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(57)【要約】
　本発明は、自動化されたバイオプロセシングのための
システム、デバイス、装置および方法を提供する。本発
明のために好適なプロトコルおよびバイオプロセシング
手順の例には、免疫沈殿、クロマチンの免疫沈殿、組換
えタンパク質の単離、核酸の分離および単離、タンパク
質の標識化、分離および単離、細胞の分離および単離、
食品の安全性分析、ならびに、ビーズに基づく自動分離
が含まれるが、これらに限定されない。いくつかの実施
形態において、本発明は、ウエスタンブロット処理の自
動化されたシステム、自動化されたデバイス、自動化さ
れたカートリッジおよび自動化された方法を提供する。
他の実施形態には、核酸（例えば、プラスミドＤＮＡ、
ゲノムＤＮＡ、細菌ＤＮＡ、ウイルスＤＮＡおよび何ら
かの他のＤＮＡを含めて、ＤＮＡまたはＲＮＡまたはそ
れらのフラグメントなど）の分離、調製および精製のた
めの自動化されたシステム、自動化されたデバイス、自
動化されたカートリッジおよび自動化された方法、なら
びに、タンパク質およびペプチドなどの処理、分離およ
び精製のための自動化されたシステム、自動化されたデ
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ａ）固体支持体を含有するために構成される少なくとも１つのバイオプロセシングチャ
ンバー、
　ｂ）少なくとも１つのポンプを介して前記バイオプロセシングチャンバーと流体連結し
ている複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールのプロセス流体通路（ただし、
前記少なくとも１つのポンプはバイオプロセシングカートリッジの中または表面に含まれ
る）
を含むバイオプロセシングカートリッジ。
【請求項２】
　少なくとも１つのアクセスバルブを、前記複数のプロセス流体通路の少なくとも１つに
よって規定される流路の内部に含む、請求項１に記載のカートリッジ。
【請求項３】
　前記少なくとも１つのアクセスバルブのそれぞれが、プロセス流体コネクターと、前記
複数のプロセス流体通路の少なくとも１つとの間における流路の内部に位置し、ただし、
それぞれのプロセス流体コネクターが、カートリッジを１つまたは複数の流体容器に流体
接続するために構成される、請求項２に記載のカートリッジ。
【請求項４】
　２つ以上のアクセスバルブを含み、ただし、それぞれのアクセスバルブが、独立したプ
ロセス流体コネクターと、前記複数のプロセス流体通路の１つとの間における流路の内部
に置かれ、それぞれの独立したプロセス流体コネクターが、カートリッジを１つまたは複
数の流体容器に流体接続するために構成される、請求項３に記載のカートリッジ。
【請求項５】
　前記プロセス流体コネクターが、マニホールドを経由して前記流体容器に接続するため
に構成される、請求項３に記載のカートリッジ。
【請求項６】
　前記プロセス流体コネクターが、吸引チューブおよび／または吐出チューブを経由して
前記流体容器に接続するために構成される、請求項３に記載のカートリッジ。
【請求項７】
　前記プロセス流体コネクターが吸引チューブおよび／または吐出チューブである、請求
項３に記載のカートリッジ。
【請求項８】
　アクセスバルブを、前記プロセス流体コネクターのそれぞれと、前記複数のプロセス流
体通路のそれぞれとの間における流路のそれぞれの内部に含む、請求項２に記載のカート
リッジ。
【請求項９】
　少なくとも１つのプロセスバルブを、前記ポンプと、前記チャンバーとの間における流
路においてさらに含む、請求項１に記載のカートリッジ。
【請求項１０】
　２つ以上のバイオプロセシングチャンバーを含む、請求項１に記載のカートリッジ。
【請求項１１】
　複数の制御流体通路をさらに含む、請求項１に記載のカートリッジ。
【請求項１２】
　前記複数の制御流体通路のそれぞれにつながる制御流体コネクターをさらに含み、ただ
し、それぞれの制御流体コネクターが、カートリッジを１つまたは複数の自動化された制
御システムに流体接続するために構成される、請求項１１に記載のカートリッジ。
【請求項１３】
　少なくとも１つのプロセス流体通路と流体連結している色素チャンバーを含み、ただし
、前記色素チャンバーの内部の物質は、流体と接触したとき、色が変わる、請求項１に記
載のカートリッジ。
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【請求項１４】
　ａ）バイオプロセシングカートリッジを収容するためにそれぞれが構成される１つまた
は複数のカートリッジスロット、
　ｂ）バイオプロセシング期間中における使用のための容器を保持するために構成される
少なくとも１つの流体容器ホルダーを含む取り外し可能な流体容器トレー、および
　ｃ）１つまたは複数のバイオプロセシングカートリッジにおけるバイオプロセシングに
関連する少なくとも１つのパラメーターを制御するために構成される自動化された制御シ
ステム
を含む自動化されたバイオプロセシングデバイス。
【請求項１５】
　２個～８個のカートリッジスロットを含む、請求項１４に記載のデバイス。
【請求項１６】
　前記カートリッジスロットがさらに、前記流体容器ホルダーの内部の１つまたは複数の
流体容器を１つまたは複数のプロセス流体コネクターと流体接続するために構成される流
体マニホールド、ならびに／あるいは、１つまたは複数の制御流体コネクターを１つまた
は複数の自動化された制御システムに接続するために構成される制御流体マニホールドを
含む、請求項１４に記載のデバイス。
【請求項１７】
　前記カートリッジスロットが、カートリッジにおける吸引チューブおよび／または吐出
チューブを受け取り、かつ、該吸引チューブおよび／または吐出チューブを前記流体容器
ホルダーにおける流体容器の中に導くための多数の開口部またはガイド機構を含む、請求
項１４に記載のデバイス。
【請求項１８】
　前記自動化された制御システムが独立して、前記カートリッジスロットのそれぞれの中
のバイオプロセシングカートリッジにおける前記ポンプおよび前記バルブを制御する、請
求項１４に記載のデバイス。
【請求項１９】
　ａ）ｉ）固体支持体をその中に含有する少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバ
ー、および
　　ｉｉ）前記バイオプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールお
よび／またはミクロスケールのプロセス流体通路
を含むバイオプロセシングカートリッジを提供すること；および
　ｂ）少なくとも１つのプロセス流体を、前記複数のプロセス流体通路の少なくとも１つ
を介して前記バイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出すること
を含む、バイオプロセシングの自動化された方法。
【請求項２０】
　前記ポンプ送出することが、１つまたは複数の試薬および／またはサンプルを前記プロ
セシングチャンバーの中にポンプ送出し、前記支持体と接触させることを含む、請求項１
９に記載の方法。
【請求項２１】
　前記ポンプ送出することが、前記試薬の少なくとも１つを、前記チャンバーの上部部分
につながる通路から、前記カートリッジにおけるポンプを介して、前記チャンバーの底部
部分につながる通路の中に循環することを含む、請求項２０に記載の方法。
【請求項２２】
　前記ポンプ送出することが、少なくとも１つのプロセス流体をポンプ送出して、前記少
なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーにおいて、フィルターまたはメンブランを
通過またはその表面を横切るようにすることを含む、請求項１９に記載の方法。
【請求項２３】
　自動化されたウエスタンブロット処理方法を含む、請求項１９に記載の方法。
【請求項２４】
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　核酸の分離、精製および／または回収の自動化された方法を含む、請求項１９に記載の
方法。
【請求項２５】
　１つまたは複数の流体を固体支持体に適用する方法であって、下記の工程：
　ａ）少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジをバイオプロセシングデバイス
の中に挿入する工程であって、前記バイオプロセシングカートリッジが、
　　ｉ）固体支持体をその中に含有する少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー
、および
　　ｉｉ）前記バイオプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールお
よび／またはミクロスケールの通路
を含む、工程、
　ｂ）ポンプ作動シーケンスを前記カートリッジに対して行う工程であって、前記ポンプ
作動シーケンスが、流体が１つまたは複数の容器から流体流れ通路の１つを介して前記チ
ャンバーの中にポンプ送出される１つまたは複数の流体添加サイクルに入ることを含む、
工程
を含み、
　ただし、前記流体添加サイクルのいずれかで添加される流体が、前記流体添加サイクル
のいずれか他で添加される流体と同じまたは異なる、上記方法。
【請求項２６】
　前記ポンプ作動シーケンスがさらに、前記チャンバー内の流体を指定された廃液容器の
中にポンプ送出することを含む、それぞれの流体添加サイクルの後でのパージ処理サイク
ルに入ることを含む、請求項２５に記載の方法。
【請求項２７】
　前記ポンプ作動シーケンスがさらに、前記流体添加サイクルのいずれかの後での循環サ
イクルに入ることを含み、ただし、前記循環サイクルは、前記チャンバーの底部に接続さ
れる流体流れ通路におけるバルブを開けること、および、流体をポンプ送出して、前記チ
ャンバーの底部部分から１つまたは複数の流体流れ通路を介して前記チャンバーの上部部
分の中に入れることを含む、請求項２５に記載の方法。
【請求項２８】
　前記パージ処理シーケンスを、プログラム可能なコントローラーを使用して開始および
停止することをさらに含む、請求項２５に記載の方法。
【請求項２９】
　前記カートリッジのそれぞれに対して行われる前記ポンプ作動シーケンスが同時に行わ
れる、請求項２５に記載の方法。
【請求項３０】
　ａ）ｉ）バイオプロセシングカートリッジを収容するためにそれぞれが構成される１つ
または複数のカートリッジスロット、および
　　ｉｉ）１つまたは複数のバイオプロセシングカートリッジにおけるバイオプロセシン
グに関連する少なくとも１つのパラメーターを制御するために構成される自動化された制
御システム
を含むバイオプロセシングデバイスと、
　ｂ）ｉ）固体支持体を含有するために構成される少なくとも１つのバイオプロセシング
チャンバー、
　　ｉｉ）少なくとも１つのポンプを介して前記バイオプロセシングチャンバーと流体連
結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールのプロセス流体通路（ただ
し、前記少なくとも１つのポンプはバイオプロセシングカートリッジの中または表面に含
まれる）
を含む１つまたは複数のバイオプロセシングカートリッジと
を含む自動化されたバイオプロセシングシステム。
【発明の詳細な説明】
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【技術分野】
【０００１】
　本発明は、生体分子を処理するための装置および方法に関連し、より具体的には、生体
分子を処理するための自動化された方法および装置に関連する。
【背景技術】
【０００２】
　いくつかの実験室手順は依然として、当該手順を行う科学者または研究室技術者によっ
て個人の注意を必要とする非効率的な手作業方法を使用して大部分が行われるままである
。これらの手順の多くが自動化からの利益を受けると考えられる。例えば、核酸の精製、
例えば、プラスミドの調製などは現在、未だに自動化が行われていない、時間のかかる非
効率的な仕事である。徐々に進む様々な改善により、例えば、沈殿化フィルターの導入な
どにより、要求される手作業時間が削減されている。しかしながら、最も進んだ核酸精製
キットでさえ、依然として数時間の時間および個人の注意を必要とする。同様に、ウエス
タンブロット分析のための処理は、このプロセスの期間中は実験台に拘束されることを科
学者または研究室技術者に要求する労働集約的なプロセスであり得る。加えて、そのよう
なプロセスは、手作業集約的手順に固有的な人為的エラーおよび再現性の欠如に悩まされ
る。必要とされるもの、および、本明細書中において提供されるものが、１つには、使用
の増大した利便性、低下した作業時間、低下したエラー、および、増大した再現性を有す
る、固体支持体上で行われる反応、プロテオミクス前のサンプル調製、核酸適用および細
胞分離適用のための、小さくて、価格が手頃であり、使用者に優しい、融通のきく器具で
ある。
【発明の概要】
【０００３】
　いくつかの実施形態において、本発明は、自動化されたバイオプロセシングのためのシ
ステム、デバイス、装置および方法を提供する。本発明のために好適なプロトコルおよび
バイオプロセシング手順の例には、免疫沈殿、クロマチンの免疫沈殿、組換えタンパク質
の単離、核酸の分離および単離、タンパク質の標識化、分離および単離、細胞の分離およ
び単離、ならびに、ビーズに基づく自動分離が含まれるが、これらに限定されない。具体
的な実施形態において、本発明は、ウエスタンブロット処理の自動化されたシステム、自
動化されたデバイス、自動化されたカートリッジおよび自動化された方法を提供する。他
の実施形態には、核酸（例えば、プラスミドＤＮＡ、ゲノムＤＮＡ、細菌ＤＮＡ、ウイル
スＤＮＡおよび何らかの他のＤＮＡを含めて、ＤＮＡまたはＲＮＡまたはそれらのフラグ
メントなど）の分離、調製および精製のための自動化されたシステム、自動化されたデバ
イス、自動化されたカートリッジおよび自動化された方法、ならびに、タンパク質および
ペプチドなどの処理、分離および精製のための自動化されたシステム、自動化されたデバ
イス、自動化されたカートリッジおよび自動化された方法が含まれる。
【０００４】
　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングシステムは、バイオプ
ロセシングデバイス、少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジ、流体供給、お
よび、バイオプロセシングカートリッジを使用するバイオプロセシングに関連する少なく
とも１つのパラメーターを制御するためのコンピューター制御システムを含む。いくつか
の実施形態において、自動化されたバイオプロセシングシステムは、多数のバイオプロセ
シングカートリッジを含むことができる。
【０００５】
　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングデバイスは、バイオプ
ロセシングカートリッジを収容するためにそれぞれが構成される１つまたは複数のカート
リッジスロットと、バイオプロセシング期間中における使用のための流体容器を保持する
ために構成される多数の流体容器ホルダーを含む取り外し可能な流体容器トレーと、１つ
または複数のバイオプロセシングカートリッジにおけるバイオプロセシングに関連する少
なくとも１つのパラメーターを制御するために構成されるコンピューター制御システムと
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を含む。
【０００６】
　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングデバイスは、流体容器
ホルダー内の１つまたは複数の流体容器を１つまたは複数のプロセス流体コネクターと流
体接続するために構成される流体マニホールドを含む。いくつかの実施形態において、自
動化されたバイオプロセシングデバイスは、バイオプロセシングカートリッジにおける１
つまたは複数の制御流体コネクターを１つまたは複数の制御流体供給に接続するために構
成される流体マニホールドを含むことができる。
【０００７】
　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングカートリッジは、固体
支持体を含有するために構成される少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーを含
み、この場合、カートリッジはさらに、少なくとも１つのポンプを介してバイオプロセシ
ングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールの
流体流れ通路を含む。
【０００８】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングの自動化された方法は、固体支持体
を含有する少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、ならびに、バイオプロセシ
ングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールの
流体流れ通路を含むバイオプロセシングカートリッジを提供すること、そして、少なくと
も１つのプロセシング流体を、複数のメソスケールまたはミクロスケールの流体流れ通路
の少なくとも１つを介してバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出することを含
む。
【０００９】
　いくつかの実施形態において、本明細書中に提供されるものが、ブロッティングメンブ
ランを含有するために構成される少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、バイ
オプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロ
スケールのプロセス流体通路、ならびに、流体を、プロセス流体通路を介してポンプ送出
するために構成される複数の組み込まれたポンプを含むバイオプロセシングカートリッジ
である。プロセス流体通路の直径は約１０ｕｍ～約１０ｍｍの間の範囲であり得るか、ま
たは、約１００ｕｍ～約５ｍｍの間の範囲であり得るか、または、約２５０ｕｍ～約２．
５ｍｍの間の範囲であり得るか、または、約５００ｕｍ～約２ｍｍの間の範囲であり得る
か、または、直径が約１ｍｍであり得る。カートリッジはプラスチック製カートリッジで
あり得る。カートリッジはさらに、非柔軟性の配管を含むことができる。いくつかの実施
形態において、カートリッジは、少なくとも１つのアクセスバルブを、複数のプロセス流
体通路の少なくとも１つによって規定される流路の内部に含むことができる。少なくとも
１つのアクセスバルブのそれぞれを、少なくとも１つのプロセス流体コネクターと、複数
のプロセス流体通路の少なくとも１つとの間の流路の内部に設けることができ、この場合
、それぞれのプロセス流体コネクターが、カートリッジを１つまたは複数の流体容器に流
体接続するために構成される。いくつかの実施形態において、カートリッジは２つ以上の
アクセスバルブを含むことができ、この場合、それぞれのアクセスバルブを、独立したプ
ロセス流体コネクターと、複数のプロセス流体通路の１つとの間の流路の内部に置くこと
ができ、それぞれの独立したプロセス流体コネクターが、カートリッジを１つまたは複数
の流体容器に流体接続するために構成される。そのようなプロセス流体コネクターは複数
のコネクターであり得る（例えば、２本～２０本の吸引チューブおよび／または吐出チュ
ーブ、２本～１０本の吸引チューブおよび／または吐出チューブ、あるいは、４本～８本
の吸引チューブおよび／または吐出チューブなど）。いくつかの実施形態において、カー
トリッジは、アクセスバルブを、プロセス流体コネクターのそれぞれと、複数のプロセス
流体通路のそれぞれとの間の流路のそれぞれの内部に含むことができる。いくつかの実施
形態において、カートリッジは、アクセスバルブを、プロセス流体コネクターのそれぞれ
と、複数のプロセス流体通路のそれぞれとの間の流路のそれぞれの内部に含むことができ
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る。いくつかの実施形態において、カートリッジはブロッティングメンブランをバイオプ
ロセシングチャンバーの内部に含むことができる。ブロッティングメンブランはウエスタ
ンブロッティング用のメンブランであり得る。カートリッジの形状は変化し得る。カート
リッジのいくつかの実施形態において、深さが約２ｍｍから約５ｃｍまでの間の範囲であ
り得るか、または、約４ｍｍから約４ｃｍまでの間の範囲であり得るか、または、約５ｍ
ｍから約２ｃｍまでの間の範囲であり得るか、または、約８ｍｍから約１．５ｃｍまでの
間の範囲であり得るか、または、約９ｍｍから約１．２ｃｍまでの間の範囲であり得るか
、または、約１ｃｍであり得るか、または、１ｃｍであり得る。カートリッジの高さが約
１０ｃｍ～約２５ｃｍの間の範囲であり得るか、または、約１２ｃｍ～約２０ｃｍの間の
範囲であり得るか、または、約１４ｃｍ～約１８ｃｍの間の範囲であり得るか、または、
約１５ｃｍ～約１７ｃｍの間の範囲であり得るか、または、約１６ｃｍであり得るか、ま
たは、１６ｃｍであり得る。カートリッジの幅がその最大で、約１０ｃｍ～約２５ｃｍの
間の範囲であり得るか、または、約１２ｃｍ～約２２ｃｍの間の範囲であり得るか、また
は、約１６ｃｍ～約２０ｃｍの間の範囲であり得るか、または、約１７ｃｍ～約１９ｃｍ
の間の範囲であり得るか、または、約１８ｃｍであり得るか、または、１８ｃｍであり得
るか、または、約１８．２ｃｍであり得るか、または、１８．２ｃｍであり得る。いくつ
かの実施形態において、カートリッジは長方形形状または正方形形状を有することができ
る。プロセス流体コネクターは直径が約１０ｕｍ～約１０ｍｍの間の範囲であり得るか、
または、直径が約１００ｕｍ～約５ｍｍの間の範囲であり得るか、または、直径が約２５
０ｕｍ～約２．５ｍｍの間の範囲であり得るか、または、直径が約５００ｕｍ～約２ｍｍ
の間の範囲であり得るか、または、直径が約１ｍｍであり得る。いくつかの実施形態にお
けるカートリッジはパッケージによって包まれ得る。いくつかの実施形態において、少な
くとも１つのプロセス流体コネクターは、その遠位端においてより小さい内径に先細りす
る直径を有することができる。いくつかの実施形態において、プロセス流体通路に最も近
い（近位）部分におけるそのような少なくとも１つのプロセス流体コネクターの内径が約
０．５ｍｍ～約１５ｍｍであり、または、約１ｍｍ～約１０ｍｍであり、または、約２ｍ
ｍ～約６ｍｍであり、または、約４ｍｍであり、または、４ｍｍであり、かつ、プロセス
流体通路から最も遠い（遠位）部分におけるそのような少なくとも１つのプロセス流体コ
ネクターの終端の内径が約１０μｍ～約１０ｍｍの間の内径を有し、または、約１００μ
ｍ～約５ｍｍの間の内径を有し、または、約２５０μｍ～約２．５ｍｍの間の内径を有し
、または、直径が約５００μｍ～約２．０ｍｍの間の内径を有し、または、直径が約１ｍ
ｍである。カートリッジは、本明細書において提供されるような要素のどのような組合せ
でも含むことができる。
【００１０】
　本明細書中に提供されるものが、いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカ
ートリッジを収容するためにそれぞれが構成される１つまたは複数のカートリッジスロッ
トと、バイオプロセシングカートリッジ内のブロッティングメンブランをブロティングプ
ロトコルで処理することに関連する少なくとも１つの工程を制御するために構成される自
動化された制御システムとを含む自動化されたブロット処理デバイスである。いくつかの
実施形態において、デバイスは約１個から約８個までの間のカートリッジスロットを含む
ことができ、または、約２個から約６個までの間のカートリッジスロットを含むことがで
き、または、約３個から約５個までの間のカートリッジスロットを含むことができ、また
は、約４個のカートリッジスロットを含むことができる。いくつかの実施形態において、
デバイスはさらに、バイオプロセシングカートリッジを含むことができる。バイオプロセ
シングカートリッジはブロットを含むことができ、この場合、ブロットはウエスタンブロ
ットであり、ブロッティングプロトコルはウエスタンブロット処理プロトコルである。い
くつかの実施形態において、ブロット処理デバイスはさらに、ブロッティングメンブラン
をバイオプロセシングカートリッジの内部に含むことができる。自動化された制御システ
ムは、ブロット処理プロトコル（例えば、ウエスタンブロット処理プロトコルなど）のほ
とんどの工程、全工程、あるいは、１つの工程を除く全工程、２つの工程を除く全工程、
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３つの工程を除く全工程、または、４つの工程を除く全工程を自動的に制御するために構
成され得る。いくつかの実施形態において、自動化されたブロット処理デバイスは、ブロ
ット処理プロトコル（例えば、ウエスタンブロット処理プロトコルなど）の全工程、１つ
の工程を除く全工程、２つの工程を除く全工程、または、３つの工程を除く全工程につい
ての必要性を排除するために構成される自動化された制御システムを含むことができる。
自動化されたブロット処理デバイスは、本明細書中に提供されるデバイスの実施形態のい
ずれかに従うどのようなデバイスであってもよい。自動化されたブロット処理デバイスで
は、本明細書においてこの場合に記載されるどのようなバイオプロセシングカートリッジ
も使用することができる。
【００１１】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングの自動化された方法は、ａ）少なく
とも１つのバイオプロセシングカートリッジを自動化されたバイオプロセシングデバイス
の中に挿入すること（ただし、前記バイオプロセシングカートリッジは、ｉ）固体支持体
をその中に含有する少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、および、ｉｉ）前
記バイオプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／または
ミクロスケールの通路を含む）、および、ｂ）バイオプロセシングプロトコルを前記バイ
オプロセシングデバイスに対して開始すること（ただし、前記プロトコルは下記の１つま
たは複数を含む：ｉ）前記バイオプロセシングカートリッジにおけるポンプおよびバルブ
を、試薬および／またはサンプルを１つまたは複数の容器から少なくとも１つのバイオプ
ロセシングカートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーに
供給するために制御すること、ｉｉ）前記バイオプロセシングカートリッジにおけるポン
プおよびバルブを、試薬および／またはサンプルを少なくとも１つのバイオプロセシング
カートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーを通り抜ける
ように再循環するために制御すること、ならびに／あるいは、ｉｉｉ）前記バイオプロセ
シングカートリッジにおけるポンプおよびバルブを、試薬および／またはサンプルを少な
くとも１つのバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバイオプロ
セシングチャンバーから除くために制御すること）を含む。
【００１２】
　いくつかの実施形態において、上記方法は、ａ）少なくとも１つのバイオプロセシング
カートリッジを自動化されたバイオプロセシングデバイスの中に挿入すること（ただし、
前記バイオプロセシングカートリッジは、ｉ）固体支持体をその中に含有する少なくとも
１つのバイオプロセシングチャンバー、および、ｉｉ）前記少なくとも１つバイオプロセ
シングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケール
の通路を含む）、ｂ）ポンプ作動シーケンスを前記カートリッジに対して行うこと（ただ
し、前記ポンプ作動シーケンスは、流体が１つまたは複数の容器から複数のメソスケール
および／またはミクロスケールの通路の少なくとも１つを通って少なくとも１つのチャン
バーの中にポンプ送出される１回または複数回の流体添加サイクルを含む）を含む、１つ
または複数の流体を固体支持体に適用する方法を含む。
【００１３】
　本明細書中に提供されるものが、ａ）本明細書中に記載されるバイオプロセシングカー
トリッジのいずれかの実施形態に従うバイオプロセシングカートリッジを提供すること（
ただし、前記バイオプロセシングカートリッジはブロッティングメンブランを含有する）
、および、少なくとも１つのプロセス流体をポンプ送出して、前記複数のプロセス流体通
路の少なくとも１つを介して前記バイオプロセシングカートリッジの中に入れることを含
む、ブロットを処理する自動化された方法である。いくつかの実施形態において、本方法
は、本明細書中に記載されるバイオプロセシングデバイスのいずれかに従うデバイスによ
って行うことができる。本方法は、そのようなデバイスによってブロッティングメンブラ
ンに対して行われるブロッティングプロトコルの工程のすべて、１つの工程を除くすべて
、２つの工程を除くすべて、または、３つの工程を除くすべてを含むことができる。
【００１４】
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　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングシステム、自動化され
たバイオプロセシングデバイス、自動化されたバイオプロセシングカートリッジおよび自
動化されたバイオプロセシング方法は、ウエスタンブロット処理システム、ウエスタンブ
ロット処理デバイス、ウエスタンブロット処理カートリッジおよびウエスタンブロット処
理方法を含む。
【００１５】
　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングシステム、自動化され
たバイオプロセシングデバイス、自動化されたバイオプロセシングカートリッジおよび自
動化されたバイオプロセシング方法は、核酸の分離、精製および／または回収のためのシ
ステム、核酸の分離、精製および／または回収のためのデバイス、核酸の分離、精製およ
び／または回収のためのカートリッジ、ならびに、核酸の分離、精製および／または回収
のための方法を含む。
【００１６】
　さらに本明細書中に提供されるものが、本明細書中に記載されるバイオプロセシングカ
ートリッジのいずれかを含むキットである。本キットはさらに、１つまたは複数のチュー
ブ、容器または任意の他の好適な流体リザーバーを含むことができる。
【００１７】
　本明細書中に提供されるものが、固体支持体を含有するために構成される少なくとも１
つのバイオプロセシングチャンバー、および、少なくとも１つのポンプを介して前記バイ
オプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロ
スケールのプロセス流体通路（ただし、前記少なくとも１つのポンプはバイオプロセシン
グカートリッジの中または表面に含まれる）を含むバイオプロセシングカートリッジであ
る。いくつかの実施形態において、カートリッジは、少なくとも１つのアクセスバルブを
複数のプロセス流体通路の少なくとも１つによって規定される流路の内部に含むことがで
きる。前記少なくとも１つのアクセスバルブのそれぞれを、プロセス流体コネクターと、
複数のプロセス流体通路の少なくとも１つとの間における流路の内部に設けることができ
、ただし、それぞれのプロセス流体コネクターが、カートリッジを１つまたは複数の流体
容器に流体接続するために構成される。いくつかの実施形態において、カートリッジは２
つ以上のアクセスバルブを含むことができ、ただし、それぞれのアクセスバルブが、独立
したプロセス流体コネクターと、複数のプロセス流体通路の１つとの間における流路の内
部に置かれ、それぞれの独立したプロセス流体コネクターが、カートリッジを１つまたは
複数の流体容器に流体接続するために構成される。いくつかの実施形態において、プロセ
ス流体コネクターが、マニホールドを経由して前記流体容器に接続するために構成され得
る。いくつかの実施形態において、プロセス流体コネクターが、吸引チューブおよび／ま
たは吐出チューブを経由して前記流体容器に接続するために構成される。いくつかの実施
形態において、プロセス流体コネクターが吸引チューブおよび／または吐出チューブであ
り得る。いくつかの実施形態において、カートリッジは、アクセスバルブを、プロセス流
体コネクターのそれぞれと、複数のプロセス流体通路のそれぞれとの間における流路のそ
れぞれの内部に含むことができる。固体支持体が、ブロッティングメンブラン、フィルタ
ーカセット、フィルターメンブラン、ろ紙、固相抽出カセット、固相抽出ディスク、複数
のビーズ（磁気ビーズを含む）、および、それらの組合せからなる群から選択され得る。
いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、少なくとも１つのプ
ロセスバルブ、または、少なくとも２つのプロセスバルブ、または、少なくとも３つのプ
ロセスバルブを、ポンプと、チャンバーとの間における流路において含むことができる。
いくつかの実施形態において、前記プロセスバルブまたは前記アクセスバルブの少なくと
も１つが、バルブを閉じるための、および／または、バルブを開けるための作動装置を含
む。いくつかの実施形態において、前記プロセスバルブおよび／または前記アクセスバル
ブの少なくとも１つはチェックバルブを含むことができる。いくつかの実施形態において
、バイオプロセシングカートリッジは２つ以上のバイオプロセシングチャンバーを含むこ
とができ、または、３つ以上のバイオプロセシングチャンバーを含むことができる。いく
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つかの実施形態において、カートリッジはさらに、複数の制御流体通路を含むことができ
る。いくつかの実施形態において、カートリッジはさらに、前記複数の制御流体通路のそ
れぞれにつながる制御流体コネクターを含むことができ、ただし、それぞれの制御流体コ
ネクターが、カートリッジを１つまたは複数の自動化された制御システムに流体接続する
ために構成される。いくつかの実施形態において、自動化された制御システムはプロセス
バルブおよびアクセスバルブの開閉を制御し、かつ、少なくとも１つのポンプを制御する
。いくつかの実施形態において、カートリッジは、少なくとも１つのプロセス流体通路と
流体連結している色素チャンバーを含むことができ、ただし、前記色素チャンバーの内部
の物質は、流体と接触したとき、色が変わる。いくつかの実施形態において、カートリッ
ジは多回使用カートリッジを含むことができる。処理チャンバーは、いくつかの実施形態
において、使用者による処理チャンバーへのアクセスを提供するために構成され得る。い
くつかの実施形態において、本カートリッジは単回使用カートリッジである。
【００１８】
　さらに本明細書中に提供されるものが、バイオプロセシングカートリッジを収容するた
めにそれぞれが構成される１つまたは複数のカートリッジスロットと、バイオプロセシン
グ期間中における使用のための容器を保持するために構成される少なくとも１つの流体容
器ホルダーを含む取り外し可能な流体容器トレーと、１つまたは複数のバイオプロセシン
グカートリッジにおけるバイオプロセシングに関連する少なくとも１つのパラメーターを
制御するために構成される自動化された制御システムとを含む自動化されたバイオプロセ
シングデバイスである。デバイスは２個～８個のカートリッジスロットを含むことができ
、または、２個～４個のカートリッジスロットを含むことができる。いくつかの実施形態
において、カートリッジスロットはさらに、流体容器ホルダー内の１つまたは複数の流体
容器を１つまたは複数のプロセス流体コネクターと流体接続するために構成される流体マ
ニホールド、および／あるいは、１つまたは複数の制御流体コネクターを１つまたは複数
の自動化された制御システムに接続するために構成される制御流体マニホールドを含むこ
とができる。マニホールドは、１つまたは複数の制御流体コネクターを１つまたは複数の
自動化された制御システムに接続するために構成され得る。いくつかの実施形態において
、１つまたは複数の自動化された制御システムは真空供給および空気圧供給を含む。真空
供給および／または空気圧供給をデバイス内に含むことができる。代替として、真空供給
および／または前記空気圧供給はデバイスの外部であってもよい。いくつかの実施形態に
おいて、真空供給は真空ポンプを含むことができる。いくつかの実施形態において、空気
圧供給はコンプレッサーを含むことができる。いくつかの実施形態において、カートリッ
ジスロットは、カートリッジにおける吸引チューブおよび／または吐出チューブを受け取
り、かつ、その吸引チューブおよび／または吐出チューブを流体容器ホルダーにおける流
体容器の中に導くための多数の開口部またはガイド機構を含むことができる。デバイスの
いくつかの実施形態において、デバイスは、試薬および／またはサンプルをそれぞれのカ
ートリッジスロットの中のそれぞれのバイオプロセシングカートリッジに供給するために
構成される１組の流体容器ホルダーまたはリザーバーを含む少なくとも１つの取り外し可
能な流体容器トレーを含むことができる。１組の流体容器ホルダーはさらに、流体を多数
のバイオプロセシングカートリッジのそれぞれから受け取るために、または、流体を多数
のバイオプロセシングカートリッジのそれぞれに供給するために構成される容器を含む。
いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスはＧＵＩを含むことができる
。いくつかの実施形態において、自動化された制御システムは独立して、カートリッジス
ロットのそれぞれの中のバイオプロセシングカートリッジにおけるポンプおよびバルブの
制御を備えることができる。いくつかの実施形態において、自動化された制御システムは
、１つまたは複数の制御パラメーターの使用者入力、事前にプログラムされたプロトコル
の使用者選択、および／あるいは、使用者によるプロトコルの作製および保管を備えるこ
とができる。
【００１９】
　さらに本明細書中に提供されるものが、固体支持体をその中に含有する少なくとも１つ
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のバイオプロセシングチャンバー、および、前記バイオプロセシングチャンバーと流体連
結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールのプロセス流体通路を含む
バイオプロセシングカートリッジを提供すること、そして、少なくとも１つのプロセス流
体を、前記複数のプロセス流体通路の少なくとも１つを介して前記バイオプロセシングチ
ャンバーの中にポンプ送出することを含むバイオプロセシングの自動化された方法を使用
する方法である。いくつかの実施形態において、ポンプ送出することは、１つまたは複数
の試薬および／またはサンプルを前記セシングチャンバーの中にポンプ送出し、固体支持
体と接触させることを含むことができる。加えて、ポンプ送出することは、前記試薬の少
なくとも１つを、前記チャンバーの上部部分につながる通路から、前記カートリッジにお
けるポンプを介して、前記チャンバーの底部部分につながる通路の中に循環することを含
むことができる。本方法のいくつかの実施形態において、ポンプ送出することは、少なく
とも１つのプロセス流体をポンプ送出して、前記少なくとも１つのバイオプロセシングチ
ャンバーにおいて、フィルターまたはメンブランを通過または横切るようにすることを含
む。いくつかの実施形態において、フィルターまたはメンブランはブロットメンブランを
含むことができる。いくつかの実施形態において、ブロットメンブランはバイオプロセシ
ングチャンバー内のブロットメンブランホルダーによって保持され得る。いくつかの実施
形態において、フィルターまたはメンブランはウエスタンブロットメンブランを含むこと
ができる。いくつかの実施形態において、フィルターまたはメンブランは細胞分離メンブ
ランを含むことができる。いくつかの実施形態において、フィルターまたはメンブランは
溶解物フィルターを含むことができる。いくつかの実施形態において、少なくとも１つの
プロセス流体は、少なくとも１つのブロッキング緩衝液を含むことができる。少なくとも
１つのプロセス流体は、少なくとも１つの抗体および／または少なくとも１つの洗浄流体
を含むことができる。本方法のいくつかの実施形態において、ポンプ送出することは、ａ
）ブロッキング緩衝液をバイオプロセシングチャンバーに加えること、ｂ）前記ブロッキ
ング緩衝液を、ブロットメンブランを通り抜けるように再循環して、ブロッキング処理さ
れたブロットメンブランを形成すること、ｃ）少なくとも１つの抗体溶液をバイオプロセ
シングチャンバーに加えること、および、ｄ）前記少なくとも１つの抗体溶液を、前記ブ
ロッキング処理されたブロットメンブランを通り抜けるように再循環することを含むこと
ができる。少なくとも１つの抗体液を、前記ブロッキング処理されたブロットメンブラン
を通り抜けるように再循環することは、ａ）一次抗体溶液を、前記ブロッキング処理され
たブロットメンブランを通り抜けるように再循環すること、ｂ）ブロットメンブランを洗
浄すること、ｃ）二次抗体溶液をバイオプロセシングチャンバーに加えること、および、
ｄ）二次抗体溶液を、洗浄されたブロットメンブランを通り抜けるように再循環すること
を含むことができる。本方法のいくつかの実施形態において、ポンプ送出することは、少
なくとも１つのプロセス流体をポンプ送出して、少なくとも１つのバイオプロセシングチ
ャンバーにおいて、少なくとも１つの固相抽出メンブラン、少なくとも１つの固相抽出カ
セットまたは少なくとも１つの固相抽出ディスクに通すことを含むことができる。本方法
のいくつかの実施形態において、固相抽出メンブラン、固相抽出カセットまたは固相抽出
ディスクは、シリカの可逆的結合性リガンドを含むことができる。いくつかの実施形態に
おいて、ポンプ送出することは、細胞培養培地を、細胞分離フィルターを通り抜けるよう
にポンプ送出して、細胞を細胞培養培地から分離することを含むことができ、この場合、
前記細胞がフィルターに捕獲される。いくつかの実施形態において、ポンプ送出すること
はさらに、ａ）捕獲された細胞を再懸濁緩衝液に再懸濁すること、ｂ）細胞を溶解溶液に
おいて溶解して、溶解物を形成すること、ｃ）溶解液を中和すること、および、ｄ）溶解
液を清澄化することを含むことができる。細胞を再懸濁し、ポンプ送出して、バイオプロ
セシングチャンバーから出して、溶解溶液を含有する容器の中に入れることができる。い
くつかの実施形態において、溶解物を清澄化することは、望まれない細胞分子を除くため
に、溶解物をポンプ送出してフィルターまたはメンブランに通すことを含むことができる
。本方法のいくつかの実施形態において、ポンプ送出することはさらに、ａ）少なくとも
１つの生体分子を、結合性メンブランを含有するバイオプロセシングチャンバーにおいて
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抽出すること、ｂ）結合性メンブランを洗浄すること、ｃ）生体分子を結合性メンブラン
から溶出することを含むことができる。本方法のいくつかの実施形態において、ポンプ送
出することはさらに、生体分子を、沈殿化フィルターを含有するバイオプロセシングチャ
ンバーにおいて沈殿させることを含むことができる。本方法のいくつかの実施形態におい
て、本方法はさらに、サンプルをポンプ送出の前に前処理することを含むことができる。
いくつかの実施形態において、前処理することは、塩溶液をサンプルに加えることを含む
ことができる。いくつかの実施形態において、塩溶液はＮａＣｌであり得る。
【００２０】
　さらに本明細書中に提供されるものが、下記のａ）およびｂ）を含む、バイオプロセシ
ングの自動化された方法である：ａ）少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジ
をバイオプロセシングデバイスの中に挿入すること（ただし、前記バイオプロセシングカ
ートリッジは、ｉ）固体支持体をその中に含有する少なくとも１つのバイオプロセシング
チャンバー、および、ｉｉ）前記バイオプロセシングチャンバーと流体連結している複数
のメソスケールおよび／またはミクロスケールの通路を含む）、ｂ）バイオプロセシング
プロトコルを前記バイオプロセシングデバイスに対して開始すること（ただし、前記プロ
トコルは下記の１つまたは複数を含む：ｉ）前記バイオプロセシングカートリッジにおけ
るポンプおよびバルブを、試薬および／またはサンプルを１つまたは複数の容器から少な
くとも１つのバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバイオプロ
セシングチャンバーに供給するために制御すること、ｉｉ）前記バイオプロセシングカー
トリッジにおけるポンプおよびバルブを、試薬および／またはサンプルを少なくとも１つ
のバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバイオプロセシングチ
ャンバーを通り抜けるように再循環するために制御すること、ならびに／あるいは、ｉｉ
ｉ）前記バイオプロセシングカートリッジにおけるポンプおよびバルブを、試薬および／
またはサンプルを少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なく
とも１つのバイオプロセシングチャンバーから除くために制御すること）。
【００２１】
　本明細書中に提供されるものが、１つまたは複数の流体を固体支持体に適用する方法で
あり、この方法は、ａ）少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジをバイオプロ
セシングデバイスの中に挿入する工程（ただし、前記バイオプロセシングカートリッジは
、ｉ）固体支持体をその中に含有する少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、
および、ｉｉ）前記バイオプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケー
ルおよび／またはミクロスケールの通路を含む）、ｂ）ポンプ作動シーケンスを前記カー
トリッジに対して行う工程（ただし、前記ポンプ作動シーケンスは、流体が１つまたは複
数の容器から流体流れ通路の１つを介してチャンバーの中にポンプ送出される１つまたは
複数の流体添加サイクルに入ることを含む）を含み、ただし、前記流体添加サイクルのい
ずれかで添加される流体は、流体添加サイクルのいずれか他で添加される流体と同じまた
は異なる。いくつかの実施形態において、ポンプ作動シーケンスはさらに、チャンバー内
の流体を指定された廃液容器の中にポンプ送出することを含む、それぞれの流体添加サイ
クルの後でのパージ処理サイクルに入ることを含むことができる。本方法のいくつかの実
施形態において、ポンプ作動シーケンスはさらに、流体添加サイクルのいずれかの後での
循環サイクルに入ることを含み、この場合、前記循環サイクルは、チャンバーの底部に接
続される流体流れ通路におけるバルブを開けること、および、流体をポンプ送出して、チ
ャンバーの底部部分から１つまたは複数の流体流れ通路に通してチャンバーの上部部分の
中に入れることを含む。本方法のいくつかの実施形態において、本方法はさらに、ポンプ
作動シーケンスを、プログラム可能なコントローラーを使用して開始および停止すること
を含むことができる。いくつかの実施形態において、本方法はさらに、流体流れ通路に入
る流体の量または流体流れ通路から出る流体の量を選択的に制御するために、プロセス流
体コネクターのそれぞれにおけるバルブを独立して開閉することを含むことができる。い
くつかの実施形態において、本方法はさらに、多数のカートリッジをカートリッジスロッ
トの中に挿入すること、および、ポンプ作動シーケンスをカートリッジのそれぞれに対し
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て行うことを含むことができ、この場合、それぞれのカートリッジに対して行われるポン
プ作動シーケンスは、いずれかの他のカートリッジに対して行われるポンプ作動シーケン
スと同じまたは異なる。カートリッジのそれぞれに対して行われるポンプ作動シーケンス
は同時に行うことができる。いくつかの実施形態において、本方法はさらに、カートリッ
ジのそれぞれに対するポンプ作動シーケンスを、プログラム可能なコントローラーを使用
して開始および停止することを含むことができる。いくつかの実施形態において、コント
ローラーは、コンピューターの中央処理ユニットであり得る。いくつかの実施形態におい
て、本方法はさらに、１つまたは複数の選択可能なプログラムを前記コントローラーに記
憶させることを含むことができる。いくつかの実施形態において、本方法はさらに、指定
されたポンプ作動シーケンスを、前記コントローターに記憶されるプログラムを選択する
ことによって開始することを含むことができる。いくつかの実施形態において、本方法は
さらに、１つまたは複数の選択可能なプログラムをＧＵＩに表示することを含むことがで
きる。
【００２２】
　さらに本明細書中に提供されるものが、下記のａ）およびｂ）を含む自動化されたバイ
オプロセシングシステムである：ａ）ｉ）バイオプロセシングカートリッジを収容するた
めにそれぞれが構成される１つまたは複数のカートリッジスロット、および、ｉｉ）１つ
または複数のバイオプロセシングカートリッジにおけるバイオプロセシングに関連する少
なくとも１つのパラメーターを制御するために構成される自動化された制御システムを含
むバイオプロセシングデバイス、および、ｂ）ｉ）固体支持体を含有するために構成され
る少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、ｉｉ）少なくとも１つのポンプを介
してバイオプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／また
はミクロスケールのプロセス流体通路（ただし、前記少なくとも１つのポンプはバイオプ
ロセシングカートリッジの中または表面に含まれる）を含む１つまたは複数のバイオプロ
セシングカートリッジ。
【００２３】
　本明細書中で使用される場合、カード、カートリッジ、バイオプロセシングカードおよ
びバイオプロセシングカートリッジは、相互に交換可能であることが意図される。さらに
本明細書中に提供されるものが、ブロットがタンパク質または核酸を含む、本明細書中に
記載される先行技術実施形態のいずれかのカートリッジ、デバイスまたは方法である。
【００２４】
　本発明の新規な特徴が、添付された請求項において具体的に示される。本発明の特徴お
よび利点のより良好な理解が、本発明の原理が利用される例示的な実施形態を示す下記の
詳細な説明、および、添付された図面を参照することによって得られる。
【図面の簡単な説明】
【００２５】
【図１Ａ】バイオプロセシングデバイスの代替実施形態を示す。
【図１Ｂ】バイオプロセシングデバイスの代替実施形態を示す。
【図１Ｃ】バイオプロセシングデバイスの代替実施形態を示す。
【図１Ｄ】バイオプロセシングデバイスの代替実施形態を示す。
【図２Ａ】バイオプロセシングデバイスの代替背面図を示す。
【図２Ｂ】バイオプロセシングデバイスの代替背面図を示す。
【図２Ｃ】バイオプロセシングデバイスの代替背面図を示す。
【図３Ａ】グラフィカル・ユーザー・インターフェース（ＧＵＩ）の実施形態を示す。
【図３Ｂ】グラフィカル・ユーザー・インターフェース（ＧＵＩ）の実施形態を示す。
【図４】バイオプロセシングデバイスの１つの実施形態の分解図を示す。
【図５】外側の筺体が除かれたバイオプロセシングデバイスの１つの実施形態を示す。
【図６】取り外し可能な流体容器トレーの１つの実施形態の分解図を示す。
【図７】流体容器ホルダーの１つの実施形態の分解図を示す。
【図８Ａ】試薬トレーおよび試薬リザーバーの様々な図および実施形態を示す。
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【図８Ｂ】試薬トレーおよび試薬リザーバーの様々な図および実施形態を示す。
【図８Ｃ】試薬トレーおよび試薬リザーバーの様々な図および実施形態を示す。
【図８Ｄ】試薬トレーおよび試薬リザーバーの様々な図および実施形態を示す。
【図８Ｅ】試薬トレーおよび試薬リザーバーの様々な図および実施形態を示す。
【図８Ｆ】試薬トレーおよび試薬リザーバーの様々な図および実施形態を示す。
【図８Ｇ】トレーの底から見たときの試薬リザーバートレーの１つの実施形態を示す。
【図９Ａ】カートリッジホルダーの１つの実施形態の透視図を示す。
【図９Ｂ】カートリッジホルダーの１つの実施形態の透視図を示す。
【図１０Ａ】カートリッジホルダーの１つの実施形態の側面図を示す。
【図１０Ｂ】カートリッジホルダーの１つの実施形態の側面図を示す。
【図１１Ａ】カートリッジホルダーの１つの実施形態の断面図を示す。
【図１１Ｂ】カートリッジホルダーの１つの実施形態の断面図を示す。
【図１２】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の分解図を示す。
【図１３Ａ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の正面図および背面図を
示す。
【図１３Ｂ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の正面図および背面図を
示す。
【図１４】正面層および背面層を示すバイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態
の透視図を示す。
【図１５】プロセス流体コネクターと、吸引／吐出チューブとの間における接続の１つの
実施形態の詳細図を示す。
【図１６Ａ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の分解図を示す。
【図１６Ｂ】図１６Ａに示されるバイオプロセシングカートリッジの様々な部分の拡大図
を示す。
【図１６Ｃ】図１６Ａに示されるバイオプロセシングカートリッジの様々な部分の拡大図
を示す。
【図１６Ｄ】図１６Ａに示されるバイオプロセシングカートリッジの様々な部分の拡大図
を示す。
【図１７Ａ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の正面層図および背面層
図を示す。
【図１７Ｂ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の正面層図および背面層
図を示す。
【図１８Ａ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の正面図および背面図を
示す。
【図１８Ｂ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の正面図および背面図を
示す。
【図１９Ａ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の内面図および外面図を
それぞれ示す。
【図１９Ｂ】バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態の内面図および外面図を
それぞれ示す。
【図２０Ａ】バイオプロセシングカートリッジの代替実施形態を示す。
【図２０Ｂ】バイオプロセシングカートリッジの代替実施形態を示す。
【図２１Ａ】バイオプロセシングカートリッジの様々な実施形態の中に挿入され得るブロ
ットメンブランホルダーの詳細図を示す。
【図２１Ｂ】バイオプロセシングカートリッジの様々な実施形態の中に挿入され得るブロ
ットメンブランホルダーの詳細図を示す。
【図２２Ａ】ブロットメンブランホルダーの代替実施形態を示す。
【図２２Ｂ】ブロットメンブランホルダーの代替実施形態を示す。
【図２３】バイオプロセシングデバイスの１つの実施形態を操作するための基本的なユー
ザーインターフェースの高水準フローチャートを示す。
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【図２４Ａ】実施例１および実施例２に記載されるように行われるウエスタンブロットの
結果を示す。
【図２４Ｂ】実施例１および実施例２に記載されるように行われるウエスタンブロットの
結果を示す。
【図２５Ａ】実施例３および実施例４に記載されるように行われるウエスタンブロットの
結果を示す。
【図２５Ｂ】実施例３および実施例４に記載されるように行われるウエスタンブロットの
結果を示す。
【図２６Ａ】実施例５、実施例６、実施例７、実施例８および実施例９に記載されるよう
に行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２６Ｂ】実施例５、実施例６、実施例７、実施例８および実施例９に記載されるよう
に行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２６Ｃ】実施例５、実施例６、実施例７、実施例８および実施例９に記載されるよう
に行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２６Ｄ】実施例５、実施例６、実施例７、実施例８および実施例９に記載されるよう
に行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２６Ｅ】実施例５、実施例６、実施例７、実施例８および実施例９に記載されるよう
に行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２７Ａ】実施例１０Ａおよび実施例１０Ｂならびに実施例１１Ａおよび実施例１１Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２７Ｂ】実施例１０Ａおよび実施例１０Ｂならびに実施例１１Ａおよび実施例１１Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２７Ｃ】実施例１０Ａおよび実施例１０Ｂならびに実施例１１Ａおよび実施例１１Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２７Ｄ】実施例１０Ａおよび実施例１０Ｂならびに実施例１１Ａおよび実施例１１Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図２８Ａ】実施例１２Ａおよび実施例１２Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図２８Ｂ】実施例１２Ａおよび実施例１２Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図２９Ａ】実施例１３Ａおよび実施例１３Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図２９Ｂ】実施例１３Ａおよび実施例１３Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３０Ａ】実施例１４Ａおよび実施例１４Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３０Ｂ】実施例１４Ａおよび実施例１４Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３１Ａ】実施例１６Ａおよび実施例１６Ｂならびに実施例１５Ａおよび実施例１５Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３１Ｂ】実施例１６Ａおよび実施例１６Ｂならびに実施例１５Ａおよび実施例１５Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３１Ｃ】実施例１６Ａおよび実施例１６Ｂならびに実施例１５Ａおよび実施例１５Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３１Ｄ】実施例１６Ａおよび実施例１６Ｂならびに実施例１５Ａおよび実施例１５Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３２Ａ】実施例１８Ａおよび実施例１８Ｂならびに実施例１７Ａおよび実施例１７Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３２Ｂ】実施例１８Ａおよび実施例１８Ｂならびに実施例１７Ａおよび実施例１７Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
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【図３２Ｃ】実施例１８Ａおよび実施例１８Ｂならびに実施例１７Ａおよび実施例１７Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３２Ｄ】実施例１８Ａおよび実施例１８Ｂならびに実施例１７Ａおよび実施例１７Ｂ
に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図３３Ａ】実施例１９Ａおよび実施例１９Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３３Ｂ】実施例１９Ａおよび実施例１９Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３４Ａ】実施例２０Ａおよび実施例２０Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３４Ｂ】実施例２０Ａおよび実施例２０Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３５Ａ】実施例２１Ａおよび実施例２１Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３５Ｂ】実施例２１Ａおよび実施例２１Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３６Ａ】実施例２２Ａおよび実施例２２Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３６Ｂ】実施例２２Ａおよび実施例２２Ｂに記載されるように行われるウエスタンブ
ロットの結果を示す。
【図３７】実施例２３に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図３８】実施例２４に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図３９】実施例２５に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図４０】実施例２６に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図４１Ａ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４１Ｂ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４１Ｃ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４１Ｄ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４１Ｅ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４１Ｆ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４２Ａ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４２Ｂ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４２Ｃ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４３Ａ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４３Ｂ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４３Ｃ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４３Ｄ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４３Ｅ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４３Ｆ】実施例２７に記載されるように行われるウエスタンブロットの結果を示す。
【図４４Ａ】実施例３０に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図４４Ｂ】実施例３０に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図４５Ａ】実施例３１に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図４５Ｂ】実施例３１に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【図４６】実施例３２に記載されるように行われる核酸精製の結果を示す。
【発明を実施するための形態】
【００２６】
　本明細書中に開示される自動化されたバイオプロセシングシステム、自動化されたバイ
オプロセシングデバイス、自動化されたバイオプロセシングカートリッジおよび自動化さ
れたバイオプロセシング方法は、生体分子を処理するための１つまたは複数のプロトコル
を行うための自動化されたバイオプロセシングシステム、自動化されたバイオプロセシン
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グデバイス、自動化されたバイオプロセシングカートリッジおよび自動化されたバイオプ
ロセシング方法を含み、例えば、免疫沈殿、クロマチンの免疫沈殿、組換えタンパク質の
単離、核酸の分離および単離、タンパク質の標識化、分離および単離、細胞の分離および
単離、食品の安全性分析、ならびに、ビーズに基づく自動分離（磁気ビーズに基づく自動
分離を含む）から選択されるバイオプロセシング手順を行うためなどの自動化されたバイ
オプロセシングシステム、自動化されたバイオプロセシングデバイス、自動化されたバイ
オプロセシングカートリッジおよび自動化されたバイオプロセシング方法を含む。いくつ
かの実施形態において、バイオプロセシングシステムは、標識された分子の使用を含むこ
とができ、この場合、標識には、例えば、Ｑｄｏｔ（登録商標）ナノ結晶またはＡｌｅｘ
ａ　Ｆｌｕｏｒ（登録商標）色素を含めて、様々な免疫蛍光標識または蛍光標識が含まれ
る。いくつかの実施形態において、生体分子を処理するためのプロトコルは、固体支持体
に固定化される生体分子を処理するためのプロトコルであり、例えば、結合した生体分子
を有するブロッティングメンブランなどを処理するためのプロトコルである。そのような
ものとして、プロトコルは、ウエスタンブロット（すなわち、免疫ブロット）、ノーザン
ブロットまたはサザンブロットを処理するためのプロトコルが可能である。本明細書中に
開示される自動化されたバイオプロセシングシステム、自動化されたバイオプロセシング
デバイス、自動化されたバイオプロセシングカートリッジおよび自動化されたバイオプロ
セシング方法は、プロトコルがバイオプロセシングデバイスに対して開始されると、自動
化された「手を触れない」バイオプロセシングを提供し、一方で、類似する手作業処理よ
りも良好でないとしても、類似する手作業処理と少なくとも同じくらい良好であり、およ
び／または、混入／クリーンアップを最小限に抑え、および／または、効率かつ柔軟性を
増大させる履行をもたらす。
【００２７】
　Ｉ．バイオプロセシングデバイス
　いくつかの実施形態において、本明細書中に提供される自動化されたバイオプロセシン
グデバイスは、生体分子を処理するための１つまたは複数のプロトコルを行うための自動
化されたデバイスを含む。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスは
、免疫沈殿、クロマチンの免疫沈殿、組換えタンパク質の単離、核酸の分離および単離、
タンパク質の標識化、分離および単離、細胞の分離および単離、食品の安全性分析、なら
びに、ビーズに基づく自動分離（磁気ビーズに基づく自動分離を含む）から選択されるプ
ロトコルおよびバイオプロセシング手順を行うために構成され得る。
【００２８】
　いくつかの実施形態において、自動化されたバイオプロセシングデバイスは、バイオプ
ロセシングカートリッジを収容するための１つまたは複数のスロット（例えば、２つ以上
、３つ以上、４つ以上、５つ以上または６つ以上のスロット）を含む。それぞれのスロッ
トが独立して、バイオプロセシングカートリッジをデバイス内に収容および／または支持
するために、また、デバイスとともに使用され得る１つまたは複数の流体容器へのカート
リッジの流体接続を備えるために構成され得る。それぞれのスロットはさらに、カートリ
ッジホルダーを含むことができる。いくつかの実施形態において、スロットはそれぞれが
、バイオプロセシングカートリッジを１つまたは複数のプロセス流体供給に接続するため
の流体マニホールドを含む。いくつかの実施形態において、スロットは、カートリッジを
収容するための開口部を含み、そして、１つまたは複数の吸引／吐出チューブを１つまた
は複数のプロセス流体容器（例えば、デバイス内に置かれるか、または、デバイス内に含
まれる１つまたは複数のプロセス流体容器など）の中に導くことができる。いくつかの実
施形態において、スロットのそれぞれが、少なくとも１つのガイド（例えば、スロットの
片側または両側における突出または溝など）を含むただ１つだけの開口部、ならびに／あ
るいは、１つまたは複数の吸引／吐出チューブを１つまたは複数のプロセス流体容器（例
えば、デバイス内に置かれるか、または、デバイス内に含まれる１つまたは複数のプロセ
ス流体容器など）の中に導くカートリッジホルダーを含む。いくつかの実施形態において
、吸引／吐出チューブはバイオプロセシングカートリッジに一体化されているか、または
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、バイオプロセシングカートリッジにおける流体コネクターに取り付けることができる。
それぞれの吸引／吐出チューブが、デバイスに対する中央処理ユニットに含まれるバイオ
プロセシングプロトコルに従って、または、使用者が選択したプロトコルに従って吸引／
吐出チューブがそれに関して特定される機能を果たすために適切なサイズを有し得る。吸
引／吐出チューブは互いに関して、同じ長さであり得るか、または、長さが異なり得る。
【００２９】
　いくつかの実施形態において、スロットのそれぞれが、スロット内に置かれるバイオプ
ロセシングカートリッジに対する１つまたは複数の制御流体供給の接続を備える。そのよ
うな接続は、例えば、それぞれのスロットに挿入されるカートリッジに対する制御流体マ
ニホールドの接続を含むことができる。いくつかの実施形態において、制御流体マニホー
ルドは、スロット内のバイオプロセシングカートリッジにおける制御流体コネクターとの
封止接続を形成するために構成される。いくつかの実施形態において、制御流体マニホー
ルドは、一部にはガスケットまたはＯ－リングあるいは他の好適な封止機構を使用するこ
とによって、バイオプロセシングカートリッジに接続されるか、または、バイオプロセシ
ングカートリッジに対して封止される。制御流体マニホールドは、バイオプロセシングカ
ートリッジにおける制御流体コネクターのそれぞれと相互作用するための個々の供給コネ
クターを含むことができる。いくつかの実施形態において、制御流体マニホールドは、バ
イオプロセシングカートリッジにおける制御流体コネクターの代替形態を備えるために再
構成可能であり、および／または、取り外し可能であり、および／または、取り換え可能
である。いくつかの実施形態において、制御流体マニホールドは、膨張したとき、供給コ
ネクターがバイオプロセシングカートリッジにおける制御流体コネクターに向かって移動
し、その制御流体コネクターに接続される（例えば、封止可能に接続される）ことを生じ
させる加圧可能な膨張し得る柔軟な容器（例えば、サックまたは袋状物など）を使用して
、バイオプロセシングカートリッジにおける制御流体コネクターにまで進まされ得るか、
または、バイオプロセシングカートリッジにおける制御流体コネクターに接続され得る。
いくつかの実施形態において、様々な機械的機構を使用して、例えば、バネ式機構、ある
いは、自動的ロック機構または手動式ロック機構などを使用して、制御流体マニホールド
を制御流体コネクターに接続することができる。
【００３０】
　いくつかの実施形態において、制御流体マニホールドが、制御流体（例えば、空気圧、
真空、または、加圧された液体など）を、個々の供給コネクターとの併用で制御流体コネ
クターを介してバイオプロセシングカートリッジにおける様々な制御通路に供給するため
に使用される。いくつかの実施形態において、制御流体が、バイオプロセシングカートリ
ッジにおけるポンプメンブランまたはバルブメンブランの非接触面（すなわち、プロセス
流体と接触しないメンブラン面）に対する圧力および／または真空を提供して、ポンプま
たはバルブを作動させるために使用される。この作動は、バルブを開閉させるために、お
よび／または、ポンプに、バイオプロセシングカートリッジにおけるプロセス流体通路を
通って流体を送出させるために役立ち得る。自動化された制御システムに含まれる特定の
規定されたプロトコルを使用することによって、ポンプおよびバルブは、様々なバルブま
たはポンプの作動を特定の順序で、あるいは、１つまたは複数のバイオプロセスをバイオ
プロセシングカートリッジに対して行うための特定の命令に従って制御するために、圧力
および／または真空をポンプおよびバルブに供給することによって制御され得る。
【００３１】
　本適用の残り全体を通して、供給される制御流体は具体的には、空気圧および真空とし
て示され得るが、他の制御流体が、他のガス状制御流体（例えば、窒素または酸素または
濃縮空気など）および他の液体制御流体の両方を含めて、個々の制御工程を行うために使
用され得ることを理解しなければならない。加えて、いくつかの実施形態において、制御
流体の１つまたは複数を、バイオプロセシングカートリッジおよび／または制御流体マニ
ホールドに入る前に処理することができる。そのような処理には、効率的なプロセス処理
を助けるための精製（例えば、ろ過を介する精製など）、濃縮、圧力調節、除湿および加
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湿などが含まれ得る。
【００３２】
　個々の供給コネクターのそれぞれが、圧力源および／または真空源と流体連結している
ことができる。圧力源および／または真空源は外部の圧力源または真空源を含むことがで
きる（例えば、「施設の」空気圧供給および／または「施設の」真空供給など）。いくつ
かの実施形態において、デバイスは真空ポンプおよび／またはコンプレッサーを含み、真
空および空気圧の一方または両方を、外部供給を使用することなく、バイオプロセシング
カートリッジに供給することができる。デバイスはまた、供給コネクターのそれぞれに供
給される圧力の量を制御することを助けるために、従って、通路、ならびに、バルブおよ
びポンプを制御するために、適切な圧力計および圧力調節器を含むことができ、また、い
くつかの実施形態では、デバイスは、カートリッジに供給されるべき圧力および真空を貯
蔵するために、また、圧力または真空の供給における遅れ（例えば、コンプレッサーおよ
び／または真空ポンプの応答時間によって引き起こされる遅れなど）によって引き起こさ
れる圧力または真空の不足または遅延を制限または回避するためにリザーバーを含む。
【００３３】
　代替として、制御流体マニホールドの代わりに、いくつかの実施形態では、バイオプロ
セシングカートリッジにおける制御流体コネクターの一部またはすべてを真空源および圧
力源に個々に接続することができる。
【００３４】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスにおけるスロットは、バイ
オプロセシングカートリッジの種々の形態、サイズまたはタイプに備えるために、再構成
可能、取り外し可能および／または取り換え可能であり得る。スロットは、バイオプロセ
シングカートリッジが、所望されるバイオプロセスを行うための正しい高さおよび配向で
スロットに保持され得ることを保証するために、様々なガイド、穴、ホルダーまたはそれ
らの任意の組合せを含むことができる。いくつかの実施形態において、カートリッジは、
プロセス流体が一般には上向き方向でカートリッジの中に引き寄せられ、そして、一般に
は下向き方向でカートリッジから出るように垂直に配向にすることができる。この垂直配
向は、空間を保つために役立つことができ、また、バイオプロセシングチャンバーの１つ
または複数からの効率的な流体除去を助けることができる。いくつかの実施形態において
、カートリッジは、一般には垂直配向でバイオプロセシングカートリッジに入らない、お
よび／または、一般には垂直配向でバイオプロセシングカートリッジから出ない１つまた
は複数のプロセス流体供給を有することができる。いくつかの実施形態において、カート
リッジは、流体がポンプ送出されて、水平方向でカートリッジに入り、そして、カートリ
ッジから出ることができるように水平に配向にすることができる。流体は、流体の喪失ま
たはこぼれが、例えば、流体を容器から噴出するために、または、容器内に入る流体を受
け取るために変形することが可能であり得る閉じた体積容器に流体を含有することによっ
て防止されるように含有され得る。流体はポンプによりカートリッジのバイオプロセシン
グチャンバーの中に入れることができ、その後、吸引または真空圧力を使用してカートリ
ッジのバイオプロセシングチャンバーから吸引することができる。流体は、カートリッジ
面と同じ水平面に、または、カートリッジ（１つまたは複数）の面に平行な水平面に置く
ことができる。いくつかの実施形態において、流体および流体容器をカートリッジ（１つ
または複数）に関して垂直配向で配向させることができ、この場合、カートリッジ（１つ
または複数）は、垂直の流体容器を水平のカートリッジ（１つまたは複数）と接続する配
管を介して流体容器と流体連結している。
【００３５】
　いくつかの実施形態において、デバイスは、流体容器をバイオプロセシング期間中にお
ける使用のために保持することができる１組または多数組の流体容器ホルダーを含む取り
外し可能な流体容器トレーを含むことができる。流体容器ホルダーの組の数は、そのため
の容器が使用されているプロトコルに従って任意の好適な数であり得る。いくつかの実施
形態において、流体容器ホルダーの組の数はデバイス内のスロットの数と同数以下であり
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得る。いくつかの実施形態において、流体容器ホルダーの組の数はデバイス内のスロット
の数よりも多くすることができる。いくつかの実施形態において、例えば、装置における
スロットの数よりも少ないバイオプロセシングカートリッジが使用されている実施形態な
どでは、空の流体容器ホルダーを、空いているスロットの下に提供することができる。
【００３６】
　流体容器ホルダーは、廃液容器、試薬容器および／またはサンプル容器を、行われるこ
とになるバイオプロセスに従って、適切なサイズおよび数で収容するために構成され得る
。例えば、いくつかの実施形態において、流体容器ホルダーが、少なくとも１つのサンプ
ル容器、少なくとも１つの試薬容器および／または少なくとも１つの廃液容器を含む１組
の流体容器を収容するために提供される。いくつかの実施形態において、流体容器ホルダ
ーが、それぞれがそれらの機能に従う異なるサイズの容器を収容するために構成され得る
。例えば、いくつかの実施形態において、サンプル容器は、試薬容器の１つまたは複数と
異なるサイズであり、廃液容器はまた、試薬容器およびサンプル容器のどちらかまたは両
方と異なるサイズにすることができ、試薬容器はそれぞれが同じサイズを有することがで
きる。このようにして、１組の流体容器ホルダーが、異なるサイズの多数のホルダーを異
なるサイズの容器のために含み得ることを理解しなければならない。いくつかの実施形態
において、流体容器ホルダーの組は個々に、空の試薬容器または事前に充填された試薬容
器のどちらか、および、利用可能な廃液容器が事前に詰められ、そして、流体容器ホルダ
ーのそのような組を、所定のプロトコルに従って操作者によって適切な利用可能な流体容
器ホルダーに加えられるサンプル容器とともに、取り外し可能な流体容器トレーに置くこ
とができる。いくつかの実施形態において、多数組の流体容器ホルダーには、取り外し可
能な流体容器トレー全体に合わせるために、空の試薬容器または事前に充填された試薬容
器のどちらか、および、利用可能な廃液容器を一緒に事前に詰めることができ、あるいは
、多数組の流体容器ホルダーは、取り外し可能な流体容器トレーとともに供給することが
できる。いくつかの実施形態において、流体容器ホルダーは、１つまたは複数の容器を共
有するために構成される。例えば、流体容器ホルダーが、廃液容器または試薬容器を共有
するために構成され得る。いくつかの実施形態において、流体容器ホルダーおよび／また
は取り外し可能な流体容器トレーは多回使用または単回使用である。
【００３７】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスはまた、バイオプロセシン
グ手順またはバイオプロセシングプロトコルに関連する少なくとも１つのパラメーターを
制御するために構成されるコンピューター制御システムを含む自動化された制御システム
を含む。いくつかの実施形態において、コンピューター制御システムは、パラメーターの
下記の限定されない例の１つまたは複数を制御するために構成され得る：バイオプロセシ
ングカートリッジにおける１つまたは複数のアクセスバルブの作動；バイオプロセシング
カートリッジにおける１つまたは複数のポンプの作動；１つまたは複数のバイオプロセシ
ングカートリッジに供給される１つまたは複数のプロセス流体の量；１つまたは複数のプ
ロセス流体の混合；１つまたは複数のプロセス流体に対する１つまたは複数の固体支持体
の暴露時間、１つまたは複数のプロセス流体のポンプ送出および流路、１つまたは複数の
プロセス流体の循環；ポンプ送出速度、ポンプ作動シーケンス、ポンプ作動遅延、そして
、プロセス流体添加の体積、および／あるいは、１つまたは複数のバイオプロセシングカ
ートリッジからのパージ処理体積、ならびに、１つまたは複数のバイオプロセシングカー
トリッジに供給される圧力および／または真空、例えば、バイオプロセシングカートリッ
ジにおける１つまたは複数の制御流体通路などに供給される圧力および／または真空。
【００３８】
　いくつかの実施形態において、自動化された制御システムは下記の１つまたは複数を含
む：中央処理ユニットを含むコンピューター制御システム、グラフィカル・ユーザー・イ
ンターフェース（「ＧＵＩ」）、および、操作者入力システム。中央処理ユニットはメモ
リーおよび１つまたは複数のマイクロコントローラーを含むことができる。操作において
、使用者は、１つまたは複数の保管されたプロトコルを選択するために、あるいは、デバ
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イスの１つまたは複数のスロットにおける１つまたは複数のバイオプロセシングカートリ
ッジに対する一連のバルブおよびポンプの作動を開始することを１つまたは複数のマイク
ロコントローラーに命令する１つまたは複数の使用者作製プロトコルを入力するためにそ
のどちらかで、操作者入力システムを、ＧＵＩおよびコンピューター制御システムに搭載
されるソフトウエアまたはファームウエアと併せて使用することができる。バルブおよび
ポンプの作動を、圧力供給および真空供給を使用して制御することができる。バルブおよ
びポンプのこれらの作動は、流体容器ホルダーにおける容器からの試薬およびサンプルを
含めて、プロセス流体をバイオプロセシングカートリッジのプロセス流体通路およびバイ
オプロセシングチャンバーの中に、そして、バイオプロセシングカートリッジから１つま
たは複数の流体容器の中にポンプ送出するために、また、サンプルを、選択されたプロト
コルに従って処理するために役立ち得る。いくつかの実施形態において、自動化された制
御システムは、同じタイプまたは異なるタイプの複数組の流体容器ホルダー、容器、試薬
およびサンプルをそれぞれのプロトコルのために使用して、同じプロトコルまたは異なる
プロトコルをデバイスにおける多数のバイオプロセシングカートリッジに対して行うこと
ができる。プロセス処理の期間中、ＧＵＩは、使用者が、バイオプロセシングカートリッ
ジに対して行われている１つまたは複数のプロトコルの進捗を観察することを提供するこ
とができ、また、コンピューター制御システムは、プロセス処理の完了、あるいは、プロ
セス処理の期間中に生じ得るエラーまたは他の問題を示すためのアラームを備えることが
できる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスおよび／またはコン
ピューター制御システムはまた、デバイスが１つまたは複数の非安全状態または不意の状
態にあるならば、例えば、限定されない例として、容器トレーがデバイスの中に完全に挿
入されない場合、１つまたは複数のバイオプロセシングカートリッジがスロットの中に正
しく挿入されないか、あるいは、空気供給および／または真空供給に正しく接続されない
場合、空気供給または真空供給が不十分である場合、空気供給または真空供給が安全限界
を超える場合、ならびに／あるいは、電気供給が不十分であるか、または、安全限界を越
える場合には、デバイスがプロトコルを作動することを防止する安全保護装置を含むこと
ができる。
【００３９】
　操作者入力システムは、任意の適切な入力システムを含むことができる（例えば、コン
ピューターシステムと対話するために、また、ソフトウエアまたはファームウエアを動か
すために使用者によって使用されるキーボード、キーパッド、マウス、タッチスクリーン
または任意の他の好適なデバイスなど）。バイオプロセシングデバイスにおいて使用され
るソフトウエアまたはファームウエアは用途特異的であり得るか、または、市販されてい
る既製のソフトウエアであり得る。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデ
バイスは、デバイスに対して作動している１つまたは複数のプロトコルの進捗をモニター
するためのセンサーを含むことができる。例えば、デバイスは、プロトコルの様々な工程
の期間中に供給される圧力および真空を測定するための圧力センサーおよび真空センサー
、流速センサー、温度センサー、時間経過センサー、デバイスに対して行われるプロセス
の１つまたは複数の工程に関連する何らかのパラメーターを測定するためのセンサーを含
むことができる。これらのセンサーは、制御システムにおいて記録され得る様々なパラメ
ーターの受動的な測定を提供することができ、または、プロセスの進捗および実行の制御
のために使用され得る能動的な測定を提供することができる。そのような制御は、比例制
御、積分制御、比例・積分制御または比例・積分・微分制御（これらに限定されない）を
含めて、任意の好適な制御手順を使用して行うことができる。
【００４０】
　いくつかの実施形態において、コンピューター制御システムはさらに、デバイスの遠隔
制御のためのデバイスおよび／または機構、ならびに／あるいは、情報をコンピューター
制御システムにアップロードするためのデバイスおよび／または機構（例えば、ソフトウ
エアまたはファームウエアの更新などのために）、ならびに、デバイスに対して行われる
１回またはそれ以上の運転に関連する情報をダウンロードおよび／または保管するための
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デバイスおよび／または機構を含む。例えば、デバイスは、直接の接続（例えば、イーサ
ーネットポート、パーソナル・コンピューター・メモリー・カード国際協会（ＰＣＭＣＩ
Ａ）スロットまたはユニバーサル・シリアル・バス（ＵＳＢ）ポートなど）を介して、無
線接続を介して、携帯可能な記憶媒体（例えば、フラッシュドライブもしくはサムドライ
ブ、書き込み可能なＣＤ－ＲＯＭまたはＤＶＤなど）を介して、デバイスへの情報のアッ
プロード、または、直接的にコンピューターに対する何らかの運転のために使用されるプ
ロセスパラメーターのダウンロードを備えることができ、あるいは、デバイスは、ネット
ワーク（例えば、ＬＡＮまたはＷＡＮなど）に接続することができ、または、インターネ
ットに基づくアプリケーションに接続することができる。加えて、デバイスはプロセスパ
ラメーターの確実な記録を備えることができ、これにより、運転が行われた後での実際の
運転パラメーターの変更がないことを防止または保証することができ、また、運転の日時
の検証を提供することができる。いくつかの実施形態において、ソフトウエアまたはファ
ームウエアは、電子手帳プログラム（例えば、プロセスパラメーターおよび運転データを
直接にプログラムにダウンロードするための、安全を保証する電子手帳プログラムなど）
とインターフェース接続するために構成される。
【００４１】
　いくつかの実施形態において、デバイスは、典型的な実験台の上での使用または化学フ
ード内での使用を可能にするサイズであり、また、様々な温度（例えば、室温など）で、
または、低温室において使用することができる。
【００４２】
　使用において、自動化された制御システムは、バイオプロセシングカートリッジがデバ
イスの中に正しく挿入されることを確認し、その後、使用者が選択したプロトコル（事前
に搭載されたプロトコルまたは使用者が作製したプロトコルのどちらか）を受け入れるこ
とができる。バイオプロセシングデバイスは、所定のプロトコル（例えば、ウエスタンプ
ロトコルまたは核酸精製プロトコルまたはサザンプロトコルなど）により事前にプログラ
ムすることができる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスは、さ
らなるプロトコルを保管することができる。デバイスは、使用者が、存在するプロトコル
のリストから選択することを可能にし得るか、または、使用者が定義したプロトコル（例
えば、使用者が定義したウエスタンプロトコルまたは拡散精製プロトコルなど）を作製お
よび保存することができる。いくつかの実施形態において、デバイスはさらに、より一貫
的かつ再現性のある運転間の実験を可能にし得る。デバイスはまた、再度の最適化を運転
の間において必要とすることなく、所定のプロトコルによりプログラムすることができる
。プロトコルが選択された後、自動化された制御システムは、所望されるバイオプロセシ
ングをカートリッジに対して行うために、バルブおよびポンプを選択されたプロトコルに
従って作動させて、流体を流体容器からバイオプロセシングカートリッジおよびその中の
バイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する。
【００４３】
　ＩＩ．バイオプロセシングカートリッジ
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、１つまたは複数の
基体層から形成されているメソ流体回路またはミクロ流体回路を含むことができる。いく
つかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは１つまたは複数のさらなる
層または要素を１つまたは複数の基体層の間に含むことができる。１つまたは複数のさら
なる層または要素を含むいくつかの実施形態において、さらなる層または要素の少なくと
も１つが、基体と併せて使用され得る１つまたは複数のメンブランまたはメンブラン層、
および、少なくとも１つのバルブまたはポンプとしての圧力源または真空源を含むことが
できる。
【００４４】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、固体支持体を含有
するために構成される少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、ならびに、少な
くとも１つのポンプ（例えば、カートリッジ、または、カートリッジが構築される１つも
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しくは複数の層に、または、その内部に、または、その表面に一体化されているか、ある
いは、含まれるポンプなど）を介してバイオプロセシングチャンバーと直接的または間接
的に流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールの流体流れ通路
を含むことができる。いくつかの実施形態において、流体流れ通路はプロセス流体通路お
よび／または制御流体通路を含むことができる。いくつかの実施形態において、バイオプ
ロセシングカートリッジは２つ以上の流体層を含むことができる。いくつかの実施形態に
おいて、バイオプロセシングカートリッジはプロセス流体層および制御流体層を少なくと
も含むことができる。いくつかの実施形態において、プロセス流体層と、制御流体層との
間における連絡が、直接的または間接的のどちらかで存在し得る。いくつかの実施形態に
おいて、プロセス流体層は、プロセス流体通路の大部分が存在する層を含むことができ、
一方で、制御流体層は、制御流体通路の大部分が存在する層を含むことができる。
【００４５】
　本明細書中で使用される場合、用語「ミクロスケール」は、少なくとも１つの断面大き
さが約０．１μｍ～約１０００μｍ未満の程度（例えば、約０．１μｍ～約５００μｍ、
約１０μｍ～約２５０μｍ、または、約１００μｍ～約２５０μｍなど）である流れ通路
または他の構造的要素を示し、用語「メソスケール」は、少なくとも１つの断面大きさが
約１０００μｍ～約４ｍｍの程度（例えば、約１０００μｍ～約３．５ｍｍ、約１０００
μｍ～約２．５ｍｍ、約１０００μｍ～約１．５ｍｍなど）であるか、あるいは、約１０
００μｍを越える、または、約１１００μｍを越える、または、約１２５０μｍを越える
、または、約１５００μｍを越える流れ通路または他の構造的要素を示す。
【００４６】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは複数のメソスケール
および／またはミクロスケールのプロセス流体流れ通路を含むことができる。いくつかの
実施形態において、プロセス流体流れ通路は、流体接続を、バイオプロセシングカートリ
ッジにおけるプロセス流体コネクターと、バイオプロセシングカートリッジにおける１つ
または複数のポンプ、アクセスバルブおよび／またはプロセスバルブとの間において提供
することができる。いくつかの実施形態において、プロセス流体流れ通路は、プロセス流
体（例えば、試薬および／またはサンプルなど）を、バイオプロセシングカートリッジに
おける様々なバルブおよびポンプを介して、バイオプロセシングカートリッジにおける１
つまたは複数のバイオプロセシングチャンバーのいずれかの中に供給するために使用する
ことができる。一般に、プロセス流体通路は、プロセス流体のいずれかを、例えば、バイ
オプロセシングカートリッジに対して行われる実際のプロセスで使用される試薬および／
またはサンプルなどを、適切な時間で、適切な場所に導くことができる。いくつかの実施
形態において、プロセス流体流れ通路の１つまたは複数を、制御流体流れ通路と異なる流
体層に提供することができる。
【００４７】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは複数のメソスケール
および／またはミクロスケールの制御流体流れ通路を含むことができる。いくつかの実施
形態において、制御流体流れ通路はミクロスケールである。いくつかの実施形態において
、制御流体流れ通路はメソスケールである。いくつかの実施形態において、制御流体流れ
通路は、流体連結を、バイオプロセシングカートリッジにおける制御流体コネクターと、
バイオプロセシングカートリッジにおける１つまたは複数のポンプ、アクセスバルブおよ
び／またはプロセスバルブとの間において提供することができる。いくつかの実施形態に
おいて、制御流体流れ通路は、圧力または真空をバイオプロセシングカートリッジにおけ
るバルブおよびポンプのメンブランに個々に供給して、ポンプを作動させるために、また
は、バルブを開閉するために使用することができる。いくつかの実施形態において、制御
流体流れ通路は、プロセス流体通路と異なるバイオプロセシングカートリッジの流体層に
存在させることができる。
【００４８】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは使い捨て型カートリ
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ッジであり得る。使い捨て型カートリッジは運転間の相互汚染の危険性を低下させること
ができる。カートリッジは、一貫した量の溶液または試薬が、再現性を増大させるために
カートリッジに送達され得るように構成され得る。
【００４９】
　いくつかの実施形態において、制御流体コネクターは、複数の制御流体流れ通路を自動
化された制御システムに接続するために構成され得る。いくつかの実施形態において、制
御流体流れ通路のそれぞれが、独立した制御流体コネクターと流体連結していることがで
きる。いくつかの実施形態において、制御流体コネクターは、制御流体マニホールドを介
して、自動化された制御システムと連絡しているために構成され得る。いくつかの実施形
態において、バイオプロセシングカートリッジは、制御流体マニホールドと流体連結して
いるバイオプロセシングデバイスにおける供給コネクターとの流体連結を制御流体コネク
ターに促すバイオプロセシングデバイスのカートリッジホルダーに保持されるために構成
され得る。いくつかの実施形態において、促すことが、供給コネクターとの流体連結を制
御流体コネクター促すための膨張する袋状物もしくはサック、機械的もしくは手動式の掛
け金機構、または、電子的な掛け金機構もしくは接続機構、あるいは、任意の他の好適な
機構を使用して達成される。
【００５０】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、１つのバイオプロ
セシングチャンバー、２つのバイオプロセシングチャンバー、２つ以上のバイオプロセシ
ングチャンバー、３つのバイオプロセシングチャンバー、３つ以上のバイオプロセシング
チャンバー、４つのバイオプロセシングチャンバー、４つ以上のバイオプロセシングチャ
ンバー、５つのバイオプロセシングチャンバーまたは５つ以上のバイオプロセシングチャ
ンバー、あるいは、任意の好適な数のバイオプロセシングチャンバー（これらに限定され
ない）を含めて、１つまたは多数のバイオプロセシングチャンバーを含むことができる。
バイオプロセシングチャンバーは、例えば、ガスケット、Ｏ－リング、溶着およびクラン
プなどの使用を含めて、いずれかの好適な封止手段によるなどして閉じることができ、ま
たは、封止することができ、あるいは、いくつかの実施形態において、１つまたは複数の
バイオプロセシングチャンバーが操作者または使用者によって利用可能であり得る。いく
つかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーは入口および出口をバイオプロ
セシングカートリッジの異なる流体層に有することができ、一方で、他の実施形態におい
て、バイオプロセシングチャンバーは入口および出口を同じ流体層に有することができる
。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーの体積は、流体がその中
の固体支持体を通り抜けて自由に流れることを可能にするために、または、その中の固体
支持体の表面を通り抜けて自由に流れることを可能にするために好適でなければならない
。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーは、固体支持体が存在す
る場合、または、固体支持体が存在しない場合、約１μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積
を有することができ、例えば、約１０μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約２０μｌ～
約１００ｍｌの間の流体体積、約５０μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約１００μｌ
～約１００ｍｌの間の流体体積、約１５０μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約２００
μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約２５０μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約３
００μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約５００μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、
約７５０μｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、約１ｍｌ～約１００ｍｌの間の流体体積、
約２ｍｌ～約７５ｍｌの間の流体体積、約３ｍμｌ～約６０ｍｌの間の流体体積、約４ｍ
ｌ～約５０ｍｌの間の流体体積、約４ｍｌ～約４５ｍｌの間の流体体積、約４ｍｌ～約４
０ｍｌの間の流体体積、約４ｍｌ～約３５ｍｌの間の流体体積、約５ｍｌ～約３０ｍｌの
間の流体体積、約１０ｍｌ～約２５ｍｌの間の流体体積、または、約１５ｍｌ～約２０ｍ
ｌの間の流体体積などを有することができる。
【００５１】
　バイオプロセシングチャンバーは流体混合チャンバーを含むことができ、および／ある
いは、１つまたは複数のサンプルを処理するための固体支持体を含有することができる。
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固体支持体は、ろ過すること、洗浄すること、染色すること、溶出すること、回収するこ
と、処理すること、または、化学反応もしくはバイオプロセシングを行うことのための任
意の支持体が可能である。いくつかの実施形態において、固体支持体を下記の１つまたは
複数から選択することができる：フィルターカセット、ろ紙、沈殿化メンブラン、沈殿化
フィルター、固相抽出カラム、固相抽出カセット、固相抽出ディスク、樹脂、メンブラン
（例えば、ブロッティングメンブラン、フィルターメンブラン、ＰＶＤＦメンブラン、ナ
イロンメンブラン、正荷電ナイロンメンブランおよびニトロセルロースメンブランなど）
、反応ビーズ（例えば、ガラスビーズおよび磁気ビーズなど）、生体分子のアレイ（例え
ば、核酸マイクロアレイ、タンパク質アレイおよび組織アレイなど）を含有する堅い平面
状固体支持体、顕微鏡スライドガラス、および、それらの組合せ。
【００５２】
　いくつかの実施形態において、１つまたは複数のバイオプロセシングチャンバーにおけ
る固体支持体は、ろ紙、フィルターまたはフィルターカセットを含むことができる。ろ紙
、フィルターまたはフィルターカセットは、意図された使用のための適切な化学的性質、
細孔サイズ、形状および三次元形態（例えば、「Ｖ字型」またはロート形状の細孔形態を
含めて、対称的または非対称的な三次元形態など）ならびに表面積を有する任意の好適な
タイプのフィルターを含むことができ、また、フロースルー、クロスフロー、タンジェン
シャルフローまたはそれらの任意の組合せのために構築することができる。ろ紙、フィル
ターまたはカセットは任意の好適な材料を含むことができる（例えば、ポリエーテルスル
ホン、ポリエチレン、超高分子量ポリエチレン、ポリプロピレン、ナイロン、セルロース
、セルローストリアセタート、ポリアクリロニトリル、ポリアミド、ガラス繊維、シリカ
、ポリスルホンおよびＰＶＤＦなど）。いくつかの実施形態において、１つまたは複数の
処理チャンバーにおける固体支持体は沈殿化メンブランまたは沈殿化フィルターを含むこ
とができる。いくつかの実施形態において、１つまたは複数の処理チャンバーにおける固
体支持体は、固相抽出カラム、固相抽出カセットまたは固相抽出ディスクを含むことがで
きる。いくつかの実施形態において、１つまたは複数の処理チャンバーにおける固体支持
体はブロッティングメンブランを含むことができる。フィルター、ろ紙またはフィルター
カセットは単層フィルターまたは多層フィルターであり得る。いくつかの実施形態におい
て、１つまたは複数のバイオプロセシングチャンバーにおける固体支持体は複数のビーズ
（例えば、被覆ビーズ、被覆ガラスビーズ、ガラスビーズ、磁気ビーズまたは被覆磁気ビ
ーズなど）を含むことができる。
【００５３】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーは開いており、使用者へ
のアクセスを固体支持体の挿入のために提供する。いくつかの実施形態において、バイオ
プロセシングチャンバーは開いており、ブロットメンブランを、ブロットメンブランホル
ダーを伴って、または、ブロットメンブランホルダーを伴うことなく収容するために構成
される。ブロットメンブランホルダーは、ブロットメンブランがバイオプロセシングチャ
ンバーの表面の１つに接触または付着することを防止するために使用することができ、か
た、様々なプロセス流体の流れをブロットメンブランの表面の周りで、また、ブロットメ
ンブランの表面の至るところで容易にするために使用することができる。加えて、いくつ
かの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーは、サンプルの処理期間中におけ
る泡立ちに順応するためのさらなる空間を含むことができる。例えば、いくつかの実施形
態において、バイオプロセシングチャンバーが開いており、ブロットメンブランが、ブロ
ットメンブランホルダーを伴って、または、ブロットメンブランホルダーを伴うことなく
、使用者によって挿入される場合、バイオプロセシングチャンバーは、バイオプロセシン
グの期間中に形成され得る泡の流出を防止するために、さらなる空間をチャンバーの上部
に提供するためのサイズを有することができる。加えて、バイオプロセシングチャンバー
は、チャンバーが底部よりも上部で広くなるように上部が構成され得る。上部におけるこ
の増大した幅は、泡形成が存在するならば、泡形成に順応するためのさらなる体積を提供
する。
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【００５４】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは１つまたは複数の流
れ制御要素を含むことができる。いくつかの実施形態において、１つまたは複数の流れ制
御要素を、ポンプ、プロセスバルブ、チェックバルブ、アクセスバルブ、層パススルーお
よび／またはパススルーバルブから選択することができる。いくつかの実施形態において
、流れ制御要素の１つまたは複数を、バイオプロセシングカートリッジにおける複数の流
体流れ通路の１つまたは複数によって規定される流路の内部に置くことができる。
【００５５】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは約１個～約１０個の
ポンプを含むことができる（例えば、約１個～約８個のポンプ、約１個～約６個のポンプ
、約１個～約５個のポンプ、または、約１個～約４個のポンプなど）。ポンプを、バイオ
プロセシングカートリッジまたはバイオプロセシングカートリッジの少なくとも１つの層
に、また、その内部に、または、その表面に含むことができ、あるいは、バイオプロセシ
ングカートリッジまたはバイオプロセシングカートリッジの少なくとも１つの層に一体化
することができる。ポンプを、プロセス流体をポンプにより、カートリッジにおける複数
のプロセス流体通路を介して、プロセス流体容器からカートリッジの中に入れるために、
または、カートリッジから出すために使用することができる。いくつかの実施形態におい
て、圧力および／または真空を、ポンプに関連するプロセス流体通路と異なる流体層にお
けるポンプに関連する制御流体通路を使用してポンプのメンブランに提供することによっ
て、ポンプを作動させることができる。この様式では、ポンプは、ダイアフラムポンプと
類似するメンブランポンプを含むことができる。いくつかの実施形態において、ポンプは
、作動時、プロセス通路における流体流れが乱流であることを生じさせることができ、一
方で、他の実施形態において、通路における流体流れは層流または遷移流であり得る。
【００５６】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは約１個～約２０個の
アクセスバルブを含むことができる（例えば、約２個～約１８個のアクセスバルブ、約３
個～約１６個のアクセスバルブ、約４個～約１４個のアクセスバルブ、約５個～約１３個
のアクセスバルブ、約６個～約１２個のアクセスバルブ、または、約７個～約１０個のア
クセスバルブなど）。いくつかの実施形態において、アクセスバルブは、バイオプロセシ
ングカートリッジへのプロセス流体およびバイオプロセシングカートリッジからのプロセ
ス流体の出入りを制御し、一般には、バイオプロセシングカートリッジにおける１つまた
は複数のプロセス流体コネクターと直接に流体連結している。いくつかの実施形態におい
て、圧力または真空を、バルブに関連するプロセス流体通路と異なる流体層におけるアク
セスバルブに関連する制御流体通路を使用してアクセスバルブのメンブランに提供するこ
とによって開閉するために、アクセスバルブを作動させることができ、それにより、バイ
オプロセシングカートリッジにおける少なくとも１つのプイロセス流体通路と、バイオプ
ロセシングカートリッジにおけるプロセス流体コネクターとの間における流体連結を開閉
することができる。閉じられるとき、アクセスバルブは、プロセス流体がバイオプロセシ
ングカートリッジの中に流れること、または、プロセス流体がバイオプロセシングカート
リッジから出ることを防止することができる。いくつかの実施形態において、バイオプロ
セシングカートリッジは、アクセスバルブを、プロセス流体コネクターと、複数の流体流
れ通路のそれぞれとの間における流路のそれぞれの内部に含むことができる。いくつかの
実施形態において、複数のプロセス流体コネクターの少なくとも２つがアクセスバルブを
共有する。
【００５７】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは約１個～約２５個の
プロセスバルブを含むことができる（例えば、約１個～約２２個のプロセスバルブ、約１
個～約２０個のプロセスバルブ、約１個～約１８個のプロセスバルブ、約２個～約１６個
のプロセスバルブ、約２個～約１４個のプロセスバルブ、約３個～約１２個のプロセスバ
ルブ、約３個～約１０個のプロセスバルブ、または、約３個～約８個のプロセスバルブな
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ど）。プロセスバルブは、個々のプロセスに依存して、開けるために作動させることがで
きるか、または、閉じるために作動させることができるかのどちらかである。いくつかの
実施形態において、供給されている圧力または真空を、プロセスバルブに関連するプロセ
ス流体通路と異なる流体層における制御流体通路を介してプロセスバルブのメンブランに
提供することによって、プロセスバルブを作動させることができる。プロセスバルブは、
流体が１つまたは複数のアクセスバルブを介してバイオプロセシングカートリッジに入っ
た後の適切な時間でプロトコルに従って、バイオプロセシングカートリッジにおける適切
なところに流体を送るために使用することができる。いくつかの実施形態において、バイ
オプロセシングカートリッジは、少なくとも１つのプロセスバルブを、ポンプと、バイオ
プロセシングチャンバーとの間における流路に含む。
【００５８】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジはチェックバルブを含
むことができる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは少な
くとも１つのチェックバルブを含むことができる。いくつかの実施形態において、チェッ
クバルブ（１つまたは複数）は、層間における流れを含めて、一方向でバルブを通過する
流れを可能にし得るだけであり、また、制御流体通路を経由してバルブメンブランに供給
される圧力を介して、または、流れ通路において正しい方向で流れるプロセス流体に関連
する圧力を介してその方向での流れのために開くために作動させることができる。いくつ
かの実施形態において、チェックバルブを、制御流体をバイオプロセシングカートリッジ
の２つの異なる層の間において供給するために提供することができる。いくつかの実施形
態において、制御流体を、プロセス流体として働かせるために供給することができ、例え
ば、フィルターまたはメンブランを乾燥させるための空気圧を提供するために、あるいは
、ポンプ、通路またはバイオプロセシングチャンバーにおける残留流体を排出するために
供給することができる。いくつかの実施形態において、チェックバルブは、流体がチェッ
クバルブを越えて一方向で流れること、および、流体が層間におけるチェックバルブを越
えて一方向で流れることを可能にし得る。いくつかの実施形態において、チェックバルブ
を越えて両方向で流れることを可能にするが、チェックバルブを越えて、一方向のみで、
例えば、バイオプロセシングカートリッジにおけるプロセス流体層から制御流体層へ、ま
たは、制御流体層からプロセス流体層へのどちらかで一方向で流れることを可能にするチ
ェックバルブが提供される。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリ
ッジは、プロセスバルブまたはアクセスバルブである少なくとも１つのチェックバルブを
含む。
【００５９】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは少なくとも１つの層
パススルーまたはパススルーバルブを含むことができる。層パススルーまたはパススルー
バルブは、バイオプロセシングカートリッジにおける異なる流体層の間でのプロセス流体
の流れを提供することができる。例えば、バイオプロセシングチャンバーへの入口が、チ
ャンバーのために意図される流体に関連する所与の流れ通路と異なる流体層にある場合、
流れ通路は流体を層パススルーまたはパススルーバルブに向けることができ、この場合、
層パススルーまたはパススルーバルブにおいて、流体が、一方の流体層から、プロセシン
グチャンバーへの入口に関連する流体層に移され、その後、流体は、他方の流体層におけ
るプロセス流体通路を介してプロセシングチャンバーの中に進むことができる。層パスス
ルーは一般に、流体層の間における能動的な流体接続であり、一方で、パススルーバルブ
は、流体通路自体における圧力によるか、または、制御流体を使用する作動によるかのど
ちらかで開放または閉鎖のどちらかを行うために作動を要求することによって、１つの層
から別の層への流体の流れを制御することができる。
【００６０】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは１つまたは複数のプ
ロセス流体コネクターを含む。いくつかの実施形態において、プロセス流体コネクターは
、カートリッジを１つまたは複数の外部の（すなわち、バイオプロセシングカートリッジ
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上にない）流体容器に流体接続するために構成されるチューブまたはチューブ様構造体を
含むことができる。流体を、プロセス流体コネクターを介してカートリッジの中に導入す
ることができ、または、カートリッジから取り出すことができ、また、１つまたは複数の
流体容器から取り出すことができ、あるいは、１つまたは複数の流体容器の中に取り出す
ことができ、その後、流体流れ通路を介してバイオプロセシングカートリッジの様々な部
分に輸送することができる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリ
ッジは約３個～約３０個の間のプロセス流体コネクターを含むことができ、例えば、約４
個～約１８個のプロセス流体コネクター、約５個～約１６個のプロセス流体コネクター、
約６個～約１４個のプロセス流体コネクター、または、約８個～約１２個のプロセス流体
コネクター、あるいは、約３個以上のプロセス流体コネクター、約４個以上のプロセス流
体コネクター、約５個以上のプロセス流体コネクター、または、約６個以上のプロセス流
体コネクターを含むことができる。いくつかの実施形態において、プロセス流体コネクタ
ーはバイオプロセシングデバイスにおけるプロセス流体マニホールドに接続され、このプ
ロセス流体マニホールドを介して、様々なプロセス流体を、複数の流れ通路の１つまたは
複数を介してバイオプロセシングカートリッジに供給することができ、または、バイオプ
ロセシングカートリッジから除くことができる。いくつかの実施形態において、プロセス
流体コネクターのそれぞれが流体を独立した流体容器から受け取る。この場合、それぞれ
の容器が、別の容器と同じ流体または異なる流体を含有することができる。
【００６１】
　いくつかの実施形態において、プロセス流体コネクターは、プロセス流体コネクターと
流体連結していることができる吸引／吐出チューブを介してプロセス流体リザーバーを流
体連結していることができ、または、プロセス流体コネクターは吸引／吐出チューブであ
り得る。バイオプロセシングデバイスのスロットに置かれるとき、吸引／吐出チューブは
カートリッジから流体リザーバーの中に延びることができる。１つの実施形態において、
吸引／吐出チューブは、カートリッジがカートリッジスロットの中に挿入されるとき、カ
ートリッジスロットの下方に配置されるリザーバーの中に延びることができる。リザーバ
ーは、流体を保持することができる任意のチューブ、ビン、バイアルまたは類似するリザ
ーバーであり得る。いくつかの実施形態において、リザーバーは、吸引／吐出チューブの
先端がリザーバーの中に進入することを可能にし得るが、リザーバーに入るからの外部物
質の危険性を低下させることができるか、あるいは、リザーバーからの試薬または流体の
喪失を低下させることができる封止層を含むことができる。吸引／吐出チューブは、リザ
ーバー（１つまたは複数）のサイズおよび／または形状に依存して、互いに関して同じ長
さまたは異なる長さを有することができる。吸引／吐出チューブを、プロセス流体をリザ
ーバーからカートリッジの中に輸送するために使用することができるが、吸引／吐出チュ
ーブはまた、廃液としての流体をカートリッジからリザーバーの１つまたは複数の中に排
出するために使用することができる。
【００６２】
　加えて、いくつかの実施形態において、吸引／吐出チューブおよびバイオプロセシング
カートリッジ（１つまたは複数）との併用での容器は、バイオプロセシング期間中におけ
るプロセス流体のための１つまたは複数の容器または混合容器を収容するために使用する
ことができる。例えば、いくつかの実施形態において、流体を１つのプロセス流体容器か
ら取り出してバイオプロセシングカートリッジの中に入れることができ、その後、バイオ
プロセシングカートリッジから出して異なる容器の中に入れることができる。この様式に
おいて、流体はポンプにより、流体の混合を提供するためにバイオプロセシングカートリ
ッジを使用して、容器の間を行ったり戻ったりすることができる。代替として、いくつか
の実施形態において、流体の混合を、何らかの他の流体と一緒にすることなく提供するた
めに、流体を同じ容器から取り出し、同じ容器に戻すことができる。さらに、いくつかの
実施形態において、容器の１つまたは複数および容器ホルダー（１つまたは複数）、容器
トレー、ならびに、バイオプロセシングデバイスは、容器における流体の撹拌を提供する
ために、例えば、流体を容器において撹拌またはかき混ぜするための磁石撹拌ロッドまた



(29) JP 2012-506995 A 2012.3.22

10

20

30

40

50

は任意の他の好適な撹拌機構などを提供するために構成され得る。
【００６３】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、事前に搭載された
か、または、内蔵された１つまたは複数のプロセス流体またはプロセス試薬を含むことが
できる。そのような実施形態において、プロセス流体またはプロセス試薬はカートリッジ
における別個のリザーバーまたはチャンバーに含まれ得るか、あるいは、カートリッジに
おける１つまたは複数のポンプまたは通路に含まれ得る。いくつかの実施形態において、
事前に搭載されたか、または、内蔵されたプロセス流体またはプロセス試薬は、プロセス
流体またはプロセス流体の成分を含むことができる。いくつかの実施形態において、事前
に搭載されたか、または、内蔵されたプロセス流体またはプロセス試薬は、プロセス流体
にさらされた後でプロセス流体に溶解されるプロセス試薬を含むことができる。
【００６４】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは多回使用のために設
計され得る。いくつかの実施形態において、カートリッジは使い捨て型であってもよく、
および／あるいは、特定の使用回数または限定された使用回数のために、例えば、約２０
回以下の使用、約１５回以下の使用、約１０回以下の使用、約９回以下の使用、約７回以
下の使用、約５回以下の使用、または、約３回以下の使用のために設計され得る。いくつ
かの実施形態において、プロトコルが、多回使用カートリッジの清浄化を再使用の前に備
えるために、自動化された制御システムにおいて提供され得る。従って、いくつかの実施
形態において、カートリッジは消耗製品であり得る。
【００６５】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは単回使用カートリッ
ジであり得る。いくつかの実施形態において、カートリッジは、カートリッジが使用済み
および／または未使用であるときをシグナルにより知らせるために構成されるインジケー
ターを含むことができる。いくつかの実施形態において、インジケーターは、カートリッ
ジが使用済みおよび／または未使用であるときを示すための任意の好適なインジケーター
であり得る。いくつかの実施形態において、インジケーターは、好適な場所においてカー
ドに位置するカラーインジケーター（例えば、カラーインジケーターチャンバーなどにお
けるカラーインジケーター）であり得る。そのようなカラーインジケーターは、カートリ
ッジが使用済みであることを示すために、バイオプロセシング期間中において色を永続的
に変化させることができる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイス
の自動化された制御システムは、色の変化を検出し、かつ、使用されたカードがスロット
に置かれるときの操作を防止するために構成され得る。いくつかの実施形態において、バ
イオプロセシングデバイスの自動化された制御システムは、インジケーターの色を、色が
変化する前と、色が変化した後との両方で検出するために構成されてもよく、また、これ
らの色の一方または両方が異なる時間で観測されないときには操作を防止または停止する
ことができる。
【００６６】
　いくつかの実施形態において、インジケーターは吸湿性マトリックスを含むことができ
る（例えば、白色の吸湿性マトリックスなど、例えば、片側が赤色の色素により含浸され
、一方で、反対側が白色であり、その結果、マトリックスが濡れたとき、色素がマトリッ
クス全体に拡散し、白色であった面を赤色の色に変えるようにする紙テープなど）。いく
つかの実施形態において、白色面が最初、デバイスの検出器に表示される。その後、検出
器は、カートリッジが使用されたときには白色から赤色へのインジケーターにおける変化
を見ることができる。いくつかの実施形態において、色の変化が、バイオプロセシングデ
バイスで使用される液体の一部を、１片のカラーインジケーターテープを含有する別個の
チャンバーに向けることによって生じ得る。テープは、テープチャンバー内への流体の流
れを可能にするが、流体が色素と相互作用した後では、流体がプロセス流体通路に戻るこ
とを防止するチェックバルブを含むことによって湿ったままであり得る。加えて、インジ
ケーター材料が湿らされ、色素がマトリックス全体に再分布し、それにより、白色面を赤
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色にすると、マトリックスが乾燥した後でさえ、色がマトリックスに留まっている。好適
なカラーインジケーターテープの一例が米国特許第７，１０５，２２５号に記載される（
その内容全体が本明細書により参照によって組み込まれる）。加えて、好適なインジケー
ターテープは水接触インジケーター（例えば、３Ｍ（登録商標）Ｗａｔｅｒ　Ｃｏｎｔａ
ｃｔ　Ｉｎｄｉｃａｔｏｒ　Ｔａｐｅ５５５７、同５５５８または同５５５９など）を含
むことができる。
【００６７】
　いくつかの実施形態において、水感受性の紙またはテープは、バイオプロセシングカー
トリッジの２つの層の間において、かつ、カードが装置から出されるときには顧客によっ
て、また、カートリッジが装置内に挿入されている間は電子的な色センサーによって明瞭
に見られることを可能にするチャンバーの中に配置される小さい丸い１片の紙またはテー
プ（およそ５ｍｍ～１５ｍｍ、例えば、直径が８ｍｍ）を含むことができる。カートリッ
ジが運転期間中に使用されるとき、カートリッジに入る第１の液体の少量部分が、そのよ
うな紙またはテープを含有するチャンバーに入り、これにより、色の変化を生じさせる。
この変化が、運転時間の約２０秒未満の後で生じ得る。電子的な色センサー（例えば、組
み込まれたＬＥＤ照明を伴う色センサーなど）をバイオプロセシングデバイスに埋め込む
ことができ、例えば、カートリッジスロットに埋め込むことができる。プロトコルを行っ
ているとき、「Ｒｕｎ（運転）」ボタンが使用者によって押された後で、色センサーはそ
のような紙またはテープの色を検出し、そして、正しくない色が検出されるならば、入力
を、新しいカードを挿入することを使用者に指示するＧＵＩに送ることができる。いくつ
かの実施形態において、システムはまた、第２の色検出を運転期間中に可能にし得る。い
くつかの実施形態において、第２の色検出を下記のように行うことができる：紙またはテ
ープが変色しているかを明らかにするために、設定された長さの運転時間が行われた後で
再び、例えば、約１分～約１０分の間（例えば、約２分以上、約３分以上、約４分以上ま
たは約５分以上など）で再び、ＧＵＩがセンサーに質問する。紙またはテープが変色して
いないならば、エラーメッセージが表示され、プロトコルが停止される。
【００６８】
　いくつかの実施形態において、色センサーは色の変化を下記のように決定することがで
きる。校正時、それぞれのセンサーは、標準的な赤色カードおよび標準的な白色カードに
応答してシグナルを出力することができる。それらのシグナル（ｋＨｚ）の間における中
間点が、赤色（使用済み）と見なされることと、白色（未使用）と見なされることとの間
の分割点であると決定される。この情報が装置のメモリーに永続的に保存され得る。使用
者による操作において、この情報が、上記で記載されるような第１の色検出のために使用
される。第２の試験のために、別の照合が、設定された期間の後で、例えば、運転に入っ
て２分後などで行われ、戻された値が最初の値と比較される。１ｋＨｚ以上の変化がある
ならば、カードは、不正な操作が行われていないことが明らかにされ、運転が継続する。
この変化が検出されないならば、運転を停止させることができ、使用者には、新しいカー
トリッジ（１つまたは複数）を挿入することが指示される。
【００６９】
　いくつかの実施形態において、色センサーは色の変化を下記のように決定することがで
きる。校正期間の期間中、一連の測定が、ベースラインの色レベルを確定するために、設
定された時間間隔で行われる。校正期間の後、色の測定が、設定された時点で行われる。
それぞれの測定がベースラインレベルに対して比較される。ベースラインの色レベルから
約２標準偏差を越える色レベル、ベースラインの色レベルから約３標準偏差を越える色レ
ベル、ベースラインの色レベルから約４標準偏差を越える色レベル、または、ベースライ
ンの色レベルから約５標準偏差を越える色レベルが検出されると、色の変化が起こってい
ると見なされ、カードは、不正な操作が行われていないと見なされ、運転が継続する。標
準偏差の適切な数字によって決定されるような色の変化が起こっていないならば、運転を
停止させることができ、使用者には、新しいカートリッジ（１つまたは複数）を挿入する
ことが指示される。
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【００７０】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、カートリッジに一
体化されている１つまたは複数のポンプ、バルブ、プロセス流体通路および／または制御
流体通路を含むことができ、例えば、カートリッジの１つまたは複数の層に含まれる１つ
または複数のポンプ、バルブ、プロセス流体通路および／または制御流体通路を含むこと
ができる。いくつかの実施形態において、プロセス流体通路および／または制御流体通路
は、堅い流れ通路であり、あるいは、１つまたは複数の堅い壁を有する。通路は任意の好
適な断面形状であり得る。そのような断面形状には、円形、楕円形、正方形、長方形、Ｄ
形状および任意の他の好適な多角形断面が含まれる。いくつかの実施形態において、通路
の１つまたは複数は、Ｄ形状の断面、あるいは、正方形または長方形の断面を有すること
ができ、この場合、（Ｄ形状の断面については）通路の実質的に半円形部分、または、（
正方形または長方形の断面については）通路の３つの面が、堅い壁を有し、そして、通路
の平坦部分（Ｄ形状）または通路の第４の面が、堅い壁と同じ材料または異なる材料であ
ってもよいフィルムで、柔軟であってもよく、または、堅い壁のために使用される材料よ
りも堅くなくてもよく、または、堅い壁のために使用される材料よりも堅くてもよいフィ
ルムから形成される。いくつかの実施形態において、柔軟な材料、または、それほど堅く
ない材料は、柔軟な材料、または、それほど堅くない材料の固有的な材料特性の結果とし
てではなく、むしろ、その厚さの結果として、柔軟であり、または、それほど堅くない。
例えば、いくつかの実施形態において、プロセス流体通路または制御流体通路の１つまた
は複数は、Ｄ形状または正方形または長方形の断面を有することができ、この場合、通路
の１つまたは複数の平坦な面（Ｄ形状の断面）または面の１つ（正方形または長方形の断
面）が金属またはプラスチックのフィルムまたはホイルを含み、１つまたは複数の通路の
他の面がプラスチックを含む。いくつかの実施形態において、プロセス流体通路および／
または制御流体通路は柔軟な配管でない。
【００７１】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、規則的な形状（例
えば、長方形、正方形、あるいは、一般には長方形、または、一般には正方形）を有する
ことができ、一方で、他の実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、より
複雑な多角形形状を有することができ、または、形状が一般に多角形であり得るか、また
は、不規則な形状であり得る。いくつかの実施形態において、カートリッジは、突出部（
これには、プロセス流体コネクター、制御流体コネクターおよび吸引／吐出チューブなど
の突出部が含まれるが、これらに限定されない）の結果としての、バイオプロセシングカ
ートリッジの大きさに対する何らかの増加を除いて、約５ｃｍよりも長い少なくとも１つ
の大きさを有することができ、例えば、約６ｃｍ～約４０ｃｍの間である少なくとも１つ
の大きさ、例えば、約７ｃｍ～約３７ｃｍの間、約８ｃｍ～約３５ｃｍの間、約９ｃｍ～
約３０ｃｍの間、約１０ｃｍ～約２５ｃｍの間、約１１ｃｍ～約２２ｃｍの間、約１２ｃ
ｍ～約２１．５ｃｍの間、約１２ｃｍ～約２０ｃｍの間、約１２ｃｍ～約１８．５ｃｍの
間、約１４ｃｍ～約１８．５ｃｍの間などである少なくとも１つの大きさを有することが
できる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは一般に平坦で
あってもよく、この場合、他の大きさの１つまたは両方よりも実質的に短い少なくとも１
つの大きさ（「深さ」）を有する。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカ
ートリッジは、上記で測定されるような最長大きさの約５０％未満である深さを有し、例
えば、最長大きさの約４０％未満、最長大きさの約３０％未満、最長大きさの約２５％未
満、最長大きさの約２０％未満、最長大きさの約１５％未満、最長大きさの約１０％未満
、または、最長大きさの約７．５％未満などである深さを有する。
【００７２】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、カートリッジが正
しい配向でカートリッジスロットの中に挿入されることを保証するための１つまたは複数
のカートリッジアラインメントガイドを含むことができる。いくつかの実施形態において
、カートリッジアラインメントガイドは、カートリッジがカートリッジスロットの中に挿
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入される際にカートリッジスロットにおける対応する開口部の中に嵌るタブ（１つまたは
複数）または突出（１つまたは複数）あるいは溝（１つまたは複数）であり得る。
【００７３】
　ＩＩＩ．バイオプロセシングの方法
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングの方法は、固体支持体を含有する少
なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、および、バイオプロセシングチャンバー
と流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールの流体流れ通路を
含むバイオプロセシングカートリッジを提供すること、そして、少なくとも１つのプロセ
ス流体を、複数の通路の少なくとも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチ
ャンバーの中にポンプ送出することを含む。いくつかの実施形態において、ポンプ送出す
ることは、１つまたは複数のプロセス流体および／またはサンプルを前記プロセシングチ
ャンバーの中にポンプ送出し、固体支持体と接触させることを含む。カートリッジにおい
て固体支持体に送達されるプロセス流体は、化学反応のために使用される液体試薬、洗浄
のために使用される溶媒または溶液、抗体溶液、緩衝剤溶液、ブロッキング緩衝剤溶液、
および、蛍光性の標識化試薬を含有する溶液（これらに限定されない）を含めて、所望さ
れるバイオプロセスにおける使用のための任意の好適な溶媒、溶液または試薬であり得る
。プロセス流体はまた、処理されるべきサンプル（例えば、タンパク質、核酸および他の
高分子、細胞、細胞溶解物、ならびに、これらの組合せなど）を含むことができる。いく
つかの実施形態において、少なくとも１つの処理用流体は少なくとも１つのブロッキング
緩衝剤を含む。いくつかの実施形態において、少なくとも１つの処理用流体は少なくとも
１つの抗体を含む。いくつかの実施形態において、少なくとも１つの処理用流体は少なく
とも１つの洗浄流体を含む。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングの方法は
、細胞をポンプ送出の前に前処理することを含むことができる。いくつかの実施形態にお
いて、細胞を前処理することは、塩を細胞に加えることを含むことができる（例えば、Ｎ
ａＣｌ、ＭｇＣｌ２、ＣａＣｌ２およびＮＨ４Ｃｌなど）。細胞を、プラスミド収量を増
大させるために細胞を前処理するための任意の好適な方法を使用して前処理することがで
きる。いくつかの実施形態において、塩溶液の濃度は、収量を改善するための任意の好適
な濃度であり得る（例えば、約０．１Ｍ～約０．５Ｍの間の濃度、約０．２Ｍ～約０．５
Ｍの間の濃度）。いくつかの実施形態において、塩濃度は、プラスミド収量を少なくとも
２０％増大させるための、プラスミド収量を少なくとも３０％増大させるための、プラス
ミド収量を少なくとも４０％増大させるための、プラスミド収量を少なくとも５０％増大
させるための、プラスミド収量を少なくとも５５％増大させるための、プラスミド収量を
少なくとも６５％増大させるための任意の好適な濃度であり得る。
【００７４】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、少なくとも１つのプロセス流体を、チャンバーの底部部分につながる流れ通路を
介してポンプ送出することを含む。いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロ
セス流体を、複数の通路の少なくとも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシング
チャンバーの中にポンプ送出することは、少なくとも１つのプロセス流体を、チャンバー
の上部部分につながる流れ通路を介してポンプ送出することを含む。いくつかの実施形態
において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なくとも１つを介して少な
くとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出することは、チャンバーの
側面部分につながる流れ通路を介してポンプ送出することを含む。
【００７５】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、少なくとも１つのプロセス流体を、チャンバーの底部部分につながる流体流れ通
路を介してバイオプロセシングチャンバーから、チャンバーの上部部分につながる流体流
れ通路を介してチャンバーの中に戻して循環することを含む。
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【００７６】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、少なくとも１つのプロセス流体を、チャンバーの上部部分につながる流体流れ通
路を介してバイオプロセシングチャンバーから、チャンバーの底部部分につながる流体流
れ通路を介してチャンバーの中に戻して循環することを含む。
【００７７】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、少なくとも１つのプロセス流体を、チャンバーの側面部分につながる流体流れ通
路を介してバイオプロセシングチャンバーから、チャンバーの底部部分につながる流体流
れ通路を介してチャンバーの中に戻して循環することを含む。
【００７８】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、少なくとも１つのプロセス流体をポンプ送出して、少なくとも１つのバイオプロ
セシングチャンバーにおいてフィルターまたはフィルターメンブランに通すことを含む。
いくつかの実施形態において、フィルターメンブランはブロットメンブランを含む。いく
つかの実施形態において、フィルターメンブランはウエスタンブロットメンブランを含む
。いくつかの実施形態において、フィルターは細胞分離メンブランまたは細胞捕獲メンブ
ランを含む。いくつかの実施形態において、フィルターは溶解物清澄化フィルターを含む
。いくつかの実施形態において、フィルターは核酸沈殿化フィルターを含む。いくつかの
実施形態において、フィルターは核酸精製フィルターを含む。いくつかの実施形態におい
て、フィルターメンブランの１つまたは複数、あるいは、フィルターメンブランの１つま
たは複数の層は、約０．２μｍ～約３μｍの間、約０．４５μｍ～約２．５μｍの間、約
０．５μｍ～約２．４μｍの間、約０．６５μｍ～約２．２μｍの間、約０．８μｍ～約
２．０μｍの間、約１．０μｍ～約１．５μｍの間、または、約１．２μｍ～約１．５μ
ｍの間である少なくとも１つの細孔サイズを有する。いくつかの実施形態において、フィ
ルターメンブランは、２つの層を有する細胞分離フィルターまたは細胞捕獲フィルターを
含み、この場合、１つの層が約１．０μｍ～約１．５μｍの間（例えば、約１．２μｍな
ど）の細孔サイズを有し、１つの層が約０．５μｍ～約０．８μｍの間（例えば、約０．
６５μｍなど）の細孔サイズを有する。いくつかの実施形態において、フィルターメンブ
ランは、２つの層を有する核酸沈殿化フィルターを含むことができ、この場合、１つの層
が約１．０μｍ～約１．５μｍの間（例えば、約１．２μｍなど）の細孔サイズを有し、
１つの層が約０．５μｍ～約０．８μｍの間（例えば、約０．６５μｍなど）の細孔サイ
ズを有する。いくつかの実施形態において、フィルターメンブランは、約０．６５μｍか
ら約２μｍにまで及ぶ細孔サイズを有する非対称的なフィルターを含むことができる細胞
分離フィルターまたは細胞捕獲フィルターあるいは核酸沈殿化フィルターを含むことがで
きる。いくつかの実施形態において、フィルターは、約０．８μｍ～約１．５μｍの間（
例えば、約１．０μｍなど）の細孔サイズを有するガラス繊維の溶解物清澄化フィルター
を含むことができる。
【００７９】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、ブロッキング緩衝液をバイオプロセシングチャンバーに加えること、前記ブロッ
キング緩衝液を、ブロットメンブランの表面を横切って再循環して、ブロッキング処理さ
れたブロットメンブランを形成すること、少なくとも１つの抗体溶液をバイオプロセシン
グチャンバーに加えること、および、前記少なくとも１つの抗体溶液を、前記ブロッキン
グ処理されたブロットメンブランの表面を横切って再循環することを含む。いくつかの実
施形態において、少なくとも１つの抗体溶液を、前記ブロッキング処理されたブロットメ
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ンブランの表面を横切って再循環することは、一次抗体溶液を、前記ブロッキング処理さ
れたブロットメンブランの表面を横切って再循環すること、ブロットメンブランを洗浄す
ること、二次抗体溶液をバイオプロセシングチャンバーに加えること、および、前記二次
抗体溶液を、前記洗浄されたブロットメンブランの表面を横切って再循環することを含む
ことができる。
【００８０】
　いくつかの実施形態において、ポンプ送出するという作用は、バイオプロセシングチャ
ンバーの内部におけるさらなる混合を提供することができる。例えば、いくつかの実施形
態において、プロセス流体が、チャンバーの上部部分または側面部分につながる流体流れ
通路を介して循環または再循環され、チャンバーの底部部分につながる流体流れ通路を介
してチャンバーの中に戻される場合、チャンバーに入るか、または、チャンバーの中に戻
るポンプ作動作用に伴う圧力が、バイオプロセシングチャンバーを通り抜けるプロセス流
体の流れおよびチャンバーの内部におけるプロセス流体の混合を促進させる局所的な渦形
成または乱流領域の形成を生じさせることができる。いくつかの実施形態において、その
ようなポンプ作動方法が、ブロットメンブランホルダーを伴って、または、ブロットメン
ブランホルダーを伴うことなく、ブロットメンブランの存在下で使用されるとき、ポンプ
作動作用は、ブロットメンブランをそれぞれのポンプ作動サイクルによりバイオプロセシ
ングチャンバーの内部においてわずかに移動させるために役立ち得る。このことは、ブロ
ットメンブランが実質的に均一な様式でプロセス流体にすべての面でさらされることを保
証するために、また、ブロットメンブランがバイオプロセシングチャンバーまたはブロッ
トメンブランホルダーの表面に付着することを防止するために役立つ。
【００８１】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、少なくとも１つの処理用流体をポンプ送出して、少なくとも１つのバイオプロセ
シングチャンバーにおいて、少なくとも１つの固相抽出カラム、少なくとも１つの固相抽
出メンブラン、少なくとも１つの固相抽出カセットまたは少なくとも１つの固相抽出ディ
スクに通すことを含む。いくつかの実施形態において、固相抽出カラム、固相抽出メンブ
ラン、固相抽出カセットまたは固相抽出ディスクは、可逆的なシリカ結合性リガンド、ま
たは、電荷交換（ｃｈａｒｇｅ－ｓｗｉｔｃｈ）結合性リガンドを含む。
【００８２】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つのプロセス流体を、複数の通路の少なく
とも１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出する
ことは、細胞培養培地、または、溶液に懸濁される細胞を、細胞分離フィルターを通り抜
けるようにポンプ送出して、細胞を細胞培養培地から分離することを含み、この場合、細
胞がフィルターに捕獲される。いくつかの実施形態において、ポンプ送出することはさら
に、捕獲された細胞を溶解溶液に再懸濁して、溶解物を形成すること、溶解物を中和する
こと、および、溶解物を清澄化することを含むことができる。細胞を溶解溶液に再懸濁し
、チャンバーにおいて溶解することができ、あるいは、溶解溶液または別の溶液を使用し
て、細胞を再懸濁し、細胞をポンプにより、細胞が溶解され得る容器（例えば、溶解溶液
を含有する試薬容器など）の中に入れることができる。いくつかの実施形態において、溶
解物は、望まれない細胞分子および細胞破片を除くために、溶解物をポンプによりフィル
ターメンブランに通すことによって清澄化することができる。
【００８３】
　いくつかの実施形態において、少なくとも１つの処理用流体を、複数の通路の少なくと
も１つを介して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出するこ
とはさらに、少なくとも１つの生体分子をバイオプロセシングチャンバーにおいて固相抽
出用のメンブランまたはディスクまたはカセットに抽出すること、固相に結合する物質を
洗浄すること、および、生体分子を固相から溶出することを含むことができる。いくつか
の実施形態において、少なくとも１つの処理用流体を、複数の通路の少なくとも１つを介



(35) JP 2012-506995 A 2012.3.22

10

20

30

40

50

して少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバーの中にポンプ送出することはさらに
、生体分子を、沈殿化フィルターを含有するバイオプロセシングチャンバーにおいて沈殿
させ、回収することを含む。
【００８４】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングの方法は、ａ）少なくとも１つのバ
イオプロセシングカートリッジをバイオプロセシングデバイスの中に挿入すること（ただ
し、バイオプロセシングカートリッジは、ｉ）固体支持体をその中に含有する少なくとも
１つのバイオプロセシングチャンバー、および、ｉｉ）バイオプロセシングチャンバーと
流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロスケールの通路を含む）、ｂ
）バイオプロセシングプロトコルをバイオプロセシングデバイスに対して開始すること（
ただし、プロトコルは下記の１つまたは複数を含む：ｉ）バイオプロセシングカートリッ
ジにおけるポンプおよびバルブを、試薬および／またはサンプルを１つまたは複数の容器
から少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバ
イオプロセシングチャンバーに供給するために制御すること、ｉｉ）バイオプロセシング
カートリッジにおけるポンプおよびバルブを、試薬および／またはサンプルを少なくとも
１つのバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なくとも１つのバイオプロセシン
グチャンバーを通り抜けるように再循環するために制御すること、ならびに／あるいは、
ｉｉｉ）バイオプロセシングカートリッジにおけるポンプおよびバルブを、試薬および／
またはサンプルを少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジのそれぞれの少なく
とも１つのバイオプロセシングチャンバーから除くために制御すること）を含むことがで
きる。
【００８５】
　いくつかの実施形態において、１つまたは複数の流体を固体支持体に適用する方法は、
ａ）少なくとも１つのバイオプロセシングカートリッジをバイオプロセシングデバイスの
中に挿入すること（ただし、バイオプロセシングカートリッジは、ｉ）固体支持体をその
中に含有する少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、および、ｉｉ）前記バイ
オプロセシングチャンバーと流体連結している複数のメソスケールおよび／またはミクロ
スケールの通路を含む）、および、ｂ）ポンプ作動シーケンスをカートリッジに対して行
うこと（ただし、ポンプ作動シーケンスは、流体がバイオプロセシングデバイス内の１つ
または複数の容器から流体流れ通路の１つを介してチャンバーの中にポンプ送出される１
回または複数回の流体添加サイクルに入ることを含む）を含むことができる。
【００８６】
　いくつかの実施形態において、ポンプ作動シーケンスはさらに、バイオプロセシングチ
ャンバー内の流体を指定された廃液容器の中にポンプ送出することを含む、それぞれの流
体添加サイクルの後でのパージ処理サイクルに入ることを含むことができる。いくつかの
実施形態において、ポンプ作動シーケンスはさらに、流体添加サイクルのいずれかの後で
の循環サイクルに入ることを含むことができ、この場合、循環サイクルは、バイオプロセ
シングチャンバーの底部に接続される流体流れ通路におけるバルブを開けること、および
、流体をポンプにより、チャンバーの底部部分から、１つまたは複数の流体流れ通路に通
し、チャンバーの上部部分の中に入れることを含む。いくつかの実施形態において、ポン
プ作動シーケンスを、プログラム可能なコントローラーを使用して開始および停止させる
ことができる。
【００８７】
　いくつかの実施形態において、ポンプ作動シーケンスが、１回または複数回の流体添加
サイクルに入ることを含めて行われ、この場合、流体が、プロセス流体コネクターの１つ
と流体連結している容器からチャンバーの中にポンプ送出される。容器のいずれかにおけ
る流体、または、流体添加サイクルのいずれかの期間中に添加される流体は、それ以外の
容器のいずれかにおける流体、または、流体添加サイクルのいずれかの他の期間中に添加
される流体と同じまたは異なることが可能である。ポンプ作動シーケンスはさらに、流体
添加サイクルのいずれかの後でのパージ処理サイクルを行うことを含むことができ、この
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場合、チャンバー内の流体がポンプにより、チャンバーから出され、廃液容器の中に、ま
たは、廃液流体を集めるために指定される容器の中に入れられる。いくつかの実施形態に
おいて、多数のリザーバーからの流体を同じ流体添加サイクルの期間中に加えることがで
き、または、その後の流体添加サイクルが、パージ処理サイクルを行うことなく行われ、
その結果、２つ以上の流体を同時にチャンバーに対して導入することができる（だが、添
加された流体の総体積はチャンバー内の利用可能な体積を越えることができない）。ポン
プ作動シーケンスはさらに、流体添加サイクルのいずれかの後での循環サイクルに入るこ
とを含むことができ、この場合、チャンバー内の流体がポンプにより、チャンバーから、
カートリッジの１つまたは複数のプロセス流体通路を通り、チャンバーの中に戻される。
【００８８】
　いくつかの実施形態において、流体添加サイクルを、事前に決定された量の時間経過の
後で、または、事前に決定された体積の流体が添加された後で停止させることができる。
同様に、パージ処理サイクルおよび循環サイクルを、事前に決定された時間経過の後で停
止させることができる。経過した時間の量、および／または、添加された流体の量は、バ
イオプロセシングの選択されたプロトコルまたはタイプに依存して変化し得る。いくつか
の実施形態において、プロトコルは少なくとも１つの循環サイクルまたはインキュベーシ
ョンサイクルを含むことができ、この場合、固体支持体が、流体を循環することを伴う選
択された期間にわたって、または、流体を循環することを伴わない保持期間にわたってそ
のどちらかで１つまたは複数のプロセス流体にさらされる。
【００８９】
　いくつかの実施形態において、ポンプ作動シーケンスが、ウエスタンブロット分析のた
めの免疫標識化、リンス洗浄およびインキュベーションのために設計され得る。そのよう
な実施形態において、分離されたタンパク質を含有するブロットメンブラン（例えば、例
として、ニトロセルロースメンブランまたはポリビニリデンフルオリド（ＰＶＤＦ）メン
ブランなど）が、メンブランをチャンバーの壁のいずれにも付着させることなく、チャン
バーおよびメンブランを通り抜ける流体の流れを提供するメンブランホルダーを使用して
カートリッジチャンバーに置かれ、カートリッジがバイオプロセシングデバイスに置かれ
る。抗体溶液を、適切なブロッキング溶液および洗浄溶液と同様に、バイオプロセシング
デバイスにおける流体容器から、カートリッジ、および、メンブランを含有するチャンバ
ーに加えることができる。ポンプ作動シーケンス、継続期間、および、使用される溶液が
、具体的な分析および関与するタンパク質に依存して選択され、また、それらは使用者に
よって変更することができる。
【００９０】
　いくつかの実施形態において、ポンプ作動シーケンスが、分子を、標識またはタグ（例
えば、蛍光性タグ、例えば、量子ドットまたは蛍光色素（例えば、Ａｌｅｘａ　Ｆｌｕｏ
ｒ（登録商標）色素など）など）を使用してウエスタンブロット分析のために標識するこ
とのために設計され得る。標識を含有する溶液をバイオプロセシングデバイスにおける流
体容器からカートリッジに加えることができる。ポンプ作動シーケンス、継続期間、およ
び、使用される溶液が、具体的な分析および関与するタンパク質に依存して選択され、ま
た、それらは使用者によって変更することができる。
【００９１】
　別の実施形態において、ポンプ作動シーケンスが、トランスフェクション品位のプラス
ミド調製のために設計され得る。溶液または細胞培養培地における細菌細胞が、適切なバ
イオプロセシングカートリッジを含有するバイオプロセシングデバイスにおいてサンプル
容器に置かれる。細胞が、デバイスを使用して、細胞をポンプにより、カートリッジチャ
ンバーにおいてフィルターを通過することによってフィルターに捕獲される。細胞が再懸
濁され、溶解溶液（例えば、１つまたは複数のアルカリ溶液など）を使用して溶解され、
溶解物が、溶解物をポンプにより、異なるカートリッジチャンバーにおいて別のフィルタ
ーに通すことによって清澄化される。清澄化された溶解物が固相抽出ディスクに通され、
その後、廃液容器に至る。固相抽出ディスクは少なくとも１回洗浄され、その後、結合し
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た生体分子が固相抽出ディスクから溶出される。溶出された生体分子が沈殿化フィルター
に捕獲され、少なくとも１回洗浄され、その時点で、沈殿した生体分子が、適切な緩衝液
に溶解され、バイオプロセシングデバイスにおける最終的な生成物容器の中にポンプ送出
される。
【００９２】
　別の実施形態において、ポンプ作動シーケンスが、食品の安全性分析のために設計され
得る。サンプルを、適切なバイオプロセシングカートリッジを含有するバイオプロセシン
グデバイスにおいてサンプル容器に置くことができる。細菌細胞をより大きな破片から分
離することができ、細菌細胞が、デバイスを使用して、ポンプにより、カートリッジチャ
ンバーにおいてフィルターに通すことによってフィルターに捕獲される。細菌を、溶解溶
液を使用して溶解することができ、溶解物を、溶解物をポンプにより、異なるカートリッ
ジチャンバーにおいて別のフィルターに通すことによって清澄化することができる。清澄
化された溶解物を固相抽出ディスクに通すことができ、その後、廃液容器に送ることがで
きる。固相抽出ディスクは少なくとも１回洗浄することができ、その後、結合したＤＮＡ
が固相抽出ディスクから溶出され、バイオプロセシングデバイスにおける最終的な生成物
容器の中にポンプ送出される。
【００９３】
　いくつかの実施形態において、１つまたは複数の流体を固体支持体に適用する方法はさ
らに、流体流れ通路に入る流体の量、または、流体流れ通路から出る流体の量を選択的に
制御するために、プロセス流体コネクターにつながるアクセスバルブを独立して開閉する
ことを含むことができる。いくつかの実施形態において、１つまたは複数の流体を固体支
持体に適用する方法はさらに、多数のカートリッジをカートリッジスロットの中に挿入す
ること、および、ポンプ作動シーケンスをカートリッジのそれぞれに対して行うことを含
み、この場合、それぞれのカートリッジに対して行われるポンプ作動シーケンスは、いず
れか他のカートリッジに対して行われるポンプ作動シーケンスと同じまたは異なる。いく
つかの実施形態において、カートリッジのそれぞれに対して行われるポンプ作動シーケン
スが同時に行われる。
【００９４】
　いくつかの実施形態において、本明細書中に記載されるバイオプロセシングの方法のい
ずれかを、バイオプロセシングデバイスに対する完全なバイオプロセシングプロトコルの
一部として、または、バイオプロセシングデバイスに対する完全なバイオプロセシングプ
ロトコルとして保管することができる。いくつかの実施形態において、保管されたプロト
コルはさらに、バイオプロセシングカートリッジに対する各工程ならびにバルブの開閉シ
ーケンスおよびポンプのポンプ作動シーケンスのための時間設定を表す詳細を含むことが
できる。
【００９５】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイスおよびバイオプロセシング
カートリッジは下記のように使用することができる：バイオプロセシングデバイスを作動
させ、そして、圧力および真空の様々な接続および供給を調べることができ、分析または
バイオプロセシングされるための１つまたは複数のサンプルが、必要に応じて試薬容器お
よび廃液容器における試薬と一緒に、１つまたは複数の流体容器ホルダーの中に挿入され
る。１つまたは複数の流体容器ホルダーは、取り外し可能な流体容器トレーに置かれ、ト
レーがバイオプロセシングデバイスの中に押し込まれる。１つまたは複数のバイオプロセ
シングカートリッジがバイオプロセシングデバイスのスロットの中に挿入され、流体容器
ホルダーにおける流体容器との流体連結の状態に置かれる。この流体連結は、それぞれの
スロットにおける流体マニホールドを介して達成することができ、または、それぞれのバ
イオプロセシングカートリッジに接続される吸引／吐出チューブを流体容器の中に挿入す
ることによって達成することができる。スロットはカートリッジを所定位置に保持し、そ
して、制御流体マニホールドが、カートリッジにおける制御流体コネクターをかみ合わせ
ることをマニホールドにおける供給コネクターに促すスロット内の袋状物を膨張させるこ
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とによってカートリッジに接続される。デバイスは、安全性の問題または接続エラーが全
くないことを確認するためにシステムチェックを行う。ＧＵＩおよび入力システムを使用
して、操作者はバイオプロセシングプロトコルを保管されているプロトコルのメニューか
ら選択し、または、プロトコルをデバイスの自動化された制御システムに入力することが
できる。選択または入力されたプロトコルは、１つまたは複数のバイオプロセシング手順
の工程を行うためにバイオプロセシングカートリッジにおけるポンプおよびバルブを制御
するための命令を含む。手順が完了した後、デバイスは、手順が完了していることを操作
者に知らせるためのアラームまたはシグナルを提供することができる。カートリッジをデ
バイスから取り出し、廃棄することができ、そして、流体容器および流体容器ホルダーを
取り外し可能な流体トレーとともに取り出し、必要に応じて、清浄化および／または廃棄
することができる。
【００９６】
　上記プロセスは、本明細書中に記載される方法の範囲から逸脱することなく、１つまた
は複数の工程が除かれ、または、加えられること、あるいは、１つまたは複数の工程の順
序が変えられることを含めて、改変され得ることを理解しなければならない。
【００９７】
　図１Ａを参照して、いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイス１００
は、任意の好適な材料（例えば、プラスチック、金属、複合材料またはそれらの任意の組
合せなど）から組み立てることができる筺体１０を有しており、筺体１０は、デバイスの
様々な構成成分を収容するために設計される。いくつかの実施形態において、筺体１０は
、プラスチック被覆により覆われるシート金属シャシを含むことができる。シート金属シ
ャシは、構造的一体性を装置に提供することができ、かつ、ＥＭＩ放射を制限することが
でき、そして、電源のためのヒートシンクとして働くことができる任意の好適なシート金
属であり得る（例えば、アルミニウムシートシャシなど）。プラスチック被覆を任意の好
適なプラスチック（例えば、ウレタンなど）から組み立てることができ、プラスチック被
覆は、内部の構成成分のための基礎的保護、および、掃除が容易な表面を提供することが
できる。筺体１０は開口部１７をデバイス内のスロット１３へのアクセスのために含む。
【００９８】
　図１Ａに示されるように、いくつかの実施形態において、バイオプロセシングデバイス
１００は、カートリッジ１２がそれぞれのスロット１３の中に挿入されている２つのスロ
ット１３を有する。一般に、バイオプロセシングデバイスは任意の好適な数のスロット有
することができ、例えば、約１個～約２０個のスロット、例えば、約２個～約１５個のス
ロット、約３個～約１２個のスロット、約４個～約１０個のスロット、約６個～約８個の
スロットを有することができる。いくつかの実施形態において、１つのカード１２および
１つのスロット１３のみを運転の期間中に使用することができる。いくつかの実施形態に
おいて、どのスロット１３も、運転期間中、カートリッジ１２とともに使用することがで
きる。一般に、操作者は、キーパッド１８を使用して、デバイスを作動させることができ
、また、デバイスと対話して、例えば、デバイスに含まれるコンピューター制御システム
または中央処理ユニットなどと対話して、状態情報、指示情報、プロトコル選択情報、プ
ロトコル作製情報、プロトコル保管情報および任意の他の好適な情報を操作者に提供する
ことができるグラフィカル・ユーザー・インターフェース（ＧＵＩ）１５との併用で、様
々な選択肢を選択し、かつ、様々な機能を行い、あるいは、命令もしくは質問を提供し、
および／または、命令もしくは質問に応答することができる。加えて、ＧＵＩは、必要と
されるならば、プロトコルを運転前または運転期間中に無効にするために使用することが
できる。ＧＵＩ１５は任意の好適な表示デバイスであり得る（例えば、液晶ディスプレー
（ＬＣＤ）タッチスクリーン、発光ダイオード（ＬＥＤ）またはブラウン管（ＣＲＴ）な
ど）。
【００９９】
　図１Ｂは、正面から見たときの、バイオプロセシングデバイス１００の代替実施形態を
示す。バイオプロセシングデバイス１００は、スロット１１２の中に挿入されるバイオプ



(39) JP 2012-506995 A 2012.3.22

10

20

30

40

50

ロセシングカートリッジ１０２を有する。図１Ｂに示されるように、バイオプロセシング
デバイス１００はまた、ＧＵＩ１０４、キーパッド１０６、取っ手１０８を有する引出し
１１４を含み、これらのそれぞれがシャシ１１０に組み込まれ得るか、または、シャシ１
１０によって囲まれ得る。
【０１００】
　図１Ｃは、使用者への情報（例えば、プロトコル情報または状態、運転情報、プロトコ
ル詳細、プロトコル選択および他の選択肢など）を表示するためのＧＵＩ１０４を含むバ
イオプロセシングデバイス１００の代替実施形態を示す。いくつかの実施形態において、
デバイス１００は、１つ、２つ、３つ、４つまたは５つ以上のスロット１１２（これらに
はすべて、装着することができ、および／または、これらはすべて、同じときに、すなわ
ち、同時に使用することができる）を伴って構成され得る。バイオプロセシングデバイス
１００はまた、デバイスに対する選択肢を入力および選択するためのＧＵＩ１０４におけ
るキーパッド１０６と、取っ手１０８を有する引出し１１４とを含むことができ、これら
のそれぞれがシャシ１１０に組み込まれ得るか、または、シャシ１１０によって囲まれ得
る。図１Ｄは、キーパッド１０６を伴うＧＵＩ１０４、引出し１１４、取っ手１０８、お
よび、取り囲むシャシ１１０を有する、正面から見たときの図１Ｃのバイオプロセシング
デバイス１００を示す。
【０１０１】
　図２Ａは、カートリッジ２１０がその中に挿入されているバイオプロセシングデバイス
２００の１つの実施形態の背面図を示す。バイオプロセシングデバイス２００は、デバイ
スからの情報（例えば、プロトコルの運転情報、あるいは、デバイスにインストールされ
得る自己診断用のソフトウエアまたはファームウエアからのデバイスサービス情報など）
を適合し得る記憶デバイスにダウンロードするために操作者または技術者によって使用さ
れ得るユニバーサル・サービス・バス（ＵＳＢ）ポート２２０を有する。代替として、Ｕ
ＳＢポート２２０は、ソフトウエアまたはファームウエアの更新およびパッチ、あるいは
、さらなるプロトコルをデバイス内のコンピューター制御システムに対してアップロード
するために使用することができる。バイオプロセシングデバイス２００はまた、デバイス
を外部の空気供給に接続するための屋内空気コネクターまたは補助空気コネクター２２５
、および、デバイスを電力源（例えば、ＤＣ電源またはＡＣ電源）に接続するための電力
接続部２３０を含むことができる。デバイス２００のいくつかの実施形態において、コン
プレッサーおよび真空ポンプをデバイス内に含むのではなく、屋内空気および／または屋
内真空を使用することができる。
【０１０２】
　カートリッジ２１０がスロット２１２の中に挿入されるデバイスの代替実施形態の背面
透視図が図２Ｂに示される。図２Ｂに示されるデバイスはまた、電源スイッチ２１８、電
源コードスロット２３５、ならびに、空気、真空および／または他のユーティリティーを
バイオプロセシングデバイス２００に供給するために使用され得るユーティリティー接続
部２１６を示す。図２Ｃは、ＵＳＢポート２１６、電源コードスロット２３５、および、
必要に応じて使用されるリザーバー排液接続部２１２を有するバイオプロセシングデバイ
ス２００の代替背面図を示す。
【０１０３】
　図３Ａは、プロセスのプロトコル選択工程３３０におけるバイオプロセシングデバイス
の１つの実施形態のキーパッド３１０およびＧＵＩ３２０の１つの実施形態の図を示す。
示されるように、使用者は、システムに事前に搭載された多数のプロトコルの１つを選択
することを選ぶことができる。１つまたはそれ以上のプロトコル、２つ以上のプロトコル
、３つ以上のプロトコル、５つ以上のプロトコル、１０以上のプロトコル、あるいは、Ｇ
ＵＩ３２０のメモリーに搭載され得る任意の他の好適な数のプロトコルを含めて、任意の
数の事前に搭載されたプロトコルをデバイスとともに含むことができ、ＧＵＩ３２０に表
示することができる。いくつかの実施形態において、事前に搭載されたプロトコルが使用
者によって編集または変更され得る。加えて、使用者が定義するパラメーターを有するプ
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ロトコルをＧＵＩ３２０に入力することができる。システムはまた、タイムスタンプ３２
５を含むことができる。キーパッド３１０は、ＧＵＩ３２０において指図するための、ま
た、ＧＵＩ３２０における異なるウィンドウに指図するための方向ボタン３３５、ならび
に、利用可能なウインドウおよび命令／機能に依存する様々な選択肢を選択するための選
択ボタン３４０を提供する。
【０１０４】
　図３Ｂは、バイオプロセシングプロトコルの運転が進行中である間におけるバイオプロ
セシングデバイスの１つの実施形態のキーパッド３１０およびＧＵＩ３２０の１つの実施
形態の図を示す。示されるように、Ｗｅｓｔｅｒｎ　Ｂｒｅｅｚｅプロトコル３３５が選
択されており、ブロッキング工程３３７が完了し、３０分の一次抗体工程３３８が進行中
である。行われる予定であるさらなる工程３４１が、それぞれのさらなる工程について設
定される運転時間３４３とともに表示され得る。また、このスクリーンにおいて作動中で
あるものが、プロセスの一時停止または停止をそれぞれ行うための選択ボタン３４２およ
び選択ボタン３４４である。さらなる選択ボタン３４３を、図３Ｂに示されるように提供
することができ、これらは、工程のパラメーターを変更するために、または、現在の工程
のための運転時間が完了する前に次の工程に進めるために、または、工程を取り消すため
に、または、運転を取り消すために使用することができ、あるいは、任意の他の好適な機
能のために使用することができる。プロトコル全体のための継続時間３５０、プロトコル
における工程の数３６０、および、現在のプロトコルに対する残り時間または経過時間３
５５もまた、ＧＵＩ３２０のスクリーンに示すことができる。自動化された制御システム
は、バイオプロセシングデバイスおよびそれに挿入されるカートリッジに対する任意の好
適なプロトコルを入力し、運転させ、制御し、かつ、記録するために、工程継続期間、工
程のシーケンス、工程のタイプ、工程の数、表示選択肢、アラーム選択肢および任意の他
の好適なパラメーターのいずれかを変更することを備えることができる。
【０１０５】
　図４は、バイオプロセシングデバイス４００の１つの実施形態および関連する構成成分
の部分分解図を例示する。２つのスロット４１２を有し、２つのカートリッジ４１４が、
デバイスのスロット４１２の中に配置される状態にあるデバイス４００が示される。２つ
のカートリッジは、少なくとも１つ、少なくとも２つ、少なくとも３つまたは少なくとも
４つの処理チャンバー４４０を、プロトコル運転の様々な工程を行うために含むことがで
きる。カートリッジ４１２はさらに、デバイス４００の流体リザーバー４４４と連絡（好
ましくは、流体連結）しているシッパー（ｓｉｐｐｅｒ）４４２を含むことができる。デ
バイス４００の引出し４１８は取っ手４１６を含むことができ、開けられた位置で示され
る。引出しスライド４５６を、引出し４１８の開閉を容易にするために使用することがで
きる。いくつかの実施形態において、スライド４５６を引出しの底部に沿って置くことが
でき、または、代替として、引出しの側面に沿って置くことができる。引出しは、カート
リッジ４１４におけるシッパー４４２による正しいアラインメントのために、装置におい
て流体リザーバートレー４４６および廃液容器４４８をアラインメントするための支持体
４５４を有することができる。引出しは、いくつかの実施形態では、少なくとも１つの流
体リザーバートレー４４６および廃液容器４４８を収容することができる。サンプル容器
４５０を廃液容器４４８の中に挿入することができる。流体リザーバートレー４４６はま
た、廃液容器４４８において配置することができ、また、少なくとも１つの試薬を含有し
、閉じ込めるための少なくとも１つの試薬リザーバー４４７を含むことができる。流体リ
ザーバートレー４４６はさらに、精製されたサンプルがその中に回収され得る回収チュー
ブ４５２を保持するために構成され得る。
【０１０６】
　図５は、外側の筺体が取り外されたバイオプロセシングデバイス５００の１つの実施形
態を示す。バイオプロセシングデバイス５００は、処理期間中に必要とされるような真空
または吸引を、吸引／吐出チューブ５１７をスロット５２０およびカートリッジホルダー
５２５に有するバイオプロセシングカートリッジ５１５に供給するために、少なくとも１
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つの真空リザーバー５０５および／または少なくとも１つの真空ポンプ５１０を含むこと
ができる。同様に、バイオプロセシングデバイス５００は、空気圧を処理期間中にバイオ
プロセシングカートリッジ５１５に供給するために、少なくとも１つの圧力リザーバー５
３０および／または少なくとも１つのコンプレッサー５３５を含む。いくつかの実施形態
において、真空リザーバー５０５、真空ポンプ５１０、圧力リザーバー５５０およびコン
プレッサー５３５のうちの少なくとも１つが、配管あるいは他の好適な真空コネクターま
たは圧力コネクターを使用してカートリッジ５１５と流体連結している。いくつかの実施
形態において、ディフューザーが、カートリッジに送達されている圧力／吸引のレベルを
自己調節するために、真空コネクターまたは圧力コネクターと連絡していることができる
。カートリッジに供給される圧力または真空は、バイオプロセシングカートリッジの構成
に従って制御することができ、または、一定の事前に設定された圧力（５０ｐｓｉに至る
までの圧力）および真空（Ｈｇにおいて２０に至るまでの真空）であり得る。具体的な一
例において、バイオプロセシングデバイスのポンプ作動機構は、２０ｍｓの空気圧バルブ
応答時間、３７．７ｉｎ３の空気リザーバー容量（真空および圧力の両方）、５０％負荷
のエアーコンプレッサーポンプ負荷サイクル（真空および圧力の両方）、および、８０Ｐ
ＳＩのエアーコンプレッサーポンプ圧力を有する。
【０１０７】
　示されるように、取り外し可能な流体容器トレー５４０は、トレー５４０がバイオプロ
セシングデバイス５００の中に入れられる際、および、トレー５４０がバイオプロセシン
グデバイス５００から出される際にトレー５４０を誘導することを助けることができるト
レースライド５４５と可動的にかみ合うことができる。トレー５４０は流体容器ホルダー
５５０を収容することができ、この場合、流体容器ホルダー５５０は、示される実施形態
では、廃液リザーバー５５５、容器置場５６０および容器保持プレート５６２を含むこと
ができる。示されるように、例えば、過剰な試薬または廃液を流体容器ホルダー５５０か
ら抜き出すときには、容器５６５を容器置場５６０における適切なサイズの容器スロット
５７０の中に挿入することができ、また、容器保持プレート５６２を、容器５６５を所定
位置において固定するために容器５６５の一部またはすべての上に置くことができる。容
器置場５６０はまた、廃液リザーバーアクセス貫通部５７５を含み、これは、容器保持プ
レート５６２における廃液吸引／吐出チューブ貫通部５８０とともにアラインメントされ
たとき、デバイスの中に挿入されている１つまたは複数のバイオプロセシングカートリッ
ジ５１５における吸引／吐出チューブに対する廃液リザーバー５５５へのアクセスを提供
する。いくつかの実施形態において、流体容器ホルダー５５０は、所望されるバイオプロ
セシングプロトコルを運転することを可能にするために、１つまたは複数のバイオプロセ
シングカートリッジにおける吸引／吐出チューブが流体容器ホルダー５５０における適切
な容器または置場に関してアラインメントするように構成される。代替として、いくつか
の実施形態において、流体容器ホルダー５５０は、所望されるバイオプロセシングプロト
コルを運転することを可能にするために、バイオプロセシングデバイス５００における流
体マニホールドが流体容器ホルダー５５０における適切な容器または置場とアクセスし得
るように構成される。
【０１０８】
　特定の形態を有することが示されるが、流体容器ホルダーは任意の好適な形態を有し得
ること、そして、容器５６５の多数の異なるタイプ、サイズおよび形状、ならびに、容器
置場５６０の多数の異なる形態が、バイオプロセシングデバイスを使用して行われるプロ
トコルの個々の工程のために要求される流体のタイプおよび体積に依存して使用され得る
ことを理解しなければならない。例えば、試薬およびサンプルを収容するためのスロット
を提供するだた１つだけの一体化された流体容器ホルダーを含むことの代わりに、多数の
個々の流体容器ホルダーを使用し、取り外し可能な流体容器トレーに置くことができ、ま
たは、ただ１つだけのスロットのための流体容器のすべてについてのサイズを有する流体
容器ホルダーを使用することができる。同様に、流体容器ホルダーを、流体容器を伴って
、または、流体容器を伴うことなく供給することができ、流体容器を伴って供給されると
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き、流体容器の１つまたは複数あるいはすべてを、空で、無菌で、清浄で、事前に充填さ
れて、および／または、エンドトキシン非含有で供給することができる。加えて、いくつ
かの実施形態において、流体容器ホルダー、ならびに、試薬容器および廃液容器の一部ま
たはすべてを、事前に充填されたキットの一部として供給することができ、この場合、使
用者は、サンプルがプロトコルにおいて備えられる場合にはサンプルを供給するか、ある
いは、必要に応じて試薬の１つまたは複数を供給することが必要とされ得るだけである。
【０１０９】
　流体容器ホルダー６００および取り外し可能な流体容器引出し６１２および流体容器ト
レー６１０の１つの実施形態の分解図を示す図６を参照して、いくつかの実施形態におい
て、流体容器ホルダー６００は、廃液リザーバー６１５と、容器ホルダー底部６２０およ
び容器ホルダー上部６２５を含み、かつ、容器６３５がその中に挿入され得る容器スロッ
ト６３０を有する容器置場６１７とを含むことができる。廃液リザーバー６１５は、バイ
オプロセシングデバイス内の自動化された制御システムにフィードバックを提供し得る廃
液レベルセンサー６１６を含むことができ、自動化された制御システムは通知をＧＵＩに
表示することができ、および／または、音響アラームを備えることができる。廃液リザー
バー６１５はまた、バイオプロセシングデバイスの筺体における貫通部を介して嵌ること
ができ、かつ、適切な排出置場または他の廃液流体置場に接続することができる流体排出
ノズルを含むことができる。容器置場６１７は、廃液リザーバー６１５と流体連結してい
るバイオプロセシングカートリッジおよび／または流体マニホールドからの１つまたは複
数の廃液ラインを設置するための廃液リザーバーアクセス貫通部６１８を含むことができ
る。流体容器ホルダー６００はまた、容器保持プレート６４０を含むことができる。示さ
れるように、流体容器ホルダー６００は、所望されるバイオプロセシングプロトコルのた
めに必要となるような適切な容器ならびに試薬およびサンプルとともに組み立てられたと
き、引出しのように動かしてバイオプロセシングデバイスの中に入れることができ、また
、バイオプロセシングデバイスから出すことができる取り外し可能な流体容器トレー６１
０に置くことができる。
【０１１０】
　図７を参照して、いくつかの実施形態において、廃液リザーバーとしてもまた役立ち得
る容器置場７００と、サンプル容器ふた７２０を含み得るサンプル容器７１３と、事前に
充填されたキットの一部として試薬を含有するための多数の試薬リザーバー７３０を含み
得るか、あるいは、試薬を含有するための１つまたは複数の空の試薬容器または空の試薬
置場を含み得る試薬容器トレー７２５とを含む流体容器ホルダー７００を提供することが
できる。いくつかの実施形態において、試薬リザーバーの一部またはすべてが事前に充填
される場合、試薬トレーは全体または一部が、アルミニウム、プラスチックまたは任意の
他の好適なフィルムにより覆われ得る。そのような場合、これらは、トレーがデバイスの
中に挿入される前、または、トレーがデバイスにおいて配置された後のどちらかで使用の
前に破ることができる。試薬（１つまたは複数）は、緩衝液（洗浄緩衝液、溶解緩衝液、
中和緩衝液、再懸濁緩衝液、沈殿化緩衝液または任意の他の好適な緩衝液（これらに限定
されない）を含む）、または、他の好適な試薬（例えば、抗体、標準物、ブロッキング溶
液、脱イオン水など）であり得る。いくつかの実施形態において、試薬は、ＥＴＯＨ（例
えば、７０％ＥＴＯＨ（３０％ＮａｎｏＰｕｒｅ水を含む７０％ＥＴＯＨ））、イソプロ
パノール、Ｇｅｎｏｍｅｄ洗浄溶液、Ｇｅｎｏｍｅｄ溶出溶液、Ｒｎａｓｅまたは任意の
他の好適な試薬、ウサギ抗体、ウシ血清アルブミン（ＢＳＡ）、標準物（例えば、Ｍａｇ
ｉｃＭａｒｋ（商標）標準物など）、ならびに、化学発光性の抗抗体（例えば、Ｗｅｓｔ
ｅｒｎ　Ｂｒｅｅｚｅ（登録商標）化学発光キット－抗ウサギなど）であり得る。システ
ムは、発色免疫検出、化学発光免疫検出および蛍光免疫検出のすべての試薬およびプロト
コルとの使用のためのために好適であり得る。いくつかの実施形態において、試薬が、適
切なサイズの試薬バイアルおよび試薬ビンにおける事前に充填された試薬として供給され
得る。いくつかの実施形態において、試薬を、デバイスの試薬トレーに置かれる供給され
た試薬ビンおよび／または試薬バイアルに加えることができる。流体容器ふた７２０は、
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サンプルをサンプル容器７１５の中に置くこと、および、サンプルをバイオプロセシング
カートリッジで処理することを可能にするためのアクセス貫通部を含むことができる。い
くつかの実施形態において、流体容器ホルダー７００は、所望されるバイオプロセシング
プロトコルを運転することを可能にするために、１つまたは複数のバイオプロセシングカ
ートリッジにおける吸引／吐出チューブが流体容器ホルダー７００における適切な容器ま
たは置場に関してアラインメントするように構成される。代替として、いくつかの実施形
態において、流体容器ホルダー７００は、所望されるバイオプロセシングプロトコルを運
転することを可能にするために、バイオプロセシングカートリッジにおける流体マニホー
ルドが流体容器ホルダー７００における適切な容器または置場とアクセスし得るように構
成される。
【０１１１】
　図８Ａは、試薬リザーバートレー８２５の１つの実施形態を示す。試薬リザーバートレ
ー８２５は、約１個～約１５個の間、約１個～約１０個の間、約１個～約７個の間、約１
個～約５個の間、約１個～約３個の間の試薬リザーバー８３０を有することができる。い
くつかの実施形態において、試薬リザーバートレー８２５は、少なくとも１個の試薬リザ
ーバー、少なくとも２個の試薬リザーバー、少なくとも５個の試薬リザーバー、または、
少なくとも１２個の試薬リザーバーを含むことができる。試薬リザーバー８３０の形状は
、所望される量の試薬を含有するために、好適な体積の試薬を含有するための円形、正方
形、多角形または任意の他の好適な形状であり得る。いくつかの実施形態において、試薬
リザーバートレー８２５はさらに、精製されたサンプルを回収するための回収チューブま
たは回収容器がその中に挿入され得る少なくとも１つのチューブホルダー８３５を含むこ
とができる。チューブホルダー８３５は、回収チューブが挿入され得る穴であり得るか、
または、その中に挿入される回収チューブを収容および支持するための構造物であり得る
。いくつかの実施形態において、試薬リザーバートレーは２つ以上のチューブホルダーを
含むことができる。いくつかの実施形態において、チューブホルダー８３５は、約１００
ｕＬ、約１ｍＬ、約２ｍＬ、約５ｍＬまたは約１０ｍＬのチューブの体積を有する回収チ
ューブを保持するために構成され得る。試薬リザーバー８３０はさらに、バイオプロセシ
ングカートリッジの一部分と好ましくは流体連結している試薬リザーバーにおける少なく
とも１つのシッパー８４０を含むことができる。シッパー８４０は、試薬リザーバーにお
ける試薬がシッパー８４０に集まることを可能にし、それにより、試薬の実質的な一部分
がバイオプロセシングカートリッジの中に導入されることを可能にし、同時に、バイオプ
ロセシングカートリッジに入ることから生じる気泡を減らすための任意の好適な形態で構
成され得る。いくつかの実施形態において、試薬リザーバートレー８２５は、廃液トレー
に対する流体連結を提供するための開口部８３１を含むことができる。
【０１１２】
　試薬リザーバー８３０の代替実施形態／形態を有する試薬リザーバートレー８２５の代
替実施形態の透視図が図８Ｂに示される。いくつかの実施形態において、試薬リザーバー
トレー８２５は、試薬リザーバートレー８２５を引出しおよび／または廃液トレーにおい
て支持および／または配置するための柱８２７を含むことができる。試薬リザーバートレ
ー８２５は、図８Ｃに示されるように、試薬を含有し、閉じ込めるための少なくとも１つ
の試薬リザーバー８３０と、少なくとも１つのチューブホルダー８３５と、廃棄するため
の少なくとも１つの開口部８３１とを含むことができる。いくつかの実施形態において、
少なくとも１つの試薬リザーバー８３０はさらに、バイオプロセシングカートリッジと、
試薬リザーバートレー８２５の個々の試薬リザーバー８３０との間における試薬の移動を
容易にするために構成されるシッパー８４０を含むことができる。図８Ｄは、試薬リザー
バー８３０、チューブホルダー８３５およびシッパー８４０を示す試薬リザーバートレー
８２５の側面図である。試薬リザーバー８３０は互いに関して実質的に同じ深さであり得
るか、または、互いに関して異なり得る。いくつかの実施形態において、個々の試薬リザ
ーバー８３０の深さはカートリッジの吸引／吐出チューブの長さに依存し得る。図８Ｅは
、チューブホルダー８３５、試薬リザーバー８３０、および、それぞれのリザーバー８３
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０の底部に位置するシッパー８４０を示す試薬リザーバートレー８２５の断面図である。
図８Ｆは、２つの異なる試薬容器８３０の底部に位置するシッパー８４５の拡大図である
。図８Ｇは、トレーの底から見たときの試薬リザーバートレーの１つの実施形態（シッパ
ー８４０がそれぞれの試薬リザーバー８３０の底部から延びる）を例示し、また、廃棄す
るための開口部８３１を例示する。試薬リザーバートレーは、好適な数および／または量
の試薬を保持するために構成され得る。例えば、例示目的のためだけであるが、試薬リザ
ーバートレー８２５は、１つの回収チューブスロットまたはチューブホルダー、ＴＥ緩衝
液リザーバー、ならびに、７０％エタノールリザーバー、イソプロピルリザーバー、溶出
緩衝液リザーバー、再懸濁緩衝液リザーバーおよび洗浄緩衝液リザーバーのうちの少なく
とも１つを含むことができる。
【０１１３】
　図９Ａおよび図９Ｂは、バイオプロセシングカートリッジ９０５がその中に挿入されて
いるカートリッジホルダー９００の１つの実施形態の向かい合った側面透視図を示す。示
されるように、カートリッジホルダー９００は、支持プレート（９２５および９３０）と
の相互作用を介する向かい合うホルダー面（９１５および９２０）の接続を備えるバネ式
の筺体ボルト９１０を含む。支持プレート９３０は、（図９Ｂに示されるような）個々の
供給コネクター９３２を、制御流体をバイオプロセシングカートリッジに供給するための
マニホールドの一部として含むことができる。個々の供給コネクター９３２は、バイオプ
ロセシングカートリッジ９０５における制御流体コネクターへの制御流体マニホールドの
接続を提供することができる。カートリッジホルダー９００はまた、袋状物の膨張／収縮
ライン９５０を介して圧力源に接続され得る膨張可能な袋状物またはサック９４５を含む
ことができる。カートリッジホルダー９００はまた、バイオプロセシングデバイスのスロ
ットにおけるホルダー９００の取り付けを備え得る取り付けスロット９５５を含むことが
できる。
【０１１４】
　図１０Ａおよび図１０Ｂは、バイオプロセシングデバイスのカートリッジホルダー１０
００の側面図を示す。示されるように、カートリッジホルダー１０００は、支持プレート
１０３０を支持プレート１０２５から離れさせ、一方で、向かい合うホルダー面（１０１
５および１０２０）を一体化させるためのバネ１０１２を含むバネ式の筺体ボルト１０１
０を含む。図１０Ａにおいてまた示されるものが、膨張した状態にある膨張可能な袋状物
またはサック１０４５である。袋状物１０４５が膨張すると、カートリッジホルダーが、
図１０Ｂに示されるように現れる、図１０Ｂは、膨張した袋状物１０５０が、２つの向か
い合うホルダー面（１０１５および１０２０）にユニットとして支持プレート１０３０に
向かうことを促し、それにより、バネ１０１２を押しつけていることを示す。この様式に
おいて、支持プレート１０２５を動かないように保持することによって、向かい合うホル
ダー面（１０１５および１０２０）の筺体およびその中に保持されるバイオプロセシング
カートリッジが支持プレート１０３０に向かって動かされ得る。この様式において（また
、より良好な詳細では図１１Ａおよび図１１Ｂに示されるように）、バイオプロセシング
カートリッジの制御流体コネクターには、支持プレート１０３０における供給コネクター
と流体連結することを促すことができ、また、供給コネクターを制御流体コネクターに接
続することができる。いくつかの実施形態において、圧力および真空をバイオプロセシン
グカートリッジに提供して、バルブの開閉を制御し、かつ、ポンプの作動を制御し、それ
により、バイオプロセシングカートリッジにおける通路全体にわたる流体の流れを制御す
ることができる。制御流体コネクターと、供給コネクターとの間における接続を達成する
他の機構が、手動式掛け金、鍵掛け掛け金、および、機械的または電気的に駆動する接続
などを含めて、使用され得ることを理解しなければならない。
【０１１５】
　図１１Ａおよび図１１Ｂは、図１０Ａおよび図１０Ｂに示されるカートリッジホルダー
１０００の実施形態の断面図を示す。図１１Ａおよび図１１Ｂに示されるように、袋状物
１１４５が、図１１Ａに示されるように、膨張した状態にあるとき、バイオプロセシング
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カートリッジ１０１５における制御流体コネクター１１６０は支持プレート１１３０にお
ける供給コネクター１１３２とかみ合っていない。袋状物１１４５が膨張して、膨張した
袋状物１１５０を形成すると、向かい合うホルダー面（１１１５および１１２０）と、そ
の中に保持されるバイオプロセシングカートリッジ１０１５とが、支持プレート１１３０
および供給コネクター１１３２に向かって動かされ、これにより、ガスケット１１７０を
押しつけ、供給コネクター１１３２、ガスケット１１７０および制御流体コネクター１１
６０の間におけるシール１１７５を形成し、供給コネクター１１３２を制御流体コネクタ
ー１１６０との流体接続状態に置く。
【０１１６】
　図１２は、バイオプロセシングカートリッジ１２００の１つの実施形態の分解図を示す
。カートリッジ１２００は、カートリッジ１２００のプロセス流体層１２０６の外側面お
よび制御層１２０８の外側面に対して封止され得る（例えば、ヒートシールされ得る）２
つのフィルム層またはホイル層（１２０２および１２０４）を有する。フィルム層（１２
０２、１２０４）は、任意の好適なプラスチックフィルム（例えば、被覆されたプラスチ
ックフィルムなど）または好適な金属フィルム（例えば、アルミニウムホイルを含めて、
金属ホイルまたは被覆された金属ホイルなど）を含むことができ、また、フィルムには、
任意の適切な被覆物および／または接着剤（例えば、ヒートシール接着剤など）を被覆す
ることができる。いくつかの実施形態において、フィルムは、プロセス流体層１２０６ま
たは制御層１２０８と接触している面でヒートシール接着剤により被覆されるＰＥタイ（
ｔｉｅ）層を伴うＰＥＴフィルムであり得る。他の実施形態において、フィルム層は、プ
ロセス流体層１２０６または制御層１２０８と接触している面でヒートシール接着剤によ
り被覆されるアルミニウムホイルを含むことができる。フィルム層は、制御流体コネクタ
ーのための貫通部１２１０、プロセス流体層１２０６および制御層１２０８をアラインメ
ントするためのアラインメントガイド１２１４のための貫通部１２１２を含むことができ
る。いくつかの実施形態において、カードは、カラーインジケーターチャンバーへの目視
アクセスを提供するための貫通部を含むことができる。カートリッジ１２００の関連する
表面に対して封止されるとき、フィルム層（１２０２および１２０４）は、流体層１２０
６におけるプロセス流体通路１２２０および制御層１２０８における制御流体通路１２２
０のための最終的な壁を形成することができる。
【０１１７】
　カートリッジ１２００は、多数のプロセス流体通路１２２０と、制御流体コネクターが
それを通して設置され得る多数の貫通部１２２２とを有するプロセス流体層１２０６、お
よび、アラインメントガイドのための多数の貫通部１２２４を含むことができる。プロセ
ス流体通路１２２０はプロセス流体層１２０６の全体に及ぶことができる。代替として、
プロセス流体通路は、層の後表面または内側表面においてではなく、層の前表面または外
側表面において開いていてもよい。この様式において、プロセス流体通路１２２０は、層
パススルーまたはパススルーバルブが提供される場合、および、プロセス流体層１２０６
に加えられるとき、フィルム層１２０２がプロセス流体通路１２２０の壁を完成し得る場
合を除いて、制御流体層１２０８から隔てられ得る。加えて、プロセス流体層１２０６は
、アクセスバルブ区画１２２６、プロセスバルブ区画１２２７、ポンプ区画２２８、支持
リブ１２３１を有するバイオプロセシング区画１２３０、カラーインジケーター区画１２
３２、チェックバルブ区画１２３３、プロセス流体コネクター１２３４および把持部１２
３６を含むことができる。
【０１１８】
　カートリッジ１２００はまた、制御流体通路１２４０および制御流体コネクター１２４
２を有する制御流体層１２０８を含むことができる。制御流体通路１２４０は制御流体層
１２０８の全体に及ぶことができ、あるいは、代替として、代わりに、層の前表面または
内側表面においてではなく、層の後表面または外側表面において開いていてもよい。この
様式において、制御流体通路１２４０は、層パススルーまたはパススルーバルブが提供さ
れる場合、および、いくつかの実施形態では、制御流体層１２０８に加えられるとき、フ
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ィルム層１２０４が制御流体通路１２４０の壁を完成し得る場合を除いて、プロセス流体
層１２０６から隔てられ得る。加えて、制御流体層は、アクセスバルブ区画１２４６、プ
ロセスバルブ区画１２４７、ポンプ区画１２４８、バイオプロセシング区画１２５０、カ
ラーインジケーター区画１２５２、チェックバルブ区画１２５３および把持部１２５６の
うちの少なくとも１つを含むことができる。
【０１１９】
　カートリッジ１２００はまた、アクセスバルブメンブラン１２６０、プロセスバルブメ
ンブラン１２６１、ポンプメンブラン１２６２、ならびに、プロセス流体層１２０６およ
び制御流体層１２０８の内側面の間におけるガスケット１２６４を含むことができる。い
くつかの実施形態において、カートリッジ１２００は少なくとも１つのチェックバルブメ
ンブラン１２６３を含むことができる。示された実施形態において、吸引／吐出チューブ
１２６６もまた、カートリッジ１２００の一部として含まれる。組み立てられるとき、ア
クセスバルブメンブラン１２６０が、プロセス流体層１２０６および制御流体層１２０８
におけるアクセスバルブ区画（１２２６および１２４６）によって形成される区画の中に
かみ合って、これら２つの層の間のメンブランを挟むことによって封止されるアクセスバ
ルブを形成する。流体が、バルブメンブランのプロセス流体側に接続されるプロセス流体
通路１２２０を介してバルブの中に流入することができ、また、バルブが、バルブメンブ
ランの制御流体側の制御流体通路１２４０を使用して供給される圧力または真空を使用し
て開閉され得る。この様式において、プロセスバルブが、プロセスバルブメンブラン１２
６１を、プロセスバルブ区画（１２２７および１２４７）により形成される区画の中には
め込むことによって形成され得る；ポンプが、ポンプメンブラン１２６２をポンプ区画（
１２２８および１２４８）の中にはめ込むことによって形成され得る；バイオプロセシン
グチャンバーが、バイオプロセシング区画（１２３０および１２５０）をアラインメント
することによって形成され得る；カラーインジケーターチャンバーが、カラーインジケー
ター区画（１２３２および１２５２）をアラインメントすることによって形成され得る；
チェックバルブが存在するならば、チェックバルブが、チェックバルブメンブラン１２６
３をチェックバルブ区画（１２３３および１２５３）の中にはめ込むことによって形成さ
れ得る；また、制御流体コネクター１２４２には、封止用ガスケットが、ガスケットを制
御流体コネクター１２４２の上に置き、制御流体層１２０６における制御流体コネクター
貫通部１２２２のより小さい開口部がガスケットを所定位置に保持することを可能にする
ことによって提供され得る。示されるように、この実施形態では、バイオプロセシング区
画（１２３０および１２５０）によって形成されるバイオプロセシングチャンバーは、使
用者によるアクセスのために上部が開いていてもよい。加えて、フィルム（１２０４およ
び１２０４）が、流体通路（１２２０および１２４０）を封止し、かつ、通路のための１
つの壁を形成する、プロセス流体層１２０６および制御層１２０８の外側表面に対して封
止され得る。
【０１２０】
　組み立てられるとき、図１３のバイオプロセシングカートリッジが、示されるように現
れ得る。正面図および背面図が図１３Ａおよび図１３Ｂにそれぞれ示される。示されるよ
うに、カートリッジ１３００の見える部分は、組み立てられるとき、把持部１３０５、支
持リブ１３１２を有するバイオプロセシングチャンバー１３１０、フィルム層（１３１５
および１３２０）、カラーインジケーターチャンバー１３２５、プロセス流体コネクター
１３２７、制御流体コネクター１３３０、吸引／吐出チューブ１３３５およびスロットア
ラインメントガイド１３４０を含むことができる。
【０１２１】
　加えて、図１３の組み立てられたバイオプロセシングカートリッジの透視図が図１４に
示される。示されるように、バイオプロセシングカートリッジ１４００が、プロセス流体
層の表面におけるフィルム層１４０５から眺められる。この図は正面から層のそれぞれを
通って広がる。図１４は、プロセス流体層におけるプロセス流体通路１４１０、アクセス
バルブ１４１５、制御流体コネクター１４２０、チェックバルブ１４３０、カラーインジ
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ケーターチャンバー１４３５、プロセスバルブ１４４０、ポンプ１４４５、アラインメン
トガイド１４５０、スロットアラインメントガイド１４５５、支持リブ１４６２を有する
バイオプロセシングチャンバー１４６０、把持部１４６５、制御流体層における制御流体
通路１４７０、および、吸引／吐出チューブ１４７５を示す。
【０１２２】
　図１５は、吸引／吐出チューブ１５０５と、バイオプロセシングカートリッジ１５１５
におけるプロセス流体コネクター１５１０との間における接続１５００の１つの実施形態
の詳細図を示す。示されるように、プロセス流体コネクター１５１０には、吸引／吐出チ
ューブ１５０５の内側壁における対応する保持溝１５２５とのすきまばめを提供し得る１
つまたは複数の保持リング１５２０が提供され得る。プロセス流体コネクター１５１０は
、吸引／吐出チューブ１５０５の内側壁における封止用リング１５３５とのしまりばめを
提供し得る１つまたは複数の封止用の溝１５３０を含む。この様式において、保持リング
１５２０は吸引／吐出チューブ１５０５をプロセス流体コネクター１５１０に対して固定
することができ、一方で、封止用リング１５３５はプロセス流体コネクター１５１０に対
する吸引／吐出チューブ１５０５の封止を備えることができる。多くの代替接続が、カー
トリッジに接続される吸引／吐出チューブを提供するために使用され得ること、そして、
チューブはまた、カートリッジと一体的に形成され得ることを理解しなければならない。
【０１２３】
　図１６Ａは、バイオプロセシングカートリッジ１６００の１つの実施形態の分解図を示
す。カートリッジ１６００は、カートリッジ１６００のプロセス流体層１６０６の外側面
および制御層または空気圧層１６０８の外側面に対して封止され得る（例えば、ヒートシ
ールまたは接着剤シールされ得る）２つのフィルム層またはホイル層（１６０２および１
６０４）を有する。フィルム層（１６０２、１６０４）は、任意の好適なプラスチックフ
ィルム（例えば、被覆されたプラスチックフィルムなど）または好適な金属フィルム（例
えば、アルミニウムホイルを含めて、金属ホイルまたは被覆された金属ホイルなど）を含
むことができ、また、フィルムは、任意の適切な被覆物および／または接着剤（例えば、
ヒートシール接着剤など）により被覆され得る。いくつかの実施形態において、フィルム
は、プロセス流体層１６０６または空気圧層１６０８と接触している面でヒートシール接
着剤により被覆されるＰＥタイ層を伴うＰＥＴフィルムであり得る。他の実施形態におい
て、フィルム層は、プロセス流体層１６０６または空気圧層１６０８と接触している面で
ヒートシール接着剤により被覆されるアルミニウムホイルを含むことができる。フィルム
層は、制御流体コネクター１６４２のための貫通部１６０３、アラインメントガイド１６
１１のための貫通部１６０５、および、いくつかの実施形態では、存在するならば、カラ
ーインジケーターチャンバーへの目視アクセスを提供するための貫通部を含むことができ
る。カートリッジ１６００の関連する表面に対して封止されるとき、フィルム層（１６０
２および１６０４）は、流体層１６０６におけるプロセス流体通路１６２０および空気圧
層１６０８における空気圧通路１６４０のための最終的な壁を形成することができる。
【０１２４】
　カートリッジ１６００は、多数のプロセス流体通路１６２０を有するプロセス流体層１
６０６を含むことができる。プロセス流体通路１６２０はプロセス流体層１６０６の全体
に及ぶことができ、あるいは、代替として、層の後表面または内側表面においてではなく
、層の前表面または外側表面において開いていてもよい。この様式において、プロセス流
体通路１６２０は、層パススルーまたはパススルーバルブが提供される場合、および、プ
ロセス流体層１６０６に加えられるとき、フィルム層１６０２がプロセス流体通路１６２
０の壁を完成し得る場合を除いて、制御流体層１６０８から隔てられ得る。
【０１２５】
　カートリッジ１６００はまた、空気圧通路１６４０および空気圧コネクター１６４２を
有する空気圧層１６０８を含むことができる。空気圧通路１６４０は空気圧層１６０８の
全体に及ぶことができ、あるいは、代替として、代わりに、層の前表面または内側表面に
おいてではなく、層の後表面または外側表面において開いていてもよい。この様式におい
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て、空気圧通路１６４０は、層パススルーまたはパススルーバルブが提供される場合、お
よび、いくつかの実施形態では、空気圧層１６０８に加えられるとき、フィルム層１６０
４が空気圧通路１６４０の壁を完成し得る場合を除いて、プロセス流体層１６０６から隔
てられ得る。
【０１２６】
　示されるように、空気圧層または制御層１６０８およびプロセス流体層１６１０のそれ
ぞれが、バイオプロセシングチャンバー区画（１６０３、１６０５、１６０７および１６
０９）、ポンプ区画１６１０およびバルブ１６５４、ならびに、アクセスバルブ区画１６
１８およびアクセスバルブ１６５０、プロセスバルブ区画１６４４およびプロセスバルブ
１６５２、ならびに、いくつかの実施形態では、チェックバルブ区画１６４６およびチェ
ックバルブ１６５６を含む。いくつかの実施形態において、カートリッジ１６００はパス
スルー貫通部１６７３を含むことができる。制御層１６０８はまた、ガスケットとともに
含み得る制御流体コネクター１６４２を含むことができる。
【０１２７】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーは、バイオプロセシング
カートリッジ１６００の分解図において示されるように、フィルター（１６６２、１６６
４、１６６６および１６６８）、Ｏ－リング１６８４およびガスケット（１６８５、１６
８７）を含むことができる。いくつかの実施形態において、フィルターは、Ｂｌａ０６５
メンブラン、ニトロセルロースメンブラン、ガラス繊維メンブラン、Ｘｔｈｉｃｋメンブ
ラン、ＰＰＴＲメンブラン、アニオン交換メンブランまたは任意の他の好適なフィルター
であり得る。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーのフィルター
は、固体支持体またはフリット（１６８６、１６８８）によって支持され得る。フィルタ
ーは単層フィルターまたは多層フィルターであってもよく、また、例えば、バイオプロセ
シングチャンバー１６０７において示されるように、１つまたは２つ以上の固体支持体に
よって支持され得る。カートリッジのこれら２つの層、および、間に見出される構成成分
は、例えば、超音波溶着または他の溶着によって、あるいは、これら２つのプラスチック
層を、バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態を形成するために接合するため
の接着剤、掛け金、留め金または任意の他の機構を使用して、封止可能に接合され得る。
いくつかの実施形態において、バイオプロセシング区画の１つまたは複数が、１つまたは
複数のＯ－リング、ならびに／または、封止を助けるためのトング区画および溝区画を含
む。加えて、いくつかの実施形態において、制御層１６０８およびプロセス流体層１６０
６の一方または両方におけるバイオプロセシングチャンバー区画の１つまたは複数が、フ
ィルターまたは固体支持体と、バイオプロセシングチャンバーの壁との相互作用を防止ま
たは制限するために、それらの内壁の一方または両方に沿って、あるいは、それらの内壁
の一方または両方において構造物（例えば、突出部など）を含む。いくつかの実施形態に
おいて、リベット１６９２が、メンブランをさらに支持するために、また、バイオプロセ
シングチャンバーを封止するために使用され得る。
【０１２８】
　図１６Ｂは、空気圧層１６０８に位置する制御流体コネクター１６４２の拡大図である
。いくつかの実施形態において、制御流体コネクター１６４２はさらに、制御流体コネク
ターに対するさらなる支持をカードへの供給チューブの取り付け期間中に提供する支持体
１６９３を含む。図１６Ｃは、ガスケット１６８５、Ｏ－リング（１６８４、１６８６）
およびリベット（１６９２、１６９４、１６９４）を示すバイオプロセシングチャンバー
１６０３の一方の半分の横断面図である。図１６Ｄは、空気圧層１６０８および流体層１
６０６の側面図を示し、フィルター１６８３、Ｏ－リング１６８４およびリベット１６９
２により、さらなる支持がもたらされ、ならびに／または、空気圧層１６０８および流体
層１６０６が一緒に接続される。
【０１２９】
　図１７Ａおよび図１７Ｂは、バイオプロセシングカートリッジ１７００の１つの実施形
態の制御層１７０１およびプロセス流体層１７０２の内側の図を示す。示されるように、
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図１７Ａの制御層１７０１および図１７Ｂのプロセス流体層１７０２のそれぞれが、バイ
オプロセシングチャンバー区画（１７０３、１７０４、１７０６および１７０８）、ポン
プ区画（１７１０、１７１２、１７１４および１７１６）、アクセスバルブ区画（１７１
８、１７２０、１７２２、１７２４、１７２６、１７２８、１７３０、１７３２、１７３
４、１７３６、１７３８および１７３９）、プロセスバルブ区画（１７４０、１７４２、
１７４４、１７４６、１７４８、１７５０、１７５２、１７５４、１７５６、１７５８、
１７６０および１７６２）、チェックバルブ区画（１７６４、１７６６、１７６８）、パ
ススルーチェックバルブ区画１７７０およびパススルー貫通部（１７７２、１７７３およ
び１７７４）を含む。制御層１７０１はまた、制御流体コネクター１７７６、制御流体通
路１７９４およびスロットアラインメントガイド１７９６を含むことができる。プロセス
流体層１７０２はまた、制御流体コネクター貫通部１７７７、プロセス流体コネクター（
１７７８、１７７９、１７８０、１７８１、１７８２、１７８３、１７８４、１７８５、
１７８６、１７８７、１７８８および１７８９）およびプロセス流体通路１７９２を含む
。
【０１３０】
　制御層１７０１および／またはプロセス流体層１７０２は、ポンプメンブラン、バルブ
メンブラン、Ｏ－リング、および、関連する区画の内部に置かれる固体支持体を有するこ
とができ、その場合、２つの層が、例えば、超音波溶着または他の溶着によって、あるい
は、これら２つのプラスチック層を、バイオプロセシングカートリッジの１つの実施形態
を形成するために接合するための接着剤、掛け金、留め金、クランプまたは任意の他の機
構を使用して、封止可能に接合され得る。いくつかの実施形態において、バイオプロセシ
ング区画の１つまたは複数が、１つまたは複数のＯ－リング、ならびに／または、封止を
助けるためのトング区画および溝区画を含む。いくつかの実施形態において、バイオプロ
セシングチャンバー区画（１７０３、１７０４および１７０８）のそれぞれがＯ－リング
を含む。加えて、いくつかの実施形態において、制御層１７０１およびプロセス流体層１
７０２の一方または両方におけるバイオプロセシングチャンバー区画の１つまたは複数が
、フィルターまたは固体支持体と、バイオプロセシングチャンバーの壁との相互作用を防
止または制限するために、それらの内壁の一方または両方に沿って、あるいは、それらの
内壁の一方または両方において構造物（例えば、突出部など）を含む。
【０１３１】
　図１８Ａおよび図１８Ｂは、組み立てられたバイオプロセシングカートリッジの１つの
実施形態の正面図および背面図（１８０１および１８０２）をそれぞれ示す。示されるよ
うに、バイオプロセシングカートリッジは、バイオプロセシングチャンバー（１８０３、
１８０４、１８０６および１８０８）、ポンプ（１８１０、１８１２、１８１４および１
８１６）、アクセスバルブ（１８１８、１８２０、１８２２、１８２４、１８２６、１８
２８、１８３０、１８３２、１８３４、１８３６、１８３８および１８３９）、プロセス
バルブ（１８４０、１８４２、１８４４、１８４６、１８４８、１８５０、１８５２、１
８５４、１８５６、１８５８、１８６０および１８６２）、チェックバルブ（１８６４、
１８６６、１８６８）、パススルーチェックバルブ１７７０、パススルー（１８７２、１
８７３および１８７４）、制御流体コネクター１８７６、プロセス流体コネクター（１８
７８、１８７９、１８８０、１８８１、１８８２、１８８３、１８８４、１８８５、１８
８６、１８８７、１８８８および１８８９）、制御流体ガスケット（１８９０および１８
９１）、プロセス流体通路１８９２、制御流体通路１８９４およびスロットアラインメン
トガイド１８９６を含む。
【０１３２】
　バイオプロセシングチャンバー（１８０３、１８０４、１８０６および１８０８）のそ
れぞれが固体支持体を含むことができる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシ
ングカートリッジが核酸（例えば、ＤＮＡ（全細胞からのプラスミドまたはプラスミドＤ
ＮＡを含む）など）の精製および回収のために使用される場合、バイオプロセシングチャ
ンバー１８０３は、全細胞を細胞培養培地から分離するための細胞分離フィルターを含む
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ことができ、バイオプロセシングチャンバー１８０４は、溶解物内の細胞破片および他の
破片をろ過して除くことによって溶解物を清澄化するための細胞溶解物清澄化フィルター
を含むことができ、バイオプロセシングチャンバー１８０６は、細胞溶解物から核酸と可
逆的に結合するための固相抽出ディスク、固相抽出カセットまたは固相抽出フィルターを
含むことができ、バイオプロセシングチャンバー１８０８は、固相抽出ディスク、固相抽
出カセットまたは固相抽出フィルターから溶出されたＤＮＡを捕獲するための沈殿化フィ
ルターを含むことができる。いくつかの実施形態において、これらのバイオプロセシング
チャンバーの１つまたは複数が１つまたは複数のＯ－リングならびに／あるいはトングシ
ールおよび溝シールを含む。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバ
ー（１８０３、１８０４および１８０８）のそれぞれがＯ－リングまたはガスケットを含
むことができる。加えて、いくつかの実施形態において、これらのバイオプロセシングチ
ャンバーの１つまたは複数が、フィルターまたは固体支持体と、バイオプロセシングチャ
ンバーの壁との相互作用を防止または制限するために、それらの内壁の一方または両方に
沿って、あるいは、それらの内壁の一方または両方において構造物（例えば、突出部など
）を含む。
【０１３３】
　アクセスバルブ（１８１８～１８３９）、プロセスバルブ（１８４０～１８６２）およ
びチェックバルブ（１８６４～１８６８）のそれぞれが、挟まれたメンブランを、他のバ
イオプロセシングカートリッジに対して本明細書中のどこか他のところで記載されるよう
な接合された区画の内部に有することができ、また、プロセス流体通路１８９２および制
御流体通路１８９４が、そのような通路に対して本明細書中のどこか他のところで記載さ
れるような流体通路であってもよく、また、プロセス流体コネクター（１８７８～１８８
９）が、本明細書中のどこか他のところで記載されるようなプロセス流体コネクターであ
ってもよい。制御流体コネクター１８７６は、本明細書中のどこか他のところで記載され
る通りであってもよく、ただし、いくつかの実施形態では、ただ１つだけの制御流体ガス
ケット（１８９０および／または１８９１）が複数の制御流体コネクターを覆って提供さ
れ、また、制御流体ガスケット（１８９０および１８９１）が、バイオプロセシングカー
トリッジに対して、内部ではなく、むしろ、外部に提供され得る。パススルーチェックバ
ルブ１８７０は、層間における一方向のみでの流れを可能にすることによって、バイオプ
ロセシングカートリッジ１８００におけるプロセス流体層と、制御流体層との間における
能動的に制御された流体流れを提供することができる。いくつかの実施形態において、パ
ススルーチェックバルブ１８７０はプロセス流体層から制御流体層への流れを提供するこ
とができ、一方で、他の実施形態において、パススルーチェックバルブ１８７０はバイオ
プロセシングカートリッジ１８００の制御流体層からプロセス流体層への流れを提供する
ことができる。パススルーは、バイオプロセシングカートリッジ１８００におけるプロセ
ス流体層と、制御流体層との間における流体連結を両方向で提供することができる。
【０１３４】
　バイオプロセシングカートリッジのプロセス流体層および制御流体層および吸引／吐出
チューブは任意の好適な材料から作製することができ、例えば、プラスチック（例えば、
ＡＢＳ、ポリスチレン、ポリプロピレン、ポリカーボネートなど）などから作製すること
ができ、また、射出成形することができ、または、そうでない場合には、例えば、エッチ
ングなどによって形成することができる。いくつかの実施形態において、バイオプロセシ
ングカートリッジは射出成形することができ、メソスケールの流体通路を有することがで
きる。他の実施形態において、バイオプロセシングカートリッジはミクロスケールの通路
を有することができる。バルブメンブランおよびポンプメンブランを同じ材料または異な
る材料から作製することができ、また、バイオプロセシング期間中の圧力および真空の適
用に耐えるために十分に柔軟な任意の材料から作製することができる。いくつかの好適な
材料の例には、熱可塑性プラスチックおよび熱可塑性エラストマー（例えば、ＳＡＮＴＯ
ＰＲＥＮＥ（商標）など）、ならびに、シリコーンが含まれる。加えて、メンブランは、
メンブランが、材料の相対的な一般的剛性にもかかわらず、柔軟であるために好適に薄い
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ときには、従来の硬質材料から作製することができる。
【０１３５】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーの内側表面の１つまたは
複数は突出部を含むことができ、あるいは、チャンバー内の固体支持体と、内側表面の１
つまたは複数との間における望ましくない相互作用を制限または防止するために艶消しす
ることができ、または、そうでない場合には表面改変することができる。加えて、カート
リッジを組み立てるとき、さらなる封止用の表面または成分が、カートリッジの個々の部
分またはカートリッジの周辺部を封止することを助けるために、層表面または層間のどち
らかで提供され得る。例えば、いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカート
リッジは、１つまたは複数のＯ－リングシールおよび／またはトングを溝において含むこ
とができ、あるいは、他の封止機構を、カートリッジの周辺部のすべてまたは一部分の周
りにおいて、あるいは、１つまたは複数のバイオプロセシングチャンバーの周辺部のすべ
てまたは一部分の周りにおいて、あるいは、１つまたは複数のバルブまたはポンプの周辺
部のすべてまたは一部分の周りにおいて層に含むことができる。カートリッジの層のさら
なる封止を、層を接着剤により一緒に封止することによって、あるいは、層を一緒に封止
するための超音波溶着もしくは溶媒溶着または他の好適な機構を使用することによって達
成することができる。加えて、本明細書中に記載されるバイオプロセシングカートリッジ
は、２つの層を有するとして記載されているが、バイオプロセシングカートリッジは、使
用されるバイオプロセシングプロトコルに依存して、任意の好適な数の層を有し得ること
を理解しなければならない。例えば、バイオプロセシングカートリッジは、多数のプロセ
ス流体層、多数の制御流体層、または、カートリッジの一部分の温度が制御されるか、も
しくは、カートリッジの全体が制御される温度制御層を含むことができる。その上、ポン
プおよびバルブのための個々のメンブランを提供することの代わりに、いくつかの実施形
態では、様々な区画のそれぞれにわたって広がり、それにより、カートリッジにおけるた
だ１つだけの層として区画のための個々のメンブランを提供するただ１つだけのメンブラ
ン層が提供され得る。
【０１３６】
　図１９Ａおよび図１９Ｂは、バイオプロセシングカートリッジの代替実施形態を示す。
いくつかの実施形態において、バイオプロセシングカートリッジは、バイオプロセシング
チャンバーのためのフィルターカバーを含み得る少なくとも１つのバイオプロセシングチ
ャンバーを含むことができる。例えば、例示目的のためだけであるが、図１９Ａに示され
るように、バイオプロセシングチャンバーの少なくともいくつか（１９０３および１９０
４）がさらに、フィルターカバー（１９０５、１９０６）をそれぞれ含むことができる。
いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバー（１９０３、１９０４、１
９０７、１９０８）のすべてがフィルターカバーを含むことができる。いくつかの実施形
態において、少なくとも１つのバイオプロセシングチャンバー、または、少なくとも２つ
のバイオプロセシングチャンバー、少なくとも３つのバイオプロセシングチャンバー、あ
るいは、４つ以上のバイオプロセシングチャンバーがフィルターカバーを含む。フィルタ
ーまたはメンブランを、図１９Ａに示されるように、バイオプロセシングカートリッジの
流体側１９０１において配置することができ、これらは、バイオプロセシングチャンバー
を封止するために役立ち得る。いくつかの実施形態において、フィルターをカードの空気
圧側に配置することができ、フィルターカバーを個々のバイオプロセシングチャンバーを
覆って配置することができる。その後、空気圧側１９０１および流体側１９０２が、図１
９Ｂに示されるように、アラインメントされ、一緒に組み立てられ得る。その後、流体側
１９０２および空気圧側１９０１が任意の好適な機構によって一緒に組み立てられ得る。
【０１３７】
　いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバーの少なくとも１つが、図
２０Ａおよび図２０Ｂに示されるようにモジュラー式であり得る。図２０Ａは、２つのバ
イオプロセシングチャンバー（２００３および２００４）がカートリッジ２０００の本体
２００１に取り付けられ得るバイオプロセシングカートリッジ２０００を示す。このバイ
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オプロセシングカートリッジのいくつかの実施形態において、少なくとも１つのバイオプ
ロセシングチャンバーがモジュラー式であり、バイオプロセシングカートリッジに取り付
けることができる。図２０Ａは、細胞分離フィルターを含むモジュラー式バイオプロセシ
ングチャンバー２００３と、細胞溶解物清澄化フィルターを含むモジュラー式バイオプロ
セシングチャンバー２００４とを有するバイオプロセシングカートリッジ２０００を示す
。いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャンバー（２００３および２０２
０４）が、図２０Ａに示されるように、バイオプロセシングカートリッジ２０００の相対
する側に、例えば、例示目的のためであるが、固相抽出ディスク２００６の相対する側に
位置し得る。いくつかの実施形態において、モジュラー式バイオプロセシングチャンバー
（２００３、２００４）は、モジュラー式バイオプロセシングチャンバー（２００３、２
００４）が互いに連続して接続され、その結果、第１のモジュラー式バイオプロセシング
チャンバーがカートリッジの本体に接続され、その後、第２のモジュラー式バイオプロセ
シングチャンバーが第１のモジュラー式バイオプロセシングチャンバーに接続されるよう
にバイオプロセシングカートリッジ２０００に接続することができる。いくつかの実施形
態において、カートリッジの少なくとも１つの構成成分が、または、カートリッジの少な
くとも２つの構成成分が、または、カートリッジの少なくとも３つの構成成分が、または
、カートリッジの４つ以上の構成成分がモジュラー式であり得る。モジュラー式構成成分
は、コネクター（２０１１、２０１３、２０１５および２１１７）、例えば、カートリッ
ジの本体２００１に位置するコネクターとインターフェース接続する図２０Ａに示される
ようなＭ型末端コネクターを含むことができる。図２０Ｂは、バイオプロセシングカード
に接続される１つのバイオプロセシングチャンバー２００３の拡大図を示す。図２０Ｂは
、カートリッジの本体２００１に接続されるバイオプロセシングチャンバー２００３を示
す。図２０Ｂに示されるように、いくつかの実施形態において、バイオプロセシングチャ
ンバー２００３は、バイオプロセシングカートリッジの本体２００１に位置するＦ型コネ
クター（２０１９、２０２１）と相互作用するモジュラー式バイオプロセシングチャンバ
ー２００３のＭ型コネクター（２０１１、２０１３）を含むことができる。いくつかの実
施形態において、Ｍ型コネクターがバイオプロセシングカートリッジの本体に位置し、Ｆ
型コネクターがバイオプロセシングチャンバーモジュールに位置する。
【０１３８】
　図２１Ａおよび図２１Ｂは、バイオプロセシングカートリッジのいくつかの実施形態に
挿入され得るメンブランホルダー（例えば、ブロットメンブランホルダーなど）の詳細図
を示す。図２１Ａに示されるように、メンブランホルダー２１００は、メンブランホルダ
ー２１００の半分部分（２１１２および２１１４）をつなぐヒンジ２１１０を含むことが
でき、このヒンジ２１１０は、半分部分（２１１２および２１１４）が開閉されることを
可能にし、その結果、メンブラン２１１６がホルダーの中に挿入され得るようにする。半
分部分（２１１２および２１１４）は、ホルダーの構造を支え、一方で、メンブラン２１
１６の両側の周りでのプロセス流体の自由な流れを可能し、かつ、メンブラン２１１６と
、バイオプロセシングカートリッジにおけるバイオプロセシングチャンバーの壁との間で
の相互作用を防止または制限するためにリブ（例えば、対角リブ２１１８）を含むことが
できる。図２１Ｂは代替メンブランホルダー２１２０を示す。いくつかの実施形態におい
て、ヒンジの代わりに、ホルダーは、ホルダーの２つの部分（２１２１および２１２３）
を形成するために折り目２１２２に沿って折り畳むことができる。メンブランホルダー２
１２０は、バイオプロセシングカートリッジにおける流れ通路からのホルダー２１２０に
おけるメンブランに対する非干渉接近を提供するための流体流れ切欠き２１２４を含む。
メンブランホルダー２１２０は、例えば、ホルダーに対する支持を提供し、一方で、メン
ブランの両側の周りでのプロセス流体の自由な流れを可能にし、また、一方で、バイオプ
ロセシングチャンバーの壁と、ホルダー２１２０内のメンブランとの間での相互作用を制
限または防止するために垂直配向で配向する支持リブ２１２８を含むことができる。メン
ブランホルダーは、プラスチック（例えば、ＰＶＣ、ＨＤＰＥ、ポリエステルおよびＡＰ
ＥＴなど）を含めて、任意の好適な材料から構築することができ、また、射出成形するこ
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とができ、または、射出成形品から組み立てることができ、または、打ち抜くことができ
る。いくつかの実施形態において、メンブランホルダーは、バイオプロセシングチャンバ
ーにおけるメンブランの両側の周りでのプロセス流体の層流を提供すること、および、メ
ンブランがバイオプロセシングチャンバーの１つまたは複数の壁に付着しないこと、ある
いは、メンブランがバイオプロセシングチャンバーの１つまたは複数の壁と接触しないこ
とを助ける。
【０１３９】
　図２２Ａは、図２１Ｂに示されるブロットメンブランホルダー２１２０に類似するブロ
ットメンブランホルダー２２００の代替実施形態を示す。ブロットメンブランホルダー２
２００は、ホルダー２２００が、ブロットメンブランをその間に置くことができるホルダ
ー２２００の２つの部分（部分２２２１および部分２２２３）を形成するために折り目２
２２２に沿って折り畳まれるという点で、ブロットメンブランホルダー２１２０に類似し
て折り畳まれる。ホルダー２１２０とは異なり、ホルダー２２００は、側面の流体流れ切
欠き２２２４に加えて、折り目２２２２に沿った底部の流体流れ切欠き２２２７を、ホル
ダー２２００におけるブロットメンブランの周り、および、バイオプロセシングカートリ
ッジにおけるバイオプロセシングチャンバーと、流体流れ通路との間における流体流れを
容易にするために含む。ブロットメンブランホルダー２１２０と同様に、ホルダー２２０
０は、ホルダーに対する支持を提供し、一方で、メンブランの両側の周りでのプロセス流
体の自由な流れを可能し、また、一方で、バイオプロセシングチャンバーの壁と、ホルダ
ー２２００内のメンブラン２１１６との間での相互作用を防止または制限するために、図
において垂直配向で示される支持リブ２２２８を含む。ブロットメンブランホルダー２２
００は、本明細書中に記載される他のブロットメンブランホルダーが構築される同じ材料
または類似する材料から構築することができる。
【０１４０】
　図２２Ｂは、図２２Ａに示されるブロットメンブランホルダー２２００に類似するブロ
ットメンブランホルダー２２５０の代替実施形態を示す。ブロットメンブランホルダー２
２５０は、ホルダー２２５０が、ブロットメンブランをその間に置くことができるホルダ
ー２２５０の２つの部分（第１の部分２２５１および第２の部分２２５３）を形成するた
めに折り目２２５２に沿って折り畳まれるという点で、ブロットメンブランホルダー２２
００に類似して折り畳まれる。加えて、ホルダー２２００と同様に、ホルダー２２５０は
、側面の流体流れ切欠き２２５４に加えて、折り目２２５２に沿った底部の流体流れ切欠
き２２５７を、ホルダー２２５０におけるブロットメンブランの周り、および、バイオプ
ロセシングカートリッジにおけるバイオプロセシングチャンバーと、流体流れ通路との間
における流体流れを容易にするために含む。ホルダー２２００とは異なり、ブロットメン
ブランホルダー２２５０は側面の流体流れ切欠きを部分２２５１にだけ含み、部分２２５
３には含まず、また、ブロットメンブランホルダー２２５０はまた、２つの部分（２２５
１および２２５３）の分離を容易にし、かつ、ブロットメンブランを処理するためのより
一致した面積を提供する隆起部または尖端２２６０を含む。ブロットメンブランホルダー
２２００と類似して、ホルダー２２５０は、ホルダーに対する支持を提供し、一方で、メ
ンブランの両側の周りでのプロセス流体の自由な流れを可能し、また、一方で、バイオプ
ロセシングチャンバーの壁と、ホルダー２２５０内のメンブラン２１１６との間での相互
作用を制限または防止するために、図において垂直配向で示される支持リブ２２５８を含
む。ブロットメンブランホルダー２２５０は、本明細書中に記載される他のブロットメン
ブランホルダーが構築される同じ材料または類似する材料から構築することができる。
【０１４１】
　図２３は、本明細書中に提供されるバイオプロセシングデバイスのいくつかの実施形態
に対する自動化された制御システムを使用してバイオプロセシングプロトコルを行う際に
含まれ得る工程の一部を行うために方法の１つの実施形態の基本的フローチャート２３０
０を示す。これらの工程は、例としてであることが意図されるだけであり、いくつかの実
施形態では、さらなる工程、工程の異なる順序を含むことができ、また、示される工程の
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一部を省略することができる。示されるように、デバイスは初期化することができ（２３
１０）、デバイスのカートリッジスロットの中に挿入されるカートリッジのタイプおよび
／または数を確認することができ（２３２０）、バイオプロセシングプロトコルを、利用
可能な１組の事前に搭載されたプロトコルから選択することができ（２３３０）、あるい
は、既存のプロトコルを編集することによるか、または、新しいプロトコルをデバイスに
入力することによるか、または、プロトコルをデバイスにアップロードすることによるか
のいずれかによってデバイスに対して使用者により作製することができる。プロトコルの
選択（２３３０）の後、デバイスは、プロトコル２３３５に関連する個々のパラメーター
の承認および訂正を確認することを使用者に促すことができ、その後、プロトコルが、所
望されるカートリッジに対してデバイスによって実行され得る（２３４０）。いくつかの
実施形態において、多数のプロトコル、プロトコルの多数のタイプ、および／または、カ
ートリッジの多数のタイプが、同時に、または、様々なシーケンスで、デバイスに対して
使用され得る。
【０１４２】
　例として、図１２～図１４に関して開示されるようなバイオプロセシングカートリッジ
の実施形態を、タンパク質がブロットメンブランに転写された後のウエスタンブロットの
ブロッキング工程、洗浄工程、抗体結合工程および／または検出工程のいずれかまたはす
べてを行うために、本明細書中に記載されるバイオプロセシングデバイスと併せて使用す
ることができる。そのようなプロセスがどのように実行されるかの１つの実施形態の一例
を下記に示す。下記の手順は例として提供されるだけであること、そして、工程の１つま
たは複数が改変および／または省略され得ること、そして、他のタイプのバイオプロセシ
ングが、本発明のバイオプロセシングデバイスおよびバイオプロセシングカートリッジお
よび他のプロトコル、ならびに、同じまたは異なるバイオプロセシングカートリッジ形態
を使用して行われ得ることを理解しなければならない。
【０１４３】
　１）バイオプロセシングデバイスが、流体容器ホルダーを取り外し可能な流体ホルダー
トレーの中に挿入し、スライドさせてバイオプロセシングデバイスの中に入れることによ
って処理のために準備される。流体容器ホルダーは、処理されるそれぞれのブロットメン
ブランのために、適量のブロッキング緩衝液を含有する容器、適量の洗浄緩衝液を含有す
る容器、適量の一次抗体を含有する容器、適量の二次抗体を含有する容器、および、適量
の水を含有する容器を含む。流体容器ホルダーが、これらの容器の１つまたは複数（これ
らは、事前に充填されて供給され得るか、または、使用によって充填され得る）とともに
使用者に供給され得ることを理解しなければならない。いくつかの実施形態において、こ
れらの容器の少なくとも１つが事前に充填され、一方で、他の実施形態において、これら
の容器のすべてが事前に充填され、または、これらの容器はどれも事前に充填されない。
【０１４４】
　２）検出されるタンパク質が転写されているブロットメンブランがブロットメンブラン
ホルダーの中に挿入され、そして、図１２～図１４に記載されるように構成されるバイオ
プロセシングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に、バイオプロセシング
チャンバーの開いている上部からに挿入される。多数のカートリッジを使用することがで
き、この場合、それぞれが、それ自身のブロットメンブラン、ブロットメンブランホルダ
ー、および、流体容器ホルダーにおける流体容器を有する。
【０１４５】
　３）バイオプロセシングカートリッジがバイオプロセシングデバイスのスロットの中に
挿入され、カートリッジホルダーに固定される。それぞれのカートリッジのための流体マ
ニホールドが、それぞれのカートリッジホルダーに関連する袋状物を膨張させることによ
ってカートリッジの制御流体コネクターに取り付けられる。操作者は、吸引／吐出チュー
ブが流体容器ホルダーにおける適切な容器の内部に置かれることを確実にする。
【０１４６】
　４）バイオプロセシングデバイスは、トレーおよびカートリッジが正しく挿入されてい
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ること、また、カートリッジが以前に使用されていないことを確認することができる。
【０１４７】
　５）操作者が、自動化された制御システムにおける所望されるプロトコルをカートリッ
ジのために選択し、プロトコルを開始させる。アクセスバルブのすべてが、それらの作動
状態を確認することによってこの時点では閉じていることが確保される。
【０１４８】
　この例示的手順の残りが、ただ１つだけのカートリッジに関して記載される。この例示
的手順の残りは、プロトコルが選択されると、自動的に、また、手作業を伴うことなく行
われる。
【０１４９】
　６）自動化された制御システムは、適切な制御流体通路からの圧力および／または真空
を使用することにより、ブロッキング緩衝液容器に関連するアクセスバルブのメンブラン
を作動させて開き、また、カートリッジにおけるバイオプロセシングチャンバーの下側中
心部分に接続する流れ通路に関連するポンプおよびプロセス流体バルブ（「中心バルブ」
）を作動させ、ブロッキング緩衝液をブロッキング緩衝液容器からバイオプロセシングチ
ャンバーの中にポンプ送出する。ブロッキング緩衝液がバイオプロセシングチャンバーの
中にポンプ送出された後、ブロッキング緩衝液アクセスバルブが閉鎖位置に作動させられ
る。
【０１５０】
　７）ブロッキング緩衝液が、緩衝液を、ポンプを作動させることにより、バイオプロセ
シングチャンバーの側面に入る流れ通路に関連するプロセス流体バルブの１つ（「側方バ
ルブ」）を介して引き抜き、その後、引き抜かれた流体を、ポンプにより、中心バルブを
介してバイオプロセシングチャンバーの中に戻すことによってバイオプロセシングチャン
バーおよびブロットメンブランを通って再循環させられる。どちらかの側方バルブが、ブ
ロットメンブランのサイズに依存して使用され得る。再循環を下記のように行うことがで
きる。側方バルブが開けられ、緩衝液がポンプにより、側方バルブおよび関連する流れ通
路を介してポンプの中に入れられる。側方バルブが閉じられ、中心バルブが開けられる。
ポンプを作動させて、ブロッキング緩衝液がポンプにより、ポンプから、中心バルブを介
してバイオプロセシングチャンバーの中に入れられ、中心バルブが閉じられる。この手順
が、プロトコルにおける選択された回数について繰り返される。バイオプロセシングチャ
ンバーへの流体のそれぞれの戻りは、ブロットメンブランがわずかに動くことを生じさせ
ることができ、また、ブロッキング緩衝液に対するブロットメンブランの表面の良好な暴
露または実質的に均一な暴露を確実にする局所的な渦形成または乱流の形成を生じさせる
ことができる。
【０１５１】
　８）ブロッキングが完了すると、交互に、中心バルブを開け、流体をポンプによりポン
プに入れ、中心バルブを閉じ、廃液容器アクセスバルブを開け、流体をポンプにより廃液
容器の中に入れることによって、緩衝液がポンプにより、チャンバーから、中心バルブを
介して、流体容器ホルダーにおける廃液容器の中に入れられる。
【０１５２】
　９）この様式において、ブロットメンブランを洗浄することができ、一次抗体をメンブ
ランとインキュベーションすることができ、メンブランを再び洗浄することができ、二次
抗体をメンブランとインキュベーションすることができ、メンブランをさらに洗浄し、す
すぎ洗浄することができ、これらはすべてが、使用者との対話を何ら必要とすることなく
、自動化されたプロトコルに従って行われる。上記工程のいずれかまたはすべてが、上記
で記載されるプロセス流体の再循環を含むことができる。最後のすすぎ洗浄の後、デバイ
スは、完了したことをシグナルにより知らせるためのアラームを提供することができ、そ
して、カートリッジをデバイスから取り出すことができ、ブロットメンブランを、さらな
る処理（例えば、タンパク質の検出および分析など）のためにカートリッジから取り出す
ことができる。
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【０１５３】
　抗体、ブロッキング緩衝液、洗浄緩衝液および発色／検出溶液は、制限されることなく
、免疫ブロッティング手順における使用のための任意の好適な組成を含むことができる。
抗体、ブロッキング緩衝液および洗浄緩衝液が、単独で、または、キットの成分として、
そのどちらかで商業的に供給され得るか、あるいは、最終使用者によって調製され得る。
限定されない例として、現時点で記載される実施形態に従って使用される抗体には、１つ
または複数の一次抗体、１つまたは複数の二次抗体、あるいは、１つまたは複数の二次抗
体との組合せでの１つまたは複数の一次抗体が含まれ得る。
【０１５４】
　好適な一次抗体には、現時点で記載されるシステムとの使用のために使用者によって選
択される任意の抗体が含まれ得る。いくつかの実施形態において、一次抗体は、使用者が
規定する抗原に対するものであり得る。いくつかの実施形態において、一次抗体は、複数
の抗原を認識する抗体の完全な混合物であり得る。一次抗体を商業的に購入することがで
き、または、使用者が作製することができる。
【０１５５】
　一次抗体はポリクローナル抗体またはモノクローナル抗体であり得る。モノクローナル
抗体をマウスまたはラットにおいて惹起させることができる。モノクローナル抗体は、Ｉ
ｇＧ（ＩｇＧ１、ＩｇＧ２ａ、ＩｇＧ２ｂ、ＩｇＧ３）、ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＤおよび
ＩｇＥの各サブクラスであり得る。ポリクローナル抗体を、ウサギ、マウス、ラット、ハ
ムスター、ヒツジ、ヤギ、ウマ、ロバまたはニワトリにおいて惹起させることができる。
１つの実施形態において、抗体がヒト血清に由来し得る。ヒト抗体は少なくとも部分精製
され得るか、または、完全精製され得る。抗体の調製方法および精製方法がこの分野では
広く知られている。様々な抗体調製物の製造、精製および使用の一般的な指針が、例えば
、下記の参考書籍において見出され得る：Ｈａｒｌｏｗ他、１９８９、Ａｎｔｉｂｏｄｉ
ｅｓ：Ａ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｍａｎｕａｌ、Ｃｏｌｄ　Ｓｐｒｉｎｇ　Ｈａｒｂｏ
ｒ、Ｎｅｗ　Ｙｏｒｋ；Ｈａｒｌｏｗ他、１９９９、Ｕｓｉｎｇ　Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ
：Ａ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｍａｎｕａｌ、Ｃｏｌｄ　Ｓｐｒｉｎｇ　Ｈａｒｂｏｒ　
Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｐｒｅｓｓ、Ｎｅｗ　Ｙｏｒｋ；および、Ｈａｒｌｏｗ他、１９
８９、Ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ、Ａ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｍａｎｕａｌ、Ｃｏｌｄ　Ｓ
ｐｒｉｎｇ　Ｈａｒｂｏｒ、ＮＹ（これらのすべてが、本明細書により、それらの全体に
おいて参照によって特に組み込まれる）。
【０１５６】
　いくつかの実施形態において、一次抗体は「負荷用コントロール抗体」であり得る。負
荷用コントロール抗体が使用者によって提供され得るか、または、現時点で記載されるシ
ステムの一部として商業的に提供され得る。現時点で記載されるシステムおよび方法とと
もに使用または供給され得る、例示的な、だが、限定されない負荷用コントロール抗体に
は、アクチン、チューブリン、ヒストン、ビメンチン、ラミン、ＧＡＰＤＨ、ＶＤＡＣ１
、ＣＯＸＩＶ、ｈｓｐ－７０、ｈｓｐ－９０またはＴＢＰに対する抗体が含まれ得る。
【０１５７】
　免疫ブロッティング緩衝液における一次抗体の濃度は、当然のことではあるが、使用さ
れている具体的な一次抗体、抗体が使用されている状況、および、抗体において固有的な
様々な他の特性に依存して変化する。いずれかの所与の実験状況で使用するための適切な
一次抗体濃度の決定は、十分に当業者の技術レベルの範囲内である。典型的には、一次抗
体の濃度は、１：１０～１：２０，０００、１：１００～１：１５，０００、１：１，０
００～１：１０，０００、または、１：１，５００～１：５，０００である。
【０１５８】
　現時点で記載されるシステムおよび方法に従った使用のための好適な二次抗体には、一
次抗体を認識し、かつ、それに結合することができる任意の抗体が含まれる。二次抗体は
必要な場合には、１つまたは複数の検出手段にカップリングすることができる。好適な二
次抗体を構成するものが、当然のことではあるが、二次抗体と併せて使用される１つまた
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は複数の一次抗体の正体に依存して変化することが、当業者には容易に明らかである。一
般に、二次抗体は、使用されている一次抗体の少なくとも一部分に結合するように選択さ
れる。適切な二次抗体の選択はさらに、シグナルを後の工程で検出するために使用される
方法に依存する。最終使用者が、分析物を検出するために化学発光技術を使用しているな
らば、好適な二次抗体は、例えば、ペルオキシダーゼ酵素にカップリングされ得る。研究
者が、分析物を検出するために比色法技術を使用しているならば、好適な二次抗体は、例
えば、アルカリホスファターゼ酵素にカップリングされ得る。研究者が、分析物を検出す
るために蛍光測定法技術を使用しているならば、好適な二次抗体は、蛍光団（ＦＩＴＣ試
薬、ＴＲＩＴＣ試薬、Ｔｅｘａｓ－Ｒｅｄ試薬、Ａｌｅｘａ－Ｆｌｕｏｒ試薬、量子ドッ
ト、半導体ナノ結晶など（これらに限定されない）を含む）にカップリングされ得る。必
要な場合には、二次抗体は１つまたは複数のビオチン成分にカップリングすることができ
、検出分子（例えば、ペルオキシダーゼ、ホスファート、蛍光団など）をアビジンまたは
ストレプトアビジンにカップリングすることができる。そのようなビオチン／アビジン系
を使用することにより、一部の場合には、弱いシグナルが増幅され得る。典型的には、二
次抗体の濃度は、１：１０～１：２０，０００、１：１００～１：１５，０００、１：１
，０００～１：１０，０００、または、１：１，５００～１：５，０００である。
【０１５９】
　現時点で記載されるシステムおよび方法との使用のための好適な二次抗体を、例えば、
ウサギ、マウス、ラット、ハムスター、ブタ、ヒツジ、ヤギ、ウマ、ロバ、七面鳥または
ニワトリにおいて惹起させることができる。二次抗体は典型的には、一次抗体が惹起され
た生物種とは異なる生物種において惹起される。二次抗体は、二次抗体が一次抗体の一部
分を認識し、かつ、それに結合するように作製される。二次抗体は、少なくとも部分的に
アフィニティー精製され得る。二次抗体は、マウスＩｇＧ、マウスＩｇＡ、マウスＩｇＭ
、ラットＩｇＧ、ラットＩｇＡ、ラットＩｇＭ、ウサギＩｇＧ、ウサギＩｇＡ、ウサギＩ
ｇＭ、ハムスターＩｇＧ、ハムスターＩｇＡ、ハムスターＩｇＭ、ヤギＩｇＧ、ヤギＩｇ
Ａ、ヤギＩｇＭ、ウマＩｇＧ、ウマＩｇＡ、ウマＩｇＭ、ヒツジＩｇＧ、ヒツジＩｇＡ、
ヒツジＩｇＭ、ロバＩｇＧ、ロバＩｇＡ、ロバＩｇＭ、ニワトリＩｇＧ、ニワトリＩｇＡ
、ニワトリＩｇＭ、ニワトリＩｇＹ、ヒトＩｇＧ、ヒトＩｇＡまたはヒトＩｇＭに対する
ものであり得る。二次抗体は１つまたは複数の検出分子にカップリングすることができ、
例えば、例として、アルカリホスファターゼ、ペルオキシダーゼ、ビオチン、蛍光団また
は量子ドットまたは半導体ナノ結晶などにカップリングすることができる。
【０１６０】
　ブロッキング緩衝液は、希釈剤に溶解または分散される適切なブロッキング試薬を含む
ことができる。好適なブロッキング試薬には、限定されない例として、全血清、分画化血
清、ウシ血清アルブミン、カゼイン、ダイズタンパク質、脱脂乳、ゼラチン、魚類血清、
ヤギ免疫グロブリン、ウサギ免疫グロブリン、マウス免疫グロブリン、ラット免疫グロブ
リン、ウマ免疫グロブリン、ヒト免疫グロブリン、ブタ免疫グロブリン、ニワトリ免疫グ
ロブリン、または、合成ブロッキング試薬（例えば、ＢｉｏＦＸ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｉ
ｅｓ、Ｋｅｍ－Ｅｎ－Ｔｅｃ　ＤｉａｇｎｏｓｔｉｃｓまたはＧｅｎｅＷａｙ　Ｂｉｏｔ
ｅｃｈから商業的に得ることができる合成ブロッキング試薬など）が含まれ得る。様々な
市販されている事前に調製されたブロッキング試薬が利用可能であり、それらのすべてが
、本明細書中に記載されるようなキットとともに供給され得る。そのような市販されてい
るブロッキング試薬には、例えば、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ、Ｉ－ＢＬＯＣＫ、Ｂｌ
ｏｃｋＩｔ、ＰｅｒｆｅｃｔＢｌｏｃｋ、合成ブロッキング緩衝液（ＢｉｏＦＸ　Ｌａｂ
ｓ）、Ｇｅｌａｎｔｉｓ　ＢｅｔｔｅｒＢｌｏｃｋ、ＳｅａＢｌｏｃｋ、Ｓｔａｒｔｉｎ
ｇ　Ｂｌｏｃｋおよびタンパク質非含有ブロッキング緩衝液（Ｐｉｅｒｃｅ）が含まれる
が、これらに限定されない。ブロッキング試薬が、希釈剤に溶解または分散されて供給さ
れる実施形態において、存在するブロッキング試薬の量は、約０．１ｗｔ．％～約５０ｗ
ｔ．％、約１ｗｔ．％～約４０ｗｔ．％、約２．５ｗｔ．％～約２５ｗｔ．％、約５ｗｔ
．％～約１５ｗｔ．％または約１０ｗｔ．％の範囲であり得る。１つの実施形態において
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、免疫ブロッティング緩衝液に存在するブロッキング試薬の量は、約７５ｍｇ／ｍｌまで
、約５０ｍｇ／ｍｌまで、約４０ｍｇ／ｍｌまで、約３０ｍｇ／ｍｌまで、約２０ｍｇ／
ｍｌまで、約１５ｍｇ／ｍｌまで、約１０ｍｇ／ｍｌまで、約５ｍｇ／ｍｌまで、約２．
５ｍｇ／ｍｌまで、約１ｍｇ／ｍｌまで、約０．５ｍｇ／ｍｌまで、約０．２５ｍｇ／ｍ
ｌまで、または、約０．１ｍｇ／ｍｌまでであり得る。ブロッキング試薬のためのキャリ
ア媒体として使用され得る好適な希釈剤には、実質的に生理学的なｐＨおよびイオン強度
を有する任意の水性緩衝液が含まれる。例示的な、だが、限定されない希釈剤には、リン
酸塩イオン、重炭酸塩、ＴＡＰＳ、Ｂｉｃｉｎｅ、Ｔｒｉｓ、Ｂｉｓ－Ｔｒｉｓ、Ｔｒｉ
ｃｉｎｅ、ＨＥＰＥＳ、ＴＥＳ、ＭＯＰＳ、ＰＩＰＥＳ、カコジル酸塩、ＭＥＳ、酢酸塩
、ＡＤＡ、ＡＣＥＳ、コラミン、ＢＥＳ、アセトアミドグリシンまたはそれに存在するグ
リシナイド（ｇｌｙｃｉｎａｉｄｅ）を含有する任意の緩衝液が含まれ得る。希釈剤とし
ての使用のために好適である例示的な緩衝液には、例えば、ＰＢＳ、ハンクス溶液、ＴＢ
Ｓ、ＴＥまたはＴＥＮなどが含まれるが、これらに限定されない。必要な場合には、希釈
剤は界面活性剤を含むことができる。好適な界面活性剤には、非イオン性の、変性作用の
ない界面活性剤、例えば、Ｔｒｉｔｏｎ　Ｘ－１００、Ｔｒｉｔｏｎ　Ｘ－１４４、ＮＰ
－４０、Ｂｒｉｊ－３５、Ｂｒｉｊ５８、Ｔｗｅｅｎ－２０、Ｔｗｅｅｎ－８０、オクチ
ルグルコシドおよびオクチルチオグルコシドなど、ならびに、スルファベタインなどの界
面活性剤（これには、ＳＢ－１２、ＳＢ－１４およびＳＢ－１６が含まれる）が含まれ得
る。希釈剤は、約０．０１ｖｏｌ．％～約５ｖｏｌ．％の界面活性剤、約０．０５ｖｏｌ
．％～約２ｖｏｌ．％の界面活性剤、約０．１ｖｏｌ．％～約１．５ｖｏｌ．％の界面活
性剤、または、約０．５ｖｏｌ．％～約１ｖｏｌ．％の界面活性剤を含有することができ
る。
【０１６１】
　いくつかの実施形態において、好適な洗浄緩衝液は、上記で記載されるように、ブロッ
キング試薬が分散される希釈剤と同じであり得る。いくつかの実施形態において、洗浄緩
衝液は、ブロッキング試薬を含まない希釈剤であり得る。
【０１６２】
　いくつかの実施形態において、洗浄緩衝液または希釈剤は完全強度（すなわち、１Ｘ強
度）で供給され得るか、あるいは、その貯蔵および輸送を容易にする高濃度溶液として供
給され得る。高濃度の洗浄緩衝液または希釈剤は、例えば、脱イオン水、無菌水または任
意の他の好適な希釈剤を使用して、使用者によって希釈され得る。高濃度の洗浄緩衝液／
希釈剤は、約５０Ｘ強度までとして、または、約２５Ｘ強度までとして、または、約２０
Ｘ強度までとして、または、約１０Ｘ強度までとして、または、約５Ｘ強度までとして、
または、約２Ｘ強度までとして供給され得る。
【０１６３】
　いくつかの実施形態において、洗浄緩衝液／希釈剤は、キットとともに供給される１つ
または複数のプラスチックビンまたはガラスビンで使用者に供給され得る。それぞれのキ
ットが、洗浄緩衝液の１本～１０本の間のビン、洗浄緩衝液の１本～５本の間のビン、ま
たは、洗浄緩衝液の１本～２本の間のビンを含むことができる。希釈剤のそれぞれのビン
が、５Ｌまでの希釈剤、４Ｌまでの希釈剤、３Ｌまでの希釈剤、２Ｌまでの希釈剤、１Ｌ
までの希釈剤、５００ｍＬまでの希釈剤、または、１００ｍＬまでの希釈剤を含有するこ
とができる。
【０１６４】
　例として、図１６～図１８に関して記載されるようなバイオプロセシングカートリッジ
の実施形態が、核酸（例えば、プラスミドＤＮＡ、ゲノムＤＮＡ、ウイルスＤＮＡおよび
細菌ＤＮＡまたは上記のいずれかのフラグメントを含めて、ＤＮＡまたはそのフラグメン
トなど）の回収のための処理を含めて、核酸処理の細胞分離工程、溶解工程、清澄化工程
、結合工程、洗浄工程、溶出工程、沈殿化工程および／または回収工程を行うために、本
明細書中に記載されるバイオプロセシングデバイスと併せて使用され得る。そのようなプ
ロセスがどのように実行され得るかの１つの実施形態の一例を下記に示す。下記の手順は
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例として提供されるだけであること、そして、工程の１つまたは複数が改変および／また
は省略され得ること、そして、他のタイプのバイオプロセシングが、本発明のバイオプロ
セシングデバイスおよびバイオプロセシングカートリッジおよび他のプロトコル、ならび
に、同じまたは異なるバイオプロセシングカートリッジ形態を使用して行われ得ることを
理解しなければならない。
【０１６５】
　１）バイオプロセシングデバイスが、処理されるべきそれぞれのサンプルのための流体
リザーバーホルダーを取り外し可能な流体ホルダートレーの中に挿入し、スライドさせて
バイオプロセシングデバイスの中に入れることによって処理のために準備される。それぞ
れの流体リザーバーホルダーは、サンプルが挿入されるサンプル容器、廃液容器、ＲＮａ
ｓｅリザーバー、再懸濁緩衝液リザーバー、溶解緩衝液リザーバー、中和緩衝液リザーバ
ー、洗浄溶液リザーバー、溶出溶液リザーバー、イソプロパノールリザーバー、エタノー
ルリザーバー、回収緩衝液リザーバーおよび回収リザーバーを含み、それぞれのリザーバ
ーが適量の関連する溶液を含有する（または、例えば、廃液容器および回収容器などにつ
いては空である）。流体リザーバーホルダーは、空のリザーバーとともに、または、事前
に充填されたリザーバーとともに供給することができ、サンプルを加えることのみが必要
とされる。いくつかの実施形態において、これらのリザーバーの１つまたは複数が事前に
充填されることがあり、一方で、これらのリザーバーの１つまたは複数が使用者によって
充填されることがある。いくつかの実施形態において、流体リザーバーホルダーが、事前
に充填された少なくとも１つのリザーバーとともに供給され、一方で、他の実施形態にお
いて、流体リザーバーホルダーが、リザーバーを何ら伴うことなく供給され、および／ま
たは、１つまたは複数のリザーバーが空で供給される。
【０１６６】
　２）それぞれのサンプルが処理されるために、バイオプロセシングカートリッジがバイ
オプロセシングデバイスのスロットの中に挿入され、カートリッジホルダーに固定される
。それぞれのカートリッジのための流体マニホールドが、カートリッジホルダーに関連す
る袋状物を膨張させることによってカートリッジの制御流体コネクターに取り付けられる
。操作者は、カートリッジをスロットおよびカートリッジホルダーの中に挿入するとき、
吸引／吐出チューブが流体容器ホルダーにおける適切な容器の内部に置かれることを確実
にする。
【０１６７】
　３）バイオプロセシングデバイスは、トレーおよびカートリッジが正しく挿入されてい
ることを確認することができる。
【０１６８】
　４）操作者が、デバイスに事前にプログラムされ得る所望のプロトコル、または、自動
化された制御システムに使用者により定義され得る所望のプロトコルをカートリッジのた
めに選択し、プロトコルを開始させる。アクセスバルブのすべてが、それらの作動状態を
確認することによってこの時点では閉じていることが確保される。
【０１６９】
　この例示的手順の残りが、図１８Ａ～図１８Ｂにおける参照数字を参照してただ１つだ
けのカートリッジに関して記載される。この例示的手順の残りは、プロトコルが選択され
ると、自動的に、また、手作業を伴うことなく行われる。
【０１７０】
　６）自動化された制御システムは、適切な制御流体通路からの圧力および／または真空
を使用することにより、サンプルに関連するメンブランアクセスバルブ１８１８を開け、
ポンプ１８１０を作動させ、サンプルをポンプにより、カートリッジにおける細胞分離バ
イオプロセシングチャンバー１８０３の上部側中心部分で入口に接続するプロセス流体通
路に関連するプロセス流体バルブ（１８４６および１８５２）に通し、チャンバー１８０
３におけるフィルターメンブランに通し、背後におけるチャンバーの底部側中心部分での
チャンバー１８０３の出口またはカートリッジの制御流体層を介してチャンバーから出し
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、パススルー１８７２に通して、カートリッジのプロセス流体層に戻し、アクセスバルブ
１８２０を介して出し、流体容器ホルダーにおける廃液容器の中に入れる。この際、適切
なポンプが、流体が正しい流体通路を通って流れることを可能にするために、また、流体
が、誤った時間に誤った流体通路を流れることを防止するために必要とされるように開閉
されるように作動させられる。サンプルにおける細胞がチャンバー１８０２においてフィ
ルターに捕獲される。
【０１７１】
　７）チャンバー１８０３、および、チャンバー１８０３に至るプロセス流体通路、およ
び、ポンプ１８１０に残留する媒体が、制御流体層からのおよそ３０ｐｓｉ～４０ｐｓｉ
での空気（例えば、空気のパルスまたは空気の連続流など）を、プロセス流体層へのチェ
ックバルブ１８６８に通し、ポンプ１８１０、プロセスバルブ（１８４６および１８５２
）に通し、バイオプロセシングチャンバー１８０３におけるフィルターを通り抜け、背後
におけるチャンバー１８０３の底部側中心部分でのチャンバー１８０３の出口またはカー
トリッジの制御流体層を介してチャンバー１８０３から出し、パススルー１８７２に通し
て、カートリッジのプロセス流体層に戻し、アクセスバルブ１８２０を介して出し、流体
容器ホルダーにおける廃液容器の中に入れることによって除かれる。
【０１７２】
　８）ポンプ１８１０を使用して、ＲＮａｓｅがポンプにより、ＲＮａｓｅリザーバーか
ら、アクセスバルブ１８２２を通ってポンプ１８１０の中に、そして、アクセスバルブ１
８２４を通り、再懸濁緩衝液リザーバーの中に入れられる。
【０１７３】
　９）チャンバー１８０３におけるフィルターメンブラン上の細胞が、ポンプ１８１０を
使用することにより、再懸濁緩衝液（ＲＮａｓｅを含む）をポンプにより、アクセスバル
ブ１８２４に通し、ポンプ１８１０に通し、（再懸濁緩衝液が制御流体層に移動させられ
る場合は）プロセスバルブ１８４０およびパルスルー１８７２に通し、背後におけるチャ
ンバー１８０３の底部側中心部分での（今回は入口として使用される）出口またはカート
リッジの制御流体層に通し、チャンバー１８０３の中に入れ、そして、（工程６～工程７
における細胞分離とは逆方向で）フィルターを通り抜け、チャンバー１８０２から出し、
細胞分離バイプロセシングチャンバー１８０３の上部側中心部分での（今回は出口として
使用される）入口に通し、プロセスバルブ１８５２およびアクセスバルブ１８２６に通し
、溶解緩衝液リザーバーの中に入れることによって再懸濁される。
【０１７４】
　１０）チャンバー１８０３、および、チャンバー１８０３から溶解リザーバーに至るプ
ロセス流体通路における何らかの残留する細胞が、制御流体層からのおよそ３０ｐｓｉ～
４０ｐｓｉでの空気（例えば、空気のパルスまたは空気の連続流など）を、プロセス流体
層へのチェックバルブ１８６８に通し、空気が制御流体層に移動させられる場合はプロセ
スバルブ１８４０およびパルスルー１８７２に通し、背後におけるチャンバー１８０３の
底部側中心部分での（今回は入口として使用される）出口またはカートリッジの制御流体
層に通し、チャンバー１８０３の中に入れ、そして、（工程６～工程７における細胞分離
とは逆方向で）フィルターを通り抜け、チャンバー１８０３から出し、細胞分離バイプロ
セシングチャンバー１８０３の上部側中心部分での（今回は出口として使用される）入口
に通し、プロセスバルブ１８５２およびアクセスバルブ１８２６に通し、溶解緩衝液リザ
ーバーの中に入れることによって除かれる。
【０１７５】
　１１）細胞が、溶液を、ポンプ１８１０を使用して、溶解緩衝液リザーバーから、アク
セスバルブ１８２６に通し、プロセスバルブ１８４６に通し、ポンプ１８１０に通し、ア
クセスバルブ１８２４に通し、再懸濁緩衝液リザーバーの中に入れ、そして、再び戻すこ
とにより、溶液を、溶解緩衝液リザーバーと、再懸濁リザーバーとの間で往復させて溶解
緩衝液リザーバーにおいて穏やかに混合することによって溶解される。この往復を、細胞
を溶解するために必要なほど行うことができる。溶液は最終的にはこれらのリザーバーの
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どちらかに達し得る。
【０１７６】
　１２）溶解された細胞が再懸濁緩衝液リザーバーにあると仮定した場合、中和緩衝液が
、ポンプ１８１０を使用して、中和緩衝液リザーバーから、アクセスバルブ１８２８に通
し、プロセスバルブ１８４６に通し、ポンプ１８１０に通し、アクセスバルブ１８２４に
通し、再懸濁緩衝液リザーバーの中に入れられる。溶液は、ポンプによりこの経路を介し
て往復させることによって混合することができ、最終的には、形成される層を分離するこ
とができるどちらかのリザーバーに達し得る。
【０１７７】
　１３）溶解および中和された細胞が再懸濁緩衝液にあると仮定した場合、溶解物が、ポ
ンプ１８１０を使用して、溶解物を、アクセスバルブ１８２４に通し、ポンプ１８１０に
通し、プロセスバルブ１８４８に通し、チャンバーの上部側中心部分での入口を介してバ
イオプロセシングチャンバー１８０４の中に入れ、細胞破片および他の破片が除かれるチ
ャンバー１８０４内の清澄化フィルターに通し、制御流体層におけるチャンバーの底部側
中心部分での出口を介してチャンバー１８０４から出し、プロセス流体層へのパススルー
チェックバルブ１８７０に通し、制御流体層にまで通過することがバルブによって防止さ
れている間はアクセスチャックバルブ１８６６を通り抜け、制御流体層に戻るパススルー
１８７４に通し、底部側中心部分を介してバイオプロセシングチャンバー１８０６の中に
入れ、ＤＮＡ結合性の固相抽出用のフィルター、メンブラン、ディスクまたはカセットを
通り抜け、プロセス流体層におけるチャンバー１８０６の上部側中心部分での出口を介し
てバイオプロセシングチャンバー１８０６から出し、プロセスバルブ１８５８およびアク
セスバルブ１８１８に通し、サンプル容器（これは今回、廃液容器として働く）の中にポ
ンプに入れることによって清澄化され得る。
【０１７８】
　１４）固相抽出用のフィルター、メンブラン、ディスクまたはカセットが、洗浄溶液容
器からの洗浄溶液を、ポンプ１８１２を使用して、アクセスバルブ１８３０に通し、ポン
プ１８１２に通し、プロセスバルブ１８５０に通し、それらを通過することが防止されて
いる間はチェックバルブ（１８７０および１８６６）を通り抜け、制御流体層へのパスス
ルー１８７４に通し、底部中心入口を介してバイオプロセシングチャンバー１８０６の中
に入れ、ＤＮＡ結合性の固相抽出用のフィルター、メンブラン、ディスクまたはカセット
を通り抜け、プロセス流体層におけるチャンバー１８０６の上部側中心部分での出口を介
してバイオプロセシングチャンバー１８０６から出し、プロセスバルブ１８５８およびア
クセスバルブ１８１８に通し、サンプル（廃液）容器の中に入れることによって洗浄され
る。
【０１７９】
　１５）洗浄工程の後、何らかの残留する洗浄溶液が、制御流体層からのおよそ３０ＰＳ
Ｉ～４０ＰＳＩでの空気（例えば、空気のパルスまたは空気の連続流など）を、プロセス
流体層へのチェックバルブ１８６６に通し、空気が制御流体層に移動させられる場合はパ
ルスルー１８７４に通し、チャンバー１８０６の底部側中心部分での入口に通し、フィル
ターを通り抜け、バイオプロセシングチャンバー１８０６の上部側中心部分での出口を介
してチャンバー１８０６から出し、プロセスバルブ１８５８に通し、アクセスバルブ１８
１８に通し、サンプル（廃液）容器の中に入れることによって、バイオプロセシングチャ
ンバー１８０６から除かれる。
【０１８０】
　１６）結合したＤＮＡが、ポンプ１８１２を使用して、溶出溶液リザーバーからの溶出
溶液を、アクセスバルブ１８３２に通し、ポンプ１８１２に通し、アクセスバルブ１８５
０に通し、それらを通過することが防止されている間はチェックバルブ（１８７０および
１８６６）を通り抜け、制御流体層へのパススルー１８７４に通し、底部中心入口を介し
てバイオプロセシングチャンバー１８０６の中に入れ、ＤＮＡ結合性の固相抽出用のフィ
ルター、メンブラン、ディスクまたはカセットを通り抜け、プロセス流体層におけるチャ
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ンバー１８０６の上部側中心部分での出口を介してバイオプロセシングチャンバー１８０
６から出し、アクセスバルブ１８６０に通し、ポンプ１８１４に通し、アクセスバルブ１
８３４に通し、イソプロパノールレザーバーの中に入れることによって、固相抽出用のフ
ィルター、メンブラン、ディスクまたはカセットから溶出される。
【０１８１】
　１７）イソプロパノール容器における溶液が、溶液を、ポンプ（１８１４および１８１
２）を使用して、イソプロパノール容器から、アクセスバルブ１８３４に通し、ポンプ１
８１４に通し、プロセスバルブ１８５４に通し、ポンプ１８１２に通し、アクセスバルブ
１８３２に通し、溶出溶液容器の中に入れ、そして、再び戻すことにより、溶液を、イソ
プロパノール容器と、溶出溶液容器との間で往復させてイソプロパノール容器において穏
やかに混合することによって混合される。この往復を、これらの溶液を混合するために必
要なほど行うことができる。溶液は最終的にはイソプロパノール容器に達するにちがいな
い。
【０１８２】
　１８）ＤＮＡが、ポンプ１８１４を使用して、イソプロパノール容器における溶液を、
アクセスバルブ１８３４に通し、ポンプ１８１４に通し、アクセスバルブ１８５６に通し
、バイオプロセシングチャンバー１８０８の上部部分での入口に通し、チャンバー１８０
８の中に入れ、チャンバー１８０８内の沈降分離器フィルターを通り抜け、制御流体層に
おけるチャンバー１８０８の底部部分での出口から出し、パススルー１８７３に通し、プ
ロセスバルブ１８６３およびアクセスバルブ１８１８に通し、サンプル（廃液）容器の中
に入れることによって、バイオプロセシングチャンバー１８０８において沈降分離器で捕
獲される。
【０１８３】
　１９）沈降分離器が、エタノール容器からのエタノールを、ポンプ１８１４を使用して
、アクセスバルブ１８３６に通し、ポンプ１８１４に通し、アクセスバルブ１８５６に通
し、バイオプロセシングチャンバー１８０８の上部部分での入口に通し、チャンバー１８
０８の中に入れ、チャンバー１８０８内の沈降分離器フィルターを通り抜け、制御流体層
におけるチャンバー１８０８の底部部分での出口から出し、パススルー１８７３に通し、
プロセスバルブ１８６３およびアクセスバルブ１８１８に通し、サンプル（廃液）容器の
中にポンプに入れることによって、エタノールにより洗浄される。
【０１８４】
　２０）沈降分離器が、制御流体層からのおよそ３０ＰＳＩ～４０ＰＳＩでの空気（例え
ば、空気のパルスまたは空気の連続流など）を、プロセス流体層へのチェックバルブ１８
６４に通して、プロセスバルブ１８６２に通し、バイオプロセシングチャンバー１８０８
の上部部分での入口に通し、チャンバー１８０８の中に入れ、チャンバー１８０８内の沈
降分離器フィルターを通り抜け、制御流体層におけるチャンバー１８０８の底部部分での
出口から出し、パルスルー１８７３に通し、プロセスバルブ１８６３およびアクセスバル
ブ１８１８に通し、サンプル（廃液）容器の中に入れることによって乾燥される。
【０１８５】
　２１）沈降分離器におけるＤＮＡが、回収緩衝液容器からの回収緩衝液を、ポンプ１８
１６を使用して、アクセスバルブ１８３８に通し、ポンプ１８１６に通し、それを通過す
ることが防止されている間はチェックバルブ１８６４を通り抜け、プロセスバルブ１８６
２に通し、バイオプロセシングチャンバー１８０８の上部部分での入口に通し、チャンバ
ー１８０８の中に入れ、チャンバー１８０８内の沈降分離器フィルターを通り抜け、制御
流体層におけるチャンバー１８０８の底部部分での出口から出し、パススルー１８７３に
通し、アクセスバルブ１８３８に通し、回収容器の中に入れることによって、回収容器の
中に溶出される。
【０１８６】
　この手順は例としてであるだけであり、いかなる点でも限定であると見なしてはならな
いことを理解しなければならない。多くの異なる手順を、図１８Ａ～図１８Ｂのカートリ
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ッジとともに使用することができ、また、カートリッジは、さらなるバイオプロセシング
チャンバーまたはより少ないバイオプロセシングチャンバー、バイオプロセシングチャン
バーのいずれかの異なる空間配向、バイオプロセシングチャンバーへの入口および出口、
異なる流れ通路形態、ポンプおよびバルブの異なる数、タイプおよび空間的配向、容器お
よびプロセス溶液の異なる数およびタイプ、ならびに、処理のためのサンプルの異なるタ
イプを有することを含めて、異なるプロトコルに従って異なる様式で構成され得る。
【０１８７】
　任意の好適な緩衝液、洗浄溶液、再懸濁緩衝液、溶解緩衝液、中和緩衝液、ＲＮａｓｅ
、溶出／回収緩衝液または沈殿化緩衝液を、行われているプロトコルに依存して、何らか
のさらなる好適な試薬を伴って、または、さらなる試薬を伴うことなく使用することがで
きる。好適な緩衝液、ならびに、それらの組成および使用方法が、下記の米国特許参考文
献において開示される：米国特許第６，９１４，１３７号、米国特許出願公開第２００６
／０１５４２４７号、米国特許出願公開第２００７／０１１７９７２号、米国特許第６，
２４２，２２０号、米国特許第５，９９０，３０１号、米国特許第７，２１４，５０８号
、米国特許第７，１０９，３２２号および米国特許第６，２９７，３７１号（これらのす
べてが、全体が本明細書中に示されるかのように、本明細書により参照によって組み込ま
れる）。
【０１８８】
　約３．５～約９の間のｐＨ、約５～約８の間のｐＨ、約６．５～約７．５の間のｐＨを
有する任意の好適な生物学的に許容され得る緩衝液（例えば、Ｔｒｉｓ、ＴＡＰＳ、Ｂｉ
ｃｉｎｅ、Ｔｒｉｃｉｎｅ、ＨＥＰＥＳ、ＴＥＳ、ＭＯＰＳ、ＰＩＰＥＳ、カコジル酸塩
、ＭＥＳまたは酢酸塩など）が、現時点で記載されるシステムおよび方法に従った再懸濁
緩衝液の調製における使用のために好適である。いくつかの実施形態において、再懸濁緩
衝液は、１ｍＭ～１００ｍＭの間、５ｍＭ～５０ｍＭの間、または、１０ｍＭ～２０ｍＭ
の間のキレート化剤（例えば、ＥＤＴＡ、ＥＧＴＡ、ＡＬＡ、ＢＡＰＴＡ、デファラシロ
クス（ｄｅｆａｒａｓｉｒｏｘ）、デフェリプロン（ｄｅｆｅｒｉｐｒｏｎｅ）、デフェ
ロキサミン（ｄｅｆｅｒｏｘａｍｉｎｅ）、ＤＴＰＡ、ジメルカプロール、ＤＭＰＳまた
はＤＭＳＡなど）を含むことができる。いくつかの実施形態において、再懸濁緩衝液は必
要な場合には、ＲＮａｓｅ（例えば、エンドリボヌクレアーゼおよびエキソリボヌクレア
ーゼなど）を含むことができ、これらには、ＲＮａｓｅ　Ａ、ＲＮａｓｅ　Ｈ、ＲＮａｓ
ｅ　Ｉ、ＲＮａｓｅ　ＩＩＩ、ＲＮａｓｅ　Ｌ、ＲＮａｓｅ　Ｐ、ＲＮａｓｅ　ＰｈｙＭ
、ＲＮａｓｅ　Ｔ１、ＲＮａｓｅ　Ｔ２、ＲＮａｓｅ　Ｕ２、ＲＮａｓｅ　Ｖ１、ＲＮａ
ｓｅ　Ｖ、ＰＮＰａｓｅ、ＲＮａｓｅ　ＰＨ、ＲＮａｓｅ　ＩＩ、ＲＮａｓｅ　Ｒ、ＲＮ
ａｓｅ　Ｄ、ＲＮａｓｅ　Ｔ、エキソリボヌクレアーゼＩおよびエキソリボヌクレアーゼ
ＩＩなどが含まれる。いくつかの実施形態において、ＲＮａｓｅ　Ａの配合物は、２．４
ｍｇ／ｍｌのＲＮａｓｅ　Ａ、５０ｍＭのＴｒｉｓ－ＨＣＬ（ｐＨ８．０）、および、１
０ｍＭのＥＤＴＡを含むことができる。いくつかの実施形態において、再懸濁緩衝液は必
要な場合には、リゾチームを含むことができる。いくつかの実施形態において、再懸濁緩
衝液は必要な場合には、約１ｍＭ～約５００ｍＭの間、約１０ｍＭ～約２００ｍＭの間、
約２０ｍＭ～約１００ｍＭの間、約３０ｍＭ～約７５ｍＭの間の炭水化物（例えば、糖な
ど）を含むことができる。例示的な糖には、グルコース、フルクトース、ガラクトース、
マンノース、マルトースおよびラクトースなどが含まれる。例示的な再懸濁緩衝液には、
５０ｍＭのＴｒｉｓ（ｐＨ７．４）、１００μｇ／ｍｌのＲＮａｓｅ　Ａ１、１０ｍＭの
ＥＤＴＡおよび５ｍＭのグルコースを含有する水溶液が含まれ得る。いくつかの実施形態
において、再懸濁緩衝液には、５０ｍＭのＴｒｉｓ（ｐＨ８．０）および１０ｍＭのＥＤ
ＴＡを含有する水溶液が含まれ得る。
【０１８９】
　好適な溶解溶液または溶解緩衝液は、水性キャリア媒体において、１つまたは複数の変
性剤を１つまたは複数の脂質破壊剤との組合せで含むことができる。変性剤は核酸変性剤
（例えば、アルカリ塩など）であり得る。好適なアルカリ塩には、水酸化ナトリウム、水
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酸化カリウムおよび水酸化カルシウムなどが含まれ得る。好適な脂質破壊剤には、イオン
性界面活性剤が含まれ得る。例示的なイオン性界面活性剤には、コール酸ナトリウム、ド
デシル硫酸ナトリウム（ＳＤＳ）、デオキシコール酸ナトリウム（ＤＯＣ）、Ｎ－ラウロ
イルサルコシン塩、セチルトリメチルアンモニウム臭化物（ＣＴＡＢ）およびビス（２－
エチルヘキシル）スルホスクシナート塩などが含まれる。いくつかの実施形態において、
溶解緩衝液は、１％のＳＤＳおよび２００ｍＭの水酸化ナトリウムを含む配合物であり得
る。
【０１９０】
　例示的な溶解溶液には、約１０ｍＭ～約５００ｍＭの間、約５０ｍＭ～約２５０ｍＭの
間、または、約１００ｍＭ～約２００ｍＭの間のＮａＯＨを、約１０％までのＳＤＳ、約
５％までのＳＤＳ、または、約１％までのＳＤＳとの組合せで含有する水溶液が含まれ得
る。さらなる薬剤を、当業者には容易に明らかであるように、溶解緩衝液に存在させるこ
とができる。
【０１９１】
　好適な中和溶液は、適切な水性キャリア媒体において、溶解溶液に存在する界面活性剤
／アルカリ溶液を中和することができる１つまたは複数の薬剤を含むことができる。いく
つかの実施形態において、中和溶液は、ｐＨが４を越える約０．５Ｍ～約５Ｍの間の適切
な酢酸塩を含むことができる。例示的な中和溶液には、約３Ｍカリウムの水溶液（ｐＨ≒
５）が含まれ得る。
【０１９２】
　好適な洗浄緩衝液は、適切な水性キャリア媒体において、０．１ｍＭ～約１００ｍＭの
間の塩、洗浄緩衝液のｐＨが少なくとも約６．０またはそれ以上であるような約０．５ｍ
Ｍ～約５００ｍＭの間の適切な生物学的緩衝液、および、少なくとも５ｖｏｌ．％、少な
くとも１０ｖｏｌ．％または少なくとも１５ｖｏｌ．％の適切なアルコール（例えば、エ
タノールまたはイソプロピルアルコールなど）を含むことができる。必要な場合には、洗
浄緩衝液は、約０．０１ｖｏｌ．％から約１０ｖｏｌ．％に至るまでの間の好適な非イオ
ン性界面活性剤（例えば、ＴＲＩＴＯＮ（登録商標）Ｘ－１００、ＣＨＡＰＳまたはＮＰ
－４０など）を含むことができる。そのような界面活性剤の添加は、いくつかの実施形態
において、調製物からの望まれないエンドトキシンの除去を高めることができる。例示的
な洗浄緩衝液は、１ＭのＮａＣｌ、５０ｍＭのＭＯＰＳ（ｐＨ＞８．０）、１５ｖｏｌ．
％のイソプロピルアルコールおよび０．５ｖｏｌ．％のＴＲＩＴＯＮ（登録商標）Ｘ－１
００を含むことができる。いくつかの実施形態において、洗浄緩衝液には、８００ｍＭの
ＮａＣｌおよび１００ｍＭの酢酸ナトリウム三水和物を含む水溶液で、ｐＨが５．０であ
る水溶液が含まれ得る。いくつかの実施形態において、洗浄緩衝液は、例えば、１．５Ｎ
ａＣｌ、１００ｍｍの酢酸ナトリウム三水和物を５．０のｐＨで含む配合物であり得る。
【０１９３】
　好適な回収／溶出緩衝液は、適切な水性キャリア媒体において、５．０＜ｐＨ＜９．０
を有する約５０ｍＭまでの適切な生物学的緩衝液と、約１０ｍＭまでの適切なキレート化
剤とを含むことができる。例示的な回収／溶出緩衝液は、ｐＨが８．０である１０ｍＭの
Ｔｒｉｓ　ＨＣＬを１ｍＭのＥＤＴＡとの組合せで含むことができる。
【０１９４】
　いくつかの実施形態において、平衡化緩衝液を、必要な場合には、固相抽出マトリック
スにその使用の前に通すことができる。平衡化緩衝液は、１Ｍまでの塩、５．０＜ｐＨ＜
９．０を有する５００ｍＭまでの適切な生物学的緩衝液、約１０ｖｏｌ．％までの適切な
非イオン性界面活性剤、および、約２０ｖｏｌ．％までのアルコールを含むことができる
。例示的な平衡化緩衝液は、例えば、７５０ｍＭのＮａＣｌ、５０ｍＭのＭＯＰＳ（ｐＨ
７．０）、１５ｖｏｌ．％のイソプロピルアルコールおよび約０．１５ｖｏｌ．％のＴＲ
ＩＴＯＮ（登録商標）Ｘ－１００を含むことができる。
【０１９５】
　いくつかの実施形態において、沈殿化緩衝液を、必要な場合には、固相抽出マトリック
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スにその使用の前に通すことができる。沈殿化緩衝液は、５Ｍまでの酢酸カリウム、５．
０＜ｐＨ＜９．０を有する５００ｍＭまでの適切な生物学的緩衝液を含むことができる。
例示的な沈殿化緩衝液は、例えば、ｐＨが５．５である３．１Ｍの酢酸カリウムを含むこ
とができる。
【０１９６】
　本明細書中においてさらに提供されるものが、下記の１つまたは複数を含むバイオプロ
セシングデバイスの１つの実施形態を使用して核酸を精製する代替方法である：使用され
るカートリッジの数を選択すること；カートリッジをバイオプロセシングデバイスの中に
挿入すること；カートリッジをさらに安定化するために袋状物を膨張させること；サンプ
ル容器からの細胞をポンプにより、細胞を捕捉するためにポンプ間の７００ｍｓのポンプ
遅延を用いて２１００秒間、バイオプロセシングチャンバーに通して廃液容器の中に入れ
ること；カートリッジ内の圧力を１秒間放出すること；Ｒｎａｓｅを、ポンプをポンプ拍
動の間における８００ｍｓの遅延とともに使用して４秒間、カートリッジの中に吸引する
こと；再懸濁緩衝液を、再懸濁緩衝液をポンプにより、ポンプ拍動の間における８００ｍ
ｓの遅延を使用して５０秒間、溶解緩衝液リザーバーの中に入れることによって溶解緩衝
液と混合すること；再懸濁緩衝液／溶解緩衝液の混合物をポンプにより、ポンプをポンプ
拍動の間における８００ｍｓの遅延とともに使用して８０間、再懸濁緩衝液リザーバーに
戻すこと；再懸濁緩衝液／溶解緩衝液の混合物をポンプにより、ポンプをポンプ拍動の間
における８００ｍｓの遅延とともに使用して１５０秒間、捕獲細胞を有するバイオプロセ
シングチャンバーに通して、細胞を再懸濁すること；バルブを１秒間プリセットする；溶
解／再懸濁緩衝液溶液を、ポンプ拍動の間における１２００ｍｓのポンプ遅延を使用して
１００秒間、細胞と混合すること；中和混合物をポンプにより、ポンプ拍動の間における
１２００ｍｓのポンプ遅延を使用して６０秒間、再懸濁された細胞および溶解／再懸濁緩
衝液溶液を含有するリザーバーの中に入れること；中和混合物を、ポンプ拍動の間におけ
る２５００ｍｓのポンプ遅延を使用して２７０秒間、再懸濁／溶解緩衝液の混合物と混合
する；Ｇｅｎｏｍｅｄ廃液を１秒間、システムからパージする；制御流体コネクターの１
つを３秒間開ける；細胞を有する溶解／再懸濁／中和緩衝液をポンプにより、２５００ｍ
ｓのポンプ遅延を使用して４００秒間、第２のバイオプロセシングチャンバーに通して、
ＤＮＡを細胞破片から清澄化し、ＤＮＡを別のバイオプロセシングチャンバーにおいて結
合させる；その後、Ｇｅｎｏｍｅｄフィルターが、８００ｍｓのポンプ遅延を使用して１
０秒間洗浄される；その後、バルブが１秒間プリセットされ、Ｇｅｎｏｍｅｄフィルター
が、２秒間、風乾させられる；その後、溶出緩衝液がポンプにより、２０秒間、１１００
ｍｓのポンプ遅延を使用してメンブランに通され、その後、溶出された溶液が、８００ｍ
ｓのポンプ遅延を使用して２０秒間、２回、イソプロピルアルコールと混合される；その
後、ラインが、廃液するために１秒間パージされる；その後、プロセスバルブが３秒間開
けられる；その後、カートリッジにおける圧力が１秒間放出される；沈殿したＤＮＡ混合
物がポンプにより、１１００ｍｓのポンプ遅延を使用して６０秒間、ＰＰＴＲメンブラン
を有する別のバイオプロセシングチャンバーに通されて、ＤＮＡを捕獲する；その後、７
０％ＥＴＯＨがポンプにより、１１００ｍｓのポンプ遅延を使用して２０秒間、バイオプ
ロセシングチャンバーに通される；その後、残留するＥＴＯＨが、廃液するために１秒間
パージされる；その後、ＰＰＴＲメンブランが９０秒間乾燥される；その後、圧力が、１
秒間、バイオプロセシングチャンバーから放出される；その後、最終的な溶出溶液がポン
プにより、３０００のポンプ遅延を使用して１２０秒間、ＰＰＴＲメンブランに通されて
、回収チューブの中に入れられる；運転が完了すると、袋状物が２０秒間収縮させられ、
その結果、カートリッジが取り出され得る。プロトコル全体が、運転するために約３６９
０秒を要する。
【０１９７】
　さらなる実施形態、装置、方法およびカートリッジが下記に記載される。下記のカート
リッジについて提供される大きさにおいて、高さが上下でのＹ軸であり、幅が左から右ま
でのＸ軸であり、深さが、図１３Ａに示されるように見たときのバイオプロセシングカー
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トリッジの１つの実施形態の頁に入るＺ軸（または最小寸法）である。
【実施例】
【０１９８】
　実施例において別途言及されない限り、ウエスタンブロットの自動化された処理が、バ
イオプロセシングカードにおける上部プロセス通路およびバルブを使用して行われた。こ
の通路は一般に、図１２においてプロセスバルブ１２２７に関連する通路である。
【０１９９】
　Ａ．実施例１および実施例２
　ウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理デバイ
スの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイオプロ
セシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行い、その結果（図２４Ａ）
を手作業方法（図２４Ｂ）と比較した。
【０２００】
試薬および設備
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＬＤＳサンプル緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号
ＮＰ０００７）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＭＥＳ　ＳＤＳ泳動緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ
番号ＮＰ０００２）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）還元剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００４）
　ＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２事前染色標準物（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタロ
グ番号ＬＣ５９２５）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）酸化防止剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００
５）
　ゲル＝ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）４－１２％　ＢＴ　ＩＰＧウエル（Ｉｎｖｉｔｒｏｇ
ｅｎカタログ番号ＮＰ０３３０ＢＯＸ）
　ｉＢｌｏｔゲル転写デバイス（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ１００１）
　ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋ－Ｍｉｎｉ（ニトロセル
ロース）（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ３０１０－０２）
　ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キット－抗ウサギ（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅ
ｎカタログ番号ＷＢ７１０５）
　ウサギ抗大腸菌抗体（Ｄａｋｏカタログ番号Ｂ０３５７）
　プロトコル
　１．ウエスタンブロット調製：４μｇの大腸菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプ
ル緩衝液において調製し、５μｌのＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、Ｎ
ｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＩＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間
泳動した。その後、ゲル上のタンパク質を、デバイスとともに提供される使用者マニュア
ルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写デバイスを使用してニトロセルロースメンブ
ラン（ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋ）に転写した。
【０２０１】
　２．免疫検出試薬調製：ブロッキング剤、洗浄緩衝液および一次抗体希釈剤を、キット
とともに提供される使用者マニュアルに記載されるように、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ
（登録商標）発色キットに含有される試薬を使用して調製した。Ｄａｋｏ抗大腸菌一次抗
体を一次抗体希釈剤において１：１０００で希釈した。使用された二次抗体は、Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに含有される直ちに使用できるアルカリホス
ファターゼコンジュゲート化ヤギ抗ウサギ抗体であった。十分な試薬を、自動化された装
置により処理されるブロットと、手作業方法を使用して処理されるブロットとの両方を処
理するために一括して調製した（下記参照）。
【０２０２】
　３．ブロット処理：本プロトコルのセクション１に記載されるニトロセルロースメンブ
ラン（転写後）を２つに切断し、一方の半分を、自動化された装置で行われる免疫検出の
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ために使用し、もう一方の半分を、キットとともに提供されるＦａｌｃｏｎディッシュに
おいて、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットの使用者マニュアルに記載
されるような標準的な手作業手順を使用して処理した。
【０２０３】
　４．自動化された装置：下記の試薬を、図６に示されるような自動化された装置のトレ
ーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すすぎ洗浄液（水）、一次抗体、洗浄液（Ｗ
ｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液）、二次抗体、洗浄液（Ｗｅｓｔｅｒ
ｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液－第２のアリコート）、すすぎ洗浄液（水－第２
のアリコート）。バイオプロセシングカートリッジを装置のスロットの中に挿入し、ブロ
ットメンブランの半分を、（打ち抜かれたＰＶＣフィルムから作製される）図２１Ａに示
されるようなブロットホルダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプロセシングカ
ートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２０４】
　５．自動化されたプロトコル：ブロットをバイオプロセシングカートリッジの中に挿入
した後、プロトコルを装置に対して開始した。この場合、プロトコルは下記の工程からな
り、それぞれの反復／工程が、ヒトとのさらなる対話を何ら必要とすることなく自動的に
行われた。だが、各工程の進捗およびプロトコルの進捗がＧＵＩに示された。
【０２０５】
ａ．ブロック：１×３０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ブロッキング剤
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分－水
ｃ．一次抗体：１×６０分－抗体希釈剤における１：１０００のウサギ抗大腸菌抗体
ｄ．洗浄：４×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液
ｅ．二次抗体：１×３０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ヤギ抗ウサギＡＰ
コンジュゲート
ｆ．洗浄：４×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分－水
　上記工程のそれぞれの反復について、示される時間は、関連する試薬によるチャンバー
の充填時間を含まなかった。示される時間は、チャンバーを通過する試薬の再循環時間を
表すだけである。これらの工程のそれぞれの各反復が終了したとき、チャンバーを、その
次の反復／工程を開始する前に排液した。排出時間もまた、示されている時間に含まれな
い。この充填／排出時間は比較的短く、これらの工程または反復のすべてについて約１分
程度であった。本明細書中および実施例全体を通して使用される場合、時間が続く「×」
を従える数字は、示された時間にわたって行われるその工程の反復回数を表すことが意図
される。したがって、上記で示されるように、「すすぎ洗浄：２×５分」は、水によるチ
ャンバーの充填、水の５分間の再循環および水の排出からなる２回の反復、または、言い
換えれば、水によるチャンバーの充填、水の５分間の再循環および水の排出（１回目の反
復）、その後、水によるチャンバーの充填、水の５分間の再循環および水の排出（２回目
の反復）を意味する。
【０２０６】
　手作業方法では、それぞれの工程について、自動化された方法と同じ長さの時間および
回数の反復が使用されたが、それぞれの反復／工程が手作業によって行われた。手作業方
法の概要は下記の通りである：手作業処理のためのブロットの半分を最初、Ｗｅｓｔｅｒ
ｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットとともに供給されるＦａｌｃｏｎディッシュに置
き、ブロッキング剤をディッシュに注ぎ、ディッシュを回転器の台に３０分間置いた。３
０分後、ブロッキング剤を手によって捨て、すすぎ洗浄水を手によって加えた。試薬を手
作業により加えること、設定された時間にわたる回転／インキュベーション、排水、その
後、次回の試薬を加えることからなるこの方法を、手作業により行われた場合を除き、自
動化された装置について上記で列挙されたそれぞれの工程のそれぞれの反復のために繰り
返した。
【０２０７】
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　６．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のブロット半分を水に
よりすすぎ洗浄し、発色基質（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットから
得られる）において２０分間インキュベーションした。結果が図２４Ａおよび図２４Ｂに
示される。
【０２０８】
　Ｂ．実施例３および実施例４
　ウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理デバイ
スの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイオプロ
セシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行い、その結果（図２５Ａ）
を手作業方法（図２５Ｂ）と比較した。
【０２０９】
試薬および設備
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＬＤＳサンプル緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号
ＮＰ０００７）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＭＥＳ　ＳＤＳ泳動緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ
番号ＮＰ０００２）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）還元剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００４）
　ＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２事前染色標準物（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタロ
グ番号ＬＣ５９２５）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）酸化防止剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００
５）
　ゲル＝ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）４－１２％　ＢＴ　ＩＰＧウエル（Ｉｎｖｉｔｒｏｇ
ｅｎカタログ番号ＮＰ０３３０ＢＯＸ）
　ｉＢｌｏｔゲル転写デバイス（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ１００１）
　ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋ－Ｍｉｎｉ（ＰＶＤＦ）
（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ４０１０－０２）
　ＢｕｐＨ（商標）リン酸塩緩衝化生理的食塩水（Ｐｉｅｒｃｅカタログ番号２８３７２
）
　Ｓｕｒｆａｃｔ－ＡＭＰｓ（登録商標）２０（Ｐｉｅｒｃｅカタログ番号２８３２０）
　脱脂乾燥乳（Ｃａｒｎａｔｉｏｎ）
　ヤギ抗ウサギＩｇＧ　ＨＲＰコンジュゲート（Ｊａｃｋｓｏｎカタログ番号１１１－０
３５－００３）
　ウサギ抗大腸菌抗体（Ｄａｋｏカタログ番号Ｂ０３５７）
　ＥＣＬ　ＨＲＰウエスタンブロッティング基質（Ｐｉｅｒｃｅカタログ番号３２２０９
）
　コピー機用の透明フィルム（３Ｍ　ＰＰ２５００）
　Ｆｕｊｉルミノメーター（Ｆｕｊｉ　ＬＡＳ－１０００）
　プロトコル
　１．ウエスタンブロット調製：４μｇの大腸菌溶解物をＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＬＤ
Ｓサンプル緩衝液において調製し、５μｌのＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準
物を、ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）４－１２％　ＢＴ　ＩＰＧウエル形式のゲルに負荷し、
２００Ｖで３４分間泳動した。その後、ゲル上のタンパク質を、ｉＢｌｏｔゲル転写デバ
イスを使用してＰＤＶＦメンブラン（ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　
Ｓｔａｃｋ）に転写した。
【０２１０】
　２．免疫検出試薬調製：
ａ．ＰＢＳＴ＝２袋のＢｕｐＨ　Ｔｒｉｓ緩衝化生理的食塩水＋１０ｍｌのＴｗｅｅｎ２
０（１バイアルのＳｕｒｆａｃｔ－Ａｍｐｓ２０）を一緒にし、脱イオン水により１Ｌに
希釈した。
【０２１１】
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ｂ．ブロッキング剤＝１．２５ｇの脱脂乾燥乳（ＮＦＤＭ）をＰＢＳＴにより２５ｍｌに
溶解／希釈した。
【０２１２】
ｃ．洗浄緩衝液＝ＰＢＳＴ
ｄ．一次抗体溶液＝２５ｍｌのＰＢＳＴを２５μｌのＤａｋｏ抗大腸菌一次抗体と一緒に
した。
【０２１３】
ｅ．二次２°Ａｂ溶液＝２５ｍｌのＰＢＳＴを、５μｌのＪａｃｋｓｏｎ　ＨＲＰコンジ
ュゲート化ヤギ抗ウサギＩｇＧ抗体と一緒にした。
【０２１４】
　３．ブロット処理：本プロトコルのセクション１に記載されるＰＤＶＦメンブラン（転
写後）を２つに切断し、一方の半分を、自動化された装置で行われる免疫検出のために使
用し、もう一方の半分を、Ｆａｌｃｏｎディッシュ（例えば、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚ
ｅ免疫検出キットにおいて提供されるＦａｌｃｏｎディッシュなど）において、記載され
るような標準的な手作業手順を使用して処理した。
【０２１５】
　４．自動化された装置：試薬を、図６に示されるような装置トレーの実施形態に搭載し
、バイオプロセシングカートリッジを装置の中に挿入し、ＰＶＤＦメンブランの半分を、
図２１Ａに示されるようなブロットホルダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプ
ロセシングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２１６】
　５．自動化されたプロトコル：下記の工程を、自動化された装置を使用して、また、実
質的には、より詳しくは上記の実施例１～実施例２に記載されるように手作業によって行
った：
ａ．ブロック：１×３０分－ＰＢＳＴにおける５％ＮＦＤＭ
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分－水
ｃ．一次抗体：１×６０分－ＰＢＳＴにおける１：１０００のウサギ抗大腸菌抗体
ｄ．洗浄：４×５分－ＰＢＳＴ
ｅ．二次抗体：１×３０分－ＰＢＳＴにおける１：５０００のヤギ抗ウサギＨＲＰコンジ
ュゲート
ｆ．洗浄：４×５分－ＰＢＳＴ
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分－水
６．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のメンブラン半分を水に
よりすすぎ洗浄し、１枚のプラスチック製のコピー機用透明フィルムに並べて置いた。Ｅ
ＣＬ　ＨＲＰ基質を両方の半分にピペットで加え、放置し、１分間インキュベーションし
た。過剰な基質を捨て、もう１枚の透明フィルムをメンブランの上に置き、取り扱いが容
易であり、かつ、ブロットを画像化期間中に湿ったままで保つサンドイッチを作製した。
このブロットサンドイッチを、３分間、Ｆｕｊｉ　ＬＡＳ－１０００ルミノメーターによ
り画像化した。結果が図２５Ａおよび図２５Ｂに示される。
【０２１７】
　Ｃ．実施例５～実施例９
　４つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行い、結果（図２６Ｂ
～図２６Ｅ）を手作業方法（図２６Ａ）と比較した。
【０２１８】
試薬および設備
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＬＤＳサンプル緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号
ＮＰ０００７）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＭＥＳ　ＳＤＳ泳動緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ
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番号ＮＰ０００２）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）還元剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００４）
　ＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２事前染色標準物（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタロ
グ番号ＬＣ５９２５）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）酸化防止剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００
５）
　ゲル＝ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）４－１２％　ＢＴ　ＩＰＧウエル（Ｉｎｖｉｔｒｏｇ
ｅｎカタログ番号ＮＰ０３３０ＢＯＸ）
　ｉＢｌｏｔゲル転写デバイス（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ１００１）
　ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋ－Ｍｉｎｉ（ニトロセル
ロース）（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ３０１０－０２）
　ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キット－抗ウサギ（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅ
ｎカタログ番号ＷＢ７１０５）
　ウサギ抗大腸菌抗体（Ｄａｋｏカタログ番号Ｂ０３５７）
　プロトコル
　１．ウエスタンブロット調製：５つのブロットを下記のように調製した：４μｇの大腸
菌溶解物をＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＬＤＳサンプル緩衝液において調製し、５μｌのＳ
ｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）４－１２％　
ＢＴ　ＩＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間泳動した。その後、ゲル上
のタンパク質を、ｉＢｌｏｔゲル転写デバイスを使用してニトロセルロースメンブラン（
ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋ）に転写した。
【０２１９】
　２．免疫検出試薬調製：ブロッキング剤、洗浄緩衝液および一次抗体希釈剤を、キット
とともに提供される使用者マニュアルに記載されるように、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ
（登録商標）発色キットに含有される試薬を使用して調製した。Ｄａｋｏ抗大腸菌一次抗
体を一次抗体希釈剤において１：１０００で希釈した。使用された二次抗体は、Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに含有される直ちに使用できるアルカリホス
ファターゼコンジュゲート化ヤギ抗ウサギ抗体であった。十分な試薬を、５つのブロット
、すなわち、自動化された装置を使用する４つのブロットと、手作業方法を使用する１つ
のブロットとを処理するために一括して調製した。
【０２２０】
　３．自動化された装置：４組の下記試薬を、図６に示されるような自動化された装置の
トレーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すすぎ洗浄液（水）、一次抗体、洗浄液
（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液）、二次抗体、洗浄液（Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液－第２のアリコート）、すすぎ洗浄液（水－
第２のアリコート）。４つのバイオプロセシングカートリッジを装置における個々のスロ
ットの中に挿入した。上記の工程１から得られた４つのブロットを個々に、図２１Ａに示
されるようなブロットホルダーの実施形態に従う別個のブロットホルダーに装着し、装置
内のバイオプロセシングカートリッジの中に挿入した。装置に事前にプログラムされるＷ
ｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）インキュベーションプロトコルをこれらのブロッ
トの処理のために使用した。装置における４つすべてのブロットを、事前にプログラムさ
れたＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）プロトコルを使用して同時に装置によって
処理した。
【０２２１】
　４．自動化されたプロトコル：下記の工程を、自動化された装置を使用して、また、実
質的には、より詳しくは上記の実施例１～実施例２に記載されるように手作業によって行
った：
ａ．ブロック：１×３０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ブロッキング剤
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分－水
ｃ．一次抗体：１×６０分－一次抗体希釈剤における１：１０００のウサギ抗大腸菌抗体
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ｄ．洗浄：４×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液
ｅ．二次抗体：１×３０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ヤギ抗ウサギＡＰ
コンジュゲート
ｆ．洗浄：４×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分－水
　５．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のブロット半分を水に
よりすすぎ洗浄し、発色基質（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅキットから得られる）におい
て２０分間インキュベーションし、Ｆｕｊｉルミノメーターにおいて画像化した（３分間
の露光）。結果が図２６Ａ～図２６Ｂに示される。
【０２２２】
　Ｄ．実施例１０Ａ～実施例１０Ｂおよび実施例１１Ａ～実施例１１Ｂ
　ウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理デバイ
スの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイオプロ
セシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行い、その結果（図２７Ａお
よび図２７Ｃ）を手作業方法（図２７Ｂおよび図２７Ｄ）と比較した。
【０２２３】
試薬および設備
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＬＤＳサンプル緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号
ＮＰ０００７）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）ＭＥＳ　ＳＤＳ泳動緩衝液（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ
番号ＮＰ０００２）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）還元剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００４）
　ＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２事前染色標準物（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタロ
グ番号ＬＣ５９２５）
　ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）酸化防止剤（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＮＰ０００
５）
　ゲル＝ＮｕＰＡＧＥ（登録商標）４－１２％　ＢＴ　ＩＰＧウエル（Ｉｎｖｉｔｒｏｇ
ｅｎカタログ番号ＮＰ０３３０ＢＯＸ）
　ｉＢｌｏｔ転写デバイス（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ１００１）
　ｉＢｌｏｔ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋ－Ｍｉｎｉ（ニトロセルロース）（Ｉｎｖ
ｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＩＢ３０１０－０２）
　Ｎｏｖｅｘ（登録商標）ＥＣＬ化学発光基質試薬キット（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタロ
グ番号ＷＰ２００００５）
　ウサギ抗大腸菌抗体（Ｄａｋｏカタログ番号Ｂ０３５７）
　ヤギ抗ウサギＩｇＧ－ＨＲＰコンジュゲート（Ｊａｃｋｓｏｎ　Ｌａｂｓカタログ番号
１１１－０３５－００３）
　Ｐｉｅｒｃｅ　ＥＣＬ（Ｔｈｅｒｍｏ　３２１０９）
　プロトコル
　１．ウエスタンブロット調製：４μｇの大腸菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプ
ル緩衝液において調製し、３μｌのＳｅｅＢｌｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、Ｎ
ｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＺＯＯＭ　ＩＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖ
で３４分間泳動した。その後、タンパク質を、デバイスとともに提供される使用者マニュ
アルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写デバイスを使用して、ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇ
ｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから、０．２μｍのニトロセルロースメンブラ
ン（図２７Ａおよび図２７Ｂ）または０．２μｍのＰＶＤＦメンブラン（図２７Ｃおよび
図２７Ｄ）に転写した。
【０２２４】
　２．免疫検出試薬調製：下記の試薬を使用した：
ａ．ブロッキング剤＝０．１％のＴｗｅｅｎ２０を含むリン酸塩緩衝化生理的食塩水（Ｐ
ＢＳＴ）における５％脱脂乾燥乳（ＮＦＤＭ）。
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【０２２５】
ｂ．洗浄緩衝液＝ＰＢＳＴ
ｃ．一次抗体溶液＝ＰＢＳＴにおける１：１０００希釈のＤａｋｏ抗大腸菌一次抗体
ｄ．二次２°Ａｂ溶液＝ＰＢＳＴにおける１：５０００希釈の、Ｊａｃｋｓｏｎ　ＨＲＰ
コンジュゲート化ヤギ抗ウサギＩｇＧ抗体
　３．ブロット処理：上記のセクション１に記載されるメンブラン（転写後）を２つに切
断し、それぞれの一方の半分を、自動化された装置で行われる免疫検出のために使用し、
それぞれのもう一方の半分を、キットとともに提供されるＦａｌｃｏｎディッシュにおい
て、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに記載されるような標準的な手
作業手順を使用して処理した。
【０２２６】
　４．自動化された装置：下記の試薬を、図６に示されるような自動化された装置のトレ
ーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すすぎ洗浄液（水）、一次抗体、洗浄液（洗
浄緩衝液）、二次抗体、洗浄液（洗浄緩衝液－第２のアリコート）、すすぎ洗浄液（水－
第２のアリコート）。メンブランの個々の半分を下記のように別々に処理した：バイオプ
ロセシングカートリッジを装置のスロットの中に挿入し、ブロットメンブランの半分を、
（打ち抜かれたＰＶＣフィルムから作製される）図２１Ｂに示されるようなブロットホル
ダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプロセシングカートリッジのバイオプロセ
シングチャンバーの中に挿入した。
【０２２７】
　５．自動化されたプロトコル：下記の工程を、自動化された装置（図２７Ａおよび図２
７Ｃ）を使用して、また、実質的には、より詳しくは上記の実施例１～実施例２に記載さ
れるように手作業（図２７Ｂおよび図２７Ｄ）によって行った：
ａ．ブロック：１×３０分
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分
ｃ．一次抗体：１×６０分
ｄ．洗浄：４×５分
ｅ．二次抗体：１×３０分
ｆ．洗浄：４×５分
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分
　６．可視化：可視化を、実質的には、上記の実施例３～実施例４に記載されるように行
った。結果が図２７Ａ～図２７Ｄに示される。
【０２２８】
　Ｅ．実施例１２Ａおよび実施例１２Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して行った。
【０２２９】
　１．ウエスタンブロット調製：２つのブロットを下記のように調製した：４μｇの大腸
菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプル緩衝液において調製し、３μｌのＳｅｅＢｌ
ｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、ＮｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＺＯＯＭ　Ｉ
ＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間泳動した。その後、タンパク質を、
デバイスとともに提供される使用者マニュアルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写
デバイスを使用して、ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから
、０．２μｍのＰＶＤＦメンブランに転写した。
【０２３０】
　２．免疫検出試薬調製：ブロッキング剤、洗浄緩衝液および一次抗体希釈剤を、キット
とともに提供される使用者マニュアルに記載されるように、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ
（登録商標）発色キットに含有される試薬を使用して調製した。Ｄａｋｏ抗大腸菌一次抗
体を一次抗体希釈剤において１：１０００で希釈した。使用された二次抗体は、Ｗｅｓｔ
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ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに含有される直ちに使用できるアルカリホス
ファターゼコンジュゲート化ヤギ抗ウサギ抗体であった。十分な試薬を、両方のブロット
を処理するために一括して調製した。
【０２３１】
　３．自動化された装置：２組の下記試薬を、図６に示されるような自動化された装置の
トレーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すすぎ洗浄液（水）、一次抗体、洗浄液
（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液）、二次抗体、洗浄液（Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液－第２のアリコート）、すすぎ洗浄液（水－
第２のアリコート）。２つのブロットメンブランを、図２２Ｂに示されるようなブロット
ホルダーの実施形態に従う別々のブロットホルダーに挿入し、装置におけるバイオプロセ
シングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２３２】
　４．両方のブロットを、下記のプロトコルを使用して、実質的には、より詳しくは上記
の実施例１～実施例２に記載されるように、自動化された装置を使用して処理した：
ａ．ブロック：１×１０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ブロッキング剤
ｂ．一次抗体：１×３０分－抗体希釈剤における１：１０００のウサギ抗大腸菌抗体
ｃ．洗浄：２×１分および２×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝
液
ｄ．二次抗体：１×３０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ヤギ抗ウサギＡＰ
コンジュゲート
ｅ．洗浄：２×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液
ｆ．すすぎ洗浄：３×１分－水
　５．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のブロットを水により
すすぎ洗浄し、化学発光基質においてインキュベーションし、Ｆｕｊｉルミノメーターに
おいて画像化した（３分間の露光）。結果が図２８Ａ～図２８Ｄに示される。
【０２３３】
　Ｆ．実施例１３Ａおよび実施例１３Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して行った。
【０２３４】
　１．ウエスタンブロット調製：２つのブロットを下記のように調製した：４μｇの大腸
菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプル緩衝液において調製し、３μｌのＳｅｅＢｌ
ｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、ＮｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＺＯＯＭ　Ｉ
ＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間泳動した。その後、タンパク質を、
１０％のメタノールおよび１：１０００希釈の酸化防止剤を使用する、ＮｕＰＡＧＥ　Ｂ
ｉ－Ｔｒｉｓゲル取扱説明書に記載される方法を使用して、０．４５μｍのニトロセルロ
ースメンブラン（実施例１３Ａ）または０．４５μｍのＰＶＤＦメンブラン（実施例１３
Ｂ）に転写した。
【０２３５】
　２．免疫検出試薬調製：下記の試薬を使用した：
ａ．ブロッキング剤＝０．１％のＴｗｅｅｎ２０を含むＴｒｉｓ緩衝化生理的食塩水（Ｔ
ｈｅｒｍｏ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ）（ＴＢＳＴ）における５％脱脂乾燥乳（ＮＦＤＭ）
ｂ．洗浄緩衝液＝ＴＢＳＴ
ｃ．一次抗体溶液＝ＴＢＳＴにおける１：１０００希釈のＤａｋｏ抗大腸菌一次抗体
ｄ．二次２°Ａｂ溶液＝ＴＢＳＴにおける１：５０００希釈の、Ｊａｃｋｓｏｎ　ＨＲＰ
コンジュゲート化ヤギ抗ウサギＩｇＧ抗体
　３．自動化された装置：２組の試薬を、図６に示されるような自動化された装置のトレ
ーの実施形態に搭載した。２つのブロットメンブランカートリッジを、図２２Ｂに示され
るようなブロットホルダーの実施形態に従う別々のブロットホルダーに装着し、装置にお
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けるバイオプロセシングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２３６】
　４．自動化されたプロトコル：両方のブロットを、下記のプロトコルを使用して、実質
的には、より詳しくは上記の実施例１～実施例２に記載されるように、自動化された装置
を使用して処理した：
ａ．ブロック：１×６０分
ｂ．洗浄：２×１分
ｃ．一次抗体：１×６０分
ｄ．洗浄：２×１分、１×１５分および２×５分
ｅ．二次抗体：１×６０分
ｆ．洗浄：２×１分、１×１５分および２×５分
　５．可視化：可視化を、実質的には、上記の実施例３～実施例４に記載されるように行
った。結果が図２９Ａおよび図２９Ｄに示される。
【０２３７】
　Ｇ．実施例１４Ａおよび実施例１４Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して行った。
【０２３８】
　１．ウエスタンブロット調製：２つのブロットを下記のように調製した：４μｇの大腸
菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプル緩衝液において調製し、３μｌのＳｅｅＢｌ
ｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、ＮｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＺＯＯＭ　Ｉ
ＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間泳動した。その後、タンパク質を、
デバイスとともに提供される使用者マニュアルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写
デバイスを使用して、ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから
、０．２μｍのニトロセルロースメンブラン（実施例１４Ａ）および０．２μｍのＰＶＤ
Ｆメンブラン（実施例１４Ｂ）に転写した。
【０２３９】
　２．免疫検出試薬調製：ブロッキング剤、洗浄緩衝液および一次抗体希釈剤を、キット
とともに提供される使用者マニュアルに記載されるように、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ
（登録商標）発色キットに含有される試薬を使用して調製した。Ｄａｋｏ抗大腸菌一次抗
体を一次抗体希釈剤において１：１０００で希釈した。使用された二次抗体は、Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに含有される直ちに使用できるアルカリホス
ファターゼコンジュゲート化ヤギ抗ウサギ抗体であった。十分な試薬を、両方のブロット
を処理するために一括して調製した。
【０２４０】
　３．自動化された装置：２組の下記試薬を、図６に示されるような自動化された装置の
トレーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すすぎ洗浄液（水）、一次抗体、洗浄液
（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液）、二次抗体、洗浄液（Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液－第２のアリコート）、すすぎ洗浄液（水－
第２のアリコート）。２つのブロットメンブランを、図２２Ｂに示されるようなブロット
ホルダーの実施形態に従う別々のブロットホルダーに挿入し、装置におけるバイオプロセ
シングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２４１】
　４．自動化されたプロトコル：両方のブロットを、下記のプロトコルを使用して、実質
的には、より詳しくは上記の実施例１～実施例２に記載されるように、自動化された装置
を使用して処理した：
ａ．ブロック：１×１０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ブロッキング剤
ｂ．一次抗体：１×３０分－抗体希釈剤における１：１０００のウサギ抗大腸菌抗体
ｃ．洗浄：２×１分および２×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝
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液
ｄ．二次抗体：１×３０分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）ヤギ抗ウサギＡＰ
コンジュゲート
ｅ．洗浄：２×５分－ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液
ｆ．すすぎ洗浄：３×１分－水
　５．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のブロットを水により
すすぎ洗浄し、化学発光基質において５分間インキュベーションし、Ｆｕｊｉルミノメー
ターにおいて画像化した（３分間の露光）。結果が図３０Ａおよび図３０Ｂ示される。
【０２４２】
　Ｈ．実施例１５Ａ～実施例１５Ｂおよび実施例１６Ａ～実施例１６Ｂ
　ウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理デバイ
スの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイオプロ
セシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行い、その結果（図３１Ａお
よび図３１Ｃ）を下記のように手作業方法（図３１Ｂおよび図３１Ｄ）と比較した。
【０２４３】
　１．ウエスタンブロット調製：２つのブロットを下記のように調製した：４μｇの大腸
菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプル緩衝液において調製し、３μｌのＳｅｅＢｌ
ｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、ＮｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＺＯＯＭ　Ｉ
ＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間泳動した。その後、タンパク質を、
デバイスとともに提供される使用者マニュアルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写
デバイスを使用して、ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから
、０．２μｍのニトロセルロースメンブラン（実施例３１Ｃおよび実施例３１Ｄまたは０
．２μｍのＰＶＤＦメンブラン（実施例３１Ａおよび実施例３１Ｂ）に転写した。
【０２４４】
　２．免疫検出試薬調製：ブロッキング剤、洗浄緩衝液および一次抗体希釈剤を、キット
とともに提供される使用者マニュアルに記載されるように、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ
（登録商標）発色キットに含有される試薬を使用して調製した。Ｄａｋｏ抗大腸菌一次抗
体を一次抗体希釈剤において１：１０００で希釈した。使用された二次抗体は、Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに含有される直ちに使用できるアルカリホス
ファターゼコンジュゲート化ヤギ抗ウサギ抗体であった。十分な試薬を、自動化された装
置により処理されるブロットと、手作業方法（下記参照）を使用して処理されるブロット
との両方を処理するために一括して調製した。
【０２４５】
　３．ブロット処理：本実施例のセクション１に記載されるメンブラン（転写後）を２つ
に切断し、それぞれの一方の半分を、自動化された装置で行われる免疫検出のために使用
し、それぞれのもう一方の半分を、キットとともに提供されるＦａｌｃｏｎディッシュに
おいて、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットの使用者マニュアルに記載
されるような標準的な手作業手順を使用して処理した。
【０２４６】
　４．自動化された装置：それぞれの自動化された処理のために、下記の試薬を、図６に
示されるような自動化された装置のトレーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すす
ぎ洗浄液（水）、一次抗体、洗浄液（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝
液）、二次抗体、洗浄液（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液－第２の
アリコート）、すすぎ洗浄液（水－第２のアリコート）。バイオプロセシングカートリッ
ジを装置のスロットの中に挿入し、関連するブロットメンブランの半分を、図２２Ｂに示
されるようなブロットホルダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプロセシングカ
ートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２４７】
　５．自動化されたプロトコル：下記の工程を、自動化された装置を使用して行い（その
結果が図３１Ａおよび図３１Ｃに示される）、また、手作業によって行った（その結果が



(76) JP 2012-506995 A 2012.3.22

10

20

30

40

50

図３１Ｂおよび図３１Ｄに示される）。自動化された処理のために、試薬を、下記のプロ
トコルを使用して、図１４におけるプロセスバルブ１４４０に関連する通路を使用するバ
イオプロセシングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーにおいて再循環した：
ａ．ブロック：１×３０分
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分
ｃ．一次抗体：１×６０分
ｄ．洗浄：４×５分
ｅ．二次抗体：１×３０分
ｆ．洗浄：４×５分
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分
　６．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、ブロットを水によりすすぎ
洗浄し、化学発光基質において５分間インキュベーションし、Ｆｕｊｉルミノメーターに
おいて画像化した（３分間の露光）。結果が図３１Ａ～図３１Ｄに示される。
【０２４８】
　Ｉ．実施例１７Ａ～実施例１７Ｂおよび実施例１８Ａ～実施例１８Ｂ
　ウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理デバイ
スの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイオプロ
セシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行った。
【０２４９】
　１．ウエスタンブロット調製：２つのブロットを下記のように調製した：４μｇの大腸
菌溶解物を、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳサンプル緩衝液において調製し、３μｌのＳｅｅＢｌ
ｕｅ（登録商標）Ｐｌｕｓ２標準物を、ＮｕＰＡＧＥ　４－１２％　ＢＴ　ＺＯＯＭ　Ｉ
ＰＧウエル形式のゲルに負荷し、２００Ｖで３４分間泳動した。その後、タンパク質を、
デバイスとともに提供される使用者マニュアルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写
デバイスを使用して、ｉＢｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから
、０．２μｍのＰＶＤＦメンブランに転写した。
【０２５０】
　２．ブロット処理：本実施例のセクション１に記載されるメンブラン（転写後）を２つ
に切断し、それぞれの一方の半分を、実施例１３Ａ～実施例１３Ｂに記載されるＮＦＤＭ
／ＴＢＳＴ試薬（図３２Ｃおよび図３２Ｄ）、または、実施例１０Ａ～実施例１０Ｂおよ
び実施例１１Ａ～実施例１１Ｂに記載されるＮＦＤＭ／ＰＢＳＴ試薬（図３２Ａおよび図
３２Ｂ）を使用して、自動化された装置で行われる免疫検出のために使用し（その結果が
図３２Ａおよび図３２Ｃに示される）、また、手作業により行われる免疫検出のために使
用した（その結果が図３２Ｂおよび図３２Ｄに示される）。
【０２５１】
　３．自動化された装置：それぞれの自動化された処理のために、試薬を、図６に示され
るような自動化された装置のトレーの実施形態に搭載した。バイオプロセシングカートリ
ッジを装置のスロットの中に挿入し、関連するブロットメンブランの半分を、図２２Ｂに
示されるようなブロットホルダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプロセシング
カートリッジのバイオプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２５２】
　４．自動化されたプロトコル：下記の工程を、自動化された装置を使用して行い（その
結果が図３２Ｃおよび図３２Ｄに示される）、また、手作業によって行った（その結果が
図３２Ａおよび図３２Ｂに示される）。自動化された処理のために、試薬を、下記のプロ
トコルを使用して、図１４におけるプロセスバルブ１４４０に関連する通路を使用するバ
イオプロセシングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーにおいて再循環した：
ａ．ブロック：１×３０分
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分
ｃ．一次抗体：１×６０分
ｄ．洗浄：４×５分
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ｅ．二次抗体：１×３０分
ｆ．洗浄：４×５分
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分
　５．可視化：可視化を、実質的には、実施例３～実施例４に記載されるように行った。
結果が図３２Ａ～図３２Ｄに示される。
【０２５３】
　実施例Ｊ～実施例Ｍのそれぞれについて、下記のウシ血清アルブミン（ＢＳＡ）サンプ
ルを（それぞれの実施例について別々に）調製し、ＮｕＰａｇｅ　４－１２％　ＢＴ１０
ミニウエルミニゲルにＢＳＡブロットのために負荷し、２００Ｖでおよそ３４分間泳動し
た：
５μｌのＳｈａｒｐ事前染色標準物（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカタログ番号ＬＣ５８００）
８μｌのＭａｇｉｃマーカーＸＰウエスタンタンパク質標準物（Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎカ
タログ番号ＬＣ５６０２）
５０ｎｇのＢＳＡ（１０ｎｇ／μｌのＢＳＡの５μｌ）（ＢＳＡ－Ｓｉｇｍａカタログ番
号Ａ－３０５９）
２５ｎｇのＢＳＡ（５ｎｇ／μｌのＢＳＡの５μｌ）
１０ｎｇのＢＳＡ（２ｎｇ／μｌのＢＳＡの５μｌ）
　Ｊ．実施例１９Ａおよび実施例１９Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して下記のように行い、その結果（図３
３Ｂ）を手作業方法の結果（図３３Ａ）と比較した。
【０２５４】
　１．ウエスタンブロット調製：上記で記載されるような１組のＢＳＡサンプルを、上記
で記載されるように負荷し、調製した。その後、タンパク質を、デバイスとともに提供さ
れる使用者マニュアルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写デバイスを使用して、ｉ
Ｂｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから、０．２μｍのニトロセ
ルロースメンブランに転写した。
【０２５５】
　２．免疫検出試薬調製：ブロッキング剤、洗浄緩衝液および一次抗体希釈剤を、キット
とともに提供される使用者マニュアルに記載されるように、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ
（登録商標）発色キットに含有される試薬を使用して調製した。Ｄａｋｏ抗大腸菌一次抗
体を一次抗体希釈剤において１：１０００で希釈した。使用された二次抗体は、Ｗｅｓｔ
ｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）発色キットに含有される直ちに使用できるアルカリホス
ファターゼコンジュゲート化ヤギ抗ウサギ抗体であった。十分な試薬を、両方のブロット
を処理するために一括して調製した。
【０２５６】
　３．ブロット処理：上記のセクション１に記載されるメンブラン（転写後）を２つに切
断し、それぞれの一方の半分を、自動化された装置で行われる免疫検出のために使用し（
これは、図３３Ｂに示される通りである）、それぞれのもう一方の半分を、キットととも
に提供されるＦａｌｃｏｎディッシュにおいて、ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標
）発色キットの使用者マニュアルに記載されるような標準的な手作業手順を使用して処理
した（これは、図３３Ａに示される通りである）。
【０２５７】
　４．自動化された装置：自動化された処理のために、下記の試薬を、図６に示されるよ
うな自動化された装置のトレーの実施形態に搭載した：ブロッキング剤、すすぎ洗浄液（
水）、一次抗体、洗浄液（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液）、二次
抗体、洗浄液（ＷｅｓｔｅｒｎＢｒｅｅｚｅ（登録商標）洗浄緩衝液－第２のアリコート
）、すすぎ洗浄液（水－第２のアリコート）。バイオプロセシングカートリッジを装置の
スロットの中に挿入し、ブロットメンブランの半分を、図２２Ｂに示されるようなブロッ
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トホルダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプロセシングカートリッジのバイオ
プロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２５８】
　５．自動化されたプロトコル：下記の工程を、下記のプロトコルを使用して、自動化さ
れた装置を使用して行った（その結果が図３３Ｂに示される）：
ａ．ブロック：１×３０分
ｂ．すすぎ洗浄：２×５分
ｃ．一次抗体：１×６０分
ｄ．洗浄：４×５分
ｅ．二次抗体：１×３０分
ｆ．洗浄：４×５分
ｇ．すすぎ洗浄：３×２分
　６．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のブロットを水により
すすぎ洗浄し、化学発光基質においてインキュベーションし、Ｆｕｊｉルミノメーターに
おいて画像化した（３分間の露光）。その後、ブロットをすすぎ洗浄し、その後、発色基
質と２０分間インキュベーションし、すすぎ洗浄し、少し乾燥させ、その後、Ｅｐｓｏｎ
４９９０スキャナーを使用して画像化した。発色画像化についての結果が図３３Ａおよび
図３３Ｂに示される。負荷物が、左から右に、５μｌのＳｈａｒｐ事前染色マーカー、８
μｌの１：１０希釈のＭａｇｉｃＭａｒｋ、ＢＳＡ（５０ｎｇ、２５ｎｇ、１０ｎｇ）で
ある。
【０２５９】
　Ｋ．実施例２０Ａおよび実施例２０Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して行い（その結果が図３４Ｂに示され
る）、また、手作業により行った（その結果が図３４Ａに示される）。これらは、タンパ
ク質が０．２μｍのＰＶＤＦメンブランに転写されたことを除いて、実施例１９Ａ～実施
例１９Ｂの場合と実質的に同じであった。発色画像化についての結果が図３４Ａおよび図
３４Ｂに示される。負荷物が、左から右に、５μｌのＳｈａｒｐ事前染色マーカー、８μ
ｌの１：１０希釈のＭａｇｉｃＭａｒｋ、ＢＳＡ（５０ｎｇ、２５ｎｇ、１０ｎｇ）であ
る。
【０２６０】
　Ｌ．実施例２１Ａおよび実施例２１Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して行い、その結果（図３５Ａ）を、手
作業方法を使用して得られた結果（図３５Ｂ）と比較した。
【０２６１】
　１．ウエスタンブロット調製：上記で記載されるような１組のＢＳＡサンプルを、上記
で記載されるように負荷し、調製した。その後、タンパク質を、デバイスとともに提供さ
れる使用者マニュアルにおける指示に従ってｉＢｌｏｔゲル転写デバイスを使用して、ｉ
Ｂｌｏｔ　Ｒｅｇｕｌａｒ　Ｔｒａｎｓｆｅｒ　Ｓｔａｃｋから、０．２μｍのニトロセ
ルロースメンブランに転写した。
【０２６２】
　２．ブロット処理：本実施例のセクション１に記載されるメンブラン（転写後）を２つ
に切断し、ブロットの一方の半分を、実施例１３Ａ～実施例１３Ｂに記載されるＮＦＤＭ
／ＴＢＳＴ試薬を使用して、自動化された装置で行われる免疫検出のために使用し（図３
５Ａに示されように使用された）、手作業により処理した（図３５Ｂに示されように使用
された）。
【０２６３】
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　３．自動化された装置：自動化された処理のために、試薬を、図６に示されるような自
動化された装置のトレーの実施形態に搭載した。バイオプロセシングカートリッジを装置
のスロットの中に挿入し、ブロットメンブランの半分を、図２２Ｂに示されるようなブロ
ットホルダーの実施形態に装着し、装置におけるバイオプロセシングカートリッジのバイ
オプロセシングチャンバーの中に挿入した。
【０２６４】
　４．自動化されたプロトコル：下記の工程を、自動化された装置を使用して行い（結果
が図３５Ｂに示される）、また、手作業により行った（結果が図３５Ａに示される）：
ａ．ブロック：１×６０分
ｂ．すすぎ洗浄：２×１分
ｃ．一次抗体：１×６０分
ｄ．洗浄：２×１分、１×１５分および２×５分
ｅ．二次抗体：１×６０分
ｆ．洗浄：２×１分、１×１５分および２×５分
　５．可視化：上記のインキュベーション工程が完了した後、両方のブロットを水により
すすぎ洗浄し、ＨＲＰ化学発光基質においてインキュベーションし、Ｆｕｊｉルミノメー
ターにおいて画像化した（３分間の露光）。その後、ブロットをすすぎ洗浄し、その後、
ＴＭＢ　ＨＲＰ発色基質と２０分間インキュベーションし、すすぎ洗浄し、少し乾燥させ
、その後、Ｅｐｓｏｎ４９９０スキャナーを使用して画像化した。発色画像化についての
結果が図３３に示される。負荷物が、左から右に、５μｌのＳｈａｒｐ事前染色マーカー
、８μｌの１：１０希釈のＭａｇｉｃＭａｒｋ、ＢＳＡ（５０ｎｇ、２５ｎｇ、１０ｎｇ
）である。
【０２６５】
　Ｍ．実施例２２Ａおよび実施例２２Ｂ
　２つのウエスタンブロットを、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるような自動化された処理
デバイスの実施形態と、図１２、図１３Ａ～図１３Ｂおよび図１４に示されるようなバイ
オプロセシングカートリッジの実施形態とを使用して行い、その結果（図３６Ａ）を、手
作業方法を使用して得られた結果（図３６Ｂ）と比較した。これらは、自動化された処理
のために、試薬が、図１４におけるプロセスバルブ１４４０に関連する通路を使用してバ
イオプロセシングカートリッジのバイオプロセシングチャンバーにおいて再循環されたこ
とを除いて、実施例１９Ａ～実施例１９Ｂの場合と実質的に同じであった。発色画像化に
ついての結果が図３４に示される。負荷物が、左から右に、５μｌのＳｈａｒｐ事前染色
マーカー、８μｌの１：１０希釈のＭａｇｉｃＭａｒｋ、ＢＳＡ（５０ｎｇ、２５ｎｇ、
１０ｎｇ）である。
【０２６６】
　実施例において明示的に記されない限り、実施例Ｎ～実施例Ｗについては、実施例の流
体、溶液、試薬、混合物、廃液または任意の他の流体産物が、流体を、カードに置かれる
吸引／吐出チューブ、アクセスバルブおよびポンプを使用してカートリッジに引き込むこ
とによって、カートリッジを使用してポンプ送出／移動された。加えて、実施例のいくつ
かの工程の期間中において、流体は、カートリッジに引き込まれた後、カートリッジから
排出される前に、カートリッジに置かれるメンブラン／バイオプロセシングチャンバーに
通すことができる。
【０２６７】
　Ｎ．実施例２３
　核酸精製を、図１Ａおよび図１Ｂに示される自動化された処理デバイス、および、図１
６～図１７に示されるカートリッジを使用して行った。その結果が図３７に示される。記
載されたプロトコルを使用して回収されるゲノムＤＮＡの量が、流れディフューザーがデ
バイスに組み込まれたかどうかに依存して変化した。ゲノムＤＮＡの量が、溶解された細
胞混合物を細胞の再懸濁および溶解の期間中に溶解緩衝液リザーバーから再懸濁緩衝液／
ＲｎａｓｅＡ緩衝液混合物リザーバーにポンプ送出している間に流れディフューザーを使
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用することによって低下した。流れディフューザーを組み込むシステムを使用して検出さ
れるゲノムＤＮＡ３７１０の量が、流れディフューザーを有しないシステムを使用して検
出されるゲノムＤＮＡ３７２０の量よりも少なかった。しかしながら、両方のデバイスを
使用して検出されるプラスミドＤＮＡ（３７３０、３７４０）の量は、同程度の量のまま
であった。
【０２６８】
　１．細胞捕獲：２５０ｍＬの大腸菌含有培地を、バイオプロセシングカートリッジの中
に、バイオプロセシングカートリッジの外側に位置するサンプルリザーバーから吸引し、
Ｂｌａ０６５メンブランを含有するバイオプロセシングチャンバーに通した。細胞を培地
からろ過し、清澄化された培地をカートリッジから出し、廃液リザーバーの中に入れた。
その後、２０ＰＳＩの空気圧力をＢｌａ０６５細胞捕獲メンブランの入口側に加えて、残
留培地をメンブランから除き、カートリッジから出して廃液リザーバーの中に入れた。
【０２６９】
　２．細胞の再懸濁および溶解：ＲｎａｓｅＡ溶液を外側の試薬リザーバーからカートリ
ッジの中に吸引し、ポンプによりカートリッジから出し、再懸濁緩衝液を含有する試薬リ
ザーバーの中に入れ、ＲｎａｓｅＡおよび再懸濁緩衝液をカートリッジによって一緒に混
合した。その後、再懸濁緩衝液／ＲｎａｓｅＡの混合物を、捕獲メンブランによって捕獲
された細胞を除くために、メンブランを介してカートリッジの中に吸引した。細胞を捕獲
メンブランから除き、カートリッジから出し、溶解緩衝液を含有する試薬リザーバーの中
に入れた。その後、溶解された細胞混合物のおよそ１／３の量をポンプにより、溶解緩衝
液リザーバーから再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液混合物リザーバーに戻した。その後、３２
ＰＳＩの空気圧を、細胞捕獲メンブランの出口側を介して、残留する捕捉された細胞を溶
解緩衝液リザーバーに除いた。その後、残留する捕捉された細胞をポンプにより、溶解緩
衝液リザーバーから再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液リザーバーに送った。
【０２７０】
　３．中和－その後、中和緩衝液をポンプにより、中和緩衝液リザーバーから、溶解され
た細胞を含有するリザーバーに送った。その後、溶解細胞／中和緩衝液溶液をポンプによ
り、溶解緩衝液リザーバーの中に戻した。その後、デバイスを３分間中断させて、細胞破
片層および透明な溶解物相の層を分離させた。
【０２７１】
　４．清澄化／結合－その後、細胞破片を、細胞破片層をポンプにより、リザーバーから
カートリッジの中に入れ、Ｅｘｔｒａ－Ｔｈｉｃｋ（Ｘｔｈｉｃｋ）ガラス繊維清澄化メ
ンブランおよびアニオン交換ＤＮＡ結合性メンブランに通して、カートリッジから出し、
廃液リザーバーの中に入れることによって清澄化した。その後、アニオン交換洗浄緩衝液
をポンプにより、アニオン交換洗浄緩衝液リザーバーからカートリッジの中に入れ、メン
ブランに通して、廃液リザーバーに出した。その後、３２ＰＳＩの空気圧力を、アニオン
交換メンブランを介して加えて、すべての廃液がメンブランから廃液リザーバーの中に集
められたことを確保した。その後、アニオン交換溶出緩衝液をポンプにより、アニオン交
換溶出緩衝液からカートリッジの中に入れ、メンブランに通して、バイオプロセシングカ
ートリッジから出し、イソプロピルアルコールを含有する試薬リザーバーの中に入れて、
ｐＤＮＡを沈殿させた。その後、溶出緩衝液／イソプロピルアルコール緩衝液溶液を、混
合物をポンプにより、アニオン交換溶出緩衝液リザーバーの中に戻すことによって混合し
た。その後、溶出緩衝液／イソプロピルアルコール緩衝液溶液を、混合物をポンプにより
アニオン交換溶出緩衝液リザーバーからイソプロピルアルコールリザーバーの中に戻すこ
とによってもう一度混合した。その後、溶出緩衝液／イソプロピルアルコール混合物をＰ
ＰＴＲメンブラン（Ｂｌａ０６５）に通して、沈殿したｐＤＮＡを捕獲した。その後、混
合物の残りをカートリッジから出して、廃液リザーバーの中に入れた。その後、７０％Ｅ
ＴＯＨをポンプにより、ＥＴＯＨ試薬リザーバーからカートリッジの中に入れ、ＰＰＴＲ
メンブランに通して、廃液リザーバーに出した。その後、メンブランを、３２ＰＳＩの空
気を１．５分間メンブランに通すことによって風乾し、メンブランから出てきた何らかの



(81) JP 2012-506995 A 2012.3.22

10

20

30

40

50

廃液を廃液リザーバーによって集めた。その後、最後のＴＥ溶出緩衝液をポンプにより、
ＴＥ溶出緩衝液リザーバーからＰＰＲＴメンブランに通し、回収チューブに出した。ディ
フューザーを有するデバイスを使用して検出されるゲノムＤＮＡの量が、図３７に示され
るように、ディフューザーを使用しないデバイスに対して比較される。
【０２７２】
　Ｏ．実施例２４
　核酸を、図１Ａおよび図１Ｂに記載されるバイオプロセシングシステムおよび下記のプ
ロトコルを使用して精製および捕獲することができる。実施例２３とは対照的に、実施例
２４は、部分流れ拡散のポンプ作用ステムと、溶解緩衝液および再懸濁緩衝液を細胞再懸
濁の前に予備混合することを含む。
【０２７３】
　１．細胞捕獲－２５０ｍＬの大腸菌含有培地を、バイオプロセシングカートリッジの中
に、バイオプロセシングカートリッジの外側に位置する使い捨て型の細胞ライナーリザー
バーから吸引し、Ｂｌａ０６５メンブランを含有するバイオプロセシングチャンバーに通
した。細胞を培地からろ過し、清澄化された培地をカートリッジから出し、廃液リザーバ
ーの中に入れた。
【０２７４】
　２．細胞の再懸濁および溶解－ＲｎａｓｅＡ溶液を試薬リザーバーからカートリッジの
中に吸引し、カートリッジから出し、再懸濁緩衝液を含有する試薬リザーバーの中に入れ
た。その後、溶解緩衝液をポンプにより、溶解緩衝液リザーバーから、再懸濁緩衝液およ
びＲｎａｓｅＡを含有するリザーバーの中に入れた。その後、溶解／再懸濁／Ｒｎａｓｅ
Ａ混合物を、メンブランを介してカートリッジの中に吸引して、細胞を、外部のリザーバ
ーの中に回収される前に細胞捕獲メンブランから除き、溶解した。その後、残留する細胞
をポンプにより、外部から、第２のリザーバーの中に入れる。
【０２７５】
　３．中和－中和緩衝液をポンプにより中和緩衝液リザーバーから別個のリザーバーに送
った。その後、上記で記載される第２のリザーバーからの細胞をポンプにより、中和緩衝
液を含有するリザーバーの中に入れる。自動化されたシステムを３分間中断させて、細胞
破片相および透明な溶解物相を分離させた。
【０２７６】
　４．清澄化／結合－その後、細胞破片を、ディフューザーポンプを使用して、中和され
た細胞物をポンプにより、リザーバーから、Ｅｘｔｒａ－Ｔｈｉｃｋガラス繊維清澄化メ
ンブランおよびアニオン交換ＤＮＡ結合性メンブランに通して、廃液リザーバーに出すこ
とによって清澄化した。その後、アニオン交換洗浄緩衝液をポンプにより、アニオン交換
洗浄緩衝液リザーバーからメンブランに通して、廃液リザーバーに出した。その後、３２
ＰＳＩの空気を、アニオン交換メンブランを介して加え、廃液リザーバーに出した。その
後、アニオン交換溶出緩衝液をポンプにより、アニオン交換溶出緩衝液リザーバーからメ
ンブランに通して、イソプロピルアルコールを含有するリザーバーに出す。このリザーバ
ーにおいて、ｐＤＮＡが沈殿させられる。その後、溶出緩衝液およびイソプロピルアルコ
ールが、混合物をイソプロピルアルコールリザーバーから第２のリザーバーに移し、その
後、イソプロピルアルコールリザーバーに戻して、カートリッジによって混合された。そ
の後、沈殿したｐＤＮＡを含有する溶出緩衝液／イソプロピルアルコール混合物をポンプ
により、ＰＰＴＲメンブランを含有するバイオプロセシングチャンバーに通して、ＤＮＡ
を捕獲した。培地の残りが廃液に移される。その後、７０％ＥＴＯＨをポンプにより、Ｅ
ＴＯＨリザーバーからＰＰＴＲメンブランに通して、廃液リザーバーに出した。その後、
メンブランを、３２ＰＳＩの空気により１．５にわたって風乾し、ＰＰＴＲメンブランか
らの何らかの流出物を廃液リザーバーに集めた。その後、最後のＴＥ溶出緩衝液をポンプ
により、ＴＥ溶出緩衝液リザーバーからＰＰＲＴメンブランに通して、回収チューブにお
いて集めた。回収されたＤＮＡが図３８に示される。検出されたゲノムＤＮＡ３８１０お
よびプラスミドＤＮＡ３８２０の量が示される。
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【０２７７】
　Ｐ．実施例２５
　核酸を、図１Ａおよび図１Ｂに記載されるバイオプロセシングシステムと、図１６～図
１８に示されるバイオプロセシングカートリッジとを使用して精製および捕獲することが
でき、この場合、自動化されたシステムは、様々なポンプ速度および工程時間設定を伴っ
て構成される。
【０２７８】
　１．細胞捕獲－２５０ｍＬの大腸菌含有培地を、バイオプロセシングカートリッジの中
に、バイオプロセシングカートリッジの外側に位置する使い捨て型の細胞ライナーリザー
バーから吸引し、Ｂｌａ０６５メンブランを含有するバイオプロセシングチャンバーに通
した。細胞を培地からろ過し、清澄化された培地をカートリッジから出し、廃液リザーバ
ーの中に入れた。システムが、２１分の捕獲時間のためにポンプのそれぞれの拍動の間に
おける８００ｍｓのポンプ遅延により作動する。
【０２７９】
　２．細胞の再懸濁および溶解－ＲｎａｓｅＡ溶液をポンプにより、それぞれのポンプ拍
動の間における８００ｍｓのポンプ遅延を５秒間使用して、ＲｎａｓｅＡ溶液リザーバー
から再懸濁緩衝液リザーバーの中に入れる。その後、再懸濁緩衝液およびＲｎａｓｅＡを
ポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間における８００ｍｓのポンプ遅延を２秒間使用
してＲｎａｓｅＡ溶液リザーバーの中に戻し、その後、再懸濁緩衝液リザーバーに戻す。
その後、再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液をポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間におけ
る８００ｍｓのポンプ遅延を１分間使用してカートリッジに通し、溶解緩衝液リザーバー
の中に入れる。その後、ＲｎａｓｅＡ／再懸濁／溶解緩衝液を、溶液を、それぞれのポン
プ拍動の間における８００ｍｓのポンプ遅延を１分間使用してカードに通し、溶解緩衝液
リザーバーから再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液リザーバーの中に輸送することによって混合
する。その後、溶解／再懸濁／ＲｎａｓｅＡ混合物をポンプによりメンブランに通す。こ
の場合、細胞捕獲メンブランに捕獲された細胞がメンブランから除かれ、溶解され、その
後、溶解／再懸濁／ＲｎａｓｅＡ試薬リザーバーに輸送される。ポンプ作動が、それぞれ
のポンプ拍動の間における８００ｍｓのポンプ遅延を１分間４５秒間使用して行われる。
その後、溶解された細胞を伴う溶解混合物をポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間に
おける１１００ｍｓのポンプ遅延を１分４５秒間使用して溶解緩衝液試薬リザーバーに送
る。
【０２８０】
　３．中和－その後、溶解された細胞をポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間におけ
る１１００ｍｓのポンプ遅延を１分４５秒間使用して溶解緩衝液試薬リザーバーから中和
緩衝液試薬リザーバーに送る。その後、溶液をポンプにより、ディフューザーを使用して
、それぞれのポンプ拍動の間における２５００ｍｓのポンプ遅延を４分半使用して中和リ
ザーバーから溶解混合物リザーバーに送る。その後、デバイスを４分間中断させて、細胞
破片相および透明な溶解物相を分離させる。
【０２８１】
　４．清澄化／結合－その後、細胞破片を、ディフューザーポンプを使用して、細胞破片
相および透明な溶解物相をポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間における２５００ｍ
ｓの遅延を５分３０秒間使用してＥｘｔｒａ－Ｔｈｉｃｋガラス繊維清澄化メンブランに
通し、その後、アニオン交換ＤＮＡ結合性メンブランに通し、その後、廃液リザーバーに
送った。その後、アニオン交換洗浄緩衝液溶液をポンプにより、それぞれのポンプ拍動の
間における１１００ｍｓの遅延を３０秒間使用してアニオン交換洗浄緩衝液リザーバーか
らアニオン交換メンブランに通し、廃液リザーバーに出した。その後、３２ＰＳＩの空気
圧を、アニオン交換メンブランを介して加えて、破片をメンブランから廃液リザーバーの
中に入れた。空気圧の適用を止めた２秒後、その後、アニオン交換溶出緩衝液をポンプに
より、ポンプをそれぞれのポンプ拍動の間において１１００ｍｓの遅延により３０秒間使
用してメンブランに通し、イソプロピルアルコール試薬リザーバーに出した。その後、溶
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出緩衝液およびイソプロピルアルコール緩衝液を、混合物を、それぞれのポンプ拍動の間
における１１００ｍｓの遅延を４５秒間使用して第２のリザーバーに移し、その後、イソ
プロピルアルコール緩衝液リザーバーに戻すことによって混合した。その後、廃液ライン
を、３２ＰＳＩの空気圧を使用してパージし、廃液ラインにおける何らかの廃液を廃液リ
ザーバーに出した。空気圧の適用を止めた２秒後、バルブを開けて、圧力を放出した。そ
の後、システムを１分間中断させて、沈殿化を行った。その後、沈殿したｐＤＮＡを含有
する溶出緩衝液／イソプロピルアルコール混合物を、それぞれのポンプ拍動の間における
１１００ｍｓの遅延を１分間使用してＰＰＴＲメンブラン（ｂｌａ０６５）に通して、ｐ
ＤＮＡを捕獲し、混合物の残りを廃液リザーバーに出した。その後、７０％ＥＴＯＨを、
ポンプをそれぞれのポンプ拍動の間における１１００ｍｓの遅延により２５秒間使用して
ＥＴＯＨ試薬リザーバーからカートリッジの中に吸引し、ＰＰＴＲメンブランに通し、そ
の後、廃液に出した。残留ＥＴＯＨを、３２ＰＳＩの空気圧をメンブランに加えることに
よってラインから除いた。システムを１秒間中断させた。その後、メンブランを、３２Ｐ
ＳＩの空気圧を、１．５分間、チェックバルブを介して、廃液に出すことによって風乾し
た。その後、ＴＥ溶出緩衝液を、それぞれのポンプ拍動の間における２０００ｍｓの遅延
を５分間使用して、ＰＰＴＲに通して加えて、ｐＤＮＡを回収チューブの中に溶出した。
検出されたゲノムＤＮＡ（ｇＤＮＡ）（３９１０、３９２０）の量、および、検出された
プラスミドＤＮＡ（ｐＤＮＡ）（３９３０、３９４０）の量が、図３９に示される。
【０２８２】
　Ｑ．実施例２６
　核酸を、図１Ａおよび図１Ｂに記載されるバイオプロセシングシステムと、図１６～図
１８に示されるバイオプロセシングカートリッジとを使用して精製および捕獲することが
でき、この場合、自動化されたシステムは、様々なポンプ速度および工程時間設定を伴っ
て構成される。核酸精製では、部分流れ拡散のポンプ作動工程が使用され、この場合、空
気圧の適用、溶解と、再懸濁緩衝液との予備混合が除かれている。本実施例ではまた、図
８Ｂ～図８Ｆに示されるような試薬リザーバートレーが使用された。プロトコルのこの変
更により、ゲノムＤＮＡ（ｇＤＮＡ）混入の除去が完成した。
【０２８３】
　１．細胞捕獲－１２５ｍＬの大腸含有培地をカートリッジの中に使い捨て型の細胞ライ
ナーリザーバーから吸引し、カートリッジのバイオプロセシングチャンバーの１つのＢｌ
ａ０６５メンブランに通して、細胞を培地からろ過した。清澄化された培地をポンプによ
り、１５分の捕獲時間によりポンプ拍動の間における７００ｍｓのポンプ遅延を使用して
カートリッジから出し、廃液リザーバーの中に入れた。その後、圧力を放出し、システム
を１秒間中断させた。
【０２８４】
　２．細胞の再懸濁および溶解－ＲｎａｓｅＡ溶液をポンプにより、ポンプ拍動の間にお
ける８００ｍｓのポンプ遅延を４秒間使用してカートリッジに通し、ＲｎａｓｅＡ試薬リ
ザーバーから再懸濁緩衝液リザーバーに送った。その後、再懸濁緩衝液／ＲｎａｓｅＡ緩
衝液混合物をポンプにより、ポンプ拍動の間における８００ｍｓのポンプ遅延を４５秒間
使用して溶解緩衝液リザーバーに送った。その後、溶解／再懸濁／ＲｎａｓｅＡ混合物を
カートリッジの中に吸引し、細胞捕獲メンブランに通した。その後、捕獲された細胞をメ
ンブランから除き、溶解し、溶解された細胞をポンプにより、ポンプ拍動の間における８
００ｍｓのポンプ遅延を１分２０秒間使用して再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液混合物リザー
バーの中に入れた。
【０２８５】
　３．中和－溶解された細胞混合物をポンプにより、ディフューザーを使用して、ポンプ
拍動の間における２５００ｍｓのポンプ遅延を３分半使用して第２のリザーバーに送り、
そして、最初のリザーバーに戻した。その後、廃液ラインを、カートリッジにおいて３２
ＰＳＩ未満の空気圧力にチェックバルブを２秒間使用してパージした。その後、システム
を３０秒間中断させて、細胞破片相および透明な溶解物相を分離させた。
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【０２８６】
　４．清澄化／結合－細胞破片を、ディフューザーポンプを使用して、細胞破片をポンプ
により、ポンプ拍動の間における２５００ｍｓの遅延を８分半使用して、１つのバイオプ
ロセシングチャンバーにおいてＥｘｔｒａ－Ｔｈｉｃｋガラス繊維清澄化メンブランに通
し、その後、ポンプにより、別のバイオプロセシングチャンバーにおいてアニオン交換Ｄ
ＮＡ結合性メンブランに通し、その後、最終的にはポンプにより、廃液リザーバーの中に
入れた。その後、残留する破片および緩衝液溶液をポンプにより、ポンプ拍動の間におけ
る２５００ｍｓの遅延を３０秒間使用して廃液容器に送る。その後、溶解緩衝液リザーバ
ーにおける何らかの残留する混合物をポンプにより、ポンプ拍動の間における２５００ｍ
ｓの遅延を３０秒間使用して廃液容器に送る。アニオン交換洗浄緩衝液をポンプにより、
ポンプ拍動の間における８００ｍｓの遅延を１５秒間使用してアニオン交換洗浄緩衝液試
薬リザーバーからアニオン交換メンブランに通して、望まれない物質を除いて、廃液リザ
ーバーに出す。その後、アニオン交換溶出緩衝液をポンプにより、ポンプ拍動の間におけ
る１１００ｍｓの遅延を３０秒間使用してメンブランに通して、捕獲されたＤＮＡ物質を
溶出して、イソプロピルアルコール試薬リザーバーに出した。その後、溶出緩衝液および
イソプロピルアルコール緩衝液を、混合物を、ポンプ拍動の間における８００ｍｓの遅延
を３０秒間使用して第２の試薬リザーバーに移し、その後、イソプロピルアルコール試薬
リザーバーに戻すことによって混合する。その後、廃液ラインを、３２ＰＳＩの空気圧力
を使用してパージし、これにより、廃液を廃液リザーバーに１秒間パージした。その後、
圧力を、廃液ラインに沿って位置するいくつかのバルブを開けることによって放出した。
その後、システムを２分間中断させて、混合物中のｐＤＮＡを沈殿させた。その後、沈殿
したＤＮＡを有する溶出緩衝液／イソプロピルアルコール緩衝液混合物をポンプにより、
ポンプ拍動の間における１１００ｍｓの遅延を１分間使用してＰＰＴＲメンブラン（ｂｌ
ａ０６５）に通して、沈殿したＤＮＡを捕獲した。その間、混合物の残りが廃液に流れ出
る。その後、７０％ＥＴＯＨをポンプにより、ＥＴＯＨ試薬リザーバーからＰＰＴＲメン
ブランに通し、廃液に出した。その後、残留ＥＴＯＨを、３２ＰＳＩを、ラインを介して
１秒間加えることによってラインから除いて、廃液に出した。その後、メンブランを、３
２ＰＳＩの空気を、チェックバルブを介してメンブランに通し、廃液リザーバーの中に入
れることによって風乾した。最後のＴＥ溶出緩衝液を、３０００ｍｓの遅延を１分２０秒
間使用して、ＰＰＴＲメンブランを介して加えて、沈殿したＤＮＡを溶出した。検出され
たプラスミドＤＮＡ４０１０の量が図４０に示される。
【０２８７】
　Ｒ．実施例２７
　タンパク質発現を、図１Ｃおよび図１Ｄに示されるバイオプロセシングシステムと、図
１２～図１４に示されるバイオプロセシングカートリッジとを使用して確認することがで
きる。いくつかの実施形態において、ニトロセルロースメンブランを本システムとともに
使用することができる（例えば、Ｈｙｂｏｎｄニトロセルロースメンブランなど）。だが
、任意の好適なメンブランを本システムとともに使用することができる。
【０２８８】
　１．サンプル：３Ｔ３－Ｌ１始原細胞株を脂肪細胞に分化させた。その後、インスリン
を、ｐＡＫＴ発現を刺激するためにサンプルの一部に加えた。それぞれのサンプルが１０
ｕｇの分化した３Ｔ３－Ｌ１脂肪細胞溶解物を含有した。
【０２８９】
　２．プロトコル：サンプルをブロッキング剤（例えば、ＳｅａＢｌｏｃｋ／ＴＢＳ／０
．５％Ｔｗｅｅｎ２０）において６０分間ブロッキング処理した。任意の好適なブロッキ
ング剤を使用することができ、これには、ＭＩＬＫ、ＢＳＡ、他の血清、ＩＶＧなどが含
まれる。その後、サンプルを、洗浄緩衝液（例えば、ＴＢＳ／０．０５％Ｔｗｅｅｎ２０
）を使用して１分間、２回洗浄した。任意の好適な洗浄緩衝液を使用することができ、こ
れには、ＰＢＳが含まれる。加えて、洗浄緩衝液における成分の割合を変化させることが
できる。その後、サンプルを、少なくとも９００分間または一晩、ＳｅａＢｌｏｃｋ／Ｔ
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ＢＳ／０．０５％Ｔｗｅｅｎ２０ブロッキング剤において、１／１０００のＡＫＴ（ウサ
ギ）およびｐＡＫＴ（マウス）の各一次抗体、または、Ｇｌｕｔ－４（ウサギ）およびＧ
ＡＤＰＨ（マウス）の各一次抗体のどれかにおいて共インキュベーションした。その後、
サンプルを、ＴＢＳ／０．０５％Ｔｗｅｅｎ２０洗浄緩衝液において５分間、３回洗浄し
た。その後、サンプルを、０．０１％のＳＤＳを含有するブロッキング剤において、１ｎ
ＭのＧＡＲ－ＱＤａｏｔ６２５およびＧＡＭ－Ｑｄｏｔ８００の各二次コンジュゲート、
または、１ｕｇ／ｍＬのＧＡＲ－ＡｌｅｘａＦｌｕｏｒ７９０（ＡＦ７９０）およびＧＡ
Ｍ－ＡｌｅｘａＦｌｕｏｒ６８０（ＡＦ６８０）の各二次コンジュゲートのどちらかにお
いて６０分間共インキュベーションした。任意の好適な標識を使用することができ、これ
には、量子ドット（Ｑｄｏｔ）ナノ結晶（ＱＤｏｔ６２５、同６０５、同６５５、同５６
５、同５８５、同７０５、同８００および同５２５を含む）およびミクロスフェアが含ま
れる。いくつかの実施形態において、一次コンジュゲートはヤギ抗マウスＩｇＧ（ＧＡＭ
）、ヤギ抗ウサギＩｇＧ（ＧＡＲ）またはストレプトアビジンであり得る。いくつかの実
施形態において、サンプルはＣｌｉｃｋ－ｉＴ（登録商標）標識／画像化キットにコンジ
ュゲート化することができる。いくつかの実施形態において、二次抗体は、ＧＡＭ、ＧＡ
Ｒまたはストレプトアビジンであり得る。その後、サンプルを、ＴＢＳ／０．０５％Ｔｗ
ｅｅｎ２０洗浄緩衝液において５分間、３回洗浄した。その後、サンプルを、５分間、２
回、水においてすすぎ洗浄した。
【０２９０】
　３．結果：Ｑ－Ｄｏｔ（登録商標）ナノ結晶を、本明細書中に記載されるデバイスとと
もに使用することの結果が、図４１Ａ～図４１Ｆ、図４２Ａ～図４２Ｃ、および、図４３
Ａ～図４３Ｆに示される。図４１Ａ～図４１Ｆは、図１Ｃおよび図１Ｄに記載されるデバ
イスを使用して得られる結果を示す。図４１Ａ～図４１Ｃは、ゲルが実験台で処理された
場合に得られる結果を例示し、これに対して、図４１Ｄ～図４１Ｆは、本明細書中に記載
されるデバイスを使用して得られた結果を示す。図４１Ａおよび図４１Ｄは、ＧＡＲ－Ｑ
ｄｏｔ６２５により標識されるＡＫＴ（ウサギ）の存在を確認する処理された２つのゲル
を例示し、図４１Ｂおよび図４１Ｅは、ｐＡＫＴ（マウス）＋ＧＡＭ－Ｑｄｏｔ８００の
存在する検出する処理された２つのゲルを例示し、図４１Ｃおよび図４１Ｆは、図４１Ａ
および図４１Ｂおよび図４１Ｄおよび図４１Ｅに示されるゲルを一緒にした結果をそれぞ
れ例示する。矢印は、ＡＫＴおよびｐＡＫＴの両方が検出されたレーンを示した。
【０２９１】
　図４２Ａ～図４２Ｃは、図１Ｃおよび図１Ｄに記載されるデバイスを使用して得られる
結果を示す。図４２ＡはＡＫＴ（ウサギ）の存在を示し、この場合、ＡＫＴがＧＡＲ－Ａ
ｌｅｘａＦｌｕｏｒ７９０により標識されている。図４２ＢはｐＡＫＴ（マウス）の存在
を示し、この場合、ｐＡＫＴがＧＡＭ－ＡＦ６８０により標識されている。図４２Ｃは、
図４２Ａおよび図４２Ｂに示されるゲルの画像を示す。矢印は、ＡＫＴおよびｐＡＫＴの
両方が検出されたレーンを示した。
【０２９２】
　図４３Ａ～図４３Ｆは、脂肪細胞における種々のタンパク質の存在を示し、より具体的
には、ゲル全体における同じ量のタンパク質の存在を示す。図４３Ａ～図４３Ｆの結果を
使用して、どのくらいのサンプルが、Ｑｄｏｔ色素またはＡｌｅｘａＦｌｕｏｒ色素のど
ちらかを使用してゲルにおいてそれぞれのウエルに負荷されたかを比較することができる
。図４３Ａは、ＧＡＲ－Ｑｄｏｔ６２５により標識されるＧｌｕｔ－４（ウサギ）の存在
を示す。図４３Ｂは、ＧＡＭ－Ｑｄｏｔ８００により標識されるＧＡＤＰＨ（マウス）の
存在を示す。図４３Ｃは、図４３Ａおよび図４３Ｂを一緒にした画像を示す。図４３Ｄは
、ＧＡＲ－ＡＦ７９０により標識されるＧｌｕｔ－４（ウサギ）の存在を示す。図４３Ｅ
は、ＧＡＭ－ＡＦ６８０により標識されるＧＡＤＰＨ（マウス）の存在を示す。図４３Ｆ
は、図４３Ｄおよび図４３Ｅを一緒にした画像を示す
　Ｓ．実施例２８
　食品安全性分析を、実施例１６～実施例１８に記載されるバイオプロセシングシステム
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を使用して行うことができる。病原性微生物による食品の汚染は食品産業における重要な
関心事の１つである。食品安全性の病原体検出のための従来の培養法は時間がかかり、ま
た、開始から終了まで、行うために２４時間以上を要し得る。食品安全性試験における現
在の要求では、８時間未満での少ない数の細菌（典型的には、２５グラムの食品サンプル
あたり１立方フィート）の迅速な検出が指定される。これらの要求は、成長が遅い細菌の
迅速な検出を困難なものにしている。これは、短い（６時間までの）事前の増菌工程の後
で培養物に存在し得る細菌の数が少ないからである。食品における細菌病原体の検出およ
び同定をＤＮＡ分析により行うことができる。しかしながら、大きいサンプル体積からの
細菌ＤＮＡの十分な量の抽出、精製および回収は、これらのアッセイにおける非常に重要
な要因であり得る。８時間の増菌の後でさえ、培養物における病原性細菌の数が比較的少
ないこと（典型的には０．１ｃｆｕ／ｍＬ～１０ｃｆｕ／ｍＬ）のために、下流のＰＣＲ
を成功させるための十分な量の細菌ＤＮＡを回収することが不可欠である。ＰＣＲ反応に
おけるＤＮＡ標的の不十分な数は、高いＣｔ値または陽性シグナルの非存在を引き起こし
得る。従来の濃縮技術には、培養物に典型的に存在する細菌、食品サンプル微粒子および
他の阻害剤を共沈させる技術（例えば、大きいサンプル体積（１ｍｌ以上）の遠心分離な
ど）が含まれる。従って、ＰＣＲまたは他の分子技術が使用され得る前にロバストなＤＮ
Ａ抽出プロトコルを使用しなければならない。しかしながら、病原性細菌が増やされた大
量の培養物の遠心分離には、容器を損なう危険性、ならびに、結果として、設備および作
業領域の重大な汚染が伴う。本明細書中において図１Ａおよび図１Ｂに提供されるデバイ
ス、および、図１６～図１８に示されるバイオプロセシングカートリッジを使用する場合
、ＤＮＡを、自動化された方法およびデバイスを使用して、大きいサンプル体積から調製
および抽出することができる。
【０２９３】
　１．サンプル調製：食品マトリックス培養物（１０ｍＬ～５０ｍＬ）がプレフィルター
（Ｐ）に加えられる。プレフィルターは、大きいサイズの微粒子を保持し、細菌がフィル
ターを素通りすることを可能にする。その後、細菌をほとんど含有する素通りが第２のフ
ィルターに導かれ、その場合、細菌がフィルターによって捕獲され、素通りが廃液に捨て
られる。その後、第２のフィルターによって捕獲された細菌が、溶解溶液（例えば、Ｐｒ
ｅｐＳｅｑ溶解溶液）を使用して第２のフィルターの上で溶解され、溶解物がシリカメン
ブランに導かれる。溶解された細菌からのＤＮＡがシリカメンブランによって捕獲され、
素通りが廃液リザーバーに捨てられる。その後、シリカメンブランが、ＰＣＲ阻害剤を除
くためにＰｒｅｐＳｅｑ洗浄溶液により洗浄される。
【０２９４】
　２．ＤＮＡ回収：その後、溶出緩衝液（例えば、ＰｒｅｐＳｅｑ溶出緩衝液）がポンプ
により、シリカメンブランに通されて、ＤＮＡをシリカメンブランから溶出させる。メン
ブランから溶出されるＤＮＡの量が４０ｕＬ～１１５ｕＬの間であり得る。
【０２９５】
　３．結果：本明細書中のバイオプロセシングデバイスを使用することにより、非常に大
きい体積（＞１０ｍＬ）の複雑な食品サンプル培養物を比較的短い時間量で処理すること
が可能になる。自動化されたサンプル処理工程は、食品微粒子をサンプルマトリックスか
ら除去すること、および、細菌ＤＮＡ抽出物を、シリカメンブランを使用して捕獲するこ
とを可能にする。
【０２９６】
　Ｔ．実施例２９
　核酸を、図１Ａおよび図１Ｂに記載されるバイオプロセシングシステムと、図１６～図
１８に示されるバイオプロセシングカートリッジとを使用して精製および捕獲することが
でき、この場合、自動化されたシステムは、様々なポンプ速度および工程時間設定を伴っ
て構成される。核酸精製では、部分流れ拡散のポンプ作動工程が使用され、この場合、空
気圧の適用、溶解と、再懸濁緩衝液との予備混合が除かれている。本実施例ではまた、図
８Ｂ～図８Ｆに示されるような試薬リザーバートレーが使用された。プロトコルのこの変
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更により、ゲノムＤＮＡ（ｇＤＮＡ）混入の除去が最適化された。
【０２９７】
　１．細胞捕獲：１２５ｍＬの大腸菌含有培地を、バイオプロセシングカートリッジの中
に、バイオプロセシングカートリッジの外部に置かれるサンプルリザーバー（使い捨て型
の細胞ライナーリザーバー）から吸引し、Ｂｌａ０６５メンブランを含有するバイオプロ
セシングチャンバーに通して、細胞を培地からろ過した。細胞から分離された清澄化培地
をポンプにより、カートリッジから出し、廃液リザーバーの中に入れた。その後、サンプ
ルをポンプにより、７００ｍｓのポンプ遅延を１５分の捕獲時間にわたって使用してバイ
オプロセシングチャンバーに通した。カートリッジに残留する圧力を１秒間放出した。
【０２９８】
　２．細胞の再懸濁および溶解：ＲｎａｓｅＡ溶液を外部の試薬リザーバーからカートリ
ッジの中に吸引し、その後、ポンプにより、カートリッジから出し、再懸濁緩衝液を含有
する試薬リザーバーの中に入れた。ＲｎａｓｅＡ溶液を、８００ｍｓのポンプ遅延を４秒
間使用してポンプ送出した。その後、再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液混合物を一緒に混合し
た。その後、再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液混合物をポンプにより緩衝液リザーバーから溶
解緩衝液リザーバーに送った。混合物を、８００ｍｓのポンプ遅延を４５秒間使用してポ
ンプ送出した。その後、溶解緩衝液／再懸濁／ＲｎａｓｅＡ混合物をポンプにより、溶解
緩衝液リザーバーからメンブランの出口側に通して、同時に細胞を細胞捕獲メンブランか
ら除き、溶解した。混合物をポンプによりメンブランの出口側に通すことにより、残留す
る捕獲された細胞を除くために空気を使用する必要性がなくなった。混合物を、８００ｍ
ｓのポンプ遅延を１分２０秒間使用してポンプ送出した。拡散された溶解緩衝液／再懸濁
／ＲｎａｓｅＡ混合物をポンプにより、２５００ｍｓのポンプ遅延を３分３０秒間使用し
て再懸濁／ＲｎａｓｅＡ緩衝液混合物リザーバーに送った。
【０２９９】
　３．中和：溶解された細胞をポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間における２５０
０ｍｓのポンプ遅延を３分３０秒間使用して第１のリザーバーから第２のリザーバーに送
った。その後、混合物をディフューザーポンプにより、それぞれのポンプ拍動の間におけ
る２５００ｍｓのポンプ遅延を６分４０秒間使用して第２のリザーバーから第３のリザー
バーに送った。その後、混合物をディフューザーポンプにより、２５００ｍｓのポンプ遅
延を５分間使用して第３のリザーバーから第２のリザーバーに戻した。その後、第３のリ
ザーバーにおける混合物の残りをディフューザーポンプにより、２５００ｍｓのポンプ遅
延を５分間使用して第３のリザーバーから第２のリザーバーに戻した。その後、廃液ライ
ンを、３２ＰＳＩの空気を加えるためにチェックバルブを使用して２秒間パージした。そ
の後、デバイスを５分間中断させて、細胞破片相および透明な溶解物相を分離させた。
【０３００】
　４．清澄化／アニオン交換結合：その後、細胞破片を、ディフューザーポンプを使用し
て、細胞破片相および透明な溶解物相をポンプにより、２５００ｍｓの遅延を１０分３０
秒間使用してＥｘｔｒａ－Ｔｈｉｃｋガラス繊維清澄化メンブランに通し、その後、アニ
オン交換ＤＮＡ結合性メンブランに通し、その後、廃液リザーバーに送った。その後、残
留する破片および緩衝液を、２５００ｍｓの遅延を１分間使用して除いた。その後、アニ
オン交換洗浄緩衝液をポンプにより、２５００ｍｓの遅延を４０秒間使用してアニオン交
換メンブランに通して、廃液リザーバーに出した。
【０３０１】
　５．アニオン交換溶出および沈殿化：アニオン交換溶出緩衝液をポンプにより、１１０
０ｍｓのポンプ遅延を１分３０秒間使用して緩衝液リザーバーからアニオン交換メンブラ
ンに通し、イソプロピルアルコールを含有するリザーバーに出した。その後、溶出緩衝液
およびイソプロピルアルコールの緩衝液混合物を、混合物をポンプにより、８００ｍｓの
遅延を２０秒間使用してイソプロピルリザーバーから溶出緩衝液リザーバーに送り、その
後、８００ｍｓのポンプ遅延を３０秒間使用してイソプロピルアルコールリザーバーに戻
すことによって混合した。その後、廃液ラインを、３２ＰＳＩの空気圧を１秒間使用して
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廃液にパージした。その後、圧力を、バルブを開けることによって放出した。その後、シ
ステムを２分間中断させて、沈殿化を行わせた。
【０３０２】
　６．沈殿分離器メンブランにおけるｐＤＮＡの捕獲：沈殿したｐＤＮＡを含有する溶出
緩衝液／ＩＰＡ混合物をディフューザーポンプにより、ＰＰＴＲメンブラン（ｂｌａ０６
５）に通して、ＤＮＡを捕獲した。ろ過された緩衝液をポンプにより、２５００ｍｓのポ
ンプ遅延を４分間使用して廃液に出した。その後、７０％ＥＴＯＨをディフューザーポン
プにより、ポンプをポンプ拍動の間における２５００ｍｓの遅延により３０秒間使用して
ＥＴＯＨリザーバーからＰＰＴＲメンブランに通し、廃液に出した。残留ＥＴＯＨを、３
２ＰＳＩの空気圧を、バルブを介して１秒間加えることによってラインから除いて、廃液
に出した。その後、メンブランを、１．５分間、３２ＰＳＩの空気を、チェックバルブを
介して加え、廃液に出すことによって風乾した。
【０３０３】
　７．回収チューブ内への最終溶出：その後、ＴＥ溶出緩衝液を、ポンプ拍動の間におけ
る３０００ｍｓの遅延を５分間使用して、ＰＰＴＲメンブランを介して加えて、ｐＤＮＡ
を回収チューブの中に溶出した。
【０３０４】
　Ｕ．実施例３０
　細胞凝集、および、細胞凝集を軽減するためにＮａＣｌを加えることの影響を、上記の
実施例２９に記載されるプロトコルを使用して調べた。プロトコルを、図１Ａおよび図１
Ｂに記載されるバイオプロセシングシステムと、図１６～図１８に示されるバイオプロセ
シングカートリッジとを使用して行った。
【０３０５】
　上記の実施例２９に記載されるプロトコルを使用して、２５０ｍＭのＮａＣｌを、試薬
トレーに置かれる１２５ｍＬの細胞に加えた。一晩培養物を、１００ｕｇ／ｍｌのアンピ
シリンを含有する１Ｌの新鮮なＬＢ培地への５０ｕＬのＴＯＰ１０／ＤＨ１０Ｂ－Ｔ１Ｒ
グリセロールストック溶液の添加によって調製した。１２５ｍＬの細菌培養物を試薬リザ
ーバーの中に注いだ。ＮａＣｌ（５Ｍ）を、所望されるＮａＣｌ濃度を達成するためにデ
バイスを使用して、運転を開始する前にリザーバーに加えた。
【０３０６】
　ＤＨ１０Ｂ－Ｔ１Ｒ細胞の捕獲の前において、０．５ＭのＮａＣｌ溶液に対して０．２
ＭのＮａＣｌ溶液を使用して細胞を処理することの影響を比較した。比較の結果が図４４
Ａに示される。図４４Ａに示されるように、プラスミド収量における小さい増大が、コン
トロールと比較した場合、０．２ＭのＮａＣｌ溶液を使用したときに認められ、一方で、
０．５ＭのＮａＣｌ溶液は、プラスミド収量に対する有害な影響を有するようであった。
【０３０７】
　Ｔｏｐ１０細胞の捕獲の前において、３００ｍＭのＮａＣｌ溶液を使用することに対し
て２５０ｍＭのＮａＣｌ溶液を使用して細胞を処理することの影響を比較した。比較の結
果が図４４Ｂに示される。図４４Ｂに示されるように、両方の濃度のＮａＣｌは、コント
ロールと比較した場合、Ｔｏｐ１０細胞から得られるプラスミド収量を増大させ、２５０
ｍＭのＮａＣｌ濃度を使用したときに捕獲されるプラスミド収量が５５％増大し、３００
ｍＭのＮａＣｌ濃度を使用したときに捕獲されるプラスミド収量が４０％増大した。
【０３０８】
　Ｖ．実施例３１
　細胞凝集、および、細胞凝集を軽減するためにＮａＣｌを加えることの影響を、上記の
実施例２９に記載されるプロトコルを使用して調べた。プロトコルを、図１Ｃおよび図１
Ｄに記載されるバイオプロセシングシステムと、図１６～図１８に示されるバイオプロセ
シングカートリッジとを使用して行った。
【０３０９】
　細胞のＮａＣｌ前処理：６．５ｍＬの５Ｍ　ＮａＣｌを、試薬トレーに置かれる１２５
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ｍＬの細菌培養物に加えた。塩の前処理を伴わない細胞（コントロール）からのプラスミ
ド収量を、２５０ｍＭのＮａＣｌで前処理された細胞から得られるプラスミド収量と比較
した。
【０３１０】
　図４５Ａは、低い光学密度（ＯＤ）のＴＯＰ１０細胞（平均密度が１．８５である細胞
）および大きい光学密度のＴＯＰ１０細胞（平均密度が２．４～２．５である細胞）から
得られるプラスミド収量を、ＴＯＰ１０コントロール（塩処理なし）から得られるプラス
ミド収量と比較して示す。図４５Ａに示されるように、すべてのＴＯＰ１０細胞について
の回収されたプラスミド収量が、コントロールと比較した場合、２５０ｍＭのＮａＣｌの
処理により増大した。実験後に回収された最終サンプルの体積は、図４５Ｂに示されるよ
うに、塩の前処理によって影響されないままであった。
【０３１１】
　Ｗ．実施例３２
　細胞凝集、および、細胞凝集を軽減するためにＮａＣｌを加えることの影響を、上記の
実施例２９に記載されるプロトコルを使用して調べた。プロトコルを、図１Ｃおよび図１
Ｄに記載されるバイオプロセシングシステムと、図１６～図１８に示されるバイオプロセ
シングカートリッジとを使用して行った。
【０３１２】
　細胞のＮａＣｌ前処理：６．５ｍＬの５Ｍ　ＮａＣｌを、試薬トレーに置かれる１２５
ｍＬの細菌培養物に加えた。塩の前処理を伴わない細胞（コントロール）からのプラスミ
ド収量を、２５０ｍＭのＮａＣｌで前処理された細胞から得られるプラスミド収量と比較
した。
【０３１３】
　図４６は、２５０ｍＭのＮａＣｌで前処理されたＤＨ１０Ｂ－Ｔ１Ｒ細胞から得られる
プラスミド収量を、塩の前処理を伴わない細胞と比較して示す。図４６に示されるように
、ＤＨ１０Ｂ－Ｔ１Ｒ細胞から得られるプラスミド収量が、コントロール細胞に対して、
２５０ｍＭのＮａＣｌで前処理された細胞については増大した。
【０３１４】
　本明細書中で用いられている用語および表現は、限定の用語としてではなく、説明の用
語として使用され、また、そのような用語および表現の使用においては、示される特徴お
よび記載される特徴またはそれらの一部の何らかの均等物を除外することが何ら意図され
ず、しかし、様々な改変が、主張される発明の範囲の範囲内において可能であることが認
識される。従って、本発明が、一部は好ましい実施形態、例示的な実施形態および選択可
能な特徴によって、具体的に開示されているが、本明細書中に開示される概念の改変およ
び変化が当業者によって用いられ得ること、また、そのような改変および変化は、添付さ
れている請求項によって定義されるような本発明の範囲の範囲内であると見なされること
を理解しなければならない。本明細書中に提供される具体的な実施形態は本発明の有用な
実施形態の例であり、したがって、本発明が、本説明において示されるデバイス、デバイ
ス構成成分および方法工程の非常に多数の変化を使用して実施され得ることが当業者には
明らかである。
【０３１５】
　本出願において引用されるすべての参考文献は、それらが本出願における開示と矛盾し
ていないという範囲で、本明細書により参照によってそれらの全体において組み込まれる
。本明細書中に具体的に記載されるものと異なる方法、デバイス、デバイス構成要素、材
料、手順および技術が、過度な実験に頼ることなく、本明細書中に広く開示されるような
本発明の実施に適用され得ることが当業者には明らかである。本明細書中に具体的に記載
される方法、デバイス、デバイス構成要素、材料、手順および技術の、当分野で公知であ
る機能的なすべての均等物が、本発明によって包含されることが意図される。
【０３１６】
　一群の材料、組成物、成分または化合物が本明細書中に開示されるとき、それらの群お
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よびそれらのすべての部分群のすべての個々の群構成要素が別個に開示されることが理解
される。マーカッシュ群または他のグループ分けが本明細書中で使用されるとき、その群
のすべての個々の群構成要素、ならびに、その群の可能なすべての組合せおよび部分組合
せが、本開示において個々に含まれることが意図される。本明細書中に記載または例示さ
れる構成成分の定型化または組合せはどれも、別途述べられない限り、本発明を実施する
ために使用することができる。範囲（例えば、温度範囲、時間範囲または組成範囲）が本
明細書において与えられるときは常に、与えられた範囲に含まれるすべての中間範囲およ
び部分範囲、同様にまた、与えられた範囲に含まれるすべての個々の値が、本開示におい
て含まれることが意図される。
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【要約の続き】
バイス、自動化されたカートリッジおよび自動化された方法が含まれる。
【選択図】図１Ｂ
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