
(57)【要約】　　　（修正有）

【課題】プローブビーズに結合しているプローブの種類

を正確に同定することができる方法を提供し、キャピラ

リビーズアレイを用いる生化学的又は免疫学的検査の結

果の信頼性を大幅に向上させる。

【解決手段】蛍光標識された標的となる生体分子を含む

溶液をキャピラリ内に導入し、該生体分子を捕捉したプ

ローブビーズの蛍光スポットを含む蛍光画像を取得する

。全てのビーズを蛍光染色するための蛍光物質を含む溶

液をキャピラリ内に導入し、全てのプローブビーズの蛍

光スポットを含む蛍光画像を取得する。該生体分子を捕

捉したプローブビーズの蛍光スポットを含む蛍光画像と

、全てのプローブビーズの蛍光スポットを含む蛍光画像

を重ね合わせることにより、該生体分子を捕捉したプロ

ーブビーズの位置並びに順序を正確に知る。

【選択図】　図３
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【 特 許 請 求 の 範 囲 】
【 請 求 項 １ 】
　 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 す る 性 質 を 持 つ プ ロ ー ブ を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た プ
ロ ー ブ ビ ー ズ を 基 板 上 に 形 成 し た キ ャ ピ ラ リ に 多 数 個 配 列 し た キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に
お い て 、 キ ャ ピ ラ リ 中 に プ ロ ー ブ に 特 異 的 に 結 合 す る 性 質 を 持 つ 蛍 光 色 素 を 含 む 溶 液 を 通
過 さ せ 、 蛍 光 発 色 の 部 分 を ビ ー ズ の 位 置 と 判 断 す る こ と に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ 中 に 配 列 し た
全 て の ビ ー ズ の 位 置 を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 検 出 す る 工 程 を 含 む こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ
ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 検 出 方 法 。
【 請 求 項 ２ 】
　 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 す る 性 質 を 持 つ プ ロ ー ブ を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た プ
ロ ー ブ ビ ー ズ を 基 板 上 に 形 成 し た キ ャ ピ ラ リ に 多 数 個 配 列 し た キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に
お い て 、 キ ャ ピ ラ リ 中 に 高 濃 度 の 蛍 光 色 素 を 含 む 溶 液 を 通 過 さ せ 、 蛍 光 発 色 の 無 い 部 分 を
ビ ー ズ の 位 置 と 判 断 す る こ と に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ 中 に 配 列 し た 全 て の ビ ー ズ の 位 置 を 蛍 光
読 取 装 置 に よ り 検 出 す る 工 程 を 含 む こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー
ブ ビ ー ズ の 位 置 検 出 方 法 。
【 請 求 項 ３ 】
　 請 求 項 １ に お い て 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 含 む 溶 液 を キ ャ ピ ラ リ 内 に 導
入 し 、 該 生 体 分 子 を 捕 捉 す る 性 質 を 持 つ プ ロ ー ブ を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た プ ロ ー
ブ ビ ー ズ に 該 生 体 分 子 を 捕 捉 し 、 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の キ ャ ピ
ラ リ 内 に 配 列 さ れ た 多 数 個 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の う ち 、 そ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た
プ ロ ー ブ を 介 し て 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト の み
を 含 む 蛍 光 画 像 を 得 、 該 蛍 光 画 像 と 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト を 含 む 蛍 光 画 像
を 比 較 し 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ 中 の 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー
ズ の 位 置 及 び 順 序 を 知 る こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の
位 置 検 出 方 法 。
【 請 求 項 ４ 】
　 請 求 項 ２ に お い て 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 含 む 溶 液 を キ ャ ピ ラ リ 内 に 導
入 し 、 該 生 体 分 子 を 捕 捉 す る 性 質 を 持 つ プ ロ ー ブ を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た プ ロ ー
ブ ビ ー ズ に 該 生 体 分 子 を 捕 捉 し 、 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の キ ャ ピ
ラ リ 内 に 配 列 さ れ た 多 数 個 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の う ち 、 そ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た
プ ロ ー ブ を 介 し て 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト の み
を 含 む 蛍 光 画 像 を 得 、 該 蛍 光 画 像 と 蛍 光 発 色 の 無 い 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の ス ポ ッ ト を 含
む 蛍 光 画 像 を 比 較 し 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ 中 の 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ
ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 知 る こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー
ブ ビ ー ズ の 位 置 検 出 方 法 。
【 請 求 項 ５ 】
　 請 求 項 １ 乃 至 ４ の い ず れ か に お い て 、 全 て の ビ ー ズ の 位 置 を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 検 出 す
る 工 程 が 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 含 む 溶 液 を キ ャ ピ ラ リ 内 に 導 入 し 、 該 生
体 分 子 を 捕 捉 す る 性 質 を 持 つ プ ロ ー ブ を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た プ ロ ー ブ ビ ー ズ に
該 生 体 分 子 を 捕 捉 し 、 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の キ ャ ピ ラ リ 内 に 配
列 さ れ た 多 数 個 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の う ち 、 そ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し た プ ロ ー ブ を
介 し て 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト の み を 含 む 蛍 光
画 像 を 得 る 工 程 の 後 で あ る こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー ブ ビ ー ズ
の 位 置 検 出 方 法 。
【 請 求 項 ６ 】
　 請 求 項 １ 乃 至 ５ の い ず れ か に お い て 、 ２ つ の 蛍 光 画 像 の 比 較 が ２ つ の 画 像 を 重 ね 合 わ せ
る こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 検 出 方 法 。
【 発 明 の 詳 細 な 説 明 】
【 技 術 分 野 】
【 ０ ０ ０ １ 】
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　 本 発 明 は 粒 状 ビ ー ズ の 位 置 検 出 方 法 に 係 り 、 特 に 軟 質 樹 脂 な ど に 形 成 し た キ ャ ピ ラ リ に
ビ ー ズ を 配 列 し た キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の ビ ー ズ の 位 置 検 出 方 法 に 関 す る 。
【 背 景 技 術 】
【 ０ ０ ０ ２ 】
　 軟 質 樹 脂 な ど に 形 成 し た キ ャ ピ ラ リ に 、 生 体 分 子 検 出 用 の プ ロ ー ブ を 結 合 さ せ た プ ロ ー
ブ ビ ー ズ を 配 列 し た キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に お い て 、 ビ ー ズ の 位 置 確 認 に 関 す る 従 来 技
術 と し て 下 記 特 許 文 献 １ が 挙 げ ら れ る 。 特 許 文 献 １ で は 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 配 列 さ れ た プ ロ
ー ブ ビ ー ズ の 位 置 確 認 方 法 と し て 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 一 定 個 数 毎 に 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ と 色
又 は サ イ ズ の 異 な る マ ー カ ー ビ ー ズ を 配 置 す る 方 法 が 開 示 さ れ て い る 。 こ の と き マ ー カ ー
ビ ー ズ に は プ ロ ー ブ が 結 合 し て い て も し て い な く て も よ い 。 マ ー カ ー ビ ー ズ の 位 置 を 目 印
と し て プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 番 、 す な わ ち ビ ー ズ に 結 合 し て い る プ ロ ー ブ の 種 類 を 知 る こ と
が で き る 。 本 方 法 は 、 主 に 光 学 顕 微 鏡 な ど を 用 い て ビ ー ズ の 位 置 を 目 視 に て 確 認 す る 際 に
有 効 な 方 法 で あ る 。
【 ０ ０ ０ ３ 】
　 一 方 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ で は 、 生 体 分 子 の 高 感 度 検 出 方 法 と し て 蛍 光 検 出 法 を 適
用 す る こ と が 可 能 で あ る 。 蛍 光 検 出 法 を 適 用 す る 場 合 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分
子 を 含 む 試 料 溶 液 を キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に 導 入 す る 。 該 生 体 分 子 は 、 該 生 体 分 子 と 親
和 性 を 有 す る プ ロ ー ブ を 結 合 し た プ ロ ー ブ ビ ー ズ に 捕 捉 さ れ る 。 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な
る 生 体 分 子 を 捕 捉 し た プ ロ ー ブ ビ ー ズ だ け が 蛍 光 を 発 す る 。 従 っ て 、 蛍 光 読 取 装 置 に て キ
ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 検 出 を 行 う と 、 蛍 光 標 識 さ れ た 生 体 分 子 を
捕 捉 し た ビ ー ズ の み が 検 出 さ れ る 。 蛍 光 を 発 し な い プ ロ ー ブ ビ ー ズ は 検 出 さ れ な い た め 、
こ れ ら の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 並 び に 個 数 を 正 確 に 知 る こ と は 非 常 に 困 難 で あ る 。 こ れ は
、 蛍 光 を 発 す る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 番 、 す な わ ち プ ロ ー ブ ビ ー ズ に 結 合 し て い る プ ロ ー ブ
の 種 類 も 正 確 に 知 る こ と が で き な い と い う こ と を 意 味 す る 。
【 ０ ０ ０ ４ 】
　 こ の よ う に 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に 蛍 光 検 出 法 を 適 用 す る 場 合 、 特 許 文 献 １ に 開 示
さ れ た ビ ー ズ の 位 置 確 認 方 法 だ け で は 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 番 、 す な わ ち プ ロ ー ブ の 種 類
を 確 認 す る の が 非 常 に 困 難 で あ っ た 。 そ こ で 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に お い て 蛍 光 読 取
装 置 に よ り 全 て の ビ ー ズ の 位 置 を 検 出 し 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 番 、 す な わ ち プ ロ ー ブ の 種
類 を 正 確 に 同 定 す る こ と が で き る 方 法 が 必 要 で あ っ た 。
【 ０ ０ ０ ５ 】
【 特 許 文 献 １ 】 特 開 ２ ０ ０ ０ － ３ ４ ６ ８ ４ ２ 号 公 報
【 発 明 の 開 示 】
【 発 明 が 解 決 し よ う と す る 課 題 】
【 ０ ０ ０ ６ 】
　 上 記 、 特 許 文 献 １ に 記 載 の キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ で は 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 し
た 標 的 と な る 生 体 分 子 と 反 応 さ せ た 場 合 、 蛍 光 を 発 す る プ ロ ー ブ ビ ー ズ と 蛍 光 を 発 し な い
プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 混 在 す る 状 態 に な る 。 こ こ で 蛍 光 読 取 装 置 に よ り キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ
イ の 蛍 光 検 出 を 行 う と 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 の 生 体 分 子 を 捕 捉 し 蛍 光 を 発 す る プ ロ ー ブ ビ
ー ズ は 検 出 さ れ る が 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 の 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い な い プ ロ ー ブ ビ ー ズ は
蛍 光 を 発 し な い た め 検 出 さ れ な い 。 こ の た め 、 蛍 光 を 発 し な い プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 並 び
に 個 数 を 正 確 に 知 る こ と は 非 常 に 困 難 で あ る 。 従 っ て 、 蛍 光 を 発 す る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順
序 も 正 確 に 知 る こ と が で き な い た め 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し た プ ロ
ー ブ の 種 類 も 正 確 に 知 る こ と が で き な い 。 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に お い て プ ロ ー ブ ビ ー
ズ の 順 序 、 す な わ ち プ ロ ー ブ ビ ー ズ に 結 合 し た プ ロ ー ブ の 種 類 を 正 確 に 知 る こ と は 、 キ ャ
ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ を 用 い る 生 化 学 的 又 は 免 疫 学 的 検 査 の 結 果 の 信 頼 性 に 直 結 す る 。
【 ０ ０ ０ ７ 】
　 そ こ で 、 本 発 明 は 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に お い て 蛍 光 読 取 装 置 を 用 い て 全 て の ビ ー
ズ の 位 置 を 簡 便 か つ 正 確 に 検 出 す る こ と に よ り 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 序 、 す な わ ち プ ロ ー
ブ ビ ー ズ に 結 合 し て い る プ ロ ー ブ の 種 類 を 正 確 に 同 定 す る こ と が で き る 方 法 を 提 供 し 、 キ
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ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ を 用 い る 生 化 学 的 又 は 免 疫 学 的 検 査 の 結 果 の 信 頼 性 を 大 幅 に 向 上 さ
せ る こ と を 目 的 と す る 。
【 課 題 を 解 決 す る た め の 手 段 】
【 ０ ０ ０ ８ 】
　 本 発 明 者 は 、 鋭 意 研 究 し た 結 果 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 多 数 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 配 列 し た 後 、
全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 し 、 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 を
検 出 し 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 正 確 に 知 る こ
と に よ っ て 上 記 課 題 が 解 決 さ れ る こ と を 見 出 し 、 本 発 明 に 到 達 し た 。
【 ０ ０ ０ ９ 】
　 即 ち 、 本 発 明 は 蛍 光 読 取 装 置 に よ り キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の
位 置 及 び 順 序 を 検 出 す る 方 法 の 発 明 で あ り 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 配 列 さ れ た 全 て の プ ロ ー ブ ビ
ー ズ を 蛍 光 標 識 す る か 、 逆 に キ ャ ピ ラ リ 内 に 配 列 さ れ た 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ 以 外 の 部 分
を 蛍 光 標 識 す る こ と を 特 徴 と す る 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 検 出
方 法 で あ る 。
【 発 明 の 効 果 】
【 ０ ０ １ ０ 】
　 本 発 明 に よ れ ば 、 多 数 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に お い て
、 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 全 て の ビ ー ズ の 位 置 を 検 出 す る と と も に 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕
捉 し た プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 序 、 す な わ ち 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し た プ ロ ー ブ の 種 類 を
正 確 に 同 定 す る こ と が で き る 。 従 っ て 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ を 用 い る 生 化 学 的 又 は 免
疫 学 的 検 査 の 正 確 性 を 大 幅 に 向 上 さ せ る こ と が 可 能 と な る 。
【 発 明 を 実 施 す る た め の 最 良 の 形 態 】
【 ０ ０ １ １ 】
　 本 発 明 に お い て 、 ビ ー ズ と は プ ラ ス チ ッ ク や ガ ラ ス 等 か ら な り 、 粒 径 が 数 μ ｍ か ら 数 十
μ ｍ の 球 状 物 で あ る 。 具 体 例 と し て ポ リ ス チ レ ン ビ ー ズ 、 ポ リ プ ロ ピ レ ン ビ ー ズ 、 磁 気 ビ
ー ズ な ど が あ り 、 フ ロ ー サ イ ト メ ー タ ー を 利 用 し て そ の 蛍 光 発 色 等 を 読 み 取 る こ と が 可 能
で あ る 。
【 ０ ０ １ ２ 】
　 本 発 明 で は 、 第 １ の 手 法 と し て 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 す る 目 的 で 、 キ ャ ピ
ラ リ 内 に 蛍 光 物 質 、 例 え ば 核 酸 結 合 色 素 を 含 む 溶 液 を 導 入 す る 。 第 ２ の 手 法 と し て 、 全 て
の プ ロ ー ブ ビ ー ズ 以 外 の 部 分 を 蛍 光 標 識 す る 目 的 で 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 高 濃 度 の 蛍 光 物 質 を
含 む 溶 液 を 導 入 す る 。
【 ０ ０ １ ３ 】
　 該 蛍 光 物 質 は 有 機 化 合 物 で も 無 機 化 合 物 で も よ い 。 第 １ の 手 法 で は 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 導
入 さ れ た 該 蛍 光 物 質 は 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 す る 。 こ こ で い う 結
合 と は 、 物 理 吸 着 、 疎 溶 媒 性 相 互 作 用 に よ る 引 力 、 静 電 引 力 、 共 有 結 合 、 水 素 結 合 な ど を
指 す 。 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に は ペ プ チ ド 、 蛋 白 質 、 核 酸 な ど の プ ロ ー ブ
が 結 合 し て い る 。 従 っ て 、 ペ プ チ ド 、 蛋 白 質 、 核 酸 な ど の プ ロ ー ブ に 特 異 的 に 結 合 す る 性
質 を 持 つ 蛍 光 物 質 を 選 択 す る こ と に よ り 、 プ ロ ー ブ が 結 合 し て い る 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ
を 蛍 光 標 識 す る こ と が 可 能 で あ る 。 具 体 例 と し て 、 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 核 酸 が 結 合 し て
い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ を キ ャ ピ ラ リ 内 に 配 列 す る 場 合 、 核 酸 に 結 合 す る 性 質 を 持 つ 有 機 色 素
（ 例 え ば Ｓ Ｙ Ｔ Ｏ （ 商 標 名 ） ） を 使 用 す る と 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ に 結 合 し て い る 核 酸 を 蛍 光
標 識 す る こ と が で き る の で 、 結 果 的 に 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 す る こ と が で き る
。 キ ャ ピ ラ リ 内 に 、 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に プ ロ ー ブ が 結 合 し て い る ビ ー ズ と と も に 、 表 面
及 び ／ 又 は 内 部 に プ ロ ー ブ が 結 合 し て い な い ダ ミ ー ビ ー ズ が あ る 場 合 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 導
入 す る 蛍 光 物 質 の 溶 液 の 濃 度 を 十 分 に 濃 く す る こ と に よ り 、 ダ ミ ー ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又
は 内 部 に 蛍 光 物 質 を 物 理 吸 着 さ せ る こ と が で き る 。 従 っ て 、 ダ ミ ー ビ ー ズ も プ ロ ー ブ ビ ー
ズ と 同 様 に 蛍 光 標 識 す る こ と が で き る 。 結 果 的 に キ ャ ピ ラ リ 内 の 全 て の ビ ー ズ を 蛍 光 標 識
す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ １ ４ 】
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　 第 ２ の 手 法 で は 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 導 入 さ れ た 高 濃 度 の 蛍 光 物 質 は 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ 以 外
の 部 分 に 残 留 し 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ 部 分 を 白 抜 き と す る こ と で 、 結 果 的 に キ ャ ピ ラ リ 内 の 全
て の ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 検 出 す る こ と が で き る 。 第 ２ の 手 法 は 第 １ の 手 法 と 逆 の 着 想
で あ る が 、 両 手 法 と も 全 て の ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 検 出 す る こ と に 有 効 で あ る 。
【 ０ ０ １ ５ 】
　 本 発 明 で は 、 蛍 光 読 取 装 置 を 利 用 し て 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 正 確 に
知 る こ と に よ り 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 正
確 に 知 る こ と が で き る 。 ま ず 、 軟 質 樹 脂 な ど に 形 成 さ れ た キ ャ ピ ラ リ 内 に プ ロ ー ブ ビ ー ズ
を 配 列 す る 。 配 列 す る ビ ー ズ の 数 に は 特 に 制 限 は な い が 、 通 常 数 十 個 か ら 数 百 個 の ビ ー ズ
が 配 列 さ れ る 。
【 ０ ０ １ ６ 】
　 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に は そ れ ぞ れ 異 な る プ ロ ー ブ が 結 合 し て い る 。 こ
の 時 点 で は こ れ ら の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に は 蛍 光 物 質 が 存 在 し な い 。 こ
こ で 、 該 プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 蛍 光 検 出 し て 蛍 光
画 像 を 得 る 。 蛍 光 読 取 時 に は あ る 特 定 の 蛍 光 波 長 （ 第 １ の 蛍 光 波 長 ） を 検 出 す る 。 こ の 時
点 で は こ れ ら の プ ロ ー ブ ビ ー ズ は 蛍 光 を 発 し な い た め 、 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト は
検 出 さ れ な い 。
【 ０ ０ １ ７ 】
　 次 に 、 キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口 か ら 、 蛍 光 標 識 し た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 含 む 溶 液 を 導 入 し
、 標 的 と な る 生 体 分 子 を プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 結 合 し て い る プ ロ ー ブ と
反 応 さ せ る 。 こ こ で 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 蛍 光 標 識 す る た め に 使 用 す る 蛍 光 物 質 （ 第 １
の 蛍 光 物 質 ） は 、 第 １ の 蛍 光 波 長 の 蛍 光 を 発 す る も の と す る 。 キ ャ ピ ラ リ 内 で 十 分 に 反 応
を 行 っ た 後 、 溶 液 を キ ャ ピ ラ リ の 出 口 か ら 排 出 す る 。 必 要 な ら ば 、 引 き 続 き キ ャ ピ ラ リ の
入 り 口 か ら 洗 浄 液 を 導 入 し 、 キ ャ ピ ラ リ 及 び プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 洗 浄 し 、 そ の 後 洗 浄 液 を キ
ャ ピ ラ リ の 出 口 か ら 排 出 す る 。 こ の と き 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の う ち 、 蛍 光 標 識 し た 標
的 の 生 体 分 子 を 捕 捉 す る 性 質 を 持 つ プ ロ ー ブ を 結 合 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／
又 は 内 部 に は 、 蛍 光 標 識 し た 標 的 の 生 体 分 子 が 捕 捉 さ れ る 。 プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 配 列 さ れ た
キ ャ ピ ラ リ を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 蛍 光 検 出 し て 蛍 光 画 像 を 得 る 。 蛍 光 読 取 時 に は 第 １ の 蛍
光 波 長 に て 検 出 す る 。
【 ０ ０ １ ８ 】
　 蛍 光 標 識 し た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト だ け が
検 出 さ れ る 。 そ の 他 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト は 検 出 さ れ な い 。 従 っ て 、 こ の と き
得 ら れ た 蛍 光 画 像 だ け で は 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 配 列 さ れ て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 総 数 、 並 び
に 蛍 光 を 発 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 序 を 正 確 に 知 る こ と は 非 常 に 困 難 で あ る 。 こ れ は
、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 の 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ の 種 類 も 正 確 に 知 る こ と が で き
な い と い う こ と を 意 味 す る 。
【 ０ ０ １ ９ 】
　 以 下 、 第 １ の 手 法 に つ い て 説 明 す る 。 引 き 続 き 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分 子 を
含 む 溶 液 を 除 去 し た キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口 か ら 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 す る た め
の 核 酸 結 合 色 素 （ 第 ２ の 蛍 光 物 質 ） を 含 む 溶 液 を 導 入 す る 。 十 分 に 反 応 を 行 っ た 後 、 キ ャ
ピ ラ リ の 出 口 か ら 溶 液 を 排 出 す る 。 プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ を 蛍 光 読 取 装
置 に よ り 蛍 光 検 出 し 、 蛍 光 画 像 を 取 得 す る 。 蛍 光 読 取 時 に は 第 ２ の 蛍 光 物 質 が 発 す る 蛍 光
波 長 （ 第 ２ の 蛍 光 波 長 ） を 検 出 す る 。 こ の と き 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は
内 部 に は 第 ２ の 蛍 光 物 質 が 結 合 し て い る た め 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト が 検
出 さ れ る 。 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト を 含 む 蛍 光 画 像 と 、 先 に 得 ら れ た 標 的 で
あ る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト だ け を 含 む 蛍 光 画 像 を 重 ね 合
わ せ て 解 析 す る 。 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト を 含 む 蛍 光 画 像 を 利 用 す る こ と に
よ り 、 蛍 光 標 識 さ れ た 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の キ ャ ピ ラ リ 内 で の 正 確 な
位 置 及 び 順 序 を 知 る こ と が 可 能 と な る 。 従 っ て 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ
ー ブ の 種 類 を 正 確 に 同 定 す る こ と が 可 能 と な る 。
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【 ０ ０ ２ ０ 】
　 以 下 、 第 ２ の 手 法 に つ い て 説 明 す る 。 引 き 続 き 、 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る 生 体 分 子 を
含 む 溶 液 を 除 去 し た キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口 か ら 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ 以 外 の 部 分 を 蛍 光 標
識 す る た め の 高 濃 度 の 蛍 光 物 質 （ 第 ２ の 蛍 光 物 質 ） を 含 む 溶 液 を 導 入 す る 。 プ ロ ー ブ ビ ー
ズ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 蛍 光 検 出 し 、 蛍 光 画 像 を 取 得 す る 。 蛍 光
読 取 時 に は 第 ２ の 蛍 光 物 質 が 発 す る 蛍 光 波 長 （ 第 ２ の 蛍 光 波 長 ） を 検 出 す る 。 こ の と き 、
全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ 以 外 の 部 分 は 高 濃 度 の 蛍 光 物 質 で 染 色 さ れ て い る た め 、 全 て の プ ロ
ー ブ ビ ー ズ は 白 抜 き の 蛍 光 ス ポ ッ ト と し て 検 出 さ れ る 。 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 白 抜 き の
蛍 光 ス ポ ッ ト を 含 む 蛍 光 画 像 と 、 先 に 得 ら れ た 標 的 で あ る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー
ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト だ け を 含 む 蛍 光 画 像 を 重 ね 合 わ せ て 解 析 す る 。 全 て の プ ロ ー ブ ビ
ー ズ の 白 抜 き の 蛍 光 ス ポ ッ ト を 含 む 蛍 光 画 像 を 利 用 す る こ と に よ り 、 蛍 光 標 識 さ れ た 生 体
分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の キ ャ ピ ラ リ 内 で の 正 確 な 位 置 及 び 順 序 を 知 る こ と が
可 能 と な る 。 従 っ て 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ の 種 類 を 正 確 に 同 定 す
る こ と が 可 能 と な る 。
【 ０ ０ ２ １ 】
　 図 １ ～ ３ は 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ に お い て 全 て の ビ ー ズ の 位 置 検 出 を 行 う 本 発 明 の
実 施 の 形 態 を 示 す 模 式 図 で あ る 。
【 ０ ０ ２ ２ 】
　 図 １ （ ａ ） 、 （ ｂ ） に 本 発 明 を 実 施 し な い 場 合 の 反 応 前 の ビ ー ズ 配 列 と 蛍 光 発 色 を 示 す
。 軟 質 樹 脂 な ど に 形 成 さ れ た キ ャ ピ ラ リ １ ０ １ に プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ を 配 列 す る 。 配 列
す る ビ ー ズ の 数 に は 特 に 制 限 は な い が 、 説 明 を 簡 単 に す る た め 、 本 図 面 で は 合 計 １ ０ 個 の
プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 一 次 元 状 に 配 列 し た 例 を 示 す 。 １ ０ 個 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ に は そ れ ぞ れ 異
な る プ ロ ー ブ が 結 合 し て い る 。 ま た 、 こ の 時 点 で は こ れ ら の プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ は 蛍 光
を 発 し な い 。 （ 図 １ （ ａ ） ）
【 ０ ０ ２ ３ 】
　 プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ １ ０ １ を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 蛍 光 検 出 し
た 結 果 と し て 得 ら れ る 画 像 を 示 す 。 蛍 光 読 取 時 に は あ る 特 定 の 蛍 光 波 長 （ 第 １ の 蛍 光 波 長
） を 検 出 す る 。 こ の 時 点 で は こ れ ら の プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ は 蛍 光 を 発 し な い た め 、 プ ロ
ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ の 蛍 光 画 像 は 検 出 さ れ な い 。 （ 図 １ （ ｂ ） ）
【 ０ ０ ２ ４ 】
　 図 ２ （ ａ ） 、 （ ｂ ） に 本 発 明 を 実 施 し な い 場 合 の 、 反 応 後 の ビ ー ズ 配 列 と 蛍 光 発 色 を 示
す 。 キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口 １ ０ ３ か ら 、 蛍 光 標 識 し た 標 的 と な る 生 体 分 子 を 含 む 溶 液 を 導 入
し 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ に 結 合 し て い る プ ロ ー ブ と 反 応 さ せ る 。
こ こ で 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 蛍 光 標 識 す る た め に 使 用 す る 蛍 光 物 質 （ 第 １ の 蛍 光 物 質 ）
は 、 第 １ の 蛍 光 波 長 の 蛍 光 を 発 す る も の と す る 。 キ ャ ピ ラ リ 内 で 十 分 に 反 応 を 行 っ た 後 、
溶 液 を キ ャ ピ ラ リ の 出 口 １ ０ ４ か ら 排 出 す る 。 必 要 な ら ば 、 引 き 続 き キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口
１ ０ ３ か ら 洗 浄 液 を 導 入 し 、 キ ャ ピ ラ リ の 内 部 及 び プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ２ を 洗 浄 し 、 そ の
後 洗 浄 液 を キ ャ ピ ラ リ の 出 口 １ ０ ４ か ら 排 出 す る 。 説 明 の た め 、 １ ０ 個 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ
の う ち プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ５ 、 同 １ ０ ６ 、 並 び に 同 １ ０ ７ に 結 合 し た プ ロ ー ブ が 、 蛍 光 標
識 し た 標 的 の 生 体 分 子 を 捕 捉 す る も の と す る 。 （ 図 ２ （ ａ ） ）
【 ０ ０ ２ ５ 】
　 プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 蛍 光 検 出 し た と き に 得 ら
れ る 画 像 を 示 す 。 蛍 光 読 取 時 に は 第 １ の 蛍 光 波 長 に て 検 出 す る 。 プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ５ 、
同 １ ０ ６ 、 並 び に 同 １ ０ ７ に 対 応 す る 蛍 光 ス ポ ッ ト １ ０ ８ 、 同 １ ０ ９ 、 並 び に 同 １ １ ０ が
検 出 さ れ る 。 そ の 他 の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 は 検 出 さ れ な い 。 従 っ て 、 本 図 面 に 示 す 蛍 光
画 像 だ け で は 、 キ ャ ピ ラ リ 内 に 配 列 さ れ て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 総 数 、 並 び に 蛍 光 を 発 し
て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 順 序 を 正 確 に 知 る こ と は 非 常 に 困 難 で あ る 。 こ れ は 、 蛍 光 標 識 さ
れ た 標 的 の 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ の 種 類 も 正 確 に 知 る こ と が で き な い と い う こ
と を 意 味 す る 。 （ 図 ２ （ ｂ ） ）
【 ０ ０ ２ ６ 】
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　 図 ３ （ ａ ） 、 （ ｂ ） に 本 発 明 を 実 施 し た 場 合 の ビ ー ズ 配 列 と 蛍 光 発 色 を 示 す 。 蛍 光 標 識
さ れ た 標 的 の 生 体 分 子 を 含 む 溶 液 を 除 去 し た キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口 １ １ １ か ら 、 全 て の プ ロ
ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 す る た め の 核 酸 結 合 物 質 （ 第 ２ の 蛍 光 物 質 ） を 含 む 溶 液 を 導 入 す る
。 十 分 に 反 応 を 行 っ た 後 、 溶 液 を キ ャ ピ ラ リ の 出 口 １ １ ２ か ら 排 出 す る 。 全 て の プ ロ ー ブ
ビ ー ズ １ １ ３ が 蛍 光 標 識 さ れ る 。 （ 図 ３ （ ａ ） ）
【 ０ ０ ２ ７ 】
　 プ ロ ー ブ ビ ー ズ が 配 列 さ れ た キ ャ ピ ラ リ を 蛍 光 読 取 装 置 に よ り 蛍 光 検 出 し た と き に 得 ら
れ る 画 像 を 示 す 。 読 取 時 に は 第 ２ の 蛍 光 物 質 が 発 す る 蛍 光 波 長 （ 第 ２ の 蛍 光 波 長 ） を 検 出
す る 。 こ の と き 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に は 第 ２ の 蛍 光 物 質 が 吸 着
及 び /又 は 結 合 し て い る た め 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト １ １ ４ が 検 出 さ れ る
。 プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 位 置 並 び に 順 序 を 検 出 す る 目 的 で は 、 第 ２ の 蛍 光 波 長 は 第 １ の 蛍 光 波
長 と 一 致 し て い て も 差 し 支 え な い 。 但 し 、 第 ２ の 蛍 光 波 長 と 第 １ の 蛍 光 波 長 が 異 な る よ う
に 蛍 光 波 長 を 選 択 し た 場 合 、 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ に 第 ２ の 蛍 光 物 質 を 結 合 し た 後 で も 、
第 １ の 蛍 光 波 長 に よ る 蛍 光 読 取 を 行 う こ と が で き る 。 す な わ ち 、 図 ３ （ ｂ ） に 示 す 蛍 光 画
像 を 取 得 し た 後 に 、 図 ２ （ ｂ ） に 示 す 蛍 光 画 像 を 取 得 す る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ２ ８ 】
　 図 ２ （ ｂ ） に 示 す 蛍 光 画 像 と 図 ３ （ ｂ ） に 示 す 蛍 光 画 像 を 重 ね 合 わ せ て 解 析 す る 。 図 ２
（ ｂ ） に て 蛍 光 検 出 さ れ た プ ロ ー ブ ビ ー ズ １ ０ ８ 、 同 １ ０ ９ 並 び に 同 １ １ ０ に つ い て 、 図
３ （ ｂ ） に 示 す 蛍 光 画 像 を 利 用 す る こ と に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ 内 で の 正 確 な 順 序 を 知 る こ と
が 可 能 と な る 。 従 っ て 、 標 的 と な る 生 体 分 子 を 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ の 種 類 を 正 確 に 同 定
す る こ と が 可 能 と な る 。
【 実 施 例 】
【 ０ ０ ２ ９ 】
　 以 下 、 比 較 例 と 実 施 例 を 示 し て 本 発 明 を 説 明 す る 。
[比 較 例 ]
　 マ レ イ ミ ド コ ー ト ビ ー ズ で の ハ イ ブ リ ダ イ ゼ ー シ ョ ン を 行 っ た 。 ビ ー ズ の 名 称 及 び 特 性
は 表 １ の 通 り で あ る 。
【 ０ ０ ３ ０ 】
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【 表 １ 】
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
　
【 ０ ０ ３ １ 】
　 図 ４ に 結 果 画 像 （ 図 ４ (a)） と ビ ー ズ 配 列 （ 図 ４ (b)） を 示 す 。 図 ４ の 結 果 よ り 、 図 ４ (a
)は 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る Ｄ Ｎ Ａ を 含 む サ ン プ ル と の 反 応 が 終 了 し た 後 の 画 像 で あ り
、 中 央 付 近 の ３ 個 の ビ ー ズ だ け が 反 応 し て お り 、 蛍 光 を 発 す る 。 そ の 他 の ビ ー ズ は 蛍 光 を
発 し な い た め 、 位 置 確 認 が 困 難 で あ る 。
【 ０ ０ ３ ２ 】
［ 実 施 例 １ ］
　 サ ン プ ル と の 反 応 後 に 、 核 酸 結 合 色 素 （ Ｓ Ｙ Ｔ Ｏ ６ １ （ 商 標 名 ） ） の 溶 液 を 流 し て ビ ー
ズ の 染 色 を 行 っ た 。
【 ０ ０ ３ ３ 】
　 図 ５ に 結 果 画 像 （ 図 ５ (a)、 図 ５ (b)） と ビ ー ズ 配 列 （ 図 ５ (c)） を 示 す 。 図 ５ (a)は 蛍 光
標 識 さ れ た 標 的 と な る Ｄ Ｎ Ａ を 含 む サ ン プ ル と の 反 応 実 験 が 終 了 し た 後 の 画 像 で あ り 、 中
央 付 近 の ３ つ の ビ ー ズ だ け が 反 応 し て い る 。 こ れ に 対 し て 、 図 ５ (b)は サ ン プ ル と の 反 応
実 験 が 終 了 し た 後 、 さ ら に Ｓ Ｙ Ｔ Ｏ ６ １ を 流 し 、 最 後 に 洗 浄 液 で 洗 浄 し た 後 の 画 像 で あ る
。 図 ５ の 結 果 よ り 、 全 て の ビ ー ズ が Ｓ Ｙ Ｔ Ｏ ６ １ で 染 色 さ れ 、 蛍 光 を 発 す る こ と が 分 か り
、 図 ５ (a)と 図 ５ (b)の ２ つ の 画 像 を 対 比 す る こ と で 、 反 応 し た ビ ー ズ の 種 類 を 特 定 す る こ
と が 可 能 と な っ た 。
【 ０ ０ ３ ４ 】
［ 実 施 例 ２ ］
　 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る Ｄ Ｎ Ａ を 含 む サ ン プ ル と の 反 応 後 に 、 キ ャ ピ ラ リ に 高 濃 度 の
蛍 光 色 素 溶 液 を 流 し て ビ ー ズ の 染 色 を 行 っ た 。 図 ６ に 結 果 画 像 (図 ６ (a)、 図 ６ (b))と ビ ー
ズ 配 列 (図 ６ (c))を 示 す 。 図 ６ (a)は 蛍 光 標 識 さ れ た 標 的 と な る Ｄ Ｎ Ａ を 含 む サ ン プ ル と の
反 応 実 験 が 終 了 し た 後 の 画 像 で あ り 、 中 央 付 近 の １ つ の ビ ー ズ だ け が 反 応 し て い る 。 こ れ
に 対 し て 、 図 ６ (b)は サ ン プ ル と の 反 応 実 験 が 終 了 し た 後 、 キ ャ ピ ラ リ に 高 濃 度 の 蛍 光 色
素 溶 液 を 流 し た 後 の 画 像 で あ る 。 高 濃 度 の 蛍 光 色 素 溶 液 を 流 す と 、 溶 液 が 強 い 蛍 光 を 発 す
る た め 、 ビ ー ズ が 白 抜 き に 映 っ て い る 。 図 ６ の 結 果 よ り 、 全 て の ビ ー ズ が 白 抜 き に 映 る こ
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と が 分 か り 、 図 ６ (a)と 図 ６ (b)を 対 比 す る こ と で 、 反 応 し た ビ ー ズ の 種 類 を 特 定 す る こ と
が 可 能 と な っ た 。
【 産 業 上 の 利 用 可 能 性 】
【 ０ ０ ３ ５ 】
　 本 発 明 の よ う に 、 全 て の ビ ー ズ の 位 置 及 び 順 序 を 特 定 す る こ と に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー
ズ ア レ イ の 実 用 性 を 向 上 さ せ る こ と が で き る 。 ま た 、 本 発 明 で は 、 従 来 用 い ら れ て い る 蛍
光 読 取 装 置 を そ の ま ま 用 い る こ と が で き る こ と か ら も 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ の 実 用 性
を 向 上 さ せ る こ と が で き る 。
【 ０ ０ ３ ６ 】
　 こ れ に よ り 、 キ ャ ピ ラ リ ビ ー ズ ア レ イ を 用 い る 生 化 学 的 又 は 免 疫 学 的 検 査 の 結 果 の 信 頼
性 を 大 幅 に 向 上 さ せ る こ と が 可 能 と な っ た 。
【 図 面 の 簡 単 な 説 明 】
【 ０ ０ ３ ７ 】
【 図 １ 】 本 発 明 を 実 施 し な い 場 合 の 反 応 前 の ビ ー ズ 配 列 （ 図 １ (a)） と 蛍 光 発 色 （ 図 １ (b)
） を 示 す 。
【 図 ２ 】 本 発 明 を 実 施 し な い 場 合 の 、 反 応 後 の ビ ー ズ 配 列 （ 図 ２ (a)） と 蛍 光 発 色 （ 図 ２ (
b)） を 示 す 。
【 図 ３ 】 本 発 明 を 実 施 し た 場 合 の ビ ー ズ 配 列 （ 図 ３ (a)） と 蛍 光 発 色 （ 図 ３ (b)） を 示 す 。
【 図 ４ 】 本 発 明 を 行 わ な か っ た 場 合 の 、 結 果 画 像 （ 図 ４ (a)） と ビ ー ズ 配 列 （ 図 ４ (b)） を
示 す 。
【 図 ５ 】 サ ン プ ル と の 反 応 後 に 、 核 酸 結 合 色 素 の 溶 液 を 流 し て ビ ー ズ の 染 色 を 行 っ た 場 合
の 、 結 果 画 像 （ 図 ５ (a)、 図 ５ (b)） と ビ ー ズ 配 列 （ 図 ５ (c)） を 示 す 。
【 図 ６ 】 キ ャ ピ ラ リ に 高 濃 度 の 蛍 光 色 素 溶 液 を 流 し て ビ ー ズ の 染 色 を 行 っ た 場 合 の 、 結 果
画 像 （ 図 ６ (a)、 図 ６ (b)） と ビ ー ズ 配 列 （ 図 ６ (c)） を 示 す 。
【 符 号 の 説 明 】
【 ０ ０ ３ ８ 】
１ ０ １ ・ ・ ・ キ ャ ピ ラ リ 、 １ ０ ２ ・ ・ ・ プ ロ ー ブ ビ ー ズ 、 １ ０ ３ ・ ・ ・ キ ャ ピ ラ リ の 入 り
口 、 １ ０ ４ ・ ・ ・ キ ャ ピ ラ リ の 出 口 、 １ ０ ５ ～ １ ０ ７ ・ ・ ・ 蛍 光 標 識 さ れ た 目 的 の 生 体 分
子 を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ 、 １ ０ ８ ～ １ １ ０ ・ ・ ・ 蛍 光 標 識
さ れ た 目 的 の 生 体 分 子 を 表 面 及 び ／ 又 は 内 部 に 捕 捉 し て い る プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ
ト 、 １ １ １ ・ ・ ・ キ ャ ピ ラ リ の 入 り 口 、 １ １ ２ ・ ・ ・ キ ャ ピ ラ リ の 出 口 、 １ １ ３ ・ ・ ・ 全
て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 す る た め の 蛍 光 物 質 に よ り 蛍 光 標 識 さ れ た プ ロ ー ブ ビ ー ズ
、 １ １ ４ ・ ・ ・ 全 て の プ ロ ー ブ ビ ー ズ を 蛍 光 標 識 す る た め の 蛍 光 物 質 に よ り 蛍 光 標 識 さ れ
た プ ロ ー ブ ビ ー ズ の 蛍 光 ス ポ ッ ト 。
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