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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
流体をディスペンスするためのセラミック・プレートであって、
　セラミック・ボディと、
　前記セラミック・ボディ内にある、流体を保持するための複数の貯蔵槽供給孔と、
　前記セラミック・ボディ内にある、出口の直径が２０ミクロン～５０ミクロンとされた
複数のディスペンス・ノズルと、
　前記複数のディスペンス・ノズルと直接連通している開放キャビティと、
　前記セラミック・ボディ内にある、前記複数の貯蔵槽供給孔と前記複数のディスペンス
・ノズルとを接続する複数のチャネルであって、前記セラミック・ボディから前記流体を
ディスペンスするために、前記開放キャビティ内に設けた作動手段により前記複数のディ
スペンス・ノズル内へ前記圧力を強制的に与えて毛管力を発生させ、前記毛管力により前
記複数の貯蔵槽供給孔から前記複数のチャネルを介して前記複数のディスペンス・ノズル
へと前記流体を移送する、複数のチャネルと、
を含み、
　前記複数のチャネルのうちの少なくとも１つが、少なくとも２つの前記貯蔵槽供給孔へ
接続されていて、前記少なくとも２つの貯蔵槽供給孔からの前記流体を前記毛管力により
導入し、Ｒｅ＜１のクリープ流で移動させることにより混合物を形成させ、前記複数のデ
ィスペンス・ノズルの少なくとも１つへ前記混合物を移送する、セラミック・プレート。
【請求項２】
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前記複数の貯蔵槽供給孔、前記複数のディスペンス・ノズル、および前記複数のチャネル
が、各々、親水性の表面を有する、請求項１に記載のセラミック・プレート。
【請求項３】
前記複数のチャネルが、前記セラミック・ボディにおいて様々な高さにあるチャネルのマ
トリクスを含む、請求項１または２に記載のセラミック・プレート。
【請求項４】
前記セラミック・ボディが、円形、方形、および矩形から成る群から選択された形状を有
する、請求項１～３のいずれか１項に記載のセラミック・プレート。
【請求項５】
前記複数のチャネルの選択されたものが、前記セラミック・ボディ内にある垂直方向に延
びる開口と結合した水平方向に延びる開口とを有する、請求項１～４のいずれか１項に記
載のセラミック・プレート。
【請求項６】
前記セラミック・ボディが、前記複数のチャネルを形成する複数の垂直方向および水平方
向に延びる開口を有する複数の焼結され積層されたグリーンシートを含み、１つの前記グ
リーンシートが前記複数のチャネルを形成する前記垂直方向および水平方向に延びる開口
を有する、請求項１～５のいずれか１項に記載のセラミック・プレート。
【請求項７】
前記セラミック・ボディが、前記複数のチャネルを形成する複数の垂直方向および水平方
向に延びる開口を有する複数の焼結され積層されたグリーンシートを含み、２つ以上の前
記グリーンシートが前記複数のチャネルを形成する前記垂直方向および水平方向に延びる
開口を有する、請求項１～５のいずれか１項に記載のセラミック・プレート。
【請求項８】
セラミック・プレートから流体をディスペンスする方法であって、
　複数の貯蔵槽供給孔と、複数のディスペンス・ノズルと直接連通している開放キャビテ
ィと、前記複数の貯蔵槽供給孔を前記複数のディスペンス・ノズルへと接続する複数のチ
ャネルであって、前記複数のチャネルのうちの少なくとも１つが少なくとも２つの前記貯
蔵槽供給孔へ接続された前記複数のチャネルと、を含む開口を有するセラミック・ボディ
を設けるステップと、
　前記複数の貯蔵槽供給孔内へ前記流体を供給するステップと、
　前記開放キャビティ内に、圧力を発生させるための作動手段を設けるステップと、
　前記開放キャビティ内の前記作動手段により前記複数のディスペンス・ノズル内へ圧力
を強制的に与えて、前記開口内で毛管力を発生させるステップと、
　前記毛管力により前記複数の貯蔵槽供給孔から前記複数のチャネルへ前記流体を導入し
、前記少なくとも２つの前記貯蔵槽供給孔から１つの前記チャネル内へ導入された前記流
体を、Ｒｅ＜１のクリープ流で移動させることにより混合物を形成させるステップと、
　出口の直径が２０ミクロン～５０ミクロンの前記複数のディスペンス・ノズル内へ、前
記毛管力によって前記流体および前記混合物を移送するステップと、
　前記複数のディスペンス・ノズルから基板の上へと前記流体および前記混合物の液滴を
同時にディスペンスするステップと、
を含む、方法。
【請求項９】
前記開口が親水性の表面を有する、請求項８に記載の方法。
【請求項１０】
前記複数のチャネルが、前記セラミック・ボディにおいて様々な高さにあるチャネルのマ
トリクスを含む、請求項８または９に記載の方法。
【請求項１１】
前記作動手段が、プランジャである、請求項８～１０のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１２】
前記セラミック・ボディが、円形、方形、および矩形から成る群から選択された形状を有



(3) JP 4959367 B2 2012.6.20

10

20

30

40

50

する、請求項８～１１のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１３】
前記複数のチャネルの選択されたものが、前記セラミック・ボディ内にある垂直方向に延
びる開口と結合した水平方向に延びる開口とを有する、請求項８～１２のいずれか１項に
記載の方法。
【請求項１４】
前記セラミック・ボディが、前記複数のチャネルを形成する複数の垂直方向および水平方
向に延びる開口を有する複数の焼結され積層されたグリーンシートを含み、１つの前記グ
リーンシートが前記複数のチャネルを形成する前記垂直方向および水平方向に延びる開口
を有する、請求項８～１３のいずれか１項に記載の方法。
【請求項１５】
前記セラミック・ボディが、前記複数のチャネルを形成する複数の垂直方向および水平方
向に延びる開口を有する複数の焼結され積層されたグリーンシートを含み、２つ以上の前
記グリーンシートが前記複数のチャネルを形成する前記垂直方向および水平方向に延びる
開口を有する、請求項８～１３のいずれか１項に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、試験試薬（reagent）に関し、更に具体的には、生物学的相互作用あるいは
化学的相互作用またはそれら両方を試験する際に用いる、試薬の複数のマイクロアレイ液
滴をスライド上に同時にディスペンス（分配）するためのデバイスおよび方法に関する。
【背景技術】
【０００２】
　製薬および医療の業界において、様々な異なる試薬について多数の試験を行うことがし
ばしば必要となる。これらの試験には、化学サンプル、生物サンプルの分析、薬品の相互
作用、薬品の作用、疾病および病気のための試験、診断用の試験等が含まれる。かかる多
数の試験では、多数のサンプルを単一の動作で分析しなければならない。既存の試験、な
らびに、新しい試験および薬品発見の双方のために、需要は増え続けており、多数サンプ
リングのスループットに対する要求は高いままである。これが特に当てはまるのは、試薬
Ａ1－Ｚn等の試薬の組み合わせの際限ない可能性を試験し（ここで、ｎはミリオンのオー
ダである）、新しい薬品の発見および試験手順の研究開発において用いる場合である。
【０００３】
　様々な化学サンプルおよび生物サンプルを供給するために、プラスチック製のウェル・
プレートを用い、ウェル内でこれらの物質を接触および相互作用させることは周知である
。例えば、市販のプラスチック製カード・アレイは、９６および３８４のウェルを含み、
直系は典型的に約３ｍｍから約４ｍｍであり、深さは約１．２７ｃｍ（約１／２インチ）
である。しかしながら、プラスチック製のウェル・プレートは、高価な化学物質あるいは
試薬またはそれら両方を大量に用い、同時に得られるデータ・ポイントが極めて少ないと
いう点が望ましくないことがわかっている。更に、プラスチック製ウェル・プレートは押
し出し成形（extrusion）によって形成されるので、アレイ内の孔の直径および位置の精
度は、新しい技術のために必要な微小孔および微小チャネルを製造するのに充分ではない
。ウェル開口の直径および位置が正確に仕様のとおりではない場合、化学物質および試薬
をウェル開口内に導入するのに用いる分析機器およびウェル開口を走査するための機器の
双方の精度が、不正確となる。このため、プラスチック製ウェル・プレートのこの分野へ
の拡大は限られている。
【０００４】
　現在利用可能な技術では、コンピュータ支援走査デバイスの速度のため、多数のサンプ
ルを一度の動作で走査することができる。例えば、微小流体走査デバイスを用いて、ウェ
ル・プレート内の所与の体積におけるウェル開口数を増やすことで、多数の研究室プロセ
スを統合し、単一の従来のチップ・サイズのデバイスに小型化することができる。従って
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、ウェル・プレートにおいて所与の体積内に形成する微小孔および微小チャネルをもっと
小型化して数を増やすことが、いまだ求められている。微小孔および微小チャネルを小型
化して数を増やすことで、分析または試験の間に用いる高価な化学物質あるいは試薬また
はそれら両方の消費を減らし、これによって、製造コストを削減し、サンプル・スループ
ットが増大し、分析の高速化のために最終的な結果が速くなり、高い性能および成功が得
られ、様々な利用可能な機器によって、広範囲の統合および容易な自動化が可能となる。
かかる微小デバイスが特に有用であるのは、多数の少量ずつの試薬をガラス製の試験スラ
イドにディスペンスする（すなわち「マイクロスポッティング（microspotting）」）場
合である。次いで、これを乾燥させて、後に診断あるいは実験またはそれら両方に用いる
。
【０００５】
　従って、直径が１００ミクロンのオーダである何千という多数のウェル、および、ウェ
ル内で選択したウェルを異なるレベルで接続するチャネルを有し、少量の試薬を特に試験
スライド上にディスペンスするための微小デバイスに対する要望が、今なお存在する。
【発明の開示】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　従来技術における問題および欠点に留意した上で、本発明の目的は、微小ウェルおよび
微小チャネルを有する微小デバイス、ならびに、それを形成するための方法を提供するこ
とである。
【０００７】
　本発明の別の目的は、所望の仕様に個別化される、微小デバイスにおける微小ウェルお
よび微小チャネルのアレイを提供することである。
【０００８】
　本発明の別の目的は、多数の個別化グリーンシート（greensheet）の貼り合わせあるい
は焼結またはそれら両方を行うことによって、セラミック微小デバイスに微小ウェルおよ
び微小チャネルのアレイを設けることである。
【０００９】
　本発明の別の目的は、基板表面全体に試薬をディスペンスするために、何千もの多数の
ウェルおよびデバイス内で選択したウェルを異なるレベルで接続するチャネルを有する微
小デバイス、およびかかる微小デバイスを製造する方法を提供することである。
【００１０】
　本発明の別の目的は、単位面積当たり複数の試薬液滴によってスライドをマイクロスポ
ッティングするための微小デバイス、およびかかる微小デバイスを製造する方法を提供す
ることである。
【００１１】
　本発明の別の目的は、コストを削減し、ディスペンスする試薬の量を最小限に抑え、単
一の処理動作で試験することができるサンプル／試薬の数を増やし、診断用にスライドを
マイクロスポッティングする場合に使用が容易で効率的である微小デバイス、およびかか
る微小デバイスを製造する方法を提供することである。
【課題を解決するための手段】
【００１２】
　当業者には明らかである上述および他の目的は、本発明において達成される。本発明は
、第１の態様において、流体をディスペンスするためのセラミック・プレートに関する。
セラミック・プレートは、複数の貯蔵槽供給孔、複数のディスペンス・ノズル、複数のデ
ィスペンス・ノズルと直接連通している開放キャビティ、および複数のチャネルを有する
セラミック・ボディを含む。チャネルは、貯蔵槽供給孔をディスペンス・ノズルに接続し
、セラミック・ボディから流体をディスペンスするために、開放キャビティから複数のデ
ィスペンス・ノズル内へ与えられる圧力に基づく力を受けて複数の貯蔵槽供給孔から複数
のディスペンス・ノズルへと流体を移送する。
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【００１３】
　セラミック・ボディは、好ましくは、親水性の材料を含み、これは、所望の仕様を満た
すために、水平方向、垂直方向、またはそれらの組み合わせでボディ内に存在する様々な
開口を製造することができる。また、セラミック・ボディは、円形、方形、および矩形を
含むがこれらには限定されないいずれかの所望の形状に製造することができる。セラミッ
ク・プレートにおいて、各チャネルを単一の貯蔵槽供給孔に接続するか、または、２つ以
上の貯蔵槽供給孔に接続して、２つ以上の流体を移送において混合した後にかかる混合物
をディスペンスすることができる。同様に、各チャネルは、単一のディスペンス・ノズル
に接続するか、または２つ以上のディスペンス・ノズルに接続して、流体の液滴を基板上
にディスペンスすることができる。これらのチャネルは、水平方向、垂直方向、またはそ
れらの組み合わせで、セラミック・ボディ内に存在することができる。開放キャビティは
、複数のディスペンス・ノズル内に圧力を与えるための作動手段を受容するように適合さ
れている。
【００１４】
　別の態様において、本発明は、セラミック・プレートから流体をディスペンスする方法
に関する。この方法は、多数の開口を有するセラミック・ボディを設けるステップを含む
。これらの開口は、複数の貯蔵槽供給孔と、複数のディスペンス・ノズルに直接連通して
いる開放キャビティと、複数の貯蔵槽供給孔を複数のディスペンス・ノズルへと接続する
複数のチャネルと、を含む。複数の貯蔵槽供給孔内に、少なくとも１つの流体を供給する
。そして、開放キャビティから複数のディスペンス・ノズル内へ圧力を強制的に与えて、
開口内で力を発生させる。これは、好ましくは、毛管力である。その際に、毛管力によっ
て、複数の貯蔵槽供給孔から複数のチャネルを介して複数のディスペンス・ノズル内へと
流体を移送し、ノズルからの流体の液滴を基板上にディスペンスさせる。
【００１５】
　この態様では、好ましくは、セラミック・ボディが親水性の材料であり、開放キャビテ
ィ内に、圧力を発生させるための作動手段（actuating means）を設ける。各チャネルを
単一の供給孔に接続して、かかる供給孔における流体をディスペンス・ノズルに移送して
、基板上にディスペンスすることができる。あるいは、チャネルを少なくとも２つの供給
孔に接続して、かかる供給孔から受容した液体をチャネルにおいてよく混合することがで
き、これによって、かかる混合物を、１つのディスペンス・ノズルまたは２つ以上のディ
スペンス・ノズルへと移送し、混合物の液滴を基板上にディスペンスする。
【００１６】
　更に別の態様では、本発明は、流体をディスペンスするためのセラミック・プレートの
形成に関する。この方法は、複数のグリーンシートを設けるステップと、かかる複数のグ
リーンシートの第１、第２、第３、および第４の組のグリーンシートに、第１、第２、第
３、および第４の組の開口をそれぞれ形成するステップと、を含む。これらの開口を有す
るグリーンシートを互いに位置合わせして積み重ねて、第１の組の開口が複数の貯蔵槽供
給孔を形成し、第２の組の開口が複数のディスペンス・ノズルを形成し、第３の組の開口
が複数のディスペンス・ノズルと直接連通した開放キャビティを形成し、第４の組の開口
が複数の貯蔵槽供給孔を複数のディスペンス・ノズルに接続する複数のチャネルを形成す
るようにする。次いで、これらの積み重ねて位置合わせしたグリーンシートを互いに貼り
合わせて、流体をディスペンスするための本発明の焼結セラミック・プレートを形成する
。焼結プロセスは、全ての層を溶解して、別個の接着（bonding）プロセスが必要でない
ようにする。
【００１７】
　本発明のこの態様では、好ましくは、第１、第２、第３、および第４の組の開口が材料
除去技法によって形成され、より好適には、パンチ・ツールを用いてグリーンシートに開
口をパンチングする。パンチ・ツールは、好ましくは、少なくとも２つの異なるサイズ直
径の交互のパンチを有するパンチ・ヘッドを有し、本発明のセラミック・プレートを形成
する。マイクロスポッティングのための本セラミック・プレートを形成する際に、グリー
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ンシートに形成した第１、第２、第３、および第４の組の開口は、単一のグリーンシート
において垂直方向または水平方向に備わっているか、または、異なるグリーンシートにお
いて、垂直方向、水平方向、または垂直／水平方向の組み合わせで備わっている場合があ
る。
【００１８】
　新規であると考えられる本発明の特徴、および、本発明の特徴的な要素については、特
許請求の範囲に具体的に述べる。図面は、例示の目的のためのみであり、縮尺どおりとは
限らない。しかしながら、本発明自体は、構成および動作方法の双方について、添付図面
と関連付けて、以下の詳細な説明を参照することによって、最も良く理解されよう。
【発明を実施するための最良の形態】
【００１９】
　本発明の好適な実施形態を説明する際に、図面の図１から図７を参照する。図面におい
て、同様の番号は本発明の同様の構造体を示す。
【００２０】
　本発明は、マイクロスポッティング・デバイスおよびかかるマイクロスポッティング・
デバイスを製造する方法を対象とする。本発明の各マイクロスポッティング・デバイスは
、好適には、共に焼結された多機能マイクロアレイ・スポッティング・デバイスであり、
流体表面を作動させるための単一の大きいキャビティと、少なくとも１つの流体（すなわ
ち試薬）または異なる貯蔵槽内の多数の異なる流体を受容し保持するための多数の貯蔵槽
供給孔と、貯蔵槽供給孔からの流体を受容するための多数の異なる流体チャネルと、チャ
ネルに接続された、少量の流体のマルチアレイを、好ましくは後に使用するためのガラス
試験スライドである基板上にディスペンスするための多数の異なるマイクロスポッティン
グ流体ディスペンス・ノズルと、を有する。本マイクロスポッティング・デバイス内に設
けられた流体は、生物学的試薬あるいは化学的試薬またはその両方を含む流体を含むこと
ができるが、これには限定されず、実験および診断の双方に用いるために、その多数の組
み合わせを試験する。
【００２１】
　一態様において、各流体チャネルは、単一の貯蔵槽供給孔に接続して、供給孔内の流体
が流体チャネルを介して導入されて移動し、次いで流体を試験スライド上にディスペンス
させるためのマイクロスポッティング・ノズル内へと導入することができるようになって
いる。あるいは、２つ以上の貯蔵槽供給孔を単一のチャネルに接続して、２つの貯蔵槽か
らの流体を単一のチャネル内に導入して、クリープ（creep）流で移動する際に混合し（
好ましくは約Ｒｅ＜１のクリープ流）、次いで混合物を試験スライド上にディスペンスす
るための単一のマイクロスポッティング・ノズル内に導入することができるようになって
いる。
【００２２】
　本マイクロスポッティング・デバイスは、好ましくは、親水性の材料（例えばアルミノ
・マグネシウム・シリケート・ガラス）で形成され、その親水性の層を介して毛管力によ
って流体の自己供給流を可能とし、マイクロスポッティング・ノズルからの制御された流
体のディスペンスを可能とする。あるいは、マイクロスポッティング・デバイスは、いず
れかの材料で形成して、これによって、いったん、貯蔵槽供給孔、ディスペンス・ノズル
、およびチャネルのための開口を形成したら、例えば、かかる開口の表面を親水性の材料
で被覆すること等で、これらの開口に親水性の表面を与えることができる。
【００２３】
　各貯蔵槽供給孔は、充分な量の流体を保持するために充分なサイズであるので、本マイ
クロスポッティング・デバイスは、貯蔵槽当たり多数の流体液滴を制御された方法でディ
スペンスすることができるという利点がある。マイクロスポッティング・デバイスの単一
の大きいキャビティは、多数のマイクロスポッティング・ノズル内にある流体表面を作動
させるための作動手段（例えばプランジャ）を受容するように適合されている。多数のマ
イクロスポッティング・ノズル内で流体表面を作動させることによって、マイクロスポッ
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ティング・デバイスは、スライドに接触することなく、各マイクロスポッティング・デバ
イスからスライド上へと少量の流体をディスペンスすることができる。マイクロスポッテ
ィング・ノズルから試験スライド上へと流体の液滴をディスペンスすることは、連続的に
、または、所定の間隔または時間に、離散的なモードで実行することができる。
【００２４】
　本発明の理解を容易にするため、かつ、本発明をいずれの点でも限定しないため、図１
から図４は、本発明のマイクロスポッティング・デバイス１００の一実施形態を示す。こ
のマイクロスポッティング・デバイスは、複数のマイクロ・ウェルおよびマイクロ・チャ
ネルを含み、これらは、互いに接続されて、デバイス全体に存在し、単一の大きいキャビ
ティ、貯蔵槽供給孔、流体チャネル、および、少量の流体を基板上にディスペンスするた
めのマイクロスポッティング・ノズルを形成する。基板は、好ましくは、診断用あるいは
実験用またはそれら両方のためのガラス試験スライドである。本マイクロスポッティング
・デバイスは、デバイス全体に存在するマイクロ・ウェルおよびチャネルの様々なマトリ
クス（縦横に並んでいるもの）を製造することによって、所望の仕様に合わせて個別化す
ることが可能であることは認められ理解されよう。
【００２５】
　マイクロスポッティング・デバイス１００は、複数のグリーンシートから形成するのが
好適である。例えば、図２はグリーンシート層１から９を示し、これによって、各グリー
ンシート層は、結果として所望の焼結微小デバイス構造が得られる仕様を満たすようにカ
スタマイズされている。グリーンシートは、好ましくは、アルミノ・マグネシウム・シリ
ケート・グラス等を含むがこれには限定されない親水性のセラミック材料から構成される
。各グリーンシートの厚さは、微小デバイスの所望の仕様によって変動し得るが、好まし
くは３ミルから３０ミルまでの範囲である。微小デバイス構造全体の厚さは、いずれかの
所望の量とすることができるが、好ましくは１ｍｍ未満として、現在のマクロ分野の研究
所機器に統合する（一体化される）。
【００２６】
　各グリーンシートに、マイクロスポッティング・デバイスのマイクロ・ウェルおよびチ
ャネルを形成するために、多数の垂直方向および水平方向の開口を形成する。これらの垂
直および水平の開口は、好ましくは、重複パンチング（すなわちニブリング）によってグ
リーンシートから材料をパンチングすること、レーザ・ドリル、電子ビーム・ドリル、サ
ンドブラスト、および高圧液体ジェット加工等、材料除去技法によって、グリーンシート
に形成する。任意に、グリーンシートをパンチングする場合、グリーンシートの下面に剛
性の支持膜を設けて、グリーンシートおよびパンチングした開口における歪みを防ぐこと
ができる（例えばエンボシング、ビア・ブレイクアウト等）。剛性の支持膜は、充分な剛
性を有するいずれかの材料（例えば金属膜）から構成することができ、グリーンシートの
下面に設ける場合、かかるグリーンシートに、パンチング・プロセス中に追加の強度を与
えて、グリーンシートおよび結果として得られるパンチングした開口の双方を、有害な損
傷から保護する。
【００２７】
　図７を参照すると、垂直および水平の開口をグリーンシートを貫通してパンチングする
場合、パンチ・ツール２００に、ダイ・セット内の少なくとも２つの異なるパンチ・サイ
ズを一体化して、本マイクロスポッティング・デバイスを形成することができる。例えば
、第１のパンチ２０１は第２のパンチ２０２よりも直径が大きい。これによって、各パン
チはその隣接したパンチとは異なるサイズを有する。これは、本マイクロスポッティング
・デバイスを製造する際のスループットを増大させるので有利である。
【００２８】
　異なるパンチ・サイズを用いて、各グリーンシート内に垂直および水平の双方の開口を
形成し、これによって、かかるパンチング・ツール２００を用いて、効率的かつタイムリ
ーな方法で、単一のグリーンシートに異なるサイズの開口を設けることができる。例えば
、図２は、グリーンシート層２を示す。これは、第１のパンチ・サイズ開口１２と、第２
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のもっと小さいパンチ・サイズ開口１４との組み合わせを有する。これらのパンチングし
た開口１２、１４は、少なくとも２つの異なるパンチ・サイズを備えた単一のパンチ・ツ
ールを用いて、重複パンチ・プロセスによって形成することができる。その際に、異なる
パンチ・サイズを有するパンチ・ツールは、好ましくは、各グリーンシート内で異なるサ
イズの開口をパンチングするため、異なるサイズのパンチを交互に用いて、所望のパンチ
・アレイ・パターンおよびシーケンスをプログラミングする。水平の開口を形成する際に
、プログラムは、更に、異なるパンチ・サイズを重複パンチングして、各グリーンシート
内で異なる幅（および長さ）の水平チャネル開口を形成することを含むことができる。あ
るいは、グリーンシート内の異なるサイズの開口は、重複パンチ技法を用いて単一のパン
チ・サイズを用いて設けることができる。
【００２９】
　本発明によれば、単一のパンチを用いるか、または異なるサイズの複数のパンチを用い
るかに関わらず、水平の開口は、グリーンシート内の概ね矩形の開口であり、滑らかまた
は粗いものとすることができるが、グリーンシート内の垂直の開口は、円形、矩形、滑ら
か、粗い、またはそれらの組み合わせとすることも可能である。各垂直開口の直径は２０
ミクロン以上とすることができ、垂直開口は２０ミクロン以上の幅、および２０ミクロン
より大きい長さとすることができる。しかしながら、製造において用いる直径は、最終的
には、特定の用途および技術的な変数に依存することは認められよう。その変数は、例え
ば、マイクロスポッティング・デバイス内に供給される流体の粘度、かかる流体の表面張
力あるいは界面活性またはその両方、流体の所望の量、ならびに、所望の流量、流体の毛
管作用あるいは強制流動またはその両方等である。
【００３０】
　再び図１および図２のデバイスを参照すると、マイクロスポッティング・デバイス１０
０は、複数のグリーンシートすなわちグリーンシート１から９に、異なる形状およびサイ
ズの多数の垂直および水平の開口を設けることによって製造する。例えば、これらの開口
には、ほぼ中央の開口１０を有するグリーンシート、および、複数の供給孔を有する他の
または同一のグリーンシートが含まれ、これは、中央開口１０の周囲または隣接する側方
のいずれかにある大きい供給孔１２および小さい供給孔１６の双方を含むことができる。
他のグリーンシートには、複数のスポッティング孔開口が設けられており、これは、中央
開口の下に対応する位置に、大きいスポッティング孔１４および小さいスポッティング孔
１９を含むことができる。更に、グリーンシートには、チャネル２０、２２、２４および
それに対する接続部１８を形成するため、水平開口ならびに垂直開口またはその両方を設
ける。
【００３１】
　いったんグリーンシートに様々なサイズおよび形状の複数の所望の垂直および水平な開
口を設けたら、グリーンシートを積み重ね、積層し、共に焼結して、焼結マイクロスポッ
ティング・デバイス１００を形成する。複数のグリーンシートは、セラミック微小デバイ
ス構造１００を形成するための熱、圧力、および時間を含む、従来のプロセスで積層する
ことができる。好適な積層圧力は８００ｐｓｉ未満であり、温度は９０℃未満であり、積
層時間は５分未満である。更に好適には、積層圧力は３００ｐｓｉから２０００ｐｓｉの
範囲であり、温度は６０℃から９０℃の範囲であり、積層時間は１分間から５分間の範囲
である。グリーンシートの積層体の貼り合わせが完了すると、次いで、積層したグリーン
シートを従来のプロセスで焼結して、本発明のマイクロスポッティング・デバイスを形成
する。焼結プロセスおよび条件は、最適な材料およびグリーンシートを形成するために用
いるバインダ（結合剤）システムに依存することは認められ理解されよう。
【００３２】
　図１および図２を参照すると、グリーンシートを互いに積層および位置合わせして、中
央開口（複数の開口）１０、大きい供給孔１２、小さい供給孔１６、大きいスポッティン
グ孔１４、小さいスポッティング孔１９、および接続部１８を有するチャネル２０、２２
、２４が、対応するグリーンシートにおいて、位置合わせをして積層されるようにし、次
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いでこの積層体を貼り合わせし焼結して、マイクロスポッティング・デバイス１００を形
成する。その際に、位置合わせした中央開口（複数の開口）１０が、単一の大きいキャビ
ティ１１０を形成し、好ましくは、これが、デバイスのほぼ中央に位置する。大きい供給
孔１２は、小さい供給孔１６と組み合わされて、流体（複数の流体）を受容し保持するた
めの、大きい部分１２０および小さい部分１６０を有する貯蔵槽供給孔を形成する。大き
いスポッティング孔１４および小さいスポッティング孔１９は、マイクロスポッティング
・デバイス１００のマイクロスポッティング・ノズル１４０、１９０を形成し、チャネル
２０、２２、２４は、それらの接続部１８と共に、接続部１８０を有する流体チャネル１
２０、１２２、１２４を形成する。これは、貯蔵槽供給孔１２０、１６０からデバイス１
００のマイクロスポッティング・ノズル１４０、１９０に流体を運ぶ。
【００３３】
　本発明のマイクロスポッティング・デバイス１００において、マイクロスポッティング
・ノズル１４０、１９０は、単一の大きいキャビティ１１０および流体チャネル１２０、
１２２、１２４の双方と連通している。１つの流体または複数の異なる流体は、貯蔵槽（
reservoir）供給孔の大きい部分１２０内に導入され、貯蔵槽供給孔１２０、１６０の双
方の部分内に保持される。貯蔵槽供給孔のもっと小さいまたは下部の部分１６０は、流体
チャネルの接続部分１８０に連通しており、部分１８０は、デバイス１００の流体チャネ
ル１２０、１２２、１２４に接続して、少なくとも１つの貯蔵槽供給孔から流体（複数の
流体）を受容する。
【００３４】
　図３において、マイクロスポッティング・ノズルのアレイに示すように、各マイクロス
ポッティング・ノズル１４０、１９０は、単一のチャネルに接続されている。一方、この
単一チャネルは、少なくとも１つの貯蔵槽供給孔（チャネル１２０、１２２によって示す
）に接続され、あるいは、２つ以上の貯蔵槽供給孔（接続チャネル１５５によって示す）
に接続されている。これらのチャネルは、図３の実線によって示すように、ｘ、ｙ平面に
おいて水平方向にある場合があり、または、それらは、全体的に、またはその一部が、図
３に点線で示すｚ方向に垂直にある場合がある。すなわち、マイクロスポッティング・デ
バイスのチャネルは、デバイス内で同じレベル（層）にあるか、または、それらはマイク
ロ・デバイス内で異なるレベルにある場合がある。その際に、チャネルは、チャネル１２
０および１２２等、同じグリーンシート内でパンチングすることができ、これによって、
かかるチャネルを互い違いに配置し、互いに分離することができる。この態様では、デバ
イスは、単一チャネルに接続した単一供給孔を有する。あるいは、チャネル１２０および
１２２は、同じレベル内で相互に接続することができ、ディスペンスの前に、チャネル内
の２つ以上の供給孔からの２つ以上の流体を混合することを可能とする。
【００３５】
　例えば、第１および第２の供給孔が、第１および第２のチャネルを介して相互に接続す
る場合、かかるチャネルが接続する点は、ディスペンスされた流体が混合し始める箇所で
ある。次いで、これらの流体は混合し始めて、ついには、この混合物が、かかるチャネル
が接続されている対応する小さい出口マイクロスポッティング・ノズル１９０に達し、混
合物を液滴で基板上にディスペンスするようになっている。チャネルが多数の貯蔵槽供給
孔に接続されているか、または単一の供給孔に接続されているかには関わらず、これらの
チャネルは、好ましくは、各グリーンシート内で重複してパンチングして、それらを全体
的に水平に、部分的に水平に、および、部分的に垂直に（すなわち接続部１８０）形成す
ることができ、または、それらが、マイクロスポッティング・デバイス内で水平部分に接
続された垂直傾斜部分を有するように形成することができる。
【００３６】
　デバイス１００の単一の大きいキャビティ１１０は、好ましくは空気圧である圧力をマ
イクロスポッティング・ノズル１４０、１９０内に強制的に導入するための作動手段を受
容するように適合されて、貯蔵槽供給孔１２０、１６０に流体を供給した場合に、各マイ
クロスポッティング・ノズル内に存在する流体の表面を空気圧が作動させるようになって
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おり、これが次いで、デバイスの毛管作用を開始させ、貯蔵槽からの流体をチャネル内に
導入してこれを通過させ、マイクロスポッティング・ノズル内へと引き込み、基板表面（
例えば試験スライド表面）全体に流体液滴のマイクロアレイを同時にディスペンスさせる
。大きいキャビティ１１０からの圧力をかけた空気の各力によって、流体の液滴は、マイ
クロスポッティング・デバイス１００から基板上へとディスペンスされる。ディスペンス
・マイクロスポッティング・ノズル出口１９０は、直径が好ましくは５０ミクロン未満で
あり、更に好適には２０ミクロン（またはもっと小さい）から５０ミクロンまでであり、
これによって、基板の単位表面積当たりの流体、または混合物または複数の流体のディス
ペンスまたは多数の液滴が可能となる。
【００３７】
　図４から図６を参照すると、マイクロスポッティング・デバイスは、円形、方形、矩形
等、いずれかの所望の形状として、マクロ試験機器への一体化を容易にすることができる
。例えば、図４は、矩形を有するマイクロスポッティング・デバイス１００Ａの上面図を
示す。このマイクロスポッティング・デバイス１００Ａは、マイクロスポッティング・ノ
ズル１４０、１９０を有するそのほぼ中央に、単一の大きいキャビティ１１０を有する。
この単一の大きいキャビティは、ほぼ矩形のパターンで示す。しかしながら、キャビティ
は、カスタマイズした仕様を満たすようないずれかの所望の形状を有することができるこ
とは認められよう。キャビティ１１０の対向する側に、第１の供給孔アレイおよび第２の
供給孔アレイがあり、流体または複数の流体を受容し保持する。各開口は、垂直方向およ
び水平方向にパンチングした開口の双方を含み、円形、方形、矩形等を含むがこれらには
限定されない様々な形状を有することができる。
【００３８】
　図５および図６は、代替実施形態を示す。これによって、円形のマイクロスポッティン
グ・デバイス１００Ｂを製造する。図５は、図２の層３全体の円形デバイスの上面図を示
し、図６は、図２の層５全体の上面図を示す。本発明のこの実施形態に示すように、マイ
クロスポッティング・ノズル１４０、１９０（大きい部分１４０のみ示す）は、デバイス
内の円形パターンにある。また、貯蔵槽供給孔１２０、１６０（下部１６０のみ示す）は
、円形マイクロスポッティング・ノズルを全体的に取り囲む円形パターン内に設けられて
いる。図６は、円形の同じｘ－ｙ平面内に形成された多数のチャネル１２０、１２１、１
２２、１２３等を示す。これらのチャネルの最も内側の端部は、マイクロスポッティング
・ノズルを形成するための開口１４に対応する。すなわち、層内のデバイスの中央に最も
近い各チャネルの端部は、マイクロスポッティング・ノズルを形成するための開口として
用いられる。また、図６には、デバイス１００Ｂ内でチャネルが異なるレベルで設けられ
、これによって接続部１８０が貯蔵槽を下にあるチャネル（図示せず）に接続することも
示されている。
【００３９】
　従って、本発明は、少量の流体または流体の混合物を、基板、好ましくは、後に乾燥さ
せて診断あるいは実験またはそれら両方に用いることができる試験スライド上にディスペ
ンスするため、所望の仕様を満たすように個別化することができるマイクロスポッティン
グ・デバイスを提供するという利点がある。別の利点は、マイクロスポッティング・デバ
イスが、制御され、一貫し、反復可能な方法で、単位面積当たり液体の多数の液滴を基板
上にディスペンスさせることができることである。本マイクロスポッティング・デバイス
は、実質的にいかなるクロストーク（混線）も回避する。なぜなら、マイクロスポッティ
ング・デバイス本体内にチャネルの相互接続が埋められているからである。本発明のマイ
クロスポッティング・デバイスは、コストを削減し、ディスペンスされる試薬の量を最小
限に抑え、単一の処理動作で試験することができるサンプル／試薬の数を増やし、更に、
グラス・スライドをマイクロスポッティングする場合に使用が容易かつ効率的であり、こ
れによって、単一グラス・スライド上において、迅速で多数のサンプル・ポイント試験を
可能とする。
【００４０】
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　本発明について、特定の好適な実施形態に関連付けて具体的に説明してきたが、前述の
説明に鑑みて、当業者には、多くの代替、変形、および変更が明らかであることは明白で
ある。従って、添付の特許請求の範囲は、かかる代替、変形、および変更を、本発明の真
の範囲および精神内に該当するものとして包含することが考えられる。
【図面の簡単な説明】
【００４１】
【図１】本発明のマイクロスポッティング・デバイスの断面図を示す。
【図２】図１のマイクロスポッティング・デバイス構造を形成するための様々な多層化お
よび処理ステップの断面図を示す。
【図３】図１および図４に示すマイクロスポッティング・デバイスのマイクロスポッティ
ング・ノズル・アレイの部分上面図を示す。
【図４】矩形を有する本発明のマイクロスポッティング・デバイスの上面図を示す。
【図５】円形を有する本発明の別のマイクロスポッティング・デバイスを形成するために
用いる図２内の異なる層の上面図を示す。
【図６】円形を有する本発明の別のマイクロスポッティング・デバイスを形成するために
用いる図２内の異なる層の上面図を示す。
【図７】本発明のマイクロスポッティング・デバイスを形成するために用いるパンチ・ツ
ールの上面図を示す。
【符号の説明】
【００４２】
１０、１００　マイクロスポッティング・デバイス
１１０　開放キャビティ
１２０、１６０　貯蔵槽供給孔
１２２、１２４　流体チャネル
１４０、１９０　マイクロスポッティング・ノズル
１８０　接続部
１２、１４　開口
１８　接続部



(12) JP 4959367 B2 2012.6.20

【図１】

【図２】

【図３】

【図４】

【図５】

【図６】
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