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(57)【要約】
【課題】尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物（ＰＧＥ
－ＭＵＭ）の免疫測定において、尿検体のアルカリ処理
後の混和液について、中和反応及び希釈後分注を行うこ
となく、直接抗原抗体反応系に供することができる、Ｐ
ＧＥ－ＭＵＭの測定方法を提供すること。 
【解決手段】ＰＧＥ－ＭＵＭを測定する方法は、ａ）尿
検体をアルカリ水溶液と混和する工程と、ｂ）ａ）の混
和液を、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体Ｐ
ＧＥ－ＭＵＭ抗体を固定化した固相を用いた免疫測定に
供して前記尿検体中のＰＧＥ－ＭＵＭを測定する工程を
含み、免疫測定を、弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領
域で緩衝能を発揮する、ベース緩衝液を構成するｐＨ緩
衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活
性剤との存在下で行う。
【選択図】図６
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物（ＰＧＥ－ＭＵＭ）を測定する方法であって、
　ａ）尿検体をアルカリ水溶液と混和する工程と、
　ｂ）ａ）の混和液を、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体
を固定化した固相を用いた免疫測定に供して前記尿検体中のＰＧＥ－ＭＵＭを測定する工
程を含み、
　前記免疫測定を、弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベー
ス緩衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活性剤と
の存在下で行う、方法。
【請求項２】
　前記ベース緩衝液のｐＨが４．５～６．５である請求項１記載の方法。
【請求項３】
　前記第２のｐＨ緩衝剤のｐＫａが７．０～１０．０である、請求項１又は２記載の方法
。
【請求項４】
　前記陽イオン性界面活性剤が、ハロゲン化アルキルトリメチルアンモニウムである、請
求項１～３のいずれか１項に記載の方法。
【請求項５】
　前記ハロゲン化アルキルトリメチルアンモニウム中のアルキル基の炭素数が１２～２０
である請求項４記載の方法。
【請求項６】
　前記固相が粒子であり、該粒子は、前記ベース緩衝液中に浮遊する粒子液の形態にあり
、該粒子液が上記陽イオン性界面活性剤及び上記第２のｐＨ緩衝剤を含み、該粒子液と前
記ａ）の混和液とを混和する、請求項１～５のいずれか１項に記載の方法。
【請求項７】
　前記粒子が磁性粒子である請求項６記載の方法。
【請求項８】
　前記粒子液が両性界面活性剤をさらに含む請求項６又は７記載の方法。
【請求項９】
　前記両性界面活性剤のモル濃度が、前記陽イオン界面活性剤のモル濃度を１００として
１０～９０である請求項８記載の方法。
【請求項１０】
　前記固相には、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭが固定化され、前記ｂ）工程は、該固相と前
記ａ）の混和液を反応させた後、得られた反応液と、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗
体を含む標識液を反応させ、固相を洗浄後、固相に固定化された標識を定量することを含
む請求項１～９のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１１】
　前記ａ）の混和液を中和及び／又は希釈するさらなる工程を含まない請求項１～１０の
いずれか１項に記載の方法。
【請求項１２】
　ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を固定化した固相と、
弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベース緩衝液を構成する
ｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活性剤とを含む、尿中ＰＧＥ
－ＭＵＭの測定キット。
【請求項１３】
　前記固相が粒子であり、該粒子は、前記ベース緩衝液中に浮遊する粒子液の形態にあり
、該粒子液が上記陽イオン性界面活性剤及び上記第２のｐＨ緩衝剤を含む請求項１２記載
のキット。
【請求項１４】
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　前記粒子が磁性粒子である請求項１３記載のキット。
【請求項１５】
　前記粒子液が両性界面活性剤をさらに含む請求項１３又は１４記載のキット。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、本発明は、尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物を測定する方法、及び尿中
プロスタグランジンＥ主要代謝物を測定するためのキットに関する。
【背景技術】
【０００２】
　潰瘍性大腸炎は難治性炎症疾患として知られ、患者数は１６６，０６０人（平成２５年
度末の医療受給者証および登録者証交付件数の合計）であり、近年急激に増加している。
潰瘍性大腸炎は、大腸の粘膜にびらんや潰瘍ができる大腸の炎症性疾患であり、下血を伴
うまたは伴わない下痢とよく起こる腹痛を特徴的な症状とする。病変は、直腸から連続的
に、そして上行性に広がる性質があり、最大で直腸から結腸全体に拡がる。この疾患の原
因は、腸内細菌の関与や免疫機能が正常に機能しない自己免疫反応の異常、あるいは食生
活の変化の関与などが考えられているが、未だ明らかにはなっていない。潰瘍性大腸炎の
診断は、臨床症状として持続性又は反復性の粘血、血便、あるいはその既往により行い、
更に結腸またはＳ状結腸内の内視鏡検査と併用し、必要に応じて高度でしかも多大な費用
を要する注腸Ｘ線検査や全大腸内視鏡検査を行っている。まず、臨床症状から得られたデ
ータを解析し、手術の要否、治療薬の選択、治療薬投与の中止決定など最適な治療方法の
選択が行われる。更に病態を確認するために内視鏡検査が行われるが、前記潰瘍性大腸炎
の活動期には穿孔や腸管粘膜の損傷による出血の危険も伴い、度重なる検査は、医療経済
上における多大な負担に加え、検査患者への負担と苦痛を伴う方法であった。
【０００３】
　一方、難治性炎症疾患の一つとして間質性肺炎が知られている。この間質性肺炎は間質
の炎症に伴い肺胞の線維化を最終的に引き起こす症例の総称であり、特発性肺線維症、非
特異的間質性肺炎、特発性基質化肺炎等の症例が知られている。この間質性肺炎はその発
生のメカニズムが十分に解明されておらず、その診断には高度な経験が要求され、個々の
症例について患者の症例、各種採取データの検査結果等を総合的に判断しなければならな
いという困難が伴う。この問題を解決するために、血漿中のオステオポンチン量を測定し
た値と間質性肺炎の症状とを関連付けようとする検討もなされている（特許文献１）。ま
た、間質性肺炎の症状を判断するマーカーとして、サーファクタントプロテインＤ（ＳＰ
－Ｄ）、サーファクタントプロテインＡ（ＳＰ－Ａ）、シアル化糖鎖抗原ＫＬ－６等が知
られている。
【０００４】
　しかし、これらのマーカーは間質性肺炎の症状が進行してしまった後にその結果として
検出されることから、間質性肺炎の病期の段階を判定する手段として、これらのマーカー
に依存する方法は必ずしも適切なものではないことが判明している。
【０００５】
　プロスタグランジン類（以下ＰＧｓという）やその誘導体は、生体内でさまざまな炎症
を伴う病態との関連性が報告され、簡便な操作で微量のＰＧｓを定量する方法が知られて
いる。この測定方法としては、ガスクロマトグラフィー質量分析法（ＧＣ／ＭＳ）、液体
クロマトグラフィー質量分析法（ＬＣ／ＭＳ／ＭＳ）、放射免疫測定法（ＲＩＡ）、酵素
免疫測定法（ＥＩＡ）などである。プロスタグランジンＥ２（ＰＧＥ）は、生体内の炎症
反応に関与する重要なケミカルメディエーターとして知られ、その尿中の主要代謝物（Ｐ
ＧＥ Ｍａｉｎ Ｕｒｉｎａｒｙ Ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ、以下「ＰＧＥ－ＭＵＭ」という
。）を競合法によって酵素免疫法で測定する方法が報告されている（特許文献２）。
【０００６】
　このＰＧＥ－ＭＵＭについて、潰瘍性大腸炎患者から得た尿検体のＰＧＥ－ＭＵＭ測定
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値と同患者の複数の臨床症状（臨床疾患活性）を数値化したスコアの合計スコア（改訂タ
ルスタッドスコア）とを関係づけようとする試みがなされた（非特許文献１）。潰瘍性大
腸炎患者の尿中のＰＧＥ－ＭＵＭを測定することにより、潰瘍性大腸炎の寛解直前期と寛
解期との病期判定が可能となることが見いだされ、投薬治療の中止時期のより適切な判断
が可能になった（特許文献３）。また、間質性肺炎について、間質性肺炎患者の尿中に含
まれるＰＧＥ－ＭＵＭを測定することにより、間質性肺炎の活動期と非活動期との病期判
定が可能となることが見いだされた（特許文献３）。
【０００７】
　上記した通り、ＰＧＥ－ＭＵＭの測定方法には、質量分析法、免疫測定法が挙げられる
が、操作の簡便性や再現性から、特に免疫測定法がより適しているといえる。ＰＧＥ－Ｍ
ＵＭは、主にｔｅｔｒａｎｏｒＰＧＥ－Ｍ（下記式（Ｉ））とｔｅｔｒａｎｏｒＰＧＡ－
Ｍ（下記式（ＩＩ））で構成されるが、いずれも、水溶液中で不安定な物質である。特許
文献１、３に示されるように、通常、ＰＧＥ－ＭＵＭを免疫測定法で測定する際には、尿
検体をアルカリ処理して、ＰＧＥ－ＭＵＭを安定的な構造を有するビシクロ体に変換した
後に行う。下記式に示す通り、ｔｅｔｒａｎｏｒＰＧＥ－Ｍ及びｔｅｔｒａｎｏｒＰＧＡ
－Ｍは、アルカリ処理を行うことにより、安定的な構造を有するビシクロ体（下記式（Ｉ
ＩＩ））に変換することができ、結果的にｔｅｔｒａｎｏｒＰＧＥ－Ｍ及びｔｅｔｒａｎ
ｏｒＰＧＡ－Ｍを合わせたＰＧＥ－ＭＵＭ濃度を測定することが可能である。
【０００８】
【化１】

【０００９】
　特許文献１等の従来の方法によると、尿を強アルカリ溶液（例えば１Ｎ水酸化ナトリウ
ム）と混和処理するため、混和液を酸（例えば１Ｎ塩酸）で中和し、後の抗原抗体反応に
適したｐＨとする必要がある。さらに、中和により生じる塩（例えば塩化ナトリウム）の
濃度上昇により、後の抗原抗体反応が阻害されるおそれがあることから、さらに緩衝液等
で例えば１０～２０倍に希釈する必要がある。これらの方法は、検体測定前に中和・希釈
を必要とするために操作が煩雑である、希釈を要するために測定感度が低下する、という
課題が残されていた。
【先行技術文献】
【特許文献】
【００１０】
【特許文献１】特開２００５－０３０８５２号公報
【特許文献２】特開昭６１－１１６６４号公報
【特許文献３】特許第４９１４３４７号
【非特許文献】
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【００１１】
【非特許文献１】Ｄｉｇｅｓｔｉｏｎ　２０００；　６１：　２０１－２０６
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　本発明の目的は、尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物（ＰＧＥ－ＭＵＭ）の免疫測定
において、尿検体のアルカリ処理後の混和液について、中和反応及び希釈後分注を行うこ
となく、直接抗原抗体反応系に供することができる、ＰＧＥ－ＭＵＭの測定方法を提供す
ることにある。また、本発明の目的は、ＰＧＥ－ＭＵＭの免疫測定において、尿検体のア
ルカリ処理後の混和液について、中和反応及び希釈後分注を行うことなく、直接抗原抗体
反応系に供することができる、ＰＧＥ－ＭＵＭを測定するためのキットを提供することに
ある。
【課題を解決するための手段】
【００１３】
　本発明者らは鋭意研究した結果、免疫測定を弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領域で緩
衝能を発揮する、前記ベース緩衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤の
存在下で行うことにより、尿検体のアルカリ処理後の混和液を中和、希釈工程なしで測定
可能であることを見出した。また、中和・希釈工程を省略することで生じる尿夾雑物の影
響についても、さらに陽イオン性界面活性剤を測定系に加えることにより、これを回避し
てＰＧＥ－ＭＵＭを測定することが可能となることを見出した。
【００１４】
　すなわち、本発明は、尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物（ＰＧＥ－ＭＵＭ）を測定
する方法であって、
　ａ）尿検体をアルカリ水溶液と混和する工程と、
　ｂ）ａ）の混和液を、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体
を固定化した固相を用いた免疫測定に供して前記尿検体中のＰＧＥ－ＭＵＭを測定する工
程を含み、
　前記免疫測定を、弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベー
ス緩衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活性剤と
の存在下で行う、方法、を提供する。
【００１５】
　また、本発明は、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を固
定化した固相と、弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベース
緩衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活性剤とを
含む、尿中ＰＧＥ－ＭＵＭの測定キットを提供する。
【発明の効果】
【００１６】
　本発明の方法及びキットは、ＰＧＥ－ＭＵＭの免疫測定において、尿検体のアルカリ処
理後の混和液について、中和反応及び希釈後分注を行うことなく、直接抗原抗体反応系に
供することを可能とする。アルカリ処理後の尿混和液の中和、希釈工程が省略可能となる
ことにより、検体処理工程を簡便化し、例えば汎用自動分析装置に適用することが可能と
なる。また、測定時間を短縮させ、かつ、分注回数が多いことによる精度低下を低減する
ことが可能となる。さらに、希釈工程を含まないため、ＰＧＥ－ＭＵＭの高感度での検査
を可能とする。
【図面の簡単な説明】
【００１７】
【図１】本発明の方法の第１の実施形態の抗原抗体反応系を示す模式図である。
【図２】本発明の方法の第２の実施形態の抗原抗体反応系を示す模式図である。
【図３】本発明の方法の第３の実施形態の抗原抗体反応系を示す模式図である。
【図４】本発明の方法の第４の実施形態の抗原抗体反応系を示す模式図である。
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【図５】本発明の方法の第５の実施形態の抗原抗体反応系を示す模式図である。
【図６】従来法（ＲＩＡ法）とＣＬＥＩＡ各法でのＰＧＥ－ＭＵＭ測定値の相関を示す図
である。図６Ａは、従来のＲＩＡ法（参考例１）と中和・希釈工程を含むＣＬＥＩＡ法（
比較例１）でのＰＧＥ－ＭＵＭ測定値の相関図である。図６Ｂは、ＲＩＡ法と中和・希釈
工程を省略したＣＬＥＩＡ法（比較例２）でのＰＧＥ－ＭＵＭ測定値の相関図である。図
６Ｃは、ＲＩＡ法と実施例１でのＰＧＥ－ＭＵＭ測定値の相関図である。
【発明を実施するための形態】
【００１８】
　上記の通り、本発明の尿中ＰＧＥ－ＭＵＭの測定方法は、ａ）尿検体をアルカリ水溶液
と混和する工程と、ｂ）ａ）の混和液を、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体Ｐ
ＧＥ－ＭＵＭ抗体を固定化した固相を用いた免疫測定に供して前記尿検体中のＰＧＥ－Ｍ
ＵＭを測定する工程を含む。
【００１９】
　上記アルカリ処理工程ａ）自体は特許文献１に記載されているように公知である。アル
カリ処理は、尿検体とアルカリ水溶液を混和することによって行う。ここで使用するアル
カリ溶液としては、水酸化ナトリウム溶液、水酸化カリウム溶液、水酸化カルシウム、ま
たは水酸化バリウムを用いることができるが、強アルカリの水溶液であれば、これらに限
定されるものではない。アルカリ水溶液の規定度は、０．０５～５規定（Ｎ）、好ましく
は０．１～４Ｎ、より好ましくは０．２～２Ｎとすることができる。アルカリ処理時の尿
検体と強アルカリ溶液の混和比率は、１：０．１～１：１０、好ましくは１：０．５～１
：５、より好ましくは１：１～１：４とすることができる。
【００２０】
　アルカリ処理は、強アルカリ溶液と尿検体を混和し、５～４０℃、好ましくは２５～４
０℃で３～６０分、好ましくは５～１０分静置することによって行うことができる。
【００２１】
　続くｂ）工程では、ａ）の混和液を、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧ
Ｅ－ＭＵＭ抗体を固定化した固相を用いた免疫測定に供して前記尿検体中のＰＧＥ－ＭＵ
Ｍを測定する。ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を固定化
した固相を用いた免疫測定自体は公知であり、後述の各種実施形態の説明において説明す
る。なお、固相としては粒子（ビーズ）や、マイクロプレートのウェル等の免疫測定にお
いて常用されている周知の固相を用いることができる。粒子の場合には、収集を容易にす
るために磁性ビーズが好ましい。
【００２２】
　本願発明の方法における重要な特徴は、前記免疫測定を、弱酸性のベース緩衝液中、塩
基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベース緩衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２の
ｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活性剤との存在下で行うことである。
【００２３】
　ベース緩衝液は、弱酸性であり、好ましくはそのｐＨが４．５～６．５、さらに好まし
くは５．０～６．０のものを用いる。ベース緩衝液としては、リン酸緩衝液、酢酸緩衝液
、クエン酸、マレイン酸、リンゴ酸、コハク酸等、ｐＨ４．０～７．５周辺で緩衝能を有
するものを好適に使用できる。ベース緩衝液を酸性緩衝液とすることにより、ａ）工程で
生じる強アルカリ検体処理物を少なくとも部分的に中和することが可能になる。
【００２４】
　免疫測定を行う上記ベース緩衝液には、塩基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベース緩
衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤が含まれる。第２のｐＨ緩衝剤と
しては、ｐＫａ（解離定数）が６～１０、好ましくは６．５～９．５、より好ましくは８
．０～９．０のものを使用できる。具体的には、トリシン、ビシン、トリス、イミダゾー
ル、トリエチルアミン、グリシルグリシン等が挙げられる。ｐＫａが上記範囲内の緩衝剤
を使用することで、強アルカリ水溶液と混和した尿検体と直接混和しても、抗原抗体反応
を阻害しないｐＨ範囲内に維持することができる。第２の緩衝剤の濃度は、特に限定され
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ず、緩衝剤の種類に応じて適宜設定されるが、免疫測定の反応液中の終濃度として、通常
、１０～２００ｍＭ程度、特には２０～１００ｍＭである。
【００２５】
　陽イオン性界面活性剤としては、ハロゲン化アルキルトリメチルアンモニウム（塩化ア
ルキルトリメチルアンモニウム、臭化アルキルトリメチルアンモニウム）、塩化ベンザル
コニウム、塩化ベンゼトニウム、塩化アルキルピリジニウム等が挙げられるが、臭化アル
キルトリメチルアンモニウムまたは塩化アルキルトリメチルアンモニウム、特に臭化アル
キルトリメチルアンモニウムを好適に使用できる。また、ハロゲン化アルキルトリメチル
アンモニウムの「アルキル」は、炭素数１２～２０、特に炭素数１４～１８の直鎖とする
ことが好ましい。
【００２６】
　陽イオン界面活性剤の濃度は、０．５～１０ｍＭ、特に２～６ｍＭとすると、水に十分
に溶解し、かつ、尿夾雑物による測定値のバックグラウンドの上昇抑制という効果を十分
に得ることができる。
【００２７】
　上記のとおり、固相としては、粒子を用いることができ、粒子は、前記ベース緩衝液中
に浮遊する粒子液の形態にあることができる。この場合、粒子液が前記陽イオン性界面活
性剤及び上記第２のｐＨ緩衝剤を含み、該粒子液と前記ａ）の混和液とを混和する。粒子
としては、上記のとおり、磁性粒子を用いることが好ましい。
【００２８】
　前記陽イオン性界面活性剤を含む粒子液を用いる場合、粒子液はさらに両性界面活性剤
を含むことが好ましい。陽イオン性界面活性剤のうち、特に炭素数の大きな物質は、水溶
性が低く、長期間の保管により析出しやすい傾向にあり、保存安定性に影響を与えること
が危惧されるが、両性界面活性剤を磁性粒子液に添加することにより、陽イオン性界面活
性剤の析出を抑制することができる。両性界面活性剤としては、ＣＨＡＰＳ、ＣＨＡＰＳ
Ｏ、Ｎアルキルスルフォベタイン、アルキルアミノスルフォベタイン等が挙げられる。両
性界面活性剤は、偽高値の要因となり得るアニオン基を有し、また、過剰に加えると陽イ
オン性界面活性剤の効果を相殺するため、陽イオン性界面活性剤の等モル量未満の濃度を
有することが好ましい。両性界面活性剤のモル濃度は、陽イオン性界面活性剤のモル濃度
を１００として、１０～９０、特に２０～８０、さらに２５～５０とすることが好ましい
。
【００２９】
　本発明の方法では、前記ａ）の混和液を中和及び／又は希釈するさらなる工程（ベース
緩衝液による前記ａ）の混和液の中和は、ここでいう「中和及び／又は希釈するさらなる
工程」には含めない）が不要であり、このような工程を行わないことが作業の効率化及び
自動化の観点から有利である。
【００３０】
　以下、本発明の方法の各種実施形態を図面を参照して説明する。
【００３１】
＜第１の実施形態＞
　第１の実施形態は、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原を固相化した磁性粒子を含む磁性粒
子液と、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を使用する、ワンステップの競合法である
。図１は、第１の実施形態の抗原抗体反応系の模式図である。ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ
抗原１１を介して固相化した磁性粒子１２と、検体中に含まれるビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵ
Ｍ抗原１３と、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体１４とを共存させ、反応させた後に
洗浄し、磁性粒子１２と抗原１１を介して結合した抗体１４を検出する。検体中の抗原１
３の濃度が高いほど、磁性粒子１２に固相化された抗原１１と反応する標識抗体１４が少
なくなるため、得られるシグナルは低くなる。
【００３２】
（１）工程ａ）アルカリ処理
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　アルカリ処理は、上記の通りである。
【００３３】
（２）工程ｂ）磁性粒子液との混和
　磁性粒子液は、第２のｐＨ緩衝剤、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原を固相化した磁性粒
子、陽イオン性界面活性剤を少なくとも含む。工程ｂ）においては、反応液のｐＨを適正
な範囲に維持し、かつ、十分な測定感度を得るため、尿混和液と磁性粒子液とを１：０．
１～１：１０、特に１：０．２～１：５、さらに１：０．５～１：２の比率で混和するこ
とが好ましい。混和後の磁性粒子液は、５～４０℃で静置してもよい。
【００３４】
（２－１）磁性粒子
　磁性粒子は、その表面にビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭを固相化したものを使用する。抗原
は、直接磁性粒子に結合させてもよく、また、ＫＬＧ（マウスモノクローナルＩｇＧ）、
血清アルブミン、ＫＬＨ等の結合タンパクを介して結合させてもよい。磁性粒子としては
、例えばカルボキシル化磁性粒子、ゼラチン粒子等を使用することができる。
【００３５】
（２－２）粒子懸濁液、第２のｐＨ緩衝剤、陽イオン性界面活性剤、両性界面活性剤
　粒子懸濁液、第２のｐＨ緩衝剤、陽イオン性界面活性剤及び両性界面活性剤は上記の通
りである。
【００３６】
（３）工程ｃ）標識液との反応
　標識液は、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を少なくとも含む。標識抗体は、尿混
和液と磁性粒子液が混和後、混和直後に添加されてもよく、尿混和液と磁性粒子液を混和
後、静置した後に添加されてもよい。磁性粒子液（尿混和液分を含まず）と標識液の比率
は、体積比で１：０．１～１：１０、特に１：０．２～１：５、さらに１：０．５～１：
２とすることが好ましい。検体、磁性粒子及び標識抗体との反応は、５～４０℃、好まし
くは２５～４０℃で３～６０分、好ましくは５～１０分静置することによって行う。
【００３７】
（３－１）標識抗体希釈液
　標識液を構成する標識抗体希釈液は、緩衝液をベースとすることが好ましい。標識抗体
希釈液の組成、ｐＨ等の条件は、標識抗体を安定的に保持できる条件であれば特に限定さ
れず、免疫測定に汎用される緩衝液をいずれも使用可能である。標識液のｐＨは、生体内
に近い条件である、６～８、特に６．５～７．５程度とすることが好ましい。
【００３８】
（３－２）標識抗体
　標識抗体として使用する抗体は、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭと特異的に結合できるもの
であれば特に限定されるものではなく、抗血清、ポリクローナル抗体、モノクローナル抗
体のいずれも使用できるが、同性能の抗体を安定的に製造可能なモノクローナル抗体を用
いることがより好ましい。
【００３９】
　抗体の標識方法は、免疫測定に使用可能な標識方法であれば特に限定されるものではな
く、酵素標識（西洋ワサビペルオキシダーゼ、アルカリホスファターゼ等）、蛍光標識、
同位体標識など公知の方法をいずれも使用できるが、特殊な設備等を要しない酵素標識を
好適に使用できる。
【００４０】
（４）洗浄工程
　磁性粒子を集磁し、洗浄することで、粒子に未結合の成分を除去する。洗浄液としては
、免疫測定に汎用される洗浄液を使用でき、例えば、ルミパルス（登録商標）（富士レビ
オ株式会社製）を使用することができる。
【００４１】
（５）検出工程
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　磁性粒子に結合した標識抗体を、使用する標識に適した方法、例えば酵素標識を用いた
場合は酵素の基質を添加することによって、検出する。例えば、アルカリホスファターゼ
（ＡＬＰ）を標識抗体として用いた場合は、３－（２’－スピロアダマンタン）－４－メ
トキシ－４－（３’－ホスホリルオキシ）フェニル－１，２－ジオキセタン・２ナトリウ
ム塩（ＡＭＰＰＤ）を酵素基質として用いた化学発光酵素免疫測定法（ＣＬＥＩＡ）の系
とすることができる。
【００４２】
　本実施形態において、抗原１３は、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭとこれに特異的に結合す
る分子（例えば抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体）とを予め反応させ、生成された複合体
としてもよい。この場合、標識抗体１４は、ＰＧＥ－ＭＵＭ単体ではなく前記複合体に特
異的に結合するものとすることが好ましい。
【００４３】
＜第２の実施形態＞
　第２の実施形態は、抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を固相化した磁性粒子と、標識ビ
シクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原とを用いるワンステップの競合法である。第２の実施形態の
抗原抗体反応系を図２に示す。抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体２１を固相化した磁性粒
子２２と、検体中に含まれるビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原２３と、標識ビシクロ体ＰＧ
Ｅ－ＭＵＭ抗原２４とを共存させ、反応させた後に洗浄し、磁性粒子２２と抗体２１を介
して結合した標識抗原２４を検出する。検体中の抗原２３の濃度が高いほど、磁性粒子２
２と抗体２１を介して結合する標識抗原２４が少なくなるため、得られるシグナルは低く
なる。
【００４４】
　本実施形態の詳細な条件は、磁性粒子に抗原ではなく抗体を固相化したこと、抗体では
なく抗原を標識したこと以外は、第１の実施形態と同様である。
【００４５】
＜第３の実施形態＞
　第３の実施形態は、抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を固相化した磁性粒子と、標識抗
ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体とを用いる２ステップのサンドイッチ法である。第３の実
施形態の抗原抗体反応系を図３示す。抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体３１を固相化した
磁性粒子３２と、検体中に含まれるビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原３３とを反応させ、洗
浄した後、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体３４を反応させ、反応させた後に洗浄し
、磁性粒子３２と抗体３１及び抗原３３を介して結合した標識抗体３４を検出する。検体
中の抗原３３の濃度が高いほど、磁性粒子３２と結合する標識抗体３４が多くなるため、
得られるシグナルは高くなる。
【００４６】
　本実施形態の詳細な条件は、磁性粒子に抗原ではなく抗体を固相化したこと、標識抗体
と反応させる前に磁性粒子を洗浄すること以外は、第１の実施形態と同様である。
【００４７】
＜第４の実施形態＞
　第４の実施形態は、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原を固相化したマイクロウェルプレー
トと、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体とを用いるワンステップの競合ＥＬＩＳＡ法
である。第４の実施形態の抗原抗体反応系を図４に示す。ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原
４１を固相化したマイクロウェルプレート４２にｐＨ緩衝剤及び陽イオン性界面活性剤を
含む検体処理液４５を満たし（図４Ａ）、次いで尿混和液（検体）を添加する（図４Ｂ）
。さらに、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体４４を含む標識液を添加する（図４Ｃ）
。標識抗体４４を、固相化抗原４１と検体中に含まれる抗原４３に反応させ、洗浄した後
、固相化抗原４１に結合した標識抗体４４を検出する（図４Ｄ）。検体に含まれる抗原４
３の濃度が高いほど、固相化抗原４１と結合する標識抗体４４は少なくなるため、得られ
るシグナルは低くなる。
【００４８】
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　本実施形態の詳細な条件は、磁性粒子ではなくマイクロウェルプレートに抗原を固相化
し、磁性粒子液ではなく磁性粒子を含まない検体処理液を用いたこと以外は、第１の実施
形態と同様である。
【００４９】
　本実施形態で使用するマイクロウェルプレートについては、通常、酵素免疫測定（ＥＬ
ＩＳＡ等）で使用される公知のものを、形状、素材、寸法に関わらず、いずれも使用可能
である。
【００５０】
＜第５の実施形態＞
　第５の実施形態は、抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を固相化したマイクロウェルプレ
ートと、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体とを用いる２ステップのサンドイッチＥＬ
ＩＳＡ法である。第５の実施形態の抗原抗体反応系を図５に示す。抗ビシクロ体ＰＧＥ－
ＭＵＭ抗体５１を固相化したマイクロウェルプレート５２にｐＨ緩衝剤及び陽イオン性界
面活性剤を含む検体処理液５５を満たし（図５Ａ）、次いで尿混和液（検体）を添加し、
検体中のビシクロ体ＰＧＥ抗原５３と抗体５１とを反応させる（図５Ｂ）。マイクロウェ
ルプレート５２を洗浄後、標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体５４を含む標識液を添加
して反応させる（図５Ｃ）。マイクロウェルプレートを洗浄し、抗体５１と抗原５３を介
して結合した標識抗体５４を検出する（図５Ｄ）。検体に含まれる抗原５３の濃度が高い
ほど、抗体５１と結合する標識抗体５４は多くなるため、得られるシグナルは高くなる。
　本実施形態の詳細な条件は、マイクロウェルプレートに抗原ではなく抗体を固相化した
こと、競合法ではなくサンドイッチ法を適用したこと以外は、第４の実施形態と同様であ
る。
【００５１】
＜その他の実施形態＞
　本発明は、前記第１～第５の実施形態に限られず、抗原または抗体を結合させる固相の
材質・形状、固相化抗原／抗体と標識抗体／抗原の組み合わせ、１ステップ／２ステップ
、競合法／サンドイッチ法の条件設定を適宜変更して実施することが可能である。
【００５２】
　なお、使用する抗体の性質によっては、磁性粒子液（または検体処理液）中の陽イオン
性界面活性剤により安定性が低下する場合があることから、抗体よりも抗原を固相化する
系がより好ましいといえる。
【００５３】
尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物（ＰＧＥ－ＭＵＭ）の測定キット
　本発明のキットは、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ又は抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗体を
固定化した固相と、弱酸性のベース緩衝液中、塩基性領域で緩衝能を発揮する、前記ベー
ス緩衝液を構成するｐＨ緩衝剤とは異なる第２のｐＨ緩衝剤と、陽イオン性界面活性剤と
を含む。これらに加えて、上記した標識抗体液、アルカリ処理用のアルカリ水溶液、検量
線作成用の標準液が備えられていてもよい。固相としては、上記した粒子、好ましくは磁
性粒子やマイクロプレートを挙げることができる。
【００５４】
　標準液としては、既知量のビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭを、Ｔｒｉｓ、リン酸緩衝液等の
既知の緩衝液に溶解して調製することができる。標準液は、０～３００ｎｇ／ｍＬの範囲
で、２～１０種類の濃度で調製することができるが、これらの条件に限定されるものでは
ない。
【００５５】
　以下、本発明を実施例に基づき具体的に説明する。もっとも、本発明は下記実施例に限
定されるものではない。
【００５６】
＜参考例１＞
従来法（ラジオイムノアッセイ（ＲＩＡ））での測定
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　ボランティア尿検体８例について、従来法でのＰＧＥ－ＭＵＭの測定を行った。
　尿試料５０μＬと１Ｎ　ＮａＯＨ　１００μＬとを混和し、室温にて３０分静置した。
前記混和液に１Ｎ塩酸　１００μＬを添加して中和し、これにさらにアッセイバッファー
（組成：５０ｍＭ　リン酸緩衝液（ｐＨ７．２）、０．１％ゼラチン、０．１％アジ化ナ
トリウム）１０００μＬを添加して希釈した。希釈後の混和液１２５０μＬから１００μ
Ｌを分取し、１２５Ｉで標識した既知濃度のビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭを含むトレーサー
溶液（組成：１２５Ｉ標識ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ、アッセイバッファー）１００μＬ
と混和した。さらに、抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭウサギ血清溶液（組成：抗血清、アッ
セイバッファー）１００μＬを添加し、室温にて２時間静置した。その後、ここに抗ウサ
ギＩｇＧ抗体を結合した磁性粒子を含む分離液（組成：０．０２％（ｗ／ｖ）抗体結合磁
性粒子、アッセイバッファー）を添加し、室温にて１５分間静置した。磁性粒子を集磁・
洗浄して、磁性粒子に未結合の成分を除去し、残存した（磁性粒子に結合した）１２５Ｉ
をカウントした。検量線を用いて、前記カウントから尿試料中のＰＧＥ－ＭＵＭ値を算出
した。検量線は、希釈前の量に換算したとき０、２．０５，６．２５、１８．５、５５．
５、１６６．５、５００ｎｇ／ｍＬのＰＧＥ－ＭＵＭ量に相当するビシクロ体ＰＧＥ－Ｍ
ＵＭをそれぞれ含む標準液を、検体と同様に測定し、各標準液について得られたカウント
に基づいて作成した。
【００５７】
＜比較例１＞中和・希釈処理を備えた化学発光酵素免疫測定法（ＣＬＥＩＡ）での測定（
陽イオン性界面活性剤なし）
　参考例１と同じボランティア尿検体８例について、下記の方法にてＰＧＥ－ＭＵＭの測
定を行った。尿試料５０μＬと１Ｎ　ＮａＯＨ　１００μＬとを混和し、室温にて３０分
静置した。前記混和液に１Ｎ塩酸　１００μＬを添加、混合して中和し、これにさらにＲ
ＩＡアッセイバッファー（組成：９．５ｍＭ　リン酸水素ナトリウム二水和物、４０．５
ｍＭ　リン酸水素二ナトリウム１２水和物、ゼラチン、ｐＨ７．４）１０００μＬを添加
して希釈した。希釈後の混和液１２５０μＬから１０μＬを分取し、アルカリホスファタ
ーゼ（ＡＬＰ）標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭマウスモノクローナル抗体を含む標識抗
体溶液（組成：ＡＬＰ標識抗体、５０ｍＭ　Ｔｒｉｓ、１ｍＭ　塩化マグネシウム、０．
１ｍＭ　塩化亜鉛、スクロース、ゼラチン、ｐＨ７．４）５０μＬと混和し、３７℃で８
分間反応させた。ここに、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭ抗原を結合した磁性粒子を含む磁性
粒子液（組成：０．０２％（ｗ／ｖ）抗原結合磁性粒子、９．５ｍＭ　リン酸水素ナトリ
ウム二水和物、４０．５ｍＭ　リン酸水素二ナトリウム１２水和物、ゼラチン、ｐＨ７．
４）５０μＬを添加し、３７℃で８分間反応させた。磁性粒子を集磁・洗浄して、磁性粒
子に未結合の成分を除去し、ＡＭＰＰＤを含む基質液（ルミパルス（登録商標）基質液、
富士レビオ社製）２００μＬを添加した。酵素反応による波長４１７ｎｍの発光量をカウ
ントし、検量線を用いて、前記カウントから尿試料中のＰＧＥ－ＭＵＭ値を算出した。検
量線は、０、３、１０、５０、２００ｎｇ／ｍＬのＰＧＥ－ＭＵＭ量に相当するビシクロ
体ＰＧＥ－ＭＵＭをそれぞれ含む標準液を、検体と同様に測定し、各標準液について得ら
れた発光量に基づいて作成した。本比較例の中和処理より後の工程は、自動分析機器ルミ
パルスプレストＩＩ（登録商標、富士レビオ社製）を用いて行った。
【００５８】
＜比較例２＞中和・希釈処理を省略したＣＬＥＩＡでの測定（陽イオン性界面活性剤なし
）
　参考例１と同じボランティア尿検体８例について、下記の方法にてＰＧＥ－ＭＵＭの測
定を行った。尿試料１０μＬと０．３Ｎ　ＮａＯＨ　３０μＬとを混和し、３７℃で６．
５分間反応させた。ここに、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭを結合した磁性粒子を含む磁性粒
子液（組成：０．０２％（ｗ／ｖ）抗原結合磁性粒子、２１９．２５ｍＭ　リン酸水素ナ
トリウム二水和物、３０．７５ｍＭ　リン酸水素二ナトリウム１２水和物、５０ｍＭトリ
シン、３００ｍＭ塩化ナトリウム、ゼラチン、ｐＨ５．５）５０μＬを添加し、さらにＡ
ＬＰ標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭマウスモノクローナル抗体を含む標識抗体液（組成
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：ＡＬＰ標識抗体、５０ｍＭ　Ｔｒｉｓ、１ｍＭ　塩化マグネシウム、０．１ｍＭ　塩化
亜鉛、スクロース、ゼラチン、ｐＨ７．４）５０μＬを添加し、３７℃で１６分間反応さ
せた。磁性粒子を集磁・洗浄して、磁性粒子に未結合の成分を除去し、ＡＭＰＰＤを含む
基質液（ルミパルス（登録商標）基質液、富士レビオ社製）２００μＬを添加した。酵素
反応による発光量をカウントし、検量線を用いて、前記カウントから尿試料中のＰＧＥ－
ＭＵＭ値を算出した。検量線は、０、３、１０、５０、２００ｎｇ／ｍＬのＰＧＥ－ＭＵ
Ｍ量に相当するビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭをそれぞれ含む標準液を、検体と同様に測定し
、各標準液について得られた発光量に基づいて作成した。本比較例のアルカリ処理以降の
工程は、すべて自動分析機器ルミパルスプレストＩＩ（登録商標、富士レビオ社製）を用
いて行った。
【００５９】
＜実施例１＞
　参考例１にて用いたボランティア尿８例と同じ検体について、下記の方法でＰＧＥ－Ｍ
ＵＭを測定した。尿試料１０μＬと０．３Ｎ　ＮａＯＨ　３０μＬとを混和し、３７℃で
６．５分間反応させた。ここに、ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭを結合した磁性粒子を含む磁
性粒子液（組成：０．０２％（ｗ／ｖ）抗原結合磁性粒子、２１９．２５ｍＭ　リン酸水
素ナトリウム二水和物、３０．７５ｍＭ　リン酸水素二ナトリウム１２水和物、５０ｍＭ
トリシン、３００ｍＭ塩化ナトリウム、５ｍＭ　臭化Ｃ１６アルキルトリメチルアンモニ
ウム（Ｃ１６ＴＡＢ）、２ｍＭ　ＣＨＡＰＳ、ゼラチン、ｐＨ５．５）５０μＬを添加し
、さらにＡＬＰ標識抗ビシクロ体ＰＧＥ－ＭＵＭマウスモノクローナル抗体を含む標識抗
体液（組成：ＡＬＰ標識抗体、５０ｍＭ　Ｔｒｉｓ、１ｍＭ　塩化マグネシウム、０．１
ｍＭ　塩化亜鉛、スクロース、ゼラチン、ｐＨ７．４）５０μＬを添加し、３７℃で１６
分間反応させた。磁性粒子を集磁・洗浄して、磁性粒子に未結合の成分を除去し、ＡＭＰ
ＰＤを含む基質液（ルミパルス（登録商標）基質液、富士レビオ社製）２００μＬを添加
した。酵素反応による発光量をカウントし、検量線を用いて、前記カウントから尿試料中
のＰＧＥ－ＭＵＭ値を算出した。
【００６０】
　参考例１、比較例１、比較例２及び実施例１の測定結果を表１及び図６に示す。図６Ａ
は、参考例１と比較例１の測定結果の相関性、図６Ｂは、参考例１と比較例２の測定結果
の相関性、図６Ｃは参考例１と実施例１の測定結果の相関性を示す。
【００６１】
【表１】

【００６２】
　ＣＬＥＩＡ法を用いた場合、中和・希釈処理を行う（比較例２）ことで、従来法（参考
例１）と比較的近い測定結果が得られる。これに対し、中和・希釈処理を省略すると（比
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較例１）、緩衝剤の効果により強アルカリによる免疫反応の低下・阻害は見られなかった
が、むしろ測定値が従来法よりも有意に高くなる傾向が見られた。これは、希釈処理を省
略したことにより、尿中に存在する夾雑物の影響が高くなったためと推測された。アニオ
ン基を有する炭素数７～１６の界面活性剤を人工尿に添加して測定した際に、これと同様
の高値化が生じたことから（データ示さず）、これらに近い物性を有する尿夾雑物が測定
値に影響を与えることが推測された。一方、実施例１の方法を用いることにより、ＰＧＥ
－ＭＵＭ測定値について、従来法とほぼ同等の結果が得られることが確認された。これは
、尿夾雑物（アニオン基を有すると推測される）の影響が陽イオン性界面活性剤の添加に
より低減されたためと考えられる。これにより、アルカリ処理後の検体について、中和・
希釈処理なしで、尿夾雑物の影響を受けることなく、ＰＧＥ－ＭＵＭを測定することが可
能となった。
【００６３】
＜実施例２＞各種カチオン性物質の効果試験
　磁性粒子液に、臭化アルキルトリメチルアンモニウム（Ｃ１２ＴＡＢ、Ｃ１４ＴＡＢま
たはＣ１６ＴＡＢ）、または塩化アルキルトリメチルアンモニウム（Ｃ１４ＴＡＣ、Ｃ１
６ＴＡＣまたはＣ１８ＴＡＣ）をそれぞれ１ｍＭ添加した以外は、比較例２と同様の条件
にて、４例の尿検体についてＰＧＥ－ＭＵＭの測定を行った。各カチオン性物質を添加し
た磁性粒子液を用いたＰＧＥ－ＭＵＭ測定結果を、表４に示す。いずれもカチオン性物質
を添加しない比較例２と比して測定値が低くなる傾向が見られたが、特に、Ｃ１６ＴＡＢ
、Ｃ１４ＴＡＢ、Ｃ１８ＴＡＣを用いた場合に、測定値が従来法に近くなる傾向が見られ
た。
　なお、上記カチオン性物質の他に、金属イオン等の無機カチオン性物質や、低分子のカ
チオン性物質を同程度の濃度で添加して検討を行ったが、Ｃ１６ＴＡＢのようにＰＧＥ－
ＭＵＭ測定値を低減させる効果は見られなかった（データ示さず）。
　尿中夾雑物の影響を回避するためには、有機性のカチオン性物質、特に一定以上の炭素
数を有するカチオン性界面活性剤の添加が有効であることが示唆された。
【００６４】
【表２】

【００６５】
＜実施例３＞陽イオン性界面活性剤の濃度検討
　表２の結果において、最も尿中夾雑物の影響回避の効果の大きかったＣ１６ＴＡＢを用
いて、その至適濃度の検討を行った。
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　表１の尿検体８例について、磁性粒子液にＣ１６ＴＡＢを１．０、２．０、３．０ｍＭ
それぞれ添加した以外は、比較例２と同様にしてＰＧＥ－ＭＵＭの測定を行った。各測定
値を表３に示す。磁性粒子液に添加するＣ１６ＴＡＢの濃度を高くするほど、測定値が低
くなり、従来法に近い値が得られる傾向があることが判明した。一方で、Ｃ１６ＴＡＢ濃
度を３．０ｍＭ超とすることで、溶解しづらく、また、磁性粒子液調製後の時間経過とと
もにＣ１６ＴＡＢが析出し、測定系における発光量が低下しやすい、という傾向がみられ
た（データ示さず）。
【００６６】
【表３】

【００６７】
＜実施例４＞磁性粒子液に両性界面活性剤を添加
　磁性粒子液中の陽イオン性界面活性剤（Ｃ１６ＴＡＢ）の析出を抑え、より安定的に測
定値上昇抑制効果を奏するようにするため、磁性粒子液に他の界面活性剤をさらに添加す
る検討を行った。
【００６８】
　比較例２の磁性粒子液に、Ｃ１６ＴＡＢ　２ｍＭ、両性界面活性剤（ＣＨＡＰＳ）０．
１ｍＭ、１．０ｍＭ、または非イオン性界面活性剤（Ｂｒｉｊ３５）０．１ｍＭ、１．０
ｍＭを添加したものをそれぞれ調製した。一部を４℃で、一部を３７℃で４日間静置した
。併せて、ブランクとして、両性界面活性剤または非イオン性界面活性剤を含まない磁性
粒子液も調製した。これらの磁性粒子液を用いた以外は、比較例２と同様の条件にて尿検
体４例の測定を行った。
【００６９】
　測定結果を表４－１～表４－３に示す。非イオン性界面活性剤Ｂｒｉｊ３５を添加した
磁性粒子液では、１．０ｍＭの添加によりＣ１６ＴＡＢの析出が抑制され、安定性の向上
が見られたが、Ｃ１６ＴＡＢによるバックグラウンド抑制効果が阻害された。一方、両性
界面活性剤ＣＨＡＰＳを添加した磁性粒子液では、１．０ｍＭの添加によりＣ１６ＴＡＢ
の析出が抑制され、安定性の向上が見られ、かつ、Ｃ１６ＴＡＢによるバックグラウンド
抑制効果も維持された。
【００７０】
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【表４－３】

【産業上の利用可能性】
【００７３】
　本発明の方法及びキットは、ヒトの尿中プロスタグランジンＥ主要代謝物を測定に使用
され、潰瘍性大腸炎の寛解期の病期判定、間質性肺炎の病期判定等に有用であり、医療分
野において広く利用可能である。
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