抗体反応に由
来する凝集等に基づいて測定対象物質の測定を行う自体
公知の免疫学的測定法に於いて用いられる各種試薬を用
い、自体公知の操作法に準じて行えばよい。
【００２８】本発明の測定方法に於いて用いることので
きる緩衝剤としては、例えばトリス緩衝剤、リン酸緩衝
剤、ベロナール緩衝剤、ホウ酸緩衝剤、グッド緩衝剤等
通常免疫比濁法、免疫比ろう法に用いられている緩衝剤
は全て挙げられ、測定反応時のｐＨとしては抗原抗体反
応を抑制しない範囲であれば特に限定されないが、通常
６～１０の範囲から好ましく選択される。散乱光を測定
する方法（比ろう法）は、例えば金原出版株式会社，臨
床検査法提要，第30版,第2刷，p.851-853(1993)，等に
記載された方法に準じて行えばよく、また、透過光を測
定する方法（免疫比濁法）は、例えば同じく金原出版株
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式会社，臨床検査法提要，第30版,第2刷，p.853-854(19
93)等に記載された方法に準じて行えばよく、更にま
た、測定対象物質に対する抗体又は抗原を感作させたラ
テックスの凝集の程度を散乱光、透過光等の変化に基づ
いて測定しその結果に基づいて測定対象物質の測定を行
うラテックス凝集法は、例えば免疫測定法の新しい活用
事例と診断試薬・治療薬開発への応用（経営教育出版
社）p.103-187等に記載された方法に準じて行えばよ
い。
【００２９】また、比ろう法、免疫比濁法、ラテックス
凝集法による散乱光又は透過光の測定は、自動分析装
置、分光光度計等の生化学汎用機や、レーザーネフェロ
メーター等の比ろう測定用専用機等を用いて測定を行え
ば良く、詳しくは各機器のマニュアルに従えばよい。
【００３０】本発明の測定法により測定可能な測定対象
成分としては、抗原抗体反応を利用して測定可能な物で
あれば特に限定されないが、例えば血清、血漿、尿、リ
ンパ、髄液等の生体由来試料中に含まれる、例えばＣ反
応性蛋白質（ＣＲＰ）、免疫グロブリンＧ（ＩｇＧ）、
免疫グロブリンＡ（ＩｇＡ）、免疫グロブリンＭ（Ｉｇ
Ｍ）、ＡＳＯ（抗ストレプトリジンＯ価）、アルブミ
ン、尿中微量アルブミン、補体Ｃ3、補体 Ｃ4、トラン
スフェリン、ハプトグロビン、α-フェトプロテイン
（ＡＦＰ）、リウマチ因子（ＲＦ）、前立腺特異抗原
（ＰＳＡ）等が挙げられ、中でも、Ｃ反応性蛋白質（Ｃ
ＲＰ）、リウマチ因子（ＲＦ）、前立腺特異抗原（ＰＳ
Ａ）等が好ましい。。
【００３１】また、本発明の免疫学的測定法用試薬も、
上記一般式［１］で示される基を側鎖に有するポリマー
を含有するものであり、望ましくは測定対象物質に対す
る抗原又は抗体或いはこれらが固定化された例えばラテ
ックス等の担体を含有するものであり、その構成要素の
好ましい態様、具体例、使用濃度等は上で述べたとおり
である。また、該試薬には、その他の試薬類、例えば安
定化剤、緩衝剤、防腐剤等は、目的の測定に於いて通常
使用されるものを含有していても良く、その濃度は通常
用いられる濃度範囲から適宜選択される。
【００３２】以下実施例によって本発明を説明するが、
本発明はこれによって限定されるものでない。
【００３３】
【実施例】合成例１  2-メタクリロイルオキシエチルホ
スホリルコリン（ＭＰＣ）及びn-ブチルメタクリレート
（ＢＭＡ）の共重合体（８：２）の合成
ＭＰＣ4.7ｇ(16mM)とＢＭＡ0.57ｇ（４mM）を重合用ガ
ラス反応管に入れ、更に該反応管に重合開始剤として
２,２’－アゾビスイソブチロニトリル（ＡＩＢＮ）0.0
3ｇ及び重合溶媒としてメタノール20mlを加えた。反応
管内を充分にアルゴン置換した後、密封した。次いで、
24時間60℃で、重合反応を行った。得られた反応混合物
を氷冷した後、400mlのジエチルエーテルに滴下するこ
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とによりポリマーを沈殿させた。該沈殿物を濾別し、ジ
エチルエーテルで充分洗浄した後、減圧乾燥して白色粉
末状の重合体を得た。得られた重合体をポリマー１とし
た。尚、ポリマー１の分子量は600000であった。
【００３４】合成例２  ＭＰＣ／ＢＭＡ共重合体（５：
５）の合成
用いるＭＰＣとＢＭＡのモル比が５：５となるように合
計20mM使用した以外は、上記合成例１と同様に合成を行
い、ポリマー２を得た。尚、ポリマー２の分子量は3380
00であった。
【００３５】合成例３  ＭＰＣ／ＢＭＡ共重合体（３：
７）の合成
用いるＭＰＣとＢＭＡのモル比が３：７となるように合
計20mM使用した以外は、上記合成例１と同様に合成を行
い、ポリマー３を得た。尚、ポリマー３の分子量は9200
0であった。
【００３６】合成例４  ＭＰＣ／ステアリルメタクリレ
ート共重合体（９：１）の合成
ＢＭＡの代わりにステアリルメタクリレートを用い、Ｍ
ＰＣとステアリルメタクリレートのモル比が９：１とな
るように合計20mM使用した以外は、上記合成例１と同様
に合成を行い、ポリマー４を得た。尚、ポリマー４の分
子量は130000であった。
【００３７】合成例５  ＭＰＣ／ベンジルメタクリレー
ト共重合体（８：２）の合成
ＢＭＡの代わりにベンジルメタクリレートを用い、ＭＰ
Ｃとベンジルメタクリレートのモル比が８：２となるよ
うに合計20mM使用した以外は、上記合成例１と同様に合
成を行い、ポリマー５を得た。尚、ポリマー５の分子量
は240000であった。
【００３８】合成例６  ＭＰＣのホモポリマーの合成
ＭＰＣ5.9ｇ（20mM）を重合用ガラス反応管入れ、これ
に重合開始剤としての２,２’－アゾビスイソブチロニ
トリル（ＡＩＢＮ）0.03ｇ及び重合溶媒としてのメタノ
ール20mlを加えた。次いで、該反応管内を充分にアルゴ
ン置換した後、密封し、50℃で24時間重合反応を行っ
た。反応混合物を氷冷した後、400mlのジエチルエーテ
ルに滴下することによりポリマーを沈殿させた。得られ
た沈殿物を濾別し、ジエチルエーテルで充分洗浄した
後、減圧乾燥して白色粉末状の重合体を得た。得られた
重合体をポリマー６とした。尚、ポリマー６の分子量は
110000であった。
【００３９】合成例７  ＭＰＣ／ＱＭ共重合体（９：
１）の合成
ＢＭＡの代わりにＱＭを用い、ＭＰＣとＱＭのモル比が
９：１となるように合計20mM使用した以外は、上記合成
例１と同様に合成を行い、ポリマー７を得た。尚、ポリ
マー７の分子量は33000であった。
【００４０】合成例８  ＭＰＣ／メタクリル酸共重合体
（３：７）の合成
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ＢＭＡの代わりにメタクリル酸を用い、ＭＰＣとメタク
リル酸のモル比が３：７となるように合計20mM使用した
以外は、上記合成例１と同様に合成を行い、ポリマー８
を得た。尚、ポリマー８の分子量は288000であった。
【００４１】実施例１  ラテックス免疫比濁法（ＬＩ
Ａ）によるＣＲＰの測定
(1)抗ヒトＣＲＰ抗体感作ラテックス試液の調製
抗ヒトＣＲＰ山羊ポリクローナル抗体（International 
Immunology Corp.製）1.1mgを含む50mMホウ酸緩衝液（p
H7.1）２mlと、ポリスチレンラテックス（粒径0.12μ
m、積水化学工業（株）製）を1%（W/V）含むように懸濁
させた50mMホウ酸緩衝液（pH7.1）１mlとを混合し、30
℃で２時間反応させた。その後、遠心分離により分離し
たラテックスを50mMホウ酸緩衝液（pH7.1）で洗浄し、
該ラテックスを濃度が0.2％（W/V）となるように、牛血
清アルブミン（ＢＳＡ)を0.5％（W/V）含有する50mMホ
ウ酸緩衝液（pH7.3）中で懸濁した。得られた懸濁液
を、抗ヒトＣＲＰ抗体感作ラテックス試液とした。
【００４２】(2)試料
生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ、ＣＲＰ濃度：０mg/dL）
を試薬盲検測定用試料とし、ＣＲＰキャリブレーターセ
ット（ＣＲＰ濃度：３mg/dL、和光純薬工業（株）製）
を生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ）で、１０段階希釈した
ものをＣＲＰ特異的吸光度測定用試料とした。
【００４３】(3)試薬
①第１試液
凝集促進剤として先に合成したポリマー１、ポリマー
５、ポリマー６を用い、所定濃度の所定ポリマー、0.1
％ＢＳＡ及び１％ＮａＣｌを含む100ｍＭ  ＨＥＰＥＳ
－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ7.0）を、また、凝集促進剤無
添加試薬として、0.1％ＢＳＡ及び１％ＮａＣｌを含む1
00ｍＭ  ＨＥＰＥＳ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ7.0）を、
第１試液とした。
②第２試液
上記(1)で調製した抗ヒトＣＲＰ抗体感作ラテックス試
液を第２試液とした。
【００４４】(4)測定方法
日本電子（株）製ＢＭ－８形自動分析装置を用い、以下
の測定条件で測定を行った。
試  料  ：1.25μｌ
第１試液：  75μｌ
第２試液：  25μｌ
測定方法：２ポイントエンド法（34－65）
主波長  ：571ｎｍ
【００４５】(5)結果
得られた吸光度（濁度）を表１に示した。尚、表中の値
は、得られた吸光度から試薬盲検測定用試料を測定して
得られた値（試薬盲検値）を減算したものを10000倍に
したものである。
【００４６】比較例１
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本発明のポリマーの代わりに、凝集促進剤として汎用さ
れているＰＥＧ6000を所定濃度使用した以外は、実施例
１と同じ試薬を用い、実施例１と同様の測定を行った。

14
結果を表１に、実施例１の結果と併せて示した。
【００４７】
【表１】

【００４８】表１の結果から明らかなように、いずれの
本発明のポリマーに於いても凝集促進作用が認められ
た。また、比較例１のPEG6000の結果と比較すると、何
れの本発明のポリマーもPEG6000よりも高い凝集促進作
用を示し、特にポリマー１及びポリマー５は高い効果を
示すことが分かる。
【００４９】実施例２  ＬＩＡによるヒト血清中ＣＲＰ
の測定
(1)試料
検体として、ヒト血清１２例を用いた。また、検量線作
成用試料には、生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ）及びＣＲ
Ｐキャリブレーターセット（ＣＲＰ濃度：１、３、５、
20、30mg/dL、和光純薬工業（株）製）を用いた。
【００５０】(2)試薬
①第１試液
凝集促進剤としての0.5％所定ポリマー、0.1％ＢＳＡ及
び１％ＮａＣｌを含む100ｍＭ  ＨＥＰＥＳ－ＮａＯＨ
緩衝液（ｐＨ7.0）を第１試液とした。
②第２試液
実施例１(1)で調製された抗ヒトＣＲＰ抗体感作ラテッ
クス試液を第２試液として用いた。
【００５１】(3)測定方法
日本電子（株）ＢＭ－８形自動分析装置を用い、以下の

測定条件で検体及び試料の吸光度測定を行った。生理食
塩水を測定して得た吸光度を試薬盲検値として、ＣＲＰ
キャリブレーターセットの各標準液を測定して得た吸光
度から試薬盲検値を減算し、その値と標準液のＣＲＰ濃
度とから検量線を作成した。その後、測定して得られた
検体の吸光度から試薬盲検値を減算した値を検量線にあ
てはめて、ヒト血清中のＣＲＰ濃度を求めた。
試  料  ：1.25μｌ
第１試液：  75μｌ
第２試液：  25μｌ
測定方法：２ポイントエンド法（34－65）
主波長  ：571ｎｍ
【００５２】(4)結果
得られたＣＲＰ濃度（mg／dL）を表２に示した。
【００５３】比較例２  ＬＴオートワコーによるヒト血
清中ＣＲＰ濃度の測定
試薬としてＬＴオートワコー（和光純薬工業（株）製）
を用いた以外は、実施例２と同じ方法により測定を行っ
た。得られたＣＲＰ濃度（mg／dL）を実施例１の結果と
併せて示した。
【００５４】
【表２】
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【００５５】表２の結果から明らかなように、本発明の
方法による測定結果は、従来法であるＬＴオートワコー
を用いた場合の測定値と同等であり、本発明による測定
方法は、従来の方法と高い相関性を示すこと、言い換え
れば、本発明のポリマーを用いることにより、非特異的
反応を生じることなく、目的の測定対象物質を高精度に
測定し得ることが分かる。
【００５６】実施例３  ＬＩＡによる前立腺特異抗原
（ＰＳＡ）の測定（ポリマーの種類による凝集促進作用
への影響）
(1)抗ヒトＰＳＡ抗体感作ラテックス試液の調製
抗ヒトＰＳＡマウスモノクローナル抗体（和光純薬工業
（株）製）0.8mgを含む50mMホウ酸緩衝液（pH7.1）0.5m
lと、ポリスチレンラテックス〔粒径0.22μm、積水化学
工業（株）〕を２%（W/V）となるように懸濁させた50mM
ホウ酸緩衝液（pH7.1）0.5mlとを混合し、25℃で２時間
反応させた。その後、遠心分離により分離したラテック
スを50mMホウ酸緩衝液（pH7.1）で洗浄し、該ラテック
スを濃度が0.1％（W/V）となるように、ＢＳＡを0.5％
（W/V）含有する50mMホウ酸緩衝液（pH7.3）中で懸濁
し、得られたものを抗ヒトＰＳＡ抗体感作ラテックス試
液とした。
【００５７】(2)試料
ヒト精漿由来ＰＳＡ（和光純薬工業（株）製）を、ＢＳ
Ａを1.0％（W/V）含有する10mM リン酸緩衝液（0.85％
ＮａＣｌ）に溶解し、所定濃度のＰＳＡ溶液としたもの
を試料として用いた。
【００５８】(3)試薬
①第１試液 *
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*凝集促進剤としての1.5％所定ポリマー、0.1％ＢＳＡ及
び２％ＮａＣｌを含む100mM  ＨＥＰＥＳ－ＮａＯＨ緩
衝液（ｐＨ7.0）、並びに凝集促進剤無添加試薬とし
て、0.1％ＢＳＡ及び２％ＮａＣｌを含む100mM  ＨＥＰ
ＥＳ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ7.0）を、第１試液とし
た。
②第２試液
(1)で調製した抗ヒトＰＳＡ抗体感作ラテックス試液を
第２試液として用いた。
【００５９】(4)測定方法
日本電子（株）ＢＭ－８形自動分析装置を用い、以下の
測定条件で測定を行った。
試  料  ：   5μｌ
第１試液：  90μｌ
第２試液：  30μｌ
測定方法：２ポイントエンド法（34－65）
主波長  ：571ｎｍ
【００６０】(5)結果
得られた吸光度（濁度）を表３に示した。尚、表中の値
は、得られた吸光度から試薬盲検値を減算したものを10
000倍にしたものである。
【００６１】比較例３
本発明のポリマーの代わりに、ＰＥＧ6000を1.5％とな
るように用いた以外は実施例３と同じ試薬を用い、実施
例３と同様の測定を行った。得られた結果を、実施例３
と併せて表３に示した。
【００６２】
【表３】
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【００６３】表３の結果から明らかなように、PSAの測
定に於いても、いずれの本発明のポリマーを用いても凝
集促進作用が認められた。また、PEG6000の結果と比較
すると、何れの本発明のポリマーもPEG6000よりも高い
凝集促進作用を示し、中でもポリマー５が、これら３種
の中で最も高い効果を示すことが分かった。
【００６４】実施例４  ＬＩＡによるＰＳＡの測定（ポ
リマー濃度の凝集促進作用への影響）
(1)試料
ヒト精漿由来ＰＳＡ（和光純薬工業（株）製）を、ＢＳ
Ａを1.0％（W/V）含有する10mM リン酸緩衝液（0.85％
ＮａＣｌ）に溶解し、所定濃度のＰＳＡ溶液としたもの
を試料として用いた。
【００６５】(2)試薬
①第１試液
凝集促進剤としての所定濃度のポリマー５、0.1％ＢＳ
Ａ及び２％ＮａＣｌを含む100mM ＨＥＰＥＳ－ＮａＯＨ
緩衝液（ｐＨ7.0）、並びに凝集促進剤無添加試薬とし
て、0.1％ＢＳＡ及び２％ＮａＣｌを含む100mM ＨＥＰ *
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*ＥＳ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ7.0）を、第１試液とし
た。
②第２試液
実施例３で得られた調製した抗ヒトＰＳＡ抗体感作ラテ
ックス試液を第２試液として用いた。
【００６６】(3)測定方法
日本電子（株）ＢＭ－８形自動分析装置を用い、以下の
測定条件で測定を行った。
試  料  ：   5μｌ
第１試液：  90μｌ
第２試液：  30μｌ
測定方法：２ポイントエンド法（34－65）
主波長  ：571ｎｍ
【００６７】(4)結果
得られた吸光度（濁度）を表４に示した。尚、表中の値
は、得られた吸光度から試薬盲検値を減算したものを10
000倍にしたものである。
【００６８】
【表４】

【００６９】表４の結果から明らかなように、ＬＩＡの
測定に於いて、ポリマー５による凝集促進作用はポリマ
ー５の濃度の増加により高くなることが分かる。
【００７０】実施例５  免疫比濁法（ＴＩＡ）によるＣ
ＲＰの測定（ポリマー種類の凝集促進作用への影響）
(1)試料
生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ）を試薬盲検測定用試料と
し、ＣＲＰキャリブレーターセット（ＣＲＰ濃度：１、
３、５、20、30mg/dL、和光純薬工業（株）製）をＣＲ
Ｐ特異的吸光度測定用試料として用いた。
【００７１】(2)試薬
①第１試液
凝集促進剤としての１％所定ポリマー及び１％ＮａＣｌ
を含む50ｍＭ ＨＥＰＰＳＯ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ8.
2）、並びに凝集促進剤無添加として、１％ＮａＣｌを
含む50ｍＭ ＨＥＰＰＳＯ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ8.2）
を、第１試液とした。
②第２試液
ＣＲＰαオートワコー抗体溶液（和光純薬工業（株）

製）を第２試液とした。
【００７２】(3)測定方法
日立製作所（株）製自動分析装置7150形を用い、以下の
測定条件で測定を行った。
試  料  ： 10μｌ
第１試液：250μｌ
第２試液： 50μｌ
測定方法：２ポイントエンド（24-50）
主波長  ：340ｎｍ
副波長  ：700ｎｍ
【００７３】(4)結果
得られた吸光度（濁度）を表５に示した。尚、表中のＣ
ＲＰ濃度が1～30（mg/dL）の欄には、得られた吸光度か
ら試薬盲検値を減算したものを10000倍にした値を示
し、また、試薬盲検欄には、精製水の吸光度が０となる
ように設定した条件で測定した試薬盲検値を、10000倍
した値を示した。
【００７４】
【表５】
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【００７５】表５の結果から、ＴＩＡによるＣＲＰの測
定に於いても、いずれの本発明のポリマーを用いても凝
集促進作用が認められた。また、いずれのポリマーにお
いても、試薬盲検値は凝集促進剤無添加試薬を用いた場
合と同等であり、非特異反応は見られなかった。
【００７６】実施例６  ＴＩＡによるＣＲＰの測定（ポ
リマー濃度の凝集促進作用への影響）
(1)試料
生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ）を試薬盲検測定用試料と
し、ＣＲＰキャリブレーターセット（ＣＲＰ濃度：１、
３、５、20、30mg/dL、和光純薬工業（株）製）をＣＲ
Ｐ特異的吸光度測定用試料として用いた。
【００７７】(2)試薬
①第１試液
凝集促進剤としての所定濃度のポリマー１及び１％Ｎａ
Ｃｌを含む50ｍＭ ＨＥＰＰＳＯ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐ
Ｈ8.2）を第１試液とした。
②第２試液
ＣＲＰαオートワコー抗体溶液（和光純薬工業（株）
製）を第２試液とした。
【００７８】(3)測定方法
日立製作所（株）製自動分析装置7150形を用い、以下の
測定条件で測定を行った。
試  料  ： 10μｌ
第１試液：250μｌ
第２試液： 50μｌ
測定方法：２ポイントエンド（24-50）
主波長  ：340ｎｍ
副波長  ：700ｎｍ
【００７９】(4)結果
得られた吸光度（濁度）を表６に示した。尚、表中のＣ
ＲＰ濃度が1～30（mg/dL）の欄には、得られた吸光度か
ら試薬盲検値を減算したものを10000倍にした値を示
し、また、試薬盲検欄には、精製水の吸光度が０となる
ように設定した条件で測定した試薬盲検値を、10000倍
した値を示した。
【００８０】
【表６】
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【００８１】表６の結果から、ＴＩＡによる測定に於い
て、ポリマー１を用いた場合、その凝集促進作用はポリ
マー１の濃度の増加に伴って高くなることが分かる。ま
た、ポリマー濃度を増量しても試薬盲検値はほぼ一定で
あり、非特異反応は見られなかった。
【００８２】実施例７  ヒト血清中ＣＲＰの測定
(1)試料
検体としてヒト血清２６例を用いた。検量線作成用試料
には、生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ）及びＣＲＰキャリ
ブレーターセット（ＣＲＰ濃度：１、３、５、20、30mg
/dL、和光純薬工業（株）製）を用いた。
【００８３】(2)試薬
①第１試液
凝集促進剤としての2.5%ポリマー５及び１％ＮａＣｌを
含む50ｍＭ ＨＥＰＰＳＯ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ8.2）
を第１試液とした。
②第２試液
ＣＲＰαオートワコー抗体溶液（和光純薬工業（株）
製）を第２試液とした。
【００８４】(3)測定方法
ＣＲＰαオートワコーの測定方法に従い、日立製作所
（株）製自動分析装置7150形を用い、以下の測定条件で
測定を行った。生理食塩水を測定して得た吸光度を試薬
盲検値として、ＣＲＰキャリブレーターセットの各標準
液を測定して得た吸光度から試薬盲検値を減算し、その
値と標準液のＣＲＰ濃度とから検量線を作成した。その
後、測定して得られた検体の吸光度から試薬盲検値を減
算した値を検量線にあてはめて、ヒト血清の中のＣＲＰ
濃度を求めた。
試  料  ： 10μｌ
第１試液：250μｌ
第２試液： 50μｌ
測定方法：２ポイントエンド（24-50）
主波長  ：340ｎｍ
副波長  ：700ｎｍ
【００８５】比較例４  ＣＲＰαオートワコーによるヒ
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ト血清中ＣＲＰ濃度の測定
試薬の第１試液をＣＲＰαオートワコー（和光純薬工業
（株）製）の第１試液を用いた以外は、実施例７と同じ
方法により測定を行った。得られたＣＲＰ濃度（mg／d
L）と上記実施例７で得られたＣＲＰ濃度（mg／dL）の
相関関係を図１に示した。尚、図１において、その相関
式は、Y=1.010X-0.04で、相関係数はr=0.9999であっ
た。
【００８６】この結果から明らかなように、本発明の方
法によるＣＲＰの測定結果は、従来法であるＣＲＰαオ
ートワコーを用いた場合のＣＲＰ測定の結果と高い相関
性を示すことこと、言い換えれば、本発明のポリマーを
用いることにより、非特異的反応を生じることなく、目
的の測定対象物質を高精度に測定し得ることが分かる。
【００８７】実施例８  ＴＩＡによるリウマチ因子（Ｒ
Ｆ）の測定（ポリマー種類の凝集促進作用への影響）
(1)試料
生理食塩水（0.85％ＮａＣｌ）を試薬盲検測定用試料と
し、ＲＦ  ＴＩＡキャリブレーターセット（ＲＦ濃度：
３７、７１、１５６、３１０、４９８ ＩＵ／ｍｌ、和
光純薬工業（株）製）をＲＦ特異的吸光度測定用試料と
して用いた。
【００８８】(2)試薬
①第１試液
凝集促進剤としての１％所定ポリマー及び４％ＮａＣｌ*
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*を含む50ｍＭ  ＨＥＰＥＳ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ7.
4）、並びに凝集促進剤無添加試薬として、４％ＮａＣ
ｌを含む50ｍＭ  ＨＥＰＥＳ－ＮａＯＨ緩衝液（ｐＨ7.
4）を、第１試液とした。
②第２試液
ＲＦ－ＨＡテストワコーＲＦ反応試液（和光純薬工業
（株）製）を第２試液とした。
【００８９】(3)測定方法
日立製作所（株）製自動分析装置7150形を用い、以下の
測定条件で測定を行った。
試  料  ： 15μｌ
第１試液：250μｌ
第２試液： 75μｌ
測定方法：２ポイントエンド（24-50）
主波長  ：340ｎｍ
副波長  ：700ｎｍ
【００９０】(4)結果
得られた吸光度（濁度）を表７に示した。尚、表中のＲ
Ｆ濃度が37～498（IU/mL）の欄には、得られた吸光度か
ら試薬盲検値を減算したものを10000倍にした値を示
し、また、試薬盲検欄には、精製水の吸光度が０となる
ように設定した条件で測定した試薬盲検値を、10000倍
した値を示した。
【００９１】
【表７】

【００９２】表７の結果から、ＴＩＡによるＲＦの測定
に於いても、いずれの本発明のポリマーでも凝集促進作
用が認められた。また、いずれのポリマーにおいても、
試薬盲検値は凝集促進剤無添加試薬を用いた場合と同等
であり、非特異反応は見られなかった。
【００９３】実施例９  ＴＩＡによるリウマチ因子（Ｒ
Ｆ）の測定（ポリマー濃度と凝集促進作用）
凝集促進剤として所定濃度のポリマー６を用いた以外は
実施例８と同じ試薬を用い、実施例８と同様の測定を行
った。

(１)結果
得られた吸光度（濁度）を表８に示した。尚、表中のＲ
Ｆ濃度が37～498（IU/mL）の欄には、得られた吸光度か
ら試薬盲検値を減算したものを10000倍にした値を示
し、また、試薬盲検欄には、精製水の吸光度が０となる
ように設定した条件で測定した試薬盲検値を、10000倍
した値を示した。
【００９４】
【表８】



(13) 特開２００２－３６５２９６
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【００９５】表８の結果から、ＴＩＡによる測定に於い
て、ポリマー６を用いた場合、その凝集促進作用は、ポ
リマー６の濃度の増加に伴って高くなることが分かる。
また、ポリマー濃度を増量しても試薬盲検値はほぼ一定
であり、非特異反応は見られなかった。
【００９６】
【発明の効果】以上述べたことから明らかな如く、本発
明は、従来公知の凝集促進剤に比較して、凝集促進効果
が同等若しくはそれ以上で、非特異的な濁りが生じ難
く、且つ塩濃度の高い溶液中でも塩析され難い凝集促進*
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*剤を提供するものであり、該促進剤を免疫比濁法等の凝
集を用いる免疫測定反応に用いることで、塩濃度の高い
溶液中に於いても従来と同等又はそれ以上の凝集促進効
果を発揮し、且つ非特異的な濁りが生じ難くいため精度
の高い測定を可能にする。
【図面の簡単な説明】
【図１】実施例７で得られたＣＲＰ濃度（mg／dL）と比
較例４で得られたＣＲＰ濃度（mg／dL）との相関関係を
示した図である。

【図１】
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