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(57)【要約】
　本発明は、試料中の生物学的な活性物質の存在を検出
するために、完全に自動化された様式で個々のイムノア
ッセイを実施するための装置、及び装置の使用に関する
。本発明は、上述の装置を使用して試料中の生物学的な
活性物質の検出のための個々のイムノアッセイを実施す
るために、前記アッセイに必要とされる試薬を提供する
ための複数の穴を備える試料細片にも関する。前記試料
細片は、前記アッセイに特異的なコードを有するフィル
ムで封されている。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために、完全に自動化された様式で個々
のイムノアッセイを実施するための装置であって、
(a)少なくとも1つの穴(i)は試験しようとする試料を提供するために作用し、少なくとも1
つのさらに別の穴(ii)は個々のイムノアッセイを実施するための反応チャンバーとして作
用し、少なくとも1つのさらに別の穴(iii)は個々のイムノアッセイに必要とされる反応試
薬を提供するための反応試薬リザーバーとして作用し、及び任意に少なくとも1つのさら
に別の穴(iv)は対照物質を提供するために作用する、専ら直列に配置された少なくとも5
つの穴を備える少なくとも1つの試料細片を受ける手段、
(b)少なくとも1つのデコーディング位置、少なくとも1つのピペッティング位置、少なく
とも1つの洗浄位置、及び少なくとも1つの検出位置を備える、個々のイムノアッセイの異
なる反応位置への輸送経路に従って少なくとも1つの試料細片を輸送するための手段、
(c)少なくとも1つのデコーディング位置で、個々のイムノアッセイに特異的なコードをデ
コードするための少なくとも1つの手段、
(d)少なくとも1つのピペッティング位置及び/又は少なくとも1つの洗浄位置で実施しよう
とする個々のイムノアッセイの反応工程を実施するための少なくとも1つのピペッティン
グシステム、
(e)少なくとも1つのピペッティング位置及び/又は少なくとも1つの洗浄位置で必要とされ
る洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液を提供するための少なくとも1つのリザーバー、
(f)少なくとも1つの検出位置で、個々のイムノアッセイを評価するための少なくとも1つ
の手段、及び
(g)完全に自動化された様式で、個々のイムノアッセイを制御するための少なくとも1つの
手段を備える装置。
【請求項２】
　前記生物学的な活性物質が、抗体、抗原、ハプテン、ホルモン、ファーマコン、オピエ
ート、及び診断上重要なタンパク質から選択されることを特徴とする、請求項１に記載の
装置。
【請求項３】
　前記生物学的な活性物質が自己免疫抗体であることを特徴とする、請求項１又は２に記
載の装置。
【請求項４】
　前記少なくとも1つの試料細片を受ける手段(a)が回転盤であることを特徴とする、請求
項１から３のいずれか一項に記載の装置。
【請求項５】
　回転盤が上限30の試料細片を受けることを特徴とする、請求項１から４のいずれか一項
に記載の装置。
【請求項６】
　前記少なくとも1つの試料細片が、1つの穴(i)が試験しようとする試料を提供するため
に作用し、2つの穴(ii)が個々のイムノアッセイを実施するための反応チャンバーとして
作用し、4つの穴(iii)が個々のイムノアッセイに必要とされる反応試薬を提供するための
反応試薬リザーバーとして作用し、及び任意に1つの穴(iv)が対照物質を提供するために
作用する専ら直列に配置された8つの穴を有することを特徴とする、請求項１から５のい
ずれか一項に記載の装置。
【請求項７】
　前記個々のイムノアッセイを実施するための反応チャンバーとして作用する少なくとも
1つの穴(ii)を、個々のイムノアッセイの反応条件下で、検出しようとする生物学的な活
性物質に結合する適切な結合パートナーでコーティングすることを特徴とする、請求項６
に記載の装置。
【請求項８】
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　前記少なくとも1つの穴(iii)が、洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液以外の、個々の
イムノアッセイに必要とされる全ての反応試薬を含有することを特徴とする、請求項６又
は７に記載の装置。
【請求項９】
　個々のイムノアッセイに必要とされる前記反応試薬が、試験しようとする試料及び任意
に対照物質を希釈するためのバッファー、並びに検出反応のための少なくとも1つの検出
試薬から選択されることを特徴とする、請求項８に記載の装置。
【請求項１０】
　前記検出試薬が、酵素で標識された抗原又は酵素で標識された抗体、及び酵素で標識さ
れた抗原又は抗体の酵素で変換され、光度又は蛍光で検出され得る適切な基質を含むこと
を特徴とする、請求項９に記載の装置。
【請求項１１】
　少なくとも１つの前記穴(iv)が対照物質を含有することを特徴とする、請求項６から１
０のいずれか一項に記載の装置。
【請求項１２】
　前記試料細片がフィルムで封されていることを特徴とする、請求項６から１１のいずれ
か一項に記載の装置。
【請求項１３】
　前記フィルムがミシン目を有し、前記手段(a)が前記試料細片を受ける前に、前記フィ
ルムが前記穴(i)及び/又は(ii)から容易に除去され得ることを特徴とする、請求項１２に
記載の装置。
【請求項１４】
　前記フィルムが個々のイムノアッセイに特異的なコードを有することを特徴とする請求
項１２又は１３に記載の装置。
【請求項１５】
　個々のイムノアッセイに特異的な前記コードが、好ましく前記穴(iii)及び(iv)上に位
置することを特徴とする請求項１４に記載の装置。
【請求項１６】
　個々のイムノアッセイに特異的な前記コードを、実施しようとする個々のイムノアッセ
イの検出、及び/又は実施しようとする個々のイムノアッセイの検量線の保存に作用する
ことを特徴とする請求項１４又は１５に記載の装置。
【請求項１７】
　個々のイムノアッセイに特異的な前記コードがバーコードであることを特徴とする、請
求項１４から１６のいずれか一項に記載の装置。
【請求項１８】
　少なくとも１つの前記試料細片を輸送するための手段(b)がモーターを備えることを特
徴とする、請求項１から１７のいずれか一項に記載の装置。
【請求項１９】
　個々のイムノアッセイを評価するための少なくとも１つの前記手段(f)が、光度計、蛍
光計、及び関連するソフトウェアを伴うコンピューターから選択されることを特徴とする
、請求項１から１８のいずれか一項に記載の装置。
【請求項２０】
　(a)少なくとも1つの試料細片を調製する工程、
(b)前記装置に少なくとも1つの試料細片を挿入する工程、
(c)少なくとも1つの穴(i)から穴(ii)に前記試料を移し、任意に少なくとも1つの穴(iv)か
ら更なる穴(ii)に対照物質を移す工程、
(d)穴(ii)中の試料及び任意に対照物質をインキュベートする工程、
(e)前記装置に保存された洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液で穴(ii)を洗浄する工程、
(f)少なくとも1つの穴(iii)から前記穴(ii)に、前記試料細片に保存された検出試薬を移
す工程、及び
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(g)検出しようとする生物学的な活性物質を検出する工程
を含む、試料中の抗体を検出するための、完全に自動化された様式で個々のイムノアッセ
イを実施するための、請求項１から１９のいずれか一項に記載の装置の使用。
【請求項２１】
　請求項１及び６から１７のいずれか一項に記載の特徴を示すことを特徴とする、試料中
の生物学的な活性物質を検出するための個々のイムノアッセイを実施するための試料細片
。
【請求項２２】
　前記生物学的な活性物質が抗体又は抗原であることを特徴とする、請求項２１に記載の
試料細片。
【請求項２３】
　試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために個々のイムノアッセイを実施する
ための、請求項２１又は２２に記載の試料細片の使用。
【請求項２４】
　請求項１から１９のいずれか一項に記載の装置における、請求項２３に記載の使用。
【請求項２５】
　請求項２１又は２２に記載の試料細片を含むことを特徴とする、試料中の生物学的な活
性物質の存在を検出するために個々のイムノアッセイを実施するためのキット。
【請求項２６】
　試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために個々のイムノアッセイを実施する
ための、請求項２５に記載のキットの使用。
【請求項２７】
　請求項１から１９のいずれか一項に記載の装置における、請求項２６に記載の使用。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために、完全に自動化された
様式で個々のイムノアッセイを実施するための装置並びにその使用に関する。さらに、本
発明は、上述の装置を使用して試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために、個
々のイムノアッセイを実施するための試料細片並びにその試料細片を含むキットに関する
。
【背景技術】
【０００２】
　抗原、抗体、又はハプテンのような生物学的な活性物質を測定するために使用されるイ
ムノアッセイは、現在、例えば医学的な診断のような広範な技術分野に広まっている。生
物学的な活性物質を測定するために、イムノアッセイは、特に、非常に特異的な抗原/抗
体反応を用いる。抗原/抗体反応の量及び質の双方について解釈するために、反応物の1つ
は、その成分の免疫学的特性を実質的に維持するような方法で、容易に検出可能な標識物
質に結合される。適切な標識物質は、放射性同位体(「ラジオイムノアッセイ」)又は酵素
及び関連物質(酵素イムノアッセイ、例えばELISA)を含む。しかしながら、それらの有利
な特性のために、酵素及び関連物質は、酵素イムノアッセイとして既知の標識システムと
して好ましく使用される。この場合には、抗原/抗体反応は次いで酵素反応に続き、検出
しようとする生物学的な活性物質に結合している抗体/酵素又は抗原/酵素の接合体のいず
れかが使用されて、適切な基質の添加後に接合体の酵素活性の測定によって光度測定又は
蛍光測定される。抗体/酵素又は抗原/酵素の接合体は検出しようとする生物学的な活性物
質に化学量論的に結合するが、結合した接合体の酵素は、検出反応の間に、ただ1つの基
質だけでなく、多数の基質を変換するため、酵素の触媒作用は測定の効果を増強する。し
かしながら、このことは、実施しようとする各々のイムノアッセイのために、各種の既知
の濃度を有する多数の試料(キャリブレーター)を使用して、キャリブレーションを最初に
実施しなければならないことを意味する。
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【０００３】
　現在、イムノアッセイは、完全に自動化されたイムノアッセイ装置において従来どおり
に実施されている。これらの完全に自動化されたイムノアッセイ装置は、試料のための96
の穴を有する96-ウェルマイクロタイタープレート、及び実施しようとするイムノアッセ
イのキャリブレーションと共に作動する。イムノアッセイのキャリブレーションのために
、既知の濃度を有するキャリブレーターを使用する検量線を作るべきであり、検量線は一
般的に5から6点含み、さらに2つの対照物質を使用して信頼性が更に確かなものとされる
。マイクロタイタープレートの穴に入れられた試料、キャリブレーター、及び対照物質を
備える、完全に自動化されたイムノアッセイ装置におけるイムノアッセイは、以下のモデ
ルに従って実施される：
- 試料、キャリブレーター、及び対照物質を希釈する工程、
- 検出しようとする生物学的な活性物質が結合され得るように、検出しようとする生物学
的な活性物質の選択的な結合パートナー(例えば抗原又は抗体)でコーティングされた穴に
おいて試料、キャリブレーター、及び対照物質をインキュベートする工程、
- 試料の非結合構成成分を洗い流す工程、
- 検出しようとする結合した生物学的な活性物質に結合する検出試薬、好ましくは酵素で
標識された抗体又は抗原を添加する工程、
- 非結合検出分子を洗い流す工程、及び
- 検出試薬の存在に比例して色が変換される基質を添加する工程。
【０００４】
　例えば試料、キャリブレーター、及び対照物質を希釈するために必要とされるバッファ
ー、並びに洗浄及び検出反応のための試薬のような、イムノアッセイに必要とされる試薬
は、完全に自動化されたイムノアッセイ装置内の大量貯蔵容器で提供される。
【０００５】
　しかしながら、現在市販されている完全に自動化されたイムノアッセイ装置は、各種の
欠点を有する。基本的な欠点は、96-ウェルマイクロタイタープレートにいれた全ての試
料を同一のイムノアッセイにかけなければならない(つまり、同一のパラメーターに関し
て試験しなければならない)ことである。この事は、実施される研究室の診断において必
要とされる柔軟性を非常に制限し、完全に自動化されたイムノアッセイ装置の使用を、マ
イクロタイタープレートの96穴の全てが比較的試料数の多い試験シリーズで利用される場
合にのみ費用効率が良いものとする。しかしながら、各種の場合において、この事は、分
析及び例えば患者のような分析試料の所有者に対して不利益な効果を有する問題をもたら
す。かくして、救命救急において、例えば個々のパラメーター又は各種のパラメーターの
群が非常に迅速に測定されなければならない。しかしながら、金銭上の理由で、完全に自
動化された様式よりも手作業でこれが実施されており、この事は、イムノアッセイが完全
に自動化された様式で実施されるよりも、間違った結果の非常に大きなリスクを伴う。さ
らに、小規模及び中規模の研究室及び診療所は、非常に多くの場合、患者からの試料を組
み合わせてその様な大きな試験シリーズに形成することができず、完全に自動化されたイ
ムノアッセイ装置の不完全な利用を理由として、より大きな研究室に試料を移すか、又は
イムノアッセイが実施されるまで比較的長期間にわたって試料を集めなければならない。
この事は、許容できない時間の損失を生じさせる。さらに、例えばガングリオシド抗体の
ような、ある重要な臨床パラメーターに関しては、単純にこれらのパラメーターが非常に
まれに発生し、そのため96-ウェルマイクロタイタープレートを備える完全に自動化され
たイムノアッセイ装置におけるイムノアッセイには不適当であるため、自動化されたイム
ノアッセイが過去に存在していない。
【０００６】
　完全に自動化されたイムノアッセイ装置の個々の製造業者は、最近は、新しい装置の開
発を試みており、96-ウェルマイクロタイタープレートを備える完全に自動化されたイム
ノアッセイ装置の少なくとも幾つかの欠点を除去している。
【０００７】
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　例えばDPC Biermannは、試験しようとする各サンプルに関して特異的なイムノアッセイ
(「個々のイムノアッセイ」)を個々に実施することが可能なイムノアッセイ分析器(IMMUL
ITE(登録商標))を提供している。上述の完全に自動化されたイムノアッセイ装置のように
、この装置内には、実施しようとする各イムノアッセイに必要とされる全ての反応試薬及
び洗浄溶液の大きな保存容器が収容されており、イムノアッセイのための固相が封入され
たキットにおいてビーズの形態で提供される。しかしながら、実施しようとする各イムノ
アッセイに必要とされる全ての試薬及び洗浄溶液の装置内の大きな保存容器において提供
することは、各種のイムノアッセイが成功裡に実施される必要がある場合には、装置内の
保存容器が限られた容量であるため、これらの試薬及び洗浄溶液を保存容器内で常に交換
する必要があるという欠点を伴っている。DPC Biermannによって提供されている装置は、
使用される試料及び試験管のために、比較的多くの試料容量を必要とするという欠点も有
しており、この事は、例えば自己免疫の問題が頻繁に生じるような小児科の分野において
問題である。前記イムノアッセイ分析器を使用して実施しようとする各個々のイムノアッ
セイのキャリブレーションを単純化するために、一般的なイムノアッセイのための検量線
を装置の評価プログラムに組み込んでいる。しかしながら、この事は、新規の試験の導入
に対して検量線をまず新しく装置に組み込まなくてはならないか、又は検量線を実施しよ
うとする各試験に関して作らなければならないため、イムノアッセイ分析器の使用におけ
る低い柔軟性を生じさせた。さらにDPC Biermann社製のイムノアッセイ分析器は比較的高
価格であり、この装置は小規模及び中規模の実験室及び診療所には特に適切なものではな
いであろう。
【０００８】
　さらに、BIOMERIEUXは、特異的なイムノアッセイを使用して試料を個々に測定するため
に適するイムノアッセイ分析器を提供している。実施しようとする各イムノアッセイに必
要とされる試薬は試験に特異的なキットにおいて提供され、必要とされる洗浄溶液は装置
の保存容器に位置している。各イムノアッセイが実施される反応チャンバーは追加のキッ
ト内に入れられている。この事は、まず装置を制御する複雑性を増大し、次にイムノアッ
セイを実施するための操作の複雑性及び誤差傾向を増大する。実施しようとする個々のイ
ムノアッセイのキャリブレーションを容易にするために、検量線が各イムノアッセイのた
めの試験に特異的なキットに保存されている。しかしながら、BIOMERIEUXによって販売さ
れているイムノアッセイ分析器の欠点は、このシステムがアッセイ技術における少数の応
用に限られており、内部観測(internal measurement)によって前記システムが結果の再現
性における非常に大きな問題を示すことが明らかにされている。価格の観点からも、BIOM
ERIEUX社製のイムノアッセイ分析器は小規模及び中規模の研究室及び診療所に特に魅力的
なものではないようである。
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【０００９】
　要約すると、小さいスペースを必要とし、低価格であり操作及び維持する費用も安く、
特に自己免疫診断に適切な、単純に、柔軟に、迅速に、且つ単一の試料を使用して再現可
能な様式でイムノアッセイを実施することを可能にする、例えば抗体、抗原、又はハプテ
ンのような生物学的な活性物質の存在を検出するために完全に自動化された様式で個々の
イムノアッセイを実施するための適切なシステムは、現在までに知られていない。
【００１０】
　そのため、本発明の主題は、上述の要件を満たす、生物学的な活性物質の存在を示すた
めに、完全に自動化された様式で個々のイムノアッセイを実施するためのシステムを提供
することであった。
【課題を解決するための手段】
【００１１】
　本発明によれば、この主題は、
試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために、完全に自動化された様式で個々の
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イムノアッセイを実施するための装置であって、
(a)少なくとも1つの穴(i)は試験しようとする試料を提供するために作用し、少なくとも1
つのさらに別の穴(ii)は個々のイムノアッセイを実施するための反応チャンバーとして作
用し、少なくとも1つのさらに別の穴(iii)は個々のイムノアッセイに必要とされる反応試
薬を提供するための反応試薬リザーバーとして作用し、及び任意に少なくとも1つのさら
に別の穴(iv)は対照物質を提供するために作用する、専ら直列に配置された少なくとも5
つの穴を備える少なくとも1つの試料細片を受ける手段、
(b)少なくとも1つのデコーディング位置、少なくとも1つのピペッティング位置、少なく
とも1つの洗浄位置、及び少なくとも1つの検出位置を備える、個々のイムノアッセイの異
なる反応位置への輸送経路に従って少なくとも1つの試料細片を輸送するための手段、
(c)少なくとも1つのデコーディング位置で、個々のイムノアッセイに特異的なコードをデ
コードするための少なくとも1つの手段、
(d)少なくとも1つのピペッティング位置及び/又は少なくとも1つの洗浄位置で実施しよう
とする個々のイムノアッセイの反応工程を実施するための少なくとも1つのピペッティン
グシステム、
(e)少なくとも1つのピペッティング位置及び/又は少なくとも1つの洗浄位置で必要とされ
る洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液を提供するための少なくとも1つのリザーバー、
(f)少なくとも1つの検出位置で、個々のイムノアッセイを評価するための少なくとも1つ
の手段、及び
(g)完全に自動化された様式で、個々のイムノアッセイを制御するための少なくとも1つの
手段を備える装置によって達成される。
【発明を実施するための最良の形態】
【００１２】
　本発明に係る装置は、例えば抗体、抗原、ハプテン、ホルモン、ファーマコン(pharmac
on)、オピエート、及び診断上重要なタンパク質のような試料中の任意の所望の生物学的
な活性物質の存在を検出するために、完全に自動化された様式で個々のイムノアッセイを
実施するために適する。好ましくは、前記装置は、試料中の抗体又は抗原の存在を検出す
るために完全に自動化された様式で個々のイムノアッセイを実施するために適している。
特に好ましくは、個々のイムノアッセイを使用して検出しようとする抗体は自己免疫抗体
である。本発明に係る装置を使用して検出され得る適切な自己免疫抗体は、当業者によく
知られている。
【００１３】
　試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために完全に自動化された様式で個々の
イムノアッセイを実施するために適する本発明に係る装置は、少なくとも1つの試料細片
を受けるための手段(a)を備える。好ましくは、前記手段(a)は、上限30試料細片、すなわ
ち1、2、3、4、5、6、7、8、9、10、11、12、13、14、15、16、17、18、19、20、21、22
、23、24、25、26、28、29、又は30サンプル細片まで受けることが可能である。本発明の
特に好ましい実施態様では、前記手段(a)は回転盤である。本発明によれば、前記回転盤
は、個々の試料細片を安全且つ安定して受けることが可能であるように設計される。例え
ば、前記回転盤は、個々のイムノアッセイを通して安全且つ安定に試料細片を保持し、個
々の試料細片を受けるための凹部を有する。
【００１４】
　本発明によれば、本発明に係る装置の手段(a)が受けることを意図する少なくとも1つの
試料小片は、少なくとも1つの穴(i)が試験しようとする試料を提供するために作用し、少
なくとも1つのさらに別の穴(ii)が個々のイムノアッセイを実施するための反応チャンバ
ーとして作用し、少なくとも1つのさらに別の穴(iii)が個々のイムノアッセイに必要とさ
れる反応試薬を提供するための反応試薬リザーバーとして作用し、及び任意に少なくとも
1つのさらに別の穴(iv)が対照物質を提供するために作用する、専ら直列に配置された少
なくとも5つの穴を有する。本発明によれば、用語「専ら直列に配置された」は、試料細
片上の全ての穴が専ら互いに対して直列に配置されていることを意味する。
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【００１５】
　試料細片の少なくとも1つの穴(i)は、試験しようとする試料を提供するために作用する
。本発明の好ましい実施態様では、少なくとも1つの穴(i)が非常に少ない試料容量であっ
ても個々のイムノアッセイを実施することを可能にするために底に向かってしだいに細く
なっている。
【００１６】
　試料細片の少なくとも1つの穴(ii)は、個々のイムノアッセイを実施するための反応チ
ャンバーとして作用する。好ましくは、試料細片の少なくとも1つの穴(ii)は、実施しよ
うとする個々のイムノアッセイに応じて、実施しようとする個々のイムノアッセイの反応
条件下で、検出しようとする生物学的な活性物質と結合し得る適切な結合パートナーでコ
ーティングされる。本発明によれば、実施しようとする個々のイムノアッセイ及び検出し
ようとする生物学的な活性物質に応じて、抗原、抗体、レセプター、基質及び基質アナロ
グ、インヒビター、コファクターなどから前記結合パートナーが選択される。
【００１７】
　抗体の存在を検出するために完全に自動化された様式で個々のイムノアッセイを実施す
るために前記装置を使用する場合は、前記結合パートナーは検出しようとする抗体に対す
る対応する抗原である。
【００１８】
　さらに、試料細片の少なくとも1つの穴(iii)は、個々のイムノアッセイに必要とされる
反応試薬を提供するための反応試薬リザーバーとして作用する。本発明によれば、個々の
イムノアッセイを実施するために必要とされる洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液以外
の個々のイムノアッセイに必要とされる全ての反応試薬を提供するために、前記少なくと
も1つの穴(iii)は作用する。個々のイムノアッセイに必要とされる反応試薬は、例えば、
試験しようとする試料又は対照物質を希釈するための適切なバッファー、及び検出反応の
ための1つ以上の検出試薬であって良い。好ましくは、本発明に係る検出試薬は、検出し
ようとする生物学的な活性物質に結合する、酵素で標識された抗原又は抗体、及び酵素で
標識された抗原又は抗体の酵素によって変換されて光度測定又は蛍光測定されることが可
能な関連する容易に検出可能な基質から選択される。酵素で標識された抗原又は抗体及び
関連する基質の例は、ペルオキシダーゼで標識された抗原又は抗体及び基質として過酸化
水素を含む。さらに別の酵素に標識された抗原又は抗体及び関連する基質は、当業者によ
く知られたものである。
【００１９】
　前記試料細片に任意に提供される少なくとも1つの穴(iv)は、対照物質を提供するため
に作用する。実施しようとする個々のイムノアッセイに応じて、抗体、抗原、タンパク質
などのような物質から対照物質が選択され、実施しようとする個々のイムノアッセイにお
いて測定変動のチェック及び補正をするために役立つ。
【００２０】
　本発明の好ましい実施態様では、本発明に係る装置の手段(a)が受けることが意図され
る少なくとも1つの試料細片は、1つの穴(i)が試験しようとする試料を提供するために作
用し、2つの穴(ii)が試験しようとする試料及び対照物質で個々のイムノアッセイを実施
するための反応チャンバーとして作用し、3つの穴(iii)が個々のイムノアッセイに必要と
される反応試薬を提供するための反応試薬リザーバーとして作用し、及び1つの穴(iv)が
対照物質を提供するために作用する、専ら直列に配置された少なくとも7つ、特に好まし
くは8又は12の穴を有する。好ましくは、第1の穴(iii)が試料を希釈するバッファーを提
供するために作用し、第2の穴(iii)が酵素で標識された抗原又は抗体のような第1の検出
試薬を提供するために作用し、及び検出しようとする生物学的な活性物質に結合した酵素
で標識された抗原又は抗体を検出するための基質のような第2の検出試薬を提供するため
に、第3の穴(iii)が作用する。
【００２１】
　本発明の更なる好ましい実施態様では、本発明に係る装置の手段(a)が受けることが意
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図される試料細片は、12又は8の穴を備える96-ウェルマイクロタイタープレートの縦又は
横の細片である。
【００２２】
　さらに、本発明の特に好ましい実施態様によれば、前記試料細片はフィルムで封されて
いる。好ましくは、前記フィルムは1つ以上のミシン目を有し、前記試料小片を前記手段(
a)が受ける前に、少なくとも部分的に(すなわち、個々の穴の領域で)容易に除去すること
が可能である。更に好ましくは、前記手段(a)が前記試料細片を受ける前に、前記穴(i)及
び/又は(ii)から前記フィルムが除去されうるように、前記フィルムは1つ以上のミシン目
を有する。個々のイムノアッセイの検出反応が呈色反応を形成するものである場合は、本
発明に係る装置による前記呈色反応の正確な読取を確実にするために、穴(ii)から前記フ
ィルムが除去されることが重要である。しかしながら、全ての他の穴は、反応試薬及び対
照物質の無用な汚染を防止するためにフィルムで封されているままであるべきである。さ
らに、本発明は、任意に個々のイムノアッセイに特異的なコードを有するフィルムを提供
する。好ましくは、個々のイムノアッセイに特異的なコードは、前記手段(a)が前記試料
細片を受ける前に除去されないフィルムの領域に位置する。更に好ましくは、個々のイム
ノアッセイに特異的なコードは穴(iii)及び(iv)の上に位置する。この場合では、前記フ
ィルムは、個々のイムノアッセイの間にフィルムに穴を開けるためのピペッティングシス
テムを可能にする組成物のものである。本発明によれば、例えば実施しようとする個々の
イムノアッセイの本発明に係る装置による自動的な検出及び/又は実施しようとする個々
のイムノアッセイの検量線の保存のために、個々のイムノアッセイに特異的なコードが使
用される。個々のイムノアッセイに特異的なコードは、当業者に既知の任意のコードであ
って良い。好ましくは、個々のイムノアッセイに特異的なコードはバーコードであって良
い。
【００２３】
　本発明に係る装置は、個々のイムノアッセイの異なる反応位置への輸送経路に従って少
なくとも1つの試料細片を輸送するための手段(b)を更に含む。好ましくは、前記手段(b)
は、個々のイムノアッセイの異なる反応位置に手段(a)が受ける少なくとも1つの試料細片
を輸送することを可能にする、少なくとも1つの試料細片を受けるための手段(a)を制御す
るモーターを備える。本発明によれば、個々のイムノアッセイの異なる反応位置は、個々
のイムノアッセイに特異的なコードをデコードして、任意に完全に自動化された様式で個
々のイムノアッセイを実施を開始するための少なくとも1つのデコーディング位置、反応
混合物を添加して、任意に次いで個々のイムノアッセイに必要とされる反応試薬を再び除
去するための少なくとも1つのピペッティング位置、個々のイムノアッセイの個々の反応
工程の間に非結合物質を除去し、少なくとも1つのピペッティング位置のピペッティング
システムをすすぐための少なくとも1つの洗浄位置、並びに検出しようとする生物学的な
活性物質を検出して、得られた測定値をコンピューター処理するための少なくとも1つの
検出位置を備える。更に好ましくは、個々のイムノアッセイの異なる反応位置は、デコー
ディング位置、穴(ii)に移し、必要であれば試験しようとする試料及び任意に対照物質を
希釈バッファーで希釈するための第1のピペッティング位置、試料及び任意に対照物質の
非結合構成成分を洗浄するための第1の洗浄位置、穴(ii)に検出試薬を移すための第2のピ
ペッティング位置、並びに検出位置を備える。検出試薬が酵素で標識された抗原又は抗体
及び関連する基質からなる場合は、個々のイムノアッセイの異なる反応工程は、第2のピ
ペッティング位置の後に、非結合の酵素で標識された抗原又は非結合の酵素で標識された
抗体を洗い落とすための第2の洗浄位置、並びに穴(ii)に基質を移すための第3のピペッテ
ィング位置を更に含む。
【００２４】
　本発明に係る装置は、少なくとも1つのデコーディング位置で個々のイムノアッセイに
特異的なコードをデコードするための少なくとも1つの手段(c)を更に含む。試料細片に付
けられた個々のイムノアッセイに特異的なコードをデコードするための従来のシステムは
、当業者によく知られたものである。好ましくは、前記手段(c)はバーコードをデコード
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するための従来のシステムである。
【００２５】
　本発明に係る装置は、少なくとも1つのピペッティング位置及び/又は少なくとも1つの
洗浄位置で実施しようとする個々のイムノアッセイの反応工程を実施するための少なくと
も1つのピペッティングシステム(d)も含む。
【００２６】
　本発明に係る装置は、少なくとも1つのピペッティング位置及び/又は少なくとも1つの
洗浄位置に必要とされる洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液を提供するための少なくと
も1つのリザーバー(e)も含む。実施しようとする個々のイムノアッセイに必要とされる残
りの反応試薬は試料細片において提供されるが、その一方で、本発明は、試料細片上では
なく前記装置のリザーバーに単純に提供するために、前記装置を使用して実施され得る広
範な個々のイムノアッセイに使用されて良い洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液を提供
する。
【００２７】
　本発明に係る装置は、少なくとも1つの検出位置で個々のイムノアッセイを評価するた
めの少なくとも1つの手段(f)も備える。本発明によれば、前記少なくとも1つの手段(f)は
、光度計、蛍光計、関連するソフトウェアを伴うコンピューターなどから選択される。本
発明に係る装置は、好ましくは、例えば酵素で標識された抗原又は酵素で標識された抗体
による基質の変換が光度測定または蛍光測定され得る光度計又は蛍光計、並びに試料小片
に保存した検量線及び任意に測定される対照値との一致を考慮に入れて測定データの評価
を実施する関連するソフトウェアを伴うコンピューターを含む、個々のイムノアッセイを
評価するための少なくとも2つの手段(f)を有する。
【００２８】
　最後に、本発明に係る装置は、完全に自動化された様式で個々のイムノアッセイを制御
するための少なくとも1つの手段(g)を含む。前記手段(g)は、好ましくは、関連するソフ
トウェアを伴うコンピューターである。更に好ましくは、前記手段(g)は少なくとも1つの
検出位置に存在して良いコンピューターである。
【００２９】
　現存する技術を超える本発明に係る装置の主な利点は、任意に封された試料細片上の、
個々のイムノアッセイ全体の集中にある。この細片は、洗浄溶液及び/又はすすぐための
溶液以外の全ての反応試薬並びに個々のイムノアッセイの固相を含有する。個々のイムノ
アッセイを評価するために必要とされる検量線も、前記試料細片に保存される。かくして
、本発明は、小さいスペースを必要とし自己免疫診断に特に適する、単純に、柔軟に、迅
速に、且つ単一の試料を使用して再現的な様式でイムノアッセイを実施することを可能に
する、非常にユーザーフレンドリーであり、保守に手がかからないイムノアッセイ分析器
を提供する。
【００３０】
　本発明は、
(a)少なくとも1つの試料細片を調製する工程、
(b)前記装置に少なくとも1つの試料細片を挿入する工程、
(c)少なくとも1つの穴(i)から穴(ii)に前記試料を移し、任意に少なくとも1つの穴(iv)か
らさらに別の穴(ii)に対照物質を移す工程、
(d)穴(ii)(単数又は複数)中の試料及び任意に対照物質をインキュベートする工程、
(e)前記装置に保存された洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液で穴(ii)(単数又は複数)を
洗浄する工程、
(f)少なくとも1つの穴(iii)から前記穴(ii)(単数又は複数)に、前記試料細片に保存され
た検出試薬を移す工程、及び
(g)検出しようとする生物学的な活性物質を検出する工程
を含む、試料中の生物学的な活性物質を検出するために、完全に自動化された様式で個々
のイムノアッセイを実施するための本発明に係る装置の使用にも関する。
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【００３１】
　本発明に係る使用は、少なくとも1つの試料細片の調製を工程(a)に含む。前記少なくと
も1つの試料細片の調製は、検出しようとする生物学的な活性物質の適切な結合パートナ
ーで少なくとも1つの穴(ii)をコーティングする工程、前記試料細片中の少なくとも1つの
穴(i)に試験しようとする試料を導入する工程、必要とされる洗浄溶液及び/又はすすぐた
めの溶液以外の、実施しようとする個々のイムノアッセイに必要とされる反応試薬を前記
試料細片中の少なくとも1つの穴(iii)に導入する工程、並びに任意に前記試料再編中の少
なくとも1つの穴(iv)に対照物質を導入する工程を含む。本発明の好ましい実施態様では
、調製しようとする試料細片は、フィルムで封され、少なくとも1つの穴(ii)が既に適切
な結合パートナーでコーティングされ、少なくとも1つの穴(iii)及び任意に少なくとも1
つの穴(iv)が既に実施しようとする個々のイムノアッセイに必要とされる反応試薬及び任
意に対照物質を含有する試料細片である。本発明は、これに関連して、少なくとも穴(i)
及び/又は少なくとも1つの穴(ii)の領域で少なくとも封された試料細片のフィルムを除去
して、前記試料細片の少なくとも1つの穴(i)に試験しようとする試料を導入する工程を含
む、少なくとも1つの試料細片を調製する工程を提供する。他の穴の領域では、特に、少
なくとも1つの穴(iii)及び(iv)の領域に個々のイムノアッセイに特異的なコードを有する
フィルムの場合には、個々のイムノアッセイが実施される間、前記試料細片はフィルムで
封された状態のままであって良い。この事は、無用な汚染を除外することを可能にすると
いう利点を有する。
【００３２】
　本発明に係る使用は、少なくとも1つの試料細片を前記装置に挿入する工程、少なくと
も1つの穴(i)から穴(ii)に試料を移す工程、及び任意に少なくとも1つの穴(iv)からさら
に別の穴(ii)に対照物質を移す工程、穴(ii)(単数又は複数)中の試料及び任意に対照物質
をインキュベートする工程、前記装置に保存されている洗浄溶液及び/又はすすぐための
溶液で穴(ii)(単数又は複数)を洗浄する工程、少なくとも1つの穴(iii)から穴(ii)(単数
又は複数)に試料細片に保存されている検出試薬を移す工程、並びに検出しようとする生
物学的な活性物質を検出する工程を工程(b)から(f)に含む。本発明に係る装置は、少なく
とも1つの試料細片を挿入する工程を除いて、完全に自動化された様式でこれらの工程の
全てを実施する。好ましくは、試料及び任意に対照物質を1から30分、より好ましくは1か
ら15分の間に穴(ii)(単数及び/又は複数)でインキュベートする。検出しようとする生物
学的な活性物質を検出する工程も、1から15、好ましくは1から5分の時間に亘って実施さ
れる。
【００３３】
　本発明に係る使用は、好ましくは、イムノアッセイを実施するために従来から必要とさ
れる全ての反応工程を含む。回転盤が完全にロードされて60、好ましくは45分内に全ての
反応工程が実施されることが好ましい。
【００３４】
　特に好ましい実施態様では、前記生物学的な活性物質は抗原又は抗体である。
【００３５】
　本発明は、本発明に係る試料細片にも関する。本発明の好ましい実施態様は、本発明に
係る装置を使用して実施しようとする任意に所望の個々のイムノアッセイのために、少な
くとも1つの穴(ii)が既に適切な結合パートナーでコーティングされており、少なくとも1
つの穴(iii)及び任意に少なくとも1つの穴(iv)に、実施しようとする個々のイムノアッセ
イに必要とされる反応試薬及び任意に対照物質が既に入れられている、フィルムで封され
た特異的な試料細片を提供する。
【００３６】
　本発明は、試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために個々のイムノアッセイ
を実施するための本発明に係る試料細片の使用にも関する。好ましくは前記使用は、試料
中の生物学的な活性物質の存在を検出するために、個々のイムノアッセイを実施するため
の本発明に係る装置において実施される。更に好ましくは、前記生物学的な活性物質は抗
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【００３７】
　本発明は、本発明に係る試料細片を含む、試料中の生物学的な活性物質の存在を検出す
るために個々のイムノアッセイを実施するためのキットにも関する。前記キットは、試料
中の抗原又は抗体の存在を検出するために個々のイムノアッセイを実施するために好まし
く使用される。
【００３８】
　最後に、本発明は、試料中の生物学的な活性物質の存在を検出するために個々のイムノ
アッセイを実施するための本発明に係るキットの使用にも関する。前記使用は、試料中の
生物学的な活性物質の存在を検出するために個々のイムノアッセイを実施するための本発
明に係る装置において好ましく実施される。
【００３９】
　更に本発明は以下の図面によって更に詳細に説明されるであろう。
【図面の簡単な説明】
【００４０】
【図１】図１は、典型的な様式である8つの穴を備える本発明に係る試料細片を図示する
。第1の穴は穴(i)に相当し、第2及び3の穴は穴(ii)に相当し、第4から7の穴は穴(iii)に
相当し、第8の穴は穴(iv)に相当する。
【図２】図２は、フィルムで封されており、バーコードを備えている本発明に係る試料細
片を図示する。前記フィルムは第1の穴の領域では既に取り除かれており、試験しようと
する試料が導入されている。
【図３】図３は、位置1から6によって示される個々のイムノアッセイの異なる反応位置へ
の試料細片の輸送経路を図示し、本発明に係る装置の手段(a)を図示する。全体的に、前
記反応位置における以下の反応工程が例として説明される：1:穴(iii)からの希釈バッフ
ァーで穴(i)において試料を希釈して、それを穴(ii)にピペッティングする工程。また、
穴(iv)からの対照物質をさらに別の穴(ii)にピペッティングする工程。2:非結合構成成分
を除去するために、前記装置内に保存された洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液で2つの
穴(ii)を洗浄する工程。3:さらに別の穴(iii)からの酵素で標識された抗原/酵素で標識さ
れた抗体(検出試薬part 1)を前記2つの穴(ii)にピペッティングする工程。4:非結合構成
成分を除去するために、前記装置に保存された洗浄溶液及び/又はすすぐための溶液で2つ
の穴(ii)を洗浄する工程。5:さらに別の穴(iii)からの基質(検出試薬のpart 2)を2つの穴
(ii)にピペッティングする工程。6:双方の穴(ii)において酵素/基質反応を光学的に測定
する工程。
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【国際調査報告】
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