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(54)【発明の名称】 生体関連物質分析用の複合材料シート

(57)【要約】
【課題】  検出対象物質の高精度かつ高効率の検出を可
能にする生体関連物質分析用の複合材料シートを提供す
る。
【解決手段】 シート平面を二次元方向に細分区画する
隔壁と、該隔壁により区画された複数の領域とから構成
され、かつ各領域内の上側の部分には吸着性材料が配置
され、下側部分には蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層が
配置されている複合材料シート。



(2) 特開２００３－１４７４８

10

20

30

40

50

1
【特許請求の範囲】
【請求項１】  シート平面を二次元方向に細分区画する
隔壁と、該隔壁により区画された複数の領域とから構成
され、かつ各領域内の一方の表面側の部分には吸着性材
料が配置され、他方の表面側の部分には蓄積性蛍光体を
含有する蛍光体層が配置されてなる複合材料シート。
【請求項２】  蛍光体層の片面もしくは両面に防水層が
設けられている請求項１に記載の複合材料シート。
【請求項３】  隔壁の平均密度が０．６ｇ／ｃｍ3以上
であり、吸着性材料の平均密度が１．０ｇ／ｃｍ3以下
である（但し、隔壁の平均密度＞吸着性材料の平均密度
の関係を満たす）請求項１または２に記載の複合材料シ
ート。
【請求項４】  隔壁が、金属、有機物および／またはセ
ラミックガラスから形成されている請求項３に記載の複
合材料シート。
【請求項５】  吸着性材料が多孔性有機高分子物質構造
体である請求項３に記載の複合材料シート。
【請求項６】  蛍光体層中の蓄積性蛍光体の単位面積当
り重量が１０～１４０ｇ／ｍ2の範囲にある請求項１乃
至５のうちのいずれかの項に記載の複合材料シート。
【請求項７】  隔壁により区画された領域の開口部の面
積の平均値が０．００１～５ｍｍ2の範囲にある請求項
１乃至６のうちのいずれかの項に記載の複合材料シー
ト。
【請求項８】  シート中における隔壁により区画された
領域の単位面積あたりの存在個数の平均値が１０～１０
０００個／ｃｍ2の範囲にある請求項１乃至７のうちの
いずれかの項に記載の複合材料シート。
【請求項９】  蛍光体層とは反対側の吸着性材料の表面
が当該表面に接する隔壁の表面よりもシート内部側に後
退している請求項１乃至７のうちのいずれかの項に記載
の複合材料シート。
【請求項１０】  シート平面を二次元方向に細分区画す
る隔壁と、該隔壁により区画された各領域内に配置され
た吸着性材料とから構成された複合材料シートの片面
に、蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層が付設されてなる
複合材料シート。
【請求項１１】  蛍光体層の片面もしくは両面に防水層
が設けられている請求項１０に記載の複合材料シート。
【請求項１２】  隔壁の平均密度が０．６ｇ／ｃｍ3以
上であり、吸着性材料の平均密度が１．０ｇ／ｃｍ3以
下である（但し、隔壁の平均密度＞吸着性材料の平均密
度の関係を満たす）請求項１０または１１に記載の複合
材料シート。
【請求項１３】  隔壁が、金属、有機物および／または
セラミックガラスから形成されている請求項１２に記載
の複合材料シート。
【請求項１４】  吸着性材料が多孔性有機高分子物質構
造体である請求項１２に記載の複合材料シート。
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【請求項１５】  隔壁により区画された領域の開口部の
面積の平均値が０．００１～５ｍｍ2の範囲にある請求
項１０乃至１４のうちのいずれかの項に記載の複合材料
シート。
【請求項１６】  シート中における隔壁により区画され
た領域の単位面積あたりの存在個数の平均値が１０～１
００００個／ｃｍ2の範囲にある請求項１０乃至１５の
うちのいずれかの項に記載の複合材料シート。
【請求項１７】  蛍光体層表面とは反対側の吸着性材料
の表面が、当該表面に接する隔壁の表面よりもシート内
部側に後退している請求項１０乃至１６のうちのいずれ
かの項に記載の複合材料シート。
【請求項１８】  蛍光体層中の蓄積性蛍光体の単位面積
当りの重量が１０～１４０ｇ／ｍ2の範囲にある請求項
１０乃至１７のうちのいずれかの項に記載の複合材料シ
ート。
【請求項１９】  請求項１乃至１８のうちのいずれかの
項に記載の複合材料シートの吸着性材料に多数のプロー
ブ分子を付着固定したのち、これに、放射性物質で標識
した試料の生体関連物質を液相にて接触させて、該プロ
ーブ分子に該放射性標識試料を生化学的特異的結合反応
により固定する工程；該複合材料シートから未固定の放
射性標識試料を除去処理する工程；該複合材料シートの
蛍光体層表面に消去光を照射して、吸収蓄積されている
放射線エネルギーを消去する工程；該複合材料シートの
吸着性材料に結合固定された放射性標識試料から発せら
れる放射線エネルギーを、隣接する蛍光体層に吸収蓄積
させる工程；放射線エネルギーを吸収蓄積した蛍光体層
の表面に励起光を照射して蛍光体層から放出される発光
光を集光し、光電変換して電気的画像信号を得る工程；
そして、該電気的画像信号を処理して、プローブ分子に
対する放射性標識試料の結合情報を検出する工程を有す
る生体関連物質の検出解析方法。
【請求項２０】  請求項１乃至１８のうちのいずれかの
項に記載の複合材料シートの吸着性材料に多数の一本鎖
のプローブ核酸断片を付着固定したのち、これに、放射
性物質で標識した一本鎖の核酸もしくはその断片試料を
液相にて接触させて、該プローブ核酸断片に該放射性標
識した核酸もしくはその断片試料をハイブリダイゼーシ
ョンにより結合固定する工程；該複合材料シートから未
固定の核酸もしくはその断片試料を除去処理する工程；
該複合材料シートの蛍光体層表面に消去光を照射して、
吸収蓄積されている放射線エネルギーを消去する工程；
該複合材料シートの吸着性材料に結合固定された放射性
標識核酸もしくはその断片試料から発せられる放射線エ
ネルギーを、隣接する蛍光体層に吸収蓄積させる工程；
放射線エネルギーを吸収蓄積した蛍光体層の表面に励起
光を照射して蛍光体層から放出される発光光を集光し、
光電変換して電気的画像信号を得る工程；そして、該電
気的画像信号を処理して、プローブ核酸断片に対する核
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酸もしくはその断片試料の結合情報を検出する工程を有
する相補性核酸の検出解析方法。
【請求項２１】  請求項１乃至１８のうちのいずれかの
項に記載の複合材料シートの吸着性材料に結合固定され
た放射性標識試料からの放射線エネルギーが隣接する蛍
光体層に吸収蓄積された複合材料シートを、その平面方
向に移動させる搬送手段；該複合材料シートの蛍光体層
表面に該移動方向と異なる方向に、該吸着性材料の領域
に対応してスポット状に励起光を照射する光学系；およ
び該蛍光体層の励起光照射部分から発せられる発光光を
光電検出する光検出器を含む読取手段を備えた放射線画
像情報読取装置。
【請求項２２】  光検出器が、発光光を一次元的に受光
して光電変換を行なう、複数の光電変換素子を線状に配
置してなるラインセンサであり、そして読取手段が、該
ラインセンサからの出力を複合材料シートの移動に応じ
て順次読み取って、放射性標識試料の放射線エネルギー
情報を電気的画像信号として得るものである請求項２１
に記載の放射線画像情報読取装置。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
【発明の属する技術分野】本発明は、生化学的特異的結
合反応に基づく各種の生体関連物質の分析に有利に使用
される複合材料シート、それを用いた生体関連物質の検
出解析方法、およびそれに利用される放射線画像情報読
取装置に関する。
【０００２】
【従来の技術】近年、生物学や医学の分野において遺伝
子解析を行うために、マクロアレイおよびマイクロアレ
イなどと呼ばれる分析用具が広範に用いられている。い
ずれも生化学的特異的結合反応の一種であるハイブリダ
イゼーションを利用して、ＤＮＡ、ＲＮＡなどの核酸も
しくはその断片あるいはそれらの複製物を検出して解析
するための分析用具である。前者のマクロアレイは、ポ
リアミド樹脂などを材料とする多孔性のシートからな
り、それを用いた検出解析は、多数のＤＮＡ断片などの
核酸断片（プローブ分子）を多孔性シートの細孔に絡ま
せるようにして固定し、解析対象（ターゲット分子）と
してラジオアイソトープ（ＲＩ）などの放射性物質で標
識した試料核酸断片を用いて行われている。一方、後者
のマイクロアレイは、表面処理されたスライドガラスな
どの固相担体からなり、その検出解析は通常、固相担体
表面にプローブ分子を固定し、ターゲット分子として蛍
光物質で標識した試料核酸断片を用いて行なわれる。た
だし、マクロアレイなる名称とマイクロアレイなる名称
との使い分けは、一般には、必ずしも厳密になされては
いないようである。
【０００３】マクロアレイによる遺伝子解析は、従来の
オートラジオグラフィー技術を利用して簡便に実施する
ことができるところに利点がある。
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【０００４】上記マクロアレイを用いるＤＮＡなどの核
酸の解析は通常、下記の方法により実施される。
（１）まず、複数種の核酸断片について、多数の一本鎖
核酸断片（プローブ分子；通常は、その塩基配列が既知
であるものを用いる）を用意し、それぞれを含む水溶液
を、スポッタを用いてマクロアレイ上に、高密度かつマ
トリックス状に順次点着することにより、プローブ分子
を多孔性シートの点着位置の細孔に絡ませるように付着
させ、ドット状の多数のプローブ分子スポットを形成さ
せる。
（２）次に、解析対象の核酸断片試料について放射性同
位元素（ＲＩ：32Ｐ、33Ｐなど）で標識して調製した放
射性標識一本鎖核酸断片試料を、このマクロアレイに液
相にて接触させて（例えば、特定の容器を用いて放射性
標識核酸断片試料の水溶液中にマクロアレイを浸漬す
る）、検出対象のターゲット分子をプローブ分子とハイ
ブリダイゼーションさせて結合固定する。すなわち、核
酸断片試料中の、プローブ分子と相補的な塩基配列をも
つターゲット分子を、スポットのプローブ分子と相補的
に結合（ハイブリダイズ）させる。
（３）次いで、マクロアレイから、ハイブリダイズしな
かった放射性標識核酸断片試料を洗浄除去する。
（４）洗浄したマクロアレイを放射線感受性写真フィル
ムと重ね合わせ、オートラジオグラフィーを利用して、
放射性標識ターゲット分子からの放射線を検出すること
により、各プローブ分子に対するターゲット分子の結合
情報（結合の有無や強度など）を得る。
（５）ターゲット分子が結合したプローブ分子の塩基配
列が既知であれば、相補性の原理を利用することにより
ターゲット分子の少なくとも一部の塩基配列を決定する
ことができる。あるいは、特定の遺伝子の発現、変異、
多型性などを多数の遺伝子について同時に解析すること
ができる。
【０００５】これまでに、放射性標識した生物試料や生
体高分子を対象とする一般的なオートラジオグラフィー
において、放射線写真フィルムを用いる方法の代わり
に、蓄積性蛍光体シート（イメージングプレート、ある
いは放射線像変換パネルともいう）を用いる放射線画像
記録再生方法が開発されている。この放射線画像記録再
生方法は、Ｘ線などの放射線の照射を受けると放射線エ
ネルギーの一部を吸収蓄積し、そののち可視光線や赤外
線などの電磁波（励起光）の照射を受けると蓄積した放
射線エネルギーに応じて発光を示す性質を有する蓄積性
蛍光体（例、輝尽性蛍光体）を使用するものであり、蓄
積性蛍光体を含有するシート状の蓄積性蛍光体シート
に、被検体を透過したあるいは被検体から発せられた放
射線を照射して被検体の放射線画像情報を一旦蓄積記録
した後、該シートにレーザ光などの励起光を走査して順
次発光光（輝尽発光光）として放出させ、そしてこの発
光光を光電的に読み取って電気的画像信号（デジタル信
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5
号）を得、次いで得られたデジタル信号を、そのまま
で、あるいは種々の信号処理を施した後、可視画像化す
るなどして再生したり、適当な記録媒体に保存すること
からなる。
【０００６】上記の蓄積性蛍光体シートを用いる放射線
画像記録再生方法を利用するオートラジオグラフィー
は、放射性物質標識試料からの放射線量が極微量であっ
ても高感度でその放射線画像を得ることができる、画像
情報がデジタル信号として得られるので画像処理や保存
が容易となる、など数々の利点があるため、現在では重
要なオートラジオグラフィー技術となっている。
【０００７】放射性標識したターゲット分子からの放射
線を測定する方法として、上記の蓄積性蛍光体シートを
用いる方法が既に提案されている。例えば、Human Mole
cular Genetics, 1999, Vol.8, No.9, 1715-1722には、
多孔性シートの表面にＤＮＡ断片（プローブ分子）を多
数個のスポットとして固定し、このＤＮＡ断片と相補性
を有する放射性標識ＤＮＡ断片試料とを多孔性シートの
上でハイブリダイズさせ、そののち、この多孔性シート
と蓄積性蛍光体シートとを積層し、オートラジオグラフ
ィーを行うことによって、ターゲット分子を検出できる
ことが記載されている。
【０００８】上記マクロアレイとして用いられる多孔性
シートには、しかしながら、以下のような問題がある。
多孔性シートにプローブ分子溶液を点着固定する際に、
プローブ分子の付着領域（スポット）が多孔性シートの
平面方向に広がりやすく、これによりプローブ分子にハ
イブリダイズしたターゲット分子の結合固定領域も同様
に広がってしまう。また、ハイブリダイズしなかったタ
ーゲット分子が多孔性シートのスポット間に付着して残
存していることも多い。これらはいずれも、その放射性
標識ターゲット分子からの放射線を検出する作業におい
てノイズ発生の原因となっている。また、ターゲット分
子からの放射線が散乱することもノイズを大きくしてい
る。すなわち、隣接するスポット間の距離を短くする
と、両者の影響が定量データ上無視できなくなり、結果
として精度の高い解析を行うことができない。一方、ノ
イズを抑えて分解能を上げようとすれば、スポットの密
度（単位面積当りの個数）を余り高くすることができな
い。
【０００９】
【発明が解決しようとする課題】上記の複合材料シート
と蓄積性蛍光体シートを組み合わせて用いてオートラジ
オグラフィーを実施する場合であっても、放射性標識試
料が微量であってかつ試料から放出される電子線などの
放射線が弱いために、そして放射線が散乱しやすいため
に、放射性標識試料が結合固定された複合材料シートと
蓄積性蛍光体シートとをできる限り密着させて、露光す
る（放射線エネルギーを蓄積性蛍光体シートに吸収蓄積
させる）ことが必要である。本出願人は、このオートラ
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ジオグラフィーによって得られる放射線画像情報の精度
を更に高めることについて検討した結果、複合材料シー
トの吸着性材料と蓄積性蛍光体シートの蛍光体層とを一
体化させることにより、両者の密着性を高めて、分解能
の更に向上した放射線画像情報を得ることができること
を見い出した。
【００１０】本発明は、検出対象物質の高精度かつ高効
率の検出を可能にする生体関連物質分析用の複合材料シ
ートを提供することにある。また、本発明は、検出対象
物質の高精度かつ高効率の検出を可能にする生体関連物
質の検出解析方法を提供することにもある。さらに、本
発明は、上記複合材料シートから放射線画像情報を高感
度かつ高画質で得ることができる放射線画像情報読取装
置を提供することにもある。
【００１１】
【課題を解決するための手段】本発明は、シート平面を
二次元方向に細分区画する隔壁と、該隔壁により区画さ
れた複数の領域とから構成され、かつ各領域内の一方の
表面側の部分には吸着性材料が配置され、他方の表面側
の部分には蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層が配置され
てなる複合材料シートにある。
【００１２】本発明はまた、シート平面を二次元方向に
細分区画する隔壁と、該隔壁により区画された各領域内
に配置された吸着性材料とから構成された複合材料シー
トの片面に、蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層が付設さ
れてなる複合材料シートにもある。
【００１３】本発明はさらに、上記の複合材料シートの
吸着性材料に多数のプローブ分子を付着固定したのち、
これに、放射性物質で標識した試料の生体関連物質を液
相にて接触させて、該プローブ分子に該放射性標識試料
を生化学的特異的結合反応により固定する工程；該複合
材料シートから未固定の放射性標識試料を除去処理する
工程；該複合材料シートの蛍光体層表面に消去光を照射
して、吸収蓄積されている放射線エネルギーを消去する
工程；該複合材料シートの吸着性材料に結合固定された
放射性標識試料から発せられる放射線エネルギーを、隣
接する蛍光体層に吸収蓄積させる工程；放射線エネルギ
ーを吸収蓄積した蛍光体層の表面に励起光を照射して蛍
光体層から放出される発光光を集光し、光電変換して電
気的画像信号を得る工程；そして、該電気的画像信号を
処理して、プローブ分子に対する放射性標識試料の結合
情報を検出する工程を有する生体関連物質の検出解析方
法にもある。
【００１４】本発明はさらに、上記の複合材料シートの
吸着性材料に多数の一本鎖のプローブ核酸断片を付着固
定したのち、これに、放射性物質で標識した一本鎖の核
酸もしくはその断片試料を液相にて接触させて、該プロ
ーブ核酸断片に該放射性標識した核酸もしくはその断片
試料をハイブリダイゼーションにより結合固定する工
程；該複合材料シートから未固定の核酸もしくはその断
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7
片試料を除去処理する工程；該複合材料シートの蛍光体
層表面に消去光を照射して、吸収蓄積されている放射線
エネルギーを消去する工程；該複合材料シートの吸着性
材料に結合固定された放射性標識核酸もしくはその断片
試料から発せられる放射線エネルギーを、隣接する蛍光
体層に吸収蓄積させる工程；放射線エネルギーを吸収蓄
積した蛍光体層の表面に励起光を照射して蛍光体層から
放出される発光光を集光し、光電変換して電気的画像信
号を得る工程；そして、該電気的画像信号を処理して、
プローブ核酸断片に対する核酸もしくはその断片試料の
結合情報を検出する工程を有する相補性核酸の検出解析
方法にもある。
【００１５】本発明はさらに、上記の複合材料シートの
吸着性材料に結合固定された放射性標識試料からの放射
線エネルギーが隣接する蛍光体層に吸収蓄積された複合
材料シートを、その平面方向に該蛍光体層側を上にして
移動させる搬送手段；該複合材料シートの蛍光体層表面
に該移動方向と異なる方向に、該吸着性材料の領域に対
応してスポット状に励起光を照射する光学系；および該
蛍光体層の励起光照射部分から発せられる発光光を光電
検出する光検出器を含む読取手段を備えた放射線画像情
報読取装置にもある。
【００１６】本発明の検出解析方法において、検出対象
となる生体関連物質には、生体から抽出、単離などによ
り直接採取された物質、これに更に化学的処理や化学修
飾などが施されたもの、およびこれら生体由来の物質の
ＰＣＲ法などの複製技術を利用して得た複製物が含ま
れ、その代表的な例としては、ポリヌクレオチド（ＤＮ
Ａ、ＲＮＡ）、ペプチド核酸（ＰＮＡ）などの核酸もし
くはその断片；抗原、抗体、腫瘍マーカ、酵素、アブザ
イム、ホルモン類およびその他の蛋白質を挙げることが
できる。
【００１７】また、本発明で利用できる生化学的特異的
結合反応には、前述した塩基配列の相補性によって生じ
るハイブリダイゼーション、および抗原－抗体反応など
の免疫特異的結合が含まれ、更に特定の蛋白質間におけ
る立体構造などに基づく蛋白質特異的結合も含まれる。
【００１８】本発明の複合材料シートの好ましい態様
は、下記の通りである。
（１）蛍光体層の片面もしくは両面に防水層が設けられ
ている複合材料シート。
（２）隔壁の平均密度が０．６ｇ／ｃｍ3以上であり、
吸着性材料の平均密度が１．０ｇ／ｃｍ3以下である
（但し、隔壁の平均密度＞吸着性材料の平均密度の関係
を満たす）複合材料シート。
【００１９】（３）隔壁が、金属、プラスチックおよび
／またはセラミックガラスから形成されている複合材料
シート。
（４）吸着性材料が多孔性有機高分子物質構造体である
複合材料シート。
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（５）蛍光体層中の蓄積性蛍光体の単位面積当り重量が
１０～１４０ｇ／ｍ2の範囲にある複合材料シート。
【００２０】（６）隔壁により区画された領域の開口部
の面積の平均値が０．００１～５ｍｍ2の範囲にある複
合材料シート。
（７）シート内の隔壁により区画された領域の単位面積
当りの存在個数の平均値が１０～１００００個／ｃｍ2

の範囲にある複合材料シート。
（８）蛍光体層とは反対側の吸着性材料の表面が当該表
面に接する隔壁の表面よりもシート内部側に後退してい
る複合材料シート。
【００２１】
【発明の実施の形態】本発明の複合材料シートは、その
シートを平面方向に沿って細分区画する隔壁と、該隔壁
により区画された領域に配置された吸着性材料とを有
し、更に蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層を有すること
を特徴とするものである。
【００２２】本発明の複合材料シートの構成を添付図面
を参照しながら説明する。図１は、本発明の複合材料シ
ートの一例を概略的に示す斜視図であり、図２は図１に
おけるＩ－Ｉ線に沿った拡大部分断面図である。
【００２３】図１および図２において、複合材料シート
は、隔壁１１と、隔壁１１に囲まれた領域１２（斜線部
分）とから構成される。領域１２は、微小な貫通孔であ
り、各領域１２の上側部分には吸着性材料１３が配置さ
れ、下側部分には蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層１４
が配置されている。領域１２の開口部の面積は、一般に
は５ｍｍ2未満であり、好ましくは１ｍｍ2未満で、より
好ましくは０．５ｍｍ2未満、更に好ましくは０．１ｍ
ｍ2未満である。そして、好ましくは０．００１ｍｍ2以
上、そして特に好ましくは０．０１ｍｍ2以上である。
また、複合材料シートの厚みは一般には１００～５００
０μｍの範囲にある。
【００２４】本発明において、吸着性領域を形成する吸
着性材料としては、多孔質材料あるいは繊維材料が好ま
しく使用される。多孔質材料は、有機材料、無機材料の
いずれでもよく、有機／無機複合体でもよい。本発明に
おいて、吸着性領域を形成するために使用される有機多
孔質材料は、特に限定されるものではないが、活性炭な
どの炭素材料あるいはメンブレンフィルタを形成可能な
材料が好ましく用いられる。具体的には、ナイロン６、
ナイロン６，６、ナイロン４，１０などのナイロン類、
ニトロセルロース、酢酸セルロース、酪酸酢酸セルロー
スなどのセルロース誘導体、コラーゲン、アルギン酸、
アルギン酸カルシウム、アルギン酸／ポリリシンポリイ
オンコンプレックスなどのアルギン酸類、ポリエチレ
ン、ポリプロピレンなどのポリオレフィン類、ポリ塩化
ビニル、ポリ塩化ビニリデン、ポリフッ化ビニリデン、
ポリテトラフルオライドなどのポリフルオライドや、こ
れらの共重合体または複合体が挙げられる。
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9
【００２５】本発明において、吸着性領域を形成するた
めに使用される無機多孔質材料は、特に限定されるもの
ではないが、たとえば、白金、金、鉄、銀、ニッケル、
アルミニウムなどの金属、アルミナ、シリカ、チタニ
ア、ゼオライトなどの金属酸化物、ヒドロキシアパタイ
ト、硫酸カルシウムなどの金属塩やこれらの複合体など
が挙げられる。
【００２６】本発明において、吸着性領域を形成するた
めに使用される繊維材料は、特に限定されるものではな
いが、たとえば、ナイロン６、ナイロン６，６、ナイロ
ン４，１０などのナイロン類、ニトロセルロース、酢酸
セルロース、酪酸酢酸セルロースなどのセルロース誘導
体などが挙げられる。本発明において、吸着性領域は、
電解処理、プラズマ処理、アーク放電などの酸化処理、
シランカップリング剤、チタンカップリング剤などを用
いたプライマー処理、界面活性剤処理などの表面処理に
よって形成することもできる。
【００２７】吸着性材料１３の表側表面（蛍光体層１４
に接しない側の表面）は、図２にに示すように、その表
面に隣接する隔壁１１の表面よりもシート内部に向かっ
て後退していることが望ましい。このような構成とする
ことにより、吸着性材料へのプローブ分子溶液の点着が
容易となり、また、一旦点着されたプローブ分子溶液の
隔壁表面への流出や他の吸着性材料への流出を防ぐこと
ができる。吸着性材料１３の厚みは一般には１００～５
０００μｍの範囲にある。
【００２８】蛍光体層１４において、蓄積性蛍光体の単
位面積当りの重量は、一般には１０～１４０ｇ／ｍ2の
範囲にあり、好ましくは５０～１００ｇ／ｍ2の範囲に
ある。また、その層厚は一般には５～５０μｍの範囲に
ある。これにより、放射性同位元素（ＲＩ）からの電子
線の９０％以上を蛍光体層に吸収させることができるの
で、放射線画像の分解能を低下させずに、試料からの電
子線エネルギーを有効に蛍光体層に吸収蓄積することが
できる。また、蛍光体層１４が各領域１２内に、吸着性
材料１３に隣接して設けられているので、各吸着性材料
に結合固定されるターゲット分子からの放射線の散乱
を、隔壁により効果的に防ぐことができるとともに、効
率良く露光を行うことができる。
【００２９】シート平面における領域１２の数は、一般
には５０個／ｃｍ2以上であり、好ましくは１００個／
ｃｍ2以上、より好ましくは５００個／ｃｍ2以上、更に
好ましくは１０００個／ｃｍ2以上であり、また好まし
くは１０００００個／ｃｍ2以下、そして特に好ましく
は１００００個／ｃｍ2以下である。これらは全て、必
ずしも、図１に示すように等間隔で設けられている必要
はなく、幾つかのブロックに別れてブロック毎に複数の
領域が形成されていてもよい。
【００３０】放射性標識した試料からの電子線などの放
射線を、より有効に遮蔽するためには、隔壁１１の平均
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密度は、一般には０．６ｇ／ｃｍ3以上であり、好まし
くは１～２０ｇ／ｃｍ3の範囲にあり、特に好ましくは
２～１０ｇ／ｃｍ3の範囲にある。電子線の透過距離
は、当該材料の密度に反比例するので、放射性物質が32

Ｐ、33Ｐ、35Ｓ、14Ｃなどのような一般的なＲＩであれ
ば、隔壁の平均密度をこの範囲とすることにより、各領
域内の試料のＲＩからの電子線を隔壁で遮蔽して、電子
線の透過、散乱による放射線画像の分解能の低下を防ぐ
ことができる。
【００３１】核酸もしくはその断片、あるいは合成オリ
ゴヌクレオチドなどのプローブ分子を有効に固定するた
めに、吸着性材料１３の平均密度は、一般には１．０ｇ
／ｃｍ3以下であり、好ましくは０．５ｇ／ｃｍ3以下、
そして好ましくは０．１ｇ／ｃｍ3以上である（但し、
吸着性材料の平均密度は、隔壁の平均密度よりも小さく
する）。
【００３２】吸着性材料１３は一般に、空隙率（体積
比）が１０～９０％の範囲にあり、その空隙を構成する
微細孔の平均孔径は、０．１～５０μｍの範囲にある。
【００３３】図３は、本発明の複合材料シートの別の例
を概略的に示す拡大部分断面図である。図３において、
複合材料シートは、隔壁１１と、隔壁１１に囲まれた領
域１２とを有していて、各領域１２の上側部分には吸着
性材料１３が配置され、下側部分には蓄積性蛍光体を含
有する蛍光体層１４が配置され、更に、吸着性材料１３
と蛍光体層１４との間には防水層１５が設けられ、そし
てシートの蛍光体層側表面全体にも防水層１６が設けら
れた構成をとっている。
【００３４】蛍光体層１４の両表面に防水層１５、１６
を設けることにより、プローブ分子を点着したり、ター
ゲット分子を固定する操作において、蛍光体層がそれら
水溶液により劣化などの悪影響を受けるのを防ぐことが
できる。なお、防水層１６はシート全面にではなく、蛍
光体層１４の各表面にのみ設けられていてもよいし、あ
るいは防水層１５、１６のうちの一方のみが付設されて
いてもよい。
【００３５】図４～図６は、本発明の複合材料シートの
別の例を概略的に示す拡大部分断面図である。図４にお
いて、複合材料シートは、隔壁１１と、隔壁１１に囲ま
れた各領域１２に配置された吸着性材料１３とを有し、
そしてシートの片面全体に蓄積性蛍光体を含有する蛍光
体層１７が設けられた構成をとっている。
【００３６】図５において、複合材料シートは、隔壁１
１と、隔壁１１に囲まれた各領域１２に配置された吸着
性材料１３とを有し、そしてシートの片面全体に順に、
防水層１８、蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層１７、お
よび防水層１６が設けられた構成をとっている。
【００３７】図６において、複合材料シートは、隔壁１
１と、隔壁１１に囲まれた各領域１２に配置された吸着
性材料１３とを有し、そしてシートの片面全体に、順
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に、防水層１８、蓄積性蛍光体を含有する蛍光体層１
７、および防水層１６が設けられ、更に、蛍光体層１７
の側面には防水性の縁貼り１９が設けられた構成をとっ
ている。
【００３８】蛍光体層１７の両表面および側面に防水層
１６、１７と縁貼り１９を設けることにより、上述した
ように、プローブ分子やターゲット分子の水溶液から蛍
光体層を保護することができるが、防水層１６、１７の
うちの一方のみが付設されていてもよい。
【００３９】本発明において、隔壁１１により区画され
た領域１２の配列および開口部の形状は、図１に示した
ような格子状の配列と円形の開口部に限定されるもので
はなく、領域１２の配列や形状などは適宜変更すること
ができる。
【００４０】図７は、領域１２の配列の別の構成の例を
示す上面図である。図７では、領域１２が隣接する列で
互いに位置をずらして配置されている。
【００４１】図８および図９はそれぞれ、領域１２の開
口部の別の形状の例を示す上面図である。図８では、領
域１２の開口部は四角形である。図９では、領域１２の
開口部は三角形である。この他にも、領域１２はランダ
ムに配置されていてもよく、その開口部は楕円形、また
は六角形などの多角形であってもよい。さらに、細長い
長方形の吸着性材料領域をストライプ状に設けて、隔壁
により一次元方向にのみ区画化することも可能である。
【００４２】本発明の複合材料シートは、例えば次のよ
うな方法を利用して製造することができる。まず、多数
の貫通する孔が設けられた基板を用意する。基板の材料
は、複合材料シートとしての強度を高めることができる
ものであることが望ましく、例えばニッケル、ニッケル
合金などの金属、ポリアミド樹脂、アラミド樹脂、ポリ
エチレンテレフタレート樹脂、ポリオレフィン樹脂
（例、ポリエチレン樹脂、ポリプロピレン樹脂）などの
有機物材料、およびアルミナ、ジルコニア、マグネシ
ア、石英などのセラミック材料を挙げることができる。
また、金属やセラミックの粒子を有機物に混入した複合
材料を用いることができる。
【００４３】基板は、例えば基板材料が金属である場合
には、電鋳法により鋳型に金属を電着させることにより
作製することができる。基板材料が有機物である場合に
は、有機物原料を溶解した塗布液の塗布乾燥などにより
有機高分子シートを作製した後、これをドライエッチン*
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*グ等のリソグラフィー、あるいはＬＩＧＡプロセス、エ
キシマレーザ等を用いるレーザ加工法を利用して、エッ
チング処理することにより作製することができる。基板
材料がセラミックである場合には、セラミック原料のス
ラリーをシート状の成形体に加圧成形した後、この成形
体にレーザ加工法などのエッチング処理を施すことによ
り作製することができる。
【００４４】次いで、吸着性材料形成用材料を適当な溶
媒に溶解または分散して、該材料の溶液または分散液を
調製した後、これを上記基板の各孔に注入し、乾燥する
ことにより、乾燥膜の形成中に微細孔を形成して多孔性
とすることができる。吸着性材料形成用材料としては、
例えば、酢酸セルロース、ニトロセルロースなどのセル
ロース誘導体；６－ナイロン、６，６－ナイロンなどの
ポリアミド（ナイロン）；ポリテトラフルオロエチレ
ン、ポリ弗化ビニリデンなどの弗素系ポリマー；および
ポリ塩化ビニル、ポリカーボネート、ポリスルホン、ポ
リエーテルスルホンからなる有機高分子材料；並びにセ
ラミックなどの無機材料を挙げることができる。また所
望により、これらの材料を併用することもできる。な
お、ナイロンなどポリアミドの場合には水によってポリ
マーが収縮するので、非水系の溶液を塗布、乾燥してフ
ィルムを形成した後、フィルムを水溶液に浸漬して膜中
に微細孔を形成する。セラミックの場合には、予め所望
の微細孔が形成されたセラミック原料を用いて分散液を
調製する。続いて、蓄積性蛍光体を結合剤と共に適当な
有機溶媒に分散溶解して、分散液を調製し、これを上記
基板の各孔に注入し、乾燥することにより、各孔内の吸
着性材料上に蛍光体層を形成する。
【００４５】蓄積性蛍光体としては、４００～９００ｎ
ｍの波長範囲の励起光の照射により、３００～５００ｎ
ｍの波長範囲に輝尽発光を示す輝尽性蛍光体が好まし
い。そのような輝尽性蛍光体の例は、特開平２－１９３
１００号公報および特開平４－３１０９００号公報に詳
しく記載されている。好ましい輝尽性蛍光体としては、
ユーロピウムあるいはセリウムによって付活されている
アルカリ土類金属ハロゲン化物系蛍光体（例、ＢａＦＢ
ｒ：Ｅｕ、およびＢａＦ（Ｂｒ，Ｉ）：Ｅｕ）、そして
セリウム付活希土類オキシハロゲン化物系蛍光体を挙げ
ることができる。
【００４６】これらのうちでも、

      基本組成式：  ＭIIＦＸ：ｚＬｎ                  ‥‥（Ｉ）
で代表される希土類付活アルカリ土類金属弗化ハロゲン
化物系輝尽性蛍光体は特に好ましい。ただし、ＭIIはＢ
ａ、Ｓｒ及びＣａからなる群より選ばれる少なくとも一
種のアルカリ土類金属を表し、ＬｎはＣｅ、Ｐｒ、Ｓ
ｍ、Ｅｕ、Ｔｂ、Ｄｙ、Ｈｏ、Ｎｄ、Ｅｒ、Ｔｍ及びＹ
ｂからなる群より選ばれる少なくとも一種の希土類元素
を表す。ＸはＣｌ、Ｂｒ及びＩからなる群より選ばれる

少なくとも一種のハロゲンを表す。ｚは０＜ｚ≦０．２
の範囲内の数値を表す。
【００４７】上記基本組成式（Ｉ）中のＭIIとしては、
Ｂａが半分以上を占めることが好ましい。Ｌｎとして
は、特にＥｕ又はＣｅであることが好ましい。また、基
本組成式（Ｉ）では表記上Ｆ：Ｘ＝１：１のように見え
るが、これはＢａＦＸ型の結晶構造を持つことを示すも
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のであり、最終的な組成物の化学量論的組成を示すもの
ではない。一般に、ＢａＦＸ結晶においてＸ-イオンの
空格子点であるＦ+（Ｘ-）中心が多く生成された状態
が、６００～７００ｎｍの光に対する輝尽効率を高める
上で好ましい。このとき、ＦはＸよりもやや過剰にある
ことが多い。
【００４８】なお、基本組成式（Ｉ）では省略されてい
るが、必要に応じて下記のような添加物を基本組成式
（Ｉ）に加えてもよい。
ｂＡ，  ｗＮI，  ｘＮII，  ｙＮIII

ただし、ＡはＡｌ
2
Ｏ
3
、ＳｉＯ

2
及びＺｒＯ

2
などの金属

酸化物を表す。ＭIIＦＸ粒子同士の焼結を防止する上で
は、一次粒子の平均粒径が０．１μｍ以下の超微粒子で
ＭIIＦＸとの反応性が低いものを用いることが好まし
い。ＮIは、Ｌｉ、Ｎａ、Ｋ、Ｒｂ及びＣｓからなる群
より選ばれる少なくとも一種のアルカリ金属の化合物を
表し、ＮIIは、Ｍｇ及び／又はＢｅからなるアルカリ土
類金属の化合物を表し、ＮIIIは、Ａｌ、Ｇａ、Ｉｎ、
Ｔｌ、Ｓｃ、Ｙ、Ｌａ、Ｇｄ及びＬｕからなる群より選
ばれる少なくとも一種の三価金属の化合物を表す。これ
らの金属化合物としては、特開昭５９－７５２００号公
報に記載のようなハロゲン化物を用いることが好ましい
が、それらに限定されるものではない。
【００４９】また、ｂ、ｗ、ｘ及びｙはそれぞれ、ＭII

ＦＸのモル数を１としたときの仕込み添加量であり、０
≦ｂ≦０．５、０≦ｗ≦２、０≦ｘ≦０．３、０≦ｙ≦
０．３の各範囲内の数値を表す。これらの数値は、焼成
やその後の洗浄処理によって減量する添加物に関しては
最終的な組成物に含まれる元素比を表しているわけでは
ない。また、上記化合物には最終的な組成物において添
加されたままの化合物として残留するものもあれば、Ｍ
IIＦＸと反応する、あるいは取り込まれてしまうものも
ある。
【００５０】その他、上記基本組成式（Ｉ）には更に必
要に応じて、特開昭５５－１２１４５号公報に記載のＺ
ｎ及びＣｄ化合物；特開昭５５－１６００７８号公報に
記載の金属酸化物であるＴｉＯ

2
、ＢｅＯ、ＭｇＯ、Ｃ

ａＯ、ＳｒＯ、ＢａＯ、ＺｎＯ、Ｙ
2
Ｏ
3
、Ｌａ

2
Ｏ
3
、Ｉ

ｎ
2
Ｏ
3
、ＧｅＯ

2
、ＳｎＯ

2
、Ｎｂ

2
Ｏ
5
、Ｔａ

2
Ｏ
5
、Ｔｈ

Ｏ
2
；特開昭５６－１１６７７７号公報に記載のＺｒ及

びＳｃ化合物；特開昭５７－２３６７３号公報に記載の
Ｂ化合物；特開昭５７－２３６７５号公報に記載のＡｓ
及びＳｉ化合物；特開昭５９－２７９８０号公報に記載
のテトラフルオロホウ酸化合物；特開昭５９－４７２８
９号公報に記載のヘキサフルオロケイ酸、ヘキサフルオ
ロチタン酸、及びヘキサフルオロジルコニウム酸の１価
もしくは２価の塩からなるヘキサフルオロ化合物；特開
昭５９－５６４８０号公報に記載のＶ、Ｃｒ、Ｍｎ、Ｆ
ｅ、Ｃｏ及びＮｉなどの遷移金属の化合物などを添加し
てもよい。さらに、本発明においては上述した添加物を
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含む蛍光体に限らず、基本的に希土類付活アルカリ土類
金属弗化ハロゲン化物系輝尽性蛍光体とみなされる組成
を有するものであれば如何なるものであってもよい。
【００５１】上記基本組成式（Ｉ）で表される希土類付
活アルカリ土類金属弗化ハロゲン化物系輝尽性蛍光体
は、通常は、アスペクト比が１／１～５／１の範囲にあ
る。本発明に係る蛍光体層に用いる蓄積性蛍光体粒子
は、アスペクト比が２／１～５／１の範囲にある柱状又
は針状の蛍光体粒子である。そして、粒子サイズのメジ
アン径（Ｄｍ）が０．１～１０μｍ（好ましくは、０．
５～２μｍ）の範囲にあり、粒子サイズ分布の標準偏差
をσとしたときのσ／Ｄｍが５０％以下（好ましくは、
４０％以下）のものである。また、粒子の形状としては
直方体型、八面体型、１４面体型およびこれらの中間多
面体型などがあるが、それらのうちでも１４面体型が好
ましい。ただし、上記アスペクト比、粒子サイズおよび
粒子サイズ分布を満たす蓄積性蛍光体粒子であれば、必
ずしも１４面体型でなくとも複合材料シートに用いるこ
とができる。
【００５２】上記分散液中での結合剤と蛍光体との比率
は通常、１：１乃至１：１００（重量比）の範囲の値と
なるようにする。この比率は、特に１：８乃至１：４０
（重量比）の範囲にあることが好ましい。蓄積性蛍光体
粒子を分散支持する結合剤についても、様々な種類の樹
脂材料が知られており、本発明に係る蛍光体層の形成に
おいても、それらの公知の結合剤樹脂を中心とした任意
の樹脂材料から適宜選択して用いることができる。
【００５３】このようにして、図１および２に示したよ
うな貫通孔を有する基板の各孔に吸着性材料と蛍光体層
が充填配置された複合材料シートを製造することができ
る。
【００５４】さらに、蛍光体層の片面もしくは両面に
は、図３に示したように、防水層を設けてもよい。防水
層は、プローブ分子溶液の点着やターゲット分子溶液の
固定の際に、蛍光体層がそれら水溶液により劣化などの
悪影響を受けるのを防ぐためのものである。特に、複合
材料シートの表面側に位置することになる防水層は、励
起光の入射や発光光の出射に殆ど影響を与えないよう
に、透明であることが望ましく、また外部から与えられ
る物理的衝撃や化学的影響から複合材料シートを十分に
保護することができるように、化学的に安定でかつ高い
物理的強度を持つことが望ましい。防水層としては、ポ
リメチルメタクリレート、有機溶媒可溶性フッ素系樹脂
などのような有機高分子物質を適当な溶媒に溶解して調
製した溶液を蛍光体層の上に塗布することで形成された
もの、あるいはポリエチレンテレフタレートなどの有機
高分子フィルムを別に形成して蛍光体層の表面に適当な
接着剤を用いて設けたものなどが用いられる。防水層の
層厚は一般には、１～１０μｍの範囲にある。
【００５５】あるいは、複合材料シートは、多数の貫通
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孔を有する隔壁用支持体を二枚用意し、別に蛍光体層上
に吸着性材料の層、および所望により防水層が積層され
たシートを形成し、このシートを二枚の隔壁用支持体で
挟んで、熱や溶剤などにより圧着する方法を利用しても
製造することができる。
【００５６】図４～図６に示したような構成の複合材料
シートは、上述したようにして基板の各孔に吸着性材料
を形成した後、その片面に前記蛍光体層および所望によ
り防水層を塗布形成することにより、あるいは別途形成
した蛍光体層および防水層を接着剤を用いて接合するに
より製造することができる。この場合、蛍光体層は、蓄
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積性蛍光体とこれを分散状態で含有支持する結合剤とか
らなるのものばかりでなく、結合剤を含まないで蛍光体
の凝集体のみから構成されるもの、あるいは蛍光体の凝
集体の間隙に高分子物質が含浸されている蛍光体層など
でもよい。
【００５７】例えば、蛍光体層は蒸着法などの気相堆積
法により形成してもよい。蛍光体層を気相堆積法により
形成する場合に、特に好ましい蓄積性蛍光体は、下記基
本組成式（II）で代表されるアルカリ金属ハロゲン化物
系輝尽性蛍光体である。
【００５８】

      ＭIＸ・ａＭIIＸ’
2
・ｂＭIIIＸ”

3
：ｚＡ        ‥‥（II

）ただし、ＭIはＬｉ、Ｎａ、Ｋ、Ｒｂ及びＣｓからなる
群より選ばれる少なくとも一種のアルカリ金属を表し、
ＭIIはＢｅ、Ｍｇ、Ｃａ、Ｓｒ、Ｂａ、Ｎｉ、Ｃｕ、Ｚ
ｎ及びＣｄからなる群より選ばれる少なくとも一種のア
ルカリ土類金属又は二価金属を表し、ＭIIIはＳｃ、
Ｙ、Ｌａ、Ｃｅ、Ｐｒ、Ｎｄ、Ｐｍ、Ｓｍ、Ｅｕ、Ｇ
ｄ、Ｔｂ、Ｄｙ、Ｈｏ、Ｅｒ、Ｔｍ、Ｙｂ、Ｌｕ、Ａ
ｌ、Ｇａ及びＩｎからなる群より選ばれる少なくとも一
種の希土類元素又は三価金属を表し、そしてＡはＹ、Ｃ
ｅ、Ｐｒ、Ｎｄ、Ｓｍ、Ｅｕ、Ｇｄ、Ｔｂ、Ｄｙ、Ｈ
ｏ、Ｅｒ、Ｔｍ、Ｙｂ、Ｌｕ、Ｎａ、Ｍｇ、Ｃｕ、Ａ
ｇ、Ｔｌ及びＢｉからなる群より選ばれる少なくとも一
種の希土類元素又は金属を表す。Ｘ、Ｘ’およびＸ”は
それぞれ、Ｆ、Ｃｌ、Ｂｒ及びＩからなる群より選ばれ
る少なくとも一種のハロゲンを表す。ａ、ｂおよびｚは
それぞれ、０≦ａ＜０．５、０≦ｂ＜０．５、０≦ｚ＜
０．２の範囲内の数値を表す。
【００５９】上記基本組成式（II）中のＭIとしては少
なくともＣｓを含んでいることが好ましい。Ｘとしては
少なくともＢｒを含んでいることが好ましい。Ａとして
は特にＥｕ又はＢｉであることが好ましい。また、基本
組成式（II）には、必要に応じて、酸化アルミニウム、
二酸化珪素、酸化ジルコニウムなどの金属酸化物を添加
物として、ＭI１モルに対して、０．５モル以下の量で
加えてもよい。
【００６０】気相堆積法の代表的な方法である電子線蒸
着法による場合には、まず、上記の蓄積性蛍光体からな
る蒸発源、そして被蒸着物の基板を蒸着装置内に設置
し、装置内を排気する。蒸発源は、加圧圧縮により錠剤
の形状とすることが好ましい。このとき、Ａｒガス、Ｎ
ｅガスなどの不活性ガスを導入してもよい。次に、電子
銃から電子線を加速電圧１．５～５．０ｋＶの範囲で発
生させて、蒸発源に照射し、蓄積性蛍光体を基板表面に
堆積させる。蒸着速度は一般には０．１～１０００μｍ
／分の範囲にあり、好ましくは１～１００μｍ／分の範
囲にある。なお、電子線の照射を複数回に分けて行って
もよいし、あるいは複数の電子銃を用いて異なる蛍光体
を共蒸着させてもよい。また、蛍光体の原料を用いて支

持体上で蛍光体を合成すると同時に蛍光体層を形成する
ことも可能である。さらに、蒸着の際に必要に応じて被
蒸着物を冷却または加熱してもよいし、あるいは蒸着終
了後に蛍光体層を加熱処理してもよい。これにより、蓄
積性蛍光体のみからなり、蓄積性蛍光体の柱状結晶と柱
状結晶の間に空隙（クラック）が存在する蛍光体層が得
られる。
【００６１】上述した複合材料シートを用いる本発明の
生体関連物質の検出解析方法について、以下に説明す
る。
【００６２】本発明の複合材料シートの吸着性材料に固
定されるプローブ分子としては、例えば、従来よりマク
ロアレイのプローブ分子として使用可能な各種のポリヌ
クレオチドおよびオリゴヌクレオチドを用いることがで
きる。例えば、ｃＤＮＡ（ｍＲＮＡを鋳型にして合成し
た相補的ＤＮＡ）、ｃＤＮＡの一部、ＥＳＴなどのＰＣ
Ｒ法によって増幅して調製したポリヌクレオチド（「Ｐ
ＣＲ産物」）、および合成したオリゴヌクレオチドを挙
げることができる。また、ＤＮＡのホスホジエステル結
合をペプチド結合に変換した人工核酸、すなわちペプチ
ド核酸（ＰＮＡ）、もしくはそれらの誘導体であっても
よい。さらに、抗原、抗体など生化学的特異的結合を生
じうる蛋白質も用いることが可能である。
【００６３】プローブ分子とターゲット分子（試料）の
具体的な組合せとしては、ＤＮＡ（ＤＮＡ、もしくはそ
の断片、またはオリゴＤＮＡ）とＤＮＡ、ＤＮＡとＲＮ
Ａ、ＰＮＡとＤＮＡまたはＲＮＡ、ＰＮＡとＰＮＡ、抗
原と抗体、アビジンとビオチンなどを挙げることができ
る。
【００６４】以下に、プローブ分子およびターゲット分
子がＤＮＡ、ＲＮＡなど核酸の断片であり、そして図１
および図３に示した複合材料シートを用いる場合を例に
とって具体的に述べる。
【００６５】まず、多数の一本鎖核酸断片（通常は、そ
の塩基配列が既知であるものを用いる）を含む水溶液を
複数種、スポッタなどを用いて、図１および図３の複合
材料シートの吸着性材料側の領域１２にそれぞれ点着す
ることにより、プローブ分子を吸着性材料１３の微細孔
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に絡ませるようにして固定する。
【００６６】次に、ハイブリダイゼーション用の容器な
どを用いて、ターゲット分子の一本鎖核酸断片をＲＩ
（例えば32Ｐ、33Ｐ）で標識して調製した放射性標識タ
ーゲット分子の水溶液中にこの複合材料シートを浸漬す
ることにより、放射性標識ターゲット分子を複合材料シ
ート中のプローブ分子にハイブリダイゼーションにより
結合固定する。その後、複合材料シートから、ハイブリ
ダイズしなかったターゲット分子を洗浄などにより除去
する。
【００６７】次に、複合材料シートの蛍光体層側表面
に、ナトリウムランプ、蛍光灯、赤外線ランプ等の消去
光源を用いて消去光を照射し、蛍光体層の蓄積性蛍光体
に既に吸収蓄積されている自然放射線や前回の使用で残
存しているかもしれない放射線のエネルギーを放出させ
て除去する。
【００６８】この複合材料シートを次に、例えば０～３
０℃にて一定時間（例、１～１２０時間）静置すること
により露光させて、オートラジオグラフィーを行なう。
複合材料シートの各蛍光体層には、隣接する各吸着性材
料中の放射性標識ターゲット分子から発せられた放射線
エネルギーが吸収蓄積される。このオートラジオグラフ
ィー操作により、蛍光体層は全体として、ターゲット分
子の存在する位置や量、あるいはプローブ分子との結合
に関する情報を放射線画像情報として保持することにな
る。
【００６９】次いで、放射線画像情報が蓄積記録された
複合材料シートには、本発明の放射線画像情報読取装置
を用いて、画像情報の読取操作を行う。
【００７０】図１０は、本発明の放射線画像情報読取装
置の例を示す概略構成図であり、図１１は、図１０のＩ
－Ｉ線に沿った断面図である。図１０において、放射線
画像情報読取装置は、複合材料シート２０を載置して矢
印Ｙ方向に搬送する走査ベルト３０、シート２０表面に
対して略平行に、複合材料シート２０の領域１２に対応
してスポット状に励起光Ｌを出射するレーザ光源２１、
励起光Ｌの光路上に設けられ、励起光Ｌを平行ビームと
するコリメータレンズとトーリックレンズとからなる光
学系２２、シート２０に対して４５度の角度で傾けて配
された、励起光Ｌを反射し発光光Ｍを透過するように設
定されてなるダイクロイックミラー２３、励起光Ｌをシ
ート２０上に矢印Ｘ方向に沿って延びる線状に集光させ
る屈折率分布形レンズアレイ（多数の屈折率分布形レン
ズが配列されてなるレンズであり、以下、第一のセルフ
ォックレンズアレイという）２４、シート２０から発せ
られる発光光（輝尽発光光）Ｍをラインセンサ２７に集
光させる第二のセルフォックレンズアレイ２５、セルフ
ォックレンズアレイ２５を透過した発光光Ｍに僅かに混
在する、シート２０表面で反射した励起光Ｌをカットし
発光光Ｍを透過する励起光カットフィルタ２６、励起光

18
カットフィルタ２６を透過した発光光Ｍを受光して光電
変換する多数の光電変換素子２８が配列されたラインセ
ンサ２７、ラインセンサ２７から出力される信号Ｑをシ
ート１０の部位に対応させて演算処理して、電気的画像
信号Ｓとして出力する画像情報読取手段２９を備えた構
成である。
【００７１】レーザ光源２１は、矢印Ｘ方向に配置さ
れ、波長６３０～６９０ｎｍの可視領域の光を矢印Ｘ方
向に沿って複数のスポット状に発する。セルフォックレ
ンズアレイ２５は、ラインセンサ２７の受光面におい
て、シート２０表面の発光光Ｍの発光域を１対１の大き
さで結像する像面とする作用をなす。
【００７２】ラインセンサ２７は、矢印Ｙ方向と直交す
る方向に多数（例えば、１０００個以上）の光電変換素
子（ＣＣＤ、電荷結合素子）２８が配列された構成であ
る。多数の光電変換素子２８はそれぞれ、縦１００μｍ
×横１００μｍ程度の大きさの受光面を有しており、１
画素に対応している。各受光面は、複合材料シート２０
の各蛍光体層１４表面から発せられる発光光Ｍを受光す
る。
【００７３】走査ベルト３０上に蛍光体層１４側を上に
して載置された複合材料シート２０は、走査ベルト３０
が矢印Ｙ方向に移動することにより矢印Ｙ方向に搬送さ
れる。シート２０の搬送速度はベルト３０の移動速度に
等しく、ベルト３０の移動速度は画像読取手段２９に入
力される。
【００７４】一方、レーザ光源２１から、シート２０表
面に対して略垂直に発せられたスポット状の励起光Ｌ
は、その光路上に設けられたコリメータレンズとトーリ
ックレンズとからなる光学系２２により垂直ビームとさ
れ、シート２０表面に矢印Ｘ方向に沿って複合材料シー
ト２０の領域１２に対応して複数のスポット状に照射さ
れる。
【００７５】シート２０に垂直に入射したスポット状の
励起光Ｌの励起により、励起光Ｌの集光域であるシート
２０の蛍光体層１４から、蓄積記録されている放射線画
像情報に応じた強度の発光光Ｍが発せられる。
【００７６】この発光光Ｍは、第一のセルフォックレン
ズアレイ２４により平行光束とされ、ダイクロイックミ
ラー２３を透過し、第二のセルフォックレンズアレイ２
５により、励起光Ｌの集光域の真上に配置されたライン
センサ２７を構成する各光電変換素子２８の受光面に集
光される。
【００７７】なおこの際、第二のセルフォックレンズア
レイ２５を透過した発光光Ｍに僅かに混在する、シート
２０表面で反射した励起光Ｌは、励起光カットフィルタ
２７によりカットされる。
【００７８】各光電変換素子２８により受光された発光
光Ｍは光電変換され、そして光電変換して得られた各信
号Ｓは、画像情報読取手段２９に入力される。画像情報
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読取手段２９にて各信号Ｓは、走査ベルト３０の移動速
度に基づいてシート２０の部位に対応して演算処理さ
れ、画像データとして画像処理装置（図示なし）に出力
される。
【００７９】なお、本発明に用いる放射線画像情報読取
装置は、図１０および図１１に示した態様に限定される
ものではなく、光源、光源と複合材料シートとの間の集
光光学系、シートとラインセンサとの間の光学系、およ
びラインセンサはそれぞれ、公知の種々の構成を採用す
ることができる。
【００８０】レーザ光源は、光源自体がライン状であっ
てもよく、蛍光灯、冷陰極蛍光灯、ＬＥＤ（発光ダイオ
ード）アレイなども用いることができる。ライン光源か
ら発せられる励起光は、連続的に出射するものであって
もよいし、あるいは出射と停止を繰り返すパルス光であ
ってもよい。ノイズ低減の観点からは、高出力のパルス
光であることが好ましい。また、複合材料シート２０の
領域１２および走査ベルト３０の移動速度に一致させて
パルス光を出射するものであってもよい。
【００８１】ラインセンサとしては、アモルファスシリ
コンセンサ、ＣＣＤセンサ、バックイルミネータ付きの
ＣＣＤ、ＭＯＳイメージセンサなどを用いることができ
る。また、ラインセンサは光電変換素子が１列で配置さ
れたもののみならず、２、３列で配置されたものであっ
てもよい。
【００８２】上記態様においては説明を簡単化するため
に、シートとラインセンサとの間の光学系を１：１結像
系に設定したが、拡大縮小光学系を利用してもよい。た
だし、集光効率を高めるためには等倍または拡大光学系
を用いることが好ましい。
【００８３】また、上記態様では励起光Ｌの光路と発光
光Ｍの光路とが一部分重複するような構成として、装置
のコンパクト化を図ったが、励起光Ｌの光路と発光光Ｍ
の光路が全く異なる構成を採用してもよい。
【００８４】さらに、上記態様では複合材料シートを移
動させて読み取りを行う構成であったが、シートを静置
してラインセンサをシート表面に沿って移動させる構成
を採用してもよい。
【００８５】あるいはまた、画像情報読取手段から出力
された画像データ信号に対して種々の信号処理を施す画
像処理装置を更に備えた構成や、読み取り前および読み
取り終了後の複合材料シートに残存する放射線エネルギ
ーを適切に放出させるための消去手段を更に備えた構成
を採用することもできる。
【００８６】可視画像またはデジタルデータとして得ら
れた放射線画像情報に基づいて、放射線標識ターゲット
分子が相補的に結合しているプローブ分子を検出して、
同定することにより、ターゲット分子の塩基配列を決定
することができる。また、特定の遺伝子の発現、変異、
多型性などを多数の試料について同時に解析することが
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できる。
【００８７】
【実施例】［実施例１］
（１）基板の作製
ステンレス鋼を電鋳法により鋳型に電着させて、多数の
貫通孔が形成された基板を作製した。基板は、その大き
さが４０ｍｍ×６０ｍｍ、厚みが０．２ｍｍであり、孔
の総数は２４００個であり、孔の密度は１００個／ｃｍ
2であった。各孔の開口部は円形であり、その面積は
０．０７ｍｍ2であった。基板の平均密度は８．８ｇ／
ｃｍ3であった。
【００８８】（２）吸着性材料の形成
１５重量％のナイロン６を８３重量％のギ酸と２重量％
の水に加え、室温で３時間混合し、次いで５０℃で１時
間混合溶解した後、室温まで冷却してポリマー溶液を調
製した。このポリマー溶液を基板の各貫通孔に注入した
後、乾燥して各孔の下半分に膜を形成した。次いで、基
板をギ酸水溶液（ギ酸２０重量％）に浸漬して膜中に多
数の微細孔を形成して多孔性とした。
【００８９】（３）蛍光体層の形成
メジアン径３μｍの輝尽性蛍光体粒子（ＢａＦ（Ｂｒ，
Ｉ）：Ｅｕ）と熱可塑性高分子量ポリエステル樹脂とを
重量比５：１で有機溶剤中に分散させて、蛍光体分散液
を得た後、この蛍光体分散液を上記基板の各貫通孔に注
入した後、乾燥して各孔の上半分に蛍光体層を形成し
た。
【００９０】（４）防水層の形成
貫通孔に吸着性材料と蛍光体層が充填配置された基板の
蛍光体層側表面に、透明なポリエチレンテレフタートフ
ィルム（厚さ：６μｍ、片面にポリエステル系接着剤層
（層厚：１．５μｍ）が備えられているもの）を接着剤
層を下側にして重ね合わせ、加熱圧着して防水層を形成
した。
【００９１】このようにして、ステンレス鋼隔壁および
ポリアミド（ナイロン６）吸着性材料と蛍光体層充填領
域とからなり、片面に防水層を有する図１と図３（但
し、防水層１５は無し）に模式的に示した構成の複合材
料シートを得た。
【００９２】（５）複合材料シートの評価
複合材料シートのポリアミド吸着性材料に、常法に従っ
て一本鎖核酸断片（プローブ分子）を点着により固定し
た後、この複合材料シートを、該プローブ分子に相補性
を示す一本鎖核酸断片（ターゲット分子）に放射性標識
を付けた試料の水溶液に浸漬し、ハイブリダイゼーショ
ンを行った。複合材料シートを水溶液から取り出し、水
洗し、乾燥した。次に、複合材料シートの蛍光体層側表
面に蛍光灯を照射して蓄積されている放射線エネルギー
の消去を行った。次いで、室温でオートラジオグラフィ
ー操作を行なった。この複合材料シートについて、図１
０と図１１に示した放射線画像情報読取装置を用いて放
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射線画像の読み取りを行ったところ、複合材料シートの
吸着性材料領域（プローブ分子に放射性標識ターゲット
分子がハイブリダイゼーションによって結合固定された
領域）の放射線画像が、高分解能かつ高感度にて得られ
た。
【００９３】
【発明の効果】本発明の複合材料シートを生化学的特異
的結合反応を利用する生体関連物質の分析に用いること
により、核酸断片などのプローブ分子をその吸着性材料
に選択的に点着固定できるので、点着時におけるプロー
ブ分子の拡散を防ぐことができる。また、分析作業時に
発生しやすい放射性標識ターゲット分子の拡散や非特異
性の付着も防ぐことができる。その結果、オートラジオ
グラフィーによって得られる放射線画像のノイズを低減
して、分解能の高い放射線画像を得ることができる。ま
た、隔壁によりターゲット分子からの放射線の散乱を効
果的に防ぐことができ、これによっても放射線画像の分
解能を高めることができる。
【００９４】その上、複合材料シートの吸着性材料と蛍
光体層が積層状態で一体化されているので、オートラジ
オグラフィー操作時にこれまでのような蓄積性蛍光体シ
ートとの重ね合せが不要であり、しかもターゲット分子
からの放射線がほぼ直接に蛍光体層に入射することにな
るので、より一層分解能の高い放射線画像を得ることが
できる。
【００９５】従って、本発明によれば、生体関連物質の
検出および解析の精度を顕著に向上させることができ
る。さらに、本発明の複合材料シートは、従来のスポッ
トに相当する吸着性材料の領域の単位面積当たりの数を
増加させることが可能となり、従来の多孔性シートより
も高密度化することができる。
【図面の簡単な説明】
【図１】本発明の複合材料シートの構成の一例を示す概
略斜視図である。
【図２】図１におけるＩ－Ｉ線に沿った拡大部分断面図
である。
【図３】本発明の複合材料シートの構成の別例を示す拡
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大部分断面図である。
【図４】本発明の複合材料シートの構成の別例を示す拡
大部分断面図である。
【図５】本発明の複合材料シートの構成の別例を示す拡
大部分断面図である。
【図６】本発明の複合材料シートの構成の別例を示す拡
大部分断面図である。
【図７】領域の配列の別の例を示す上面図である。
【図８】領域の開口部の別の形状の例を示す上面図であ
る。
【図９】領域の開口部の別の形状の例を示す上面図であ
る。
【図１０】本発明の放射線画像情報読取装置の例を示す
構成図である。
【図１１】図１０におけるＩ－Ｉ線に沿った断面図であ
る。
【符号の説明】
１１  隔壁
１２  領域
１３  吸着性材料
１４、１７  蛍光体層
１５、１６、１８  防水層
１９  縁貼り
２０  複合材料シート
２１  レーザ光源
２２  コリメータレンズとトーリックレンズからなる光
学系
２３  ダイクロイックミラー
２４、２５  セルフォックレンズアレイ
２６  励起光カットフィルタ
２７  ラインセンサ
２８  光電変換素子
２９  画像情報読取手段
３０  走査ベルト
Ｌ  励起光
Ｍ  発光光
Ｓ  信号

【図１】 【図２】 【図３】
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【図４】 【図５】 【図６】

【図７】 【図８】

【図９】

【図１０】

【図１１】
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