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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ベースプレート（４）と、
　前記ベースプレート（４）と組み合わされるボディ（６）と、
　前記ベースプレート（４）と前記ボディ（６）との間に形成される複数の凹み（３）か
らなる配列と、
　前記複数の凹み（３）からなる配列によって形成される複数のフローセルと、を有し、
　前記複数の凹み（３）は、互いに流体的にシールされており、
　前記複数のフローセルは、それぞれ、少なくとも１つの入口（１）と、少なくとも１つ
の出口（２）を有しており、
　前記ベースプレート（４）は、分析面となっており、
　前記ボディ（６）の外壁によって液溜め（５）が形成されており、
　前記出口（２）は、前記液溜め（５）に連通しており、
　前記液溜め（５）は、前記フローセルから流出する液体を受容するようになっており、
　前記液溜め（５）は、前記凹み（３）の上方に位置する、
　一次元又は二次元に配列された試料区画の配置構成。
【請求項２】
　請求項１に記載の配置構成と、
　前記配置構成の試料区画に対する試料又は試薬の場所指定供給のための手段と、
　１種以上の分析対象物の存在によるパラメータ（計測量）の変化の検出のための少なく
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とも一つの検出器と、を含み、
　前記パラメータ（計測量）が、光学的、電気的、電気化学的若しくは熱的パラメータ（
計測量）又は放射線からの信号である、１種以上の分析対象物を測定するための分析シス
テム。
【請求項３】
　請求項１に記載の配置構成と、
　前記配置構成の試料区画に対する試料又は試薬の場所指定供給のための手段と、
　少なくとも一つの励起光源と、
　ベースプレート上の少なくとも一つ以上の計測区域（ｄ）から出る光の検出のための少
なくとも一つの検出器と、
　を含む、１種以上のルミネセンスを測定するための分析システム。
【請求項４】
　請求項１に記載の配置構成と、
　前記配置構成の試料区画に対する試料又は試薬の場所指定供給のための手段と、
　少なくとも一つの励起光源と、
　１種以上の分析対象物の近くでの屈折率及び／又は１種以上のルミネセンスの変化であ
る光学的パラメータ（計測量）の変化の検出のための少なくとも一つの検出器と、
　を含む、１種以上の分析対象物を測定するための分析システム。
【請求項５】
　ベースプレート（４）と、前記ベースプレート（４）と組み合わされるボディ（６）と
を、それぞれ少なくとも一つの入口（１）及び一つの出口（２）を有するフローセルの配
列を形成するための（空間的）凹み（３）の配列が前記ベースプレート（４）と前記ボデ
ィ（６）との間に形成されるような形式で含む、請求項１に記載の一次元又は二次元に配
列された試料区画の配置構成を製造する方法であって、
　そこで各フローセルの少なくとも一つの出口を、前記フローセルと流体接続された、フ
ローセルを流出する液体を受けるように働くことができ、ベースプレートと組み合わされ
るボディの外壁の凹みとして形成される、液溜め（５）と結合させ、前記ベースプレート
（４）と前記ボディ（６）とを、前記（空間的）凹みの異なるもの同士が互いに対して流
体シールされるような方法で組み合わせる、方法。
【請求項６】
　試料及びさらなる試薬溶液を試料区画に供給し、これらの液体が、前記試料区画の一部
としての、フローセルと流体接続された液溜め（５）に流れ出ることができる、請求項１
に記載の配置構成又は請求項２～４のうちいずれか１項に記載の分析システムによって１
種以上の液体試料中の１種以上の分析対象物を測定する方法。
【請求項７】
　薬学的研究、コンビナトリアルケミストリー、臨床及び臨床前開発におけるスクリーニ
ング法での化学的、生化学的又は生物学的分析対象物の定量及び定性、アフィニティース
クリーニング及び研究における運動パラメータのリアルタイム結合研究及び測定、ＤＮＡ
及びＲＮＡ分析のための分析対象物の定性及び定量、ならびにゲノム又はプロテオム差、
単一ヌクレオチド多形の、ゲノムにおける測定、タンパク質－ＤＮＡ相互作用の計測、ｍ
ＲＮＡ発現及びタンパク質（生）合成の制御機構の測定、毒性発生研究及び発現プロフィ
ールの決定、生物学的及び化学的マーカ化合物、ｍＲＮＡ、タンパク質、ペプチド又は小
分子有機化合物の測定ならびに医薬品研究開発、ヒト及び動物の診断、農薬製品研究開発
における抗体、抗原、病原体又はバクテリアの決定、症候性及び前症候性植物診断、医薬
品開発及び治療薬選択における患者層別化、食品及び環境分析における病原体、有害薬剤
及び細菌、サルモネラ、プリオン及びバクテリアの決定のための、請求項１に記載の配置
構成の使用。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
本発明は、試料区画の配列の一部としての、ベースプレート及びボディによって形成され



(3) JP 4599019 B2 2010.12.15

10

20

30

40

50

る試料区画ごとに少なくとも一つの入口及び出口を有し、前記ベースプレートと組み合わ
されると、試料区画の（幾何学的）配置構成に対応する凹み空間の配置構成を有するフロ
ーセルの一次元又は二次元配置構成に関する。この配置構成は、非常に少量の試料又は試
薬を、小さなベース区域で高い量で配設することができる試料区画に供給する又はそこか
ら取り出すことを可能にする。試料区画ごとに、各試料区画から取り出される液体を受け
るための少なくとも一つの液溜めが配置構成に統合されているため、液供給及び取り出し
手段の周辺マニホールドを従来技術の方法に比較して有意に簡素化することができる。
【０００２】
特に診断のために試料中の１種の分析対象物を測定するために、毛管力を使用し、試料又
は試薬の輸送を実施する多種の配置構成が知られるようになった。したがって、多くの場
合、流体輸送のためのポンプの使用を回避することができる。米国特許第５，０１９，３
５１号には、入口端及び出口端を有する反応毛管がベースプレートとカバープレートとの
間に配置され、入口端が、試料を受け、その試料を試薬と混合するために割り当てられた
領域と流体接続され、反応毛管が上流領域と下流領域とに分割され、反応毛管の太さが上
流領域から下流領域に向かって増大するそのような装置の特別な実施態様が記載されてい
る。この配置構成により、一定で再現可能な流動条件が反応毛管内で達成される。さらに
は、その特許開示には、反応毛管の出口端が、出ていく液体を収集するための領域に接続
されている実施態様が記載されている。このため、構造体の、入口領域を除く全構成部分
が、連続通路又は毛管システム中で、共通のベースプレートと共通のカバープレートとの
間に設けられている。この特許開示の本質的な技術的背景は、毛管作用による液輸送に基
づく。
【０００３】
しかし、このような毛管タイプフローセルの配置構成は、特に要求される大きな所要空間
のため、種々の分析対象物の測定又は種々の試料の分析のために共通の支持体上で多数の
計測区域と組み合わせる用途にはほとんど適さない。したがって、米国特許第５，０１９
，３５１号には、このタイプのいくつかのフローセルの配列形配置構成の示唆はない。さ
らには、収集領域に入った液体の取り出しは不可能である。
【０００４】
多種の分析対象物の測定のためには、現在、種々の分析対象物の測定を別個の試料区画又
はいわゆるマイクロタイタプレートの「ウェル」の中で実施するような方法が主に使用さ
れている。もっとも一般的なものは、通常は約８cm×１２cmのフットプリント上で８×１
２ウェルのピッチ（行及び列としての幾何学的配置構成）を有し、ウェル１個を充填する
のに約１００マイクロリットルの量が必要であるプレート（たとえば、Corning Costarカ
タログNo. 3370, 1999を参照）である。しかし、多くの用途にとって、少量でしか入手す
ることができないかもしれない必要な試料及び試薬の量を減らすためだけでなく、特に、
試料中の１種以上の分析対象物の認識のための生物学的若しくは生化学的又は合成的な認
識要素が試料区画の内壁に固定化される検定に関して、拡散経路、ひいては検定時間を減
らすためにも、試料の量を相当に減らすことが望ましいであろう。
【０００５】
従来のマイクロタイタプレートから導かれる、配列として配設された開放試料区画の場合
、多数のウェル、たとえば、従来の９６個ではなく３８４個（たとえば、Corning Costar
カタログNo. 3702, 1999を参照）又は１５３６個を同じベース区域（フットプリント）上
に配設することにより、個々の試料区画の容積を減らすための周知の技術的解決方法が提
供された。この手法は、試料供給及び取り出しのような試料操作の必要な工程一部で、少
なくとも工業規格として確立されている器具及び研究室ロボットを、さらに使用すること
ができる利点を有する。他の公知の技術的解決方法は、従来のプレートフットプリントを
廃止し、個々のウェルのサイズを特定の用途に必要とされる試料量に専用的に適合させる
ことによって提供された。このような配置構成は、個々の試料区画の容積が部分的に数ナ
ノリットルでしかないため、「ナノタイタプレート」の名称で知られるようになった。し
かし、この技術的解決方法は、従来のマイクロタイタプレート規格に合わせて配置された
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、現在広く普及している研究室ロボットの廃止を要する。
【０００６】
しかし、拡散経路の減少のために望まれる、個々の開放試料区画のサイズの縮小及び／又
はベース面上の液層の厚さの減少とともに、検定期間中の液体蒸発の増加する影響は、ま
すます深刻な対処すべき問題となる。
【０００７】
前記蒸発の問題は、試料出入口の開口を除き、閉鎖された試料区画を使用することによっ
て回避することができる。
【０００８】
液体試料及び／又は試薬を一回の流れで又は連続的に受けるように働くこのようなスルー
フローセルは、試料区画と接触する一つの計測区域の場合には長年公知である。
【０００９】
米国特許第５，７４７，２７４号では、少なくとも３種の梗塞マーカのいくつかの測定に
よって心筋梗塞を早期認識するための計測配置構成及び方法が記載されている。これらの
マーカの測定は、個々の試料区画又は共通の試料区画中で実施することができ、後者の場
合の開示によると、一つの共通の試料区画が連続流路として設けられ、この一つの境界が
たとえば膜によって形成され、この膜に、３種の異なるマーカに対する抗体が固定化され
る。しかし、このタイプのいくつかの試料区画又は流路を、共通の支持体上に配設する、
という示唆はない。さらに、計測区域のサイズに関しての幾何学的情報もない。
【００１０】
１種以上の試料中の分析対象物測定に関して、たとえば吸光度又はルミネセンスの変化の
測定の基づく光学的方法が、過去に非常に多く開発されてきた。理由は、このような方法
は、試料そのものに接触することなく、また試料そのものに有意な影響を及ぼすことなく
実施することができるからである。従来の計測方法、たとえば吸収又は蛍光計測は一般に
、試料区画中の試料量又液体試料の区画の内壁上の計測区域の直接照射に基づく。これら
の配置の欠点には、一般に、分析対象物測定のための信号が発される励起量又は励起区域
の他に、周辺の有意部分が励起光によって照射を受けてしまい、それが、混乱を招くバッ
クグラウンド信号の不都合な発生につながるおそれがある。
【００１１】
より低い検出限界を達成するため、分析対象物の測定が、光導波路中を誘導される光に関
連する減衰フィールドとの相互作用に基づく、分析対象物分子の特異的認識及び結合のた
めの生化学的又は生物学的な認識要素が導波路の表面に固定化された多種の計測配置構成
が開発された。光波が、光学的により希薄な媒体、すなわちより低い屈折率の媒体によっ
て包囲された光導波路に結合すると、その光波は、導波層の界面における全反射によって
誘導される。このような配置構成では、電磁エネルギーの一部が低屈折率媒体に浸透する
。この一部がエバネッセント（減衰）フィールドと呼ばれる。減衰フィールドの強さは、
導波層そのものの厚さ及び導波層の屈折率とそれを包囲する媒体の屈折率との比に非常に
大きく依存する。薄い導波路、すなわち、誘導される光の波長と同じ又はそれよりも小さ
い層厚さの場合、誘導される光の別個のモードを区別することができる。このような方法
の利点として、分析対象物との相互作用は、隣接媒体中への減衰フィールドの浸透深さ（
１００ナノメートル程度である）に限られ、（バルク）媒体の深さからの干渉信号をおお
むね避けることができる。最初に提案されたこのタイプの計測配置構成は、厚さ約１００
マイクロメートルから数ミリメートルまでの高度に多モード性で自立性の単層導波路、た
とえば透明なプラスチック又はガラスのファイバ又はプレートに基づくものであった。
【００１２】
米国特許第４，９７８，５０３号では、液体試料を毛管力によってキャビティに引き込む
計測配置構成が開示されている。光学的に透明な側壁が自立性の多モード化導波路として
設けられ、少なくともその側壁表面のうちキャビティに対面する部分（「パッチ」）に、
試料からの分析対象物の認識及び結合のための生化学的認識要素が固定化されている。こ
の配置構成の欠点として、毛管に引き込まれた液体の交換が考慮されていない。そのよう
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な交換は、たとえば多工程検定の場合に望ましい。
【００１３】
ＷＯ９４／２７１３７には、種々の認識要素を有するパッチが自立性光学基材導波路（単
層導波路）に固定化され、励起光が遠位面で内部結合され（「前面」又は「遠位端」結合
）、光活性化性架橋剤を使用して横方向選択的固定化が実施される計測配置構成が開示さ
れている。この開示によると、いくつかのパッチを共通の平行流路又は試料区画に行方向
に配設することができる。平行な流路又は試料区画は、導波路中を誘導される光を損なう
ことを避けるため、センサとして使用される導波路上の範囲の全長にわたって延びる。し
かし、多数のパッチ及び試料区画の二次元統合の示唆はない。ＷＯ９７／３５２０３に開
示された同様な配置構成では、種々の分析対象物の測定のための種々の認識要素が、試料
ならびに低分析対象物濃度及び場合によりさらに高分析対象物濃度の較正溶液のための別
個の平行な流路又は試料区画に固定化されている配置構成のいくつかの実施態様が記載さ
れている。ここでもまた、二次元配置構成の示唆は与えられていない。
【００１４】
感度を改善すると同時に大量生産で製造しやすくするために、平面薄膜導波路が提案され
ている。もっとも簡単なケースでは、平面薄膜導波路は、支持材料（支持体）、導波層、
スーパストレート（及び分析する試料）の三層系からなり、導波層が最高の屈折率を有し
ている。さらなる中間層が平面導波路の動作をさらに改善することができる。
【００１５】
励起光を平面導波路に内部結合する方法がいくつか公知である。もっとも初期に使用され
た方法は、エアギャップによる反射を減らすため、一般には液体がプリズムと導波路との
間に導入される、前面結合又はプリズム結合に基づくものであった。これら二つの方法は
、主に、比較的大きな層厚さの導波路、すなわち、特に自立性の導波路及び２よりも有意
に小さい屈折率の導波路に適している。しかし、励起光を高い屈折率の非常に薄い導波層
に内部結合させるためには、結合格子の使用がはるかに洗練された方法である。
【００１６】
光学膜導波路中を誘導される光波の減衰フィールドにおける分析対象物測定の種々の方法
は、区別することができる。たとえば、適用される計測原理に基づくと、一つには蛍光、
又はより一般的なルミネセンス法と、他には屈折法とに区別することができる。これに関
して、表面プラズモン共振の発生のために投射される励起光の共振角が計測される量とし
て読まれるならば、より低い屈折率の誘電層の上の薄い金属層中に表面プラズモン共振を
発生させる方法を屈折法の群に含めることができる。表面プラズモン共振はまた、ルミネ
センス計測において、ルミネセンスの増幅又は信号バックグラウンド比の改善に使用する
こともできる。表面プラズモン共振の発生ならびにルミネセンス計測及び導波構造との組
み合わせの条件は、文献、たとえば米国特許第５，４７８，７５５号、第５，８４１，１
４３号、第５，００６，７１６号及び第４，６４９，２８０号に記載されている。
【００１７】
本出願では、「ルミネセンス」とは、光学的又は光学的以外の励起、たとえば電気的又は
化学的又は生化学的又は熱的な励起ののちの、紫外線から赤外線までの範囲の光子の自発
的放出をいう。たとえば、ケミルミネセンス、バイオルミネセンス、エレクトロルミネセ
ンス、特に蛍光及びりん光が「ルミネセンス」に含まれる。
【００１８】
屈折計測法の場合、導波路への分子吸着又は導波路からの分子脱着から生じる有効屈折率
の変化を分析対象物検出に使用する。この有効屈折率の変化は、格子カプラセンサの場合
、光の、格子カプラセンサへの内部結合の結合角と格子カプラセンサからの外部結合の結
合角との差違から測定され、干渉計センサの場合、干渉計の感知ブランチ中で誘導される
計測光と参照ブランチ中で誘導される計測光との位相差違から測定される。
【００１９】
前記屈折法は、さらなるマーカ分子、いわゆる分子標識を使用せずに適用することができ
るという利点がある。しかし、これらの標識なし法の欠点は、より低い計測原理の選択性
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のせいで、達成可能な検出限界が、分析対象物の分子量に依存してピコないしナノモル濃
度範囲に限られ、それが、現代の微量分析の多くの用途、たとえば診断用途には十分では
ないことである。
【００２０】
より低い検出限界を達成するためには、より高い信号生成の選択性のため、ルミネセンス
ベースの方法がより適当であると思われる。この配置構成では、ルミネセンス励起は、よ
り低い屈折率の媒体への減衰フィールドの浸透深さ、すなわち、媒体への浸透深さが約１
００ナノメートルであるとき、導波区域に近接する区域に限られる。この原理は減衰ルミ
ネセンス励起と呼ばれている。
【００２１】
近年、透明な支持材料上のわずか１００ナノメートルほどの薄い導波膜に基づく屈折率の
高い薄膜導波路により、感度を大幅に高めることができた。たとえばＷＯ９５／３３１９
７には、回折光学要素としてのレリーフ格子によって励起光を導波膜に結合する方法が記
載されている。減衰フィールドの浸透深さ内に設けられている、発光することができる物
質から等方的に発されるルミネセンスを適切な計測装置、たとえばフォトダイオード、光
電子増倍管又はＣＣＤカメラによって計測する。また、減衰的に励起された放射線のうち
、導波路に逆結合した部分を、格子のような回折光学要素によって外部結合し、計測する
ことができる。この方法は、たとえばＷＯ９５／３３１９８に記載されている。
【００２２】
たとえば、明細書ＷＯ９６／３５９４０には、本質的に単モード性の平面無機導波路によ
ってルミネセンスのみに基づく多重計測を同時又は順次に実施するため、少なくとも二つ
の別個の導波区域が一つのセンサプラットフォーム上に設けられて、一つの導波区域で誘
導される励起光が他の導波区域から分けられるようにした配置構成（配列）が考案されて
いる。
【００２３】
本発明の本質においては、空間的に分けられた計測区域（ｄ）（図IV）は、液体試料中の
１種又は多種の分析対象物の認識のための、そこに固定化された生物学的若しくは生化学
的又は合成的な認識要素によって占有される区域によって画定されなければならない。こ
れらの区域は、いかなる幾何学形状、たとえば点、円、矩形、三角形、楕円又は線の形態
であることもできる。
【００２４】
ＷＯ９８／２２７９９には、平面導波路の減衰フィールドで励起されるルミネセンスを測
定するための計測構造のための試料区画の配置構成が発案されている。その中で、励起光
を内部結合させるために使用される格子は、試料区画の側壁を形成する材料によって覆わ
れている。したがって、内部結合条件の変化を回避することができる。しかし、これは、
透明度に対する非常に高い要求、蛍光の自由及び可能な限り低い側壁材料の屈折率を伴い
、これらの要件の組み合わせを同時に満たすことは困難である。
【００２５】
公知の技術水準で記載されたすべての装置は、欠点として、試料又は試薬液体の交換を可
能にしないか、そのような交換のために比較的複雑な配置構成、すなわち、液体試料の供
給及び取り出しのための、流体シールする供給及び管接続に対するインタフェースを必要
とし、特に、１回だけの作動のためのフローセルを提供するための、センサプラットフォ
ームとして使用されるベースプレートとその上に配置されるボディとの組み合わせの自動
化操作及び交換を妨げたり、複雑な技術的解決方法を必要としたりする。
【００２６】
したがって、計測精度を否定的な方法で損なうことなく、試料溶液及び試薬の供給、なら
びに流出する試料及び試薬流体の取り出しを有意に簡素化することができる、特に一次元
又は二次元の配列の形態のフローセルの簡単な配置構成の必要がある。
【００２７】
驚くことに今、本発明の試料区画の配置のおかげで、試料及び試薬の自動化供給及び取り
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出しのための周辺の供給及び取り出しラインの複雑なシステムを要することなく、小さな
ベース区域に多数の試料区画を設けることができることがわかった。試料区画は、それぞ
れが、試料区画を流出する液体を受けるための、たとえば試料区画外壁の凹みの形態の液
溜めを備えている。同時に、十分に高い計測信号の生成のためにベースプレート上に試料
区域の比較的大きなベース区域を要する場合でさえ、個々の試料区画の容積を低く維持す
ることができる。理由は、試料区画が、試料及び試薬の供給及び取り出しのための入口及
び出口の開口を除き、閉鎖されており、試料区画の高さ、すなわちベースプレートと、ベ
ースプレートと組み合わされるボディの凹みの対向する境界との間の距離を非常に小さく
、すなわち１００μm以下に維持することができるからである。
【００２８】
この配置構成により、非常に低い試料量を投入し、一定に維持することができる。少量が
可能なため、本発明の配置構成によって提供されるフローセルは、押し退け洗浄によって
非常に効率的に清浄することができる。本発明の配置構成のいくつかの実施態様に関して
以下に記載するように、分析対象物の測定のための生物学的若しくは生化学的又は合成的
な認識要素がベースプレートに固定化されるならば、分析面に通じる拡散経路が短い（も
う一つの利点である）ため、拡散制御される分析対象物結合の終点に速やかに達する。ま
た、少なくとも、本発明の配置構成の一部としてのフローセルが完全に充填される限り、
分析対象物結合によって生じる信号は、供給される試料の全量に本質的に依存しないこと
が好ましい。フローセルは入口及び出口を除き、閉鎖されているため、液体の蒸発をおお
むね避けることができ、室温を有意に超える温度ででも配置構成の作動が可能である。概
して、このように、本発明は、公知の技術水準に比較して有意な利点を提供する。
【００２９】
本発明の主題は、ベースプレートと、前記ベースプレートと組み合わされるボディとを、
互いに対して流体シールされ、それぞれ少なくとも一つの入口及び一つの出口を有する一
つ以上のフローセルの配列を形成するための凹みの配列が前記ベースプレートと前記ボデ
ィとの間に形成されるような形式で含み、そこで各フローセルの少なくとも一つの出口が
、前記フローセルと流体接続された液溜めと結合され、液溜めが、フローセルを流出する
液体を受けるように働くことができる、一次元又は二次元に配列された一つ以上の試料区
画の配置構成である。
【００３０】
これにより、フローセルを流出する液体を受けるための液溜めは、ベースプレートと組み
合わされるボディの外壁の凹みとして形成される。
【００３１】
本発明の配置構成は、事前に供給されているかもしれない液体を取り除く必要なしに、場
所を指定される多種の異なる試料及び試薬溶液を種々の試料区画に同時に供給することを
考慮している。これは、固定された配管接続を要さず、たとえば、本発明の配置構成のフ
ローセルの入口に向けることができるディスペンサの噴射を使用して実施することができ
る。フローセルから流出する液体を受けるための液溜めが配置構成に統合されているため
、他の方法ならば必要であろう出口管及びその接続は必要とされない。したがって、種々
の試料の分析のための多数のフローセルを最小限のベース区域上で統合することができる
。
【００３２】
試料又は試薬を多数の試料区画に同時に供給するためには、手動又は自動化試薬投入のた
めのマルチチャネルピペットを使用することができる。本発明の試料区画の配置構成の入
口が同じピッチ（行及び／又は列としての幾何学的配置構成）で配設されているならば、
個々のピペットは一次元又は二次元の配列に配設される。したがって、好ましくは、配置
構成のピッチは、標準マイクロタイタプレートのウェルのピッチに合致する。そのため、
約９mmの（中心間）距離での８×１２ウェルの配置構成が工業規格として設けられている
。たとえば同じ距離で配設された３、６、１２、２４及び４８ウェルの小さめの配列がこ
の規格に準拠する。フローセルの小さめの配列として設けられた本発明の試料区画のいく
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つかの配置構成はまた、前記フローセルの個々の入口が約９mmの距離の整数倍で位置する
ような方法で組み合わせることができる。
【００３３】
最近、同じフットプリント上に９６の整数倍のウェルとしての３８４個及び１５３６個の
ウェルを、相応に減らしたウェル間距離で有するプレートが使用されている。これらもま
た、標準マイクロタイタプレートと呼ばれなければならない。本発明の配置構成の試料区
画のピッチを、各フローセルの入口及び出口を含め、これらの規格に適合することにより
、多種の市販されている研究室ピペット及びロボットを試料供給に使用することができる
。
【００３４】
本発明の配置構成の外寸がこれらの標準マイクロタイタプレートのフットプリントに合致
することが好ましい。
【００３５】
市販のマイクロタイタプレートの場合、試料供給は開放試料区画の中心で実施されるが、
本発明の配置構成に関しては、物理的理由から、入口及び出口ならびに対応する入口及び
出口開口は、対応するフローセルの境界、たとえば、実施例の一つで示すように、互いに
反対の角点、好ましくは対角線上で対向する角点に配設することが有利である。したがっ
て、たとえばフローセル９６個の配置構成の場合の８×１２セルの全配列の位置は、好ま
しくは、そのフットプリントに対して従来のマイクロタイタプレートのセルの位置からわ
ずかに移動されており、それにより、再プログラミングを要することなく、標準の研究室
ロボットを使用して入口及び／又は液溜めを場所指定することができる。これは、二つの
主境界（軸）に対し、９６ウェルピッチの場合で４．５mmの移動で達成され、相応に、３
８４ウェルピッチの場合で２．２５mmの移動で達成され、１５３６ウェルピッチの場合で
１．１２５mmの移動で達成される。技術的理由（配置構成に利用しうる壁厚）により、２
．２５mmの移動が好ましく、本発明の配置構成は、そのプログラミングを変更することな
く、３８４規格に合わせて設けられたロボットによって場所指定することができる。
【００３６】
本発明のさらなる主題は、上述した性質で、たとえば１列に２～８個の試料区画又はたと
えば１行に２～１２個の試料区画があり、試料区画そのものが、フローセルの入口のピッ
チ（行及び／又は列としての幾何学的配置構成）が標準マイクロタイタプレートのウェル
のピッチ（幾何学的配置構成）に合致するような形式で、標準マイクロタイタプレートの
寸法を有するキャリヤ（「メタキャリヤ」）と組み合わされている配置構成である。
【００３７】
試料区画の配置構成とメタキャリヤとの接続は、たとえば、１回しか使用しないためのも
のであるならば、接着又は接着なしでの正確な嵌め合いによって実施することができ、多
数回使用するためのものであるならば、掛け止め又は挿入によって実施することができる
。メタキャリヤの材料は、たとえば、成形性、金型成形性又はロール練り性を有するプラ
スチック、金属、ケイ酸塩、たとえばガラス、石英又はセラミックスを含む群から選択す
ることができる。
【００３８】
このような試料区画のいくつかの行又は列はまた、フローセルの入口のピッチ（行及び／
又は列としての幾何学的配置構成）が標準マイクロタイタプレートのウェルのピッチ（幾
何学的配置構成）、すなわち、９mm（９６ウェルプレートに対応）又は４．５mm（３８４
ウェルプレートに対応、上記を参照）又は２．２５mm（１５３６ウェルプレートに対応、
上記を参照）の整数倍に合致するような方法で、一つのメタキャリヤと組み合わせること
もできる。
【００３９】
当然、本発明の試料区画の配置構成は、別のピッチ（幾何学的寸法）で配設することもで
きる。たとえば種々の試薬を順に添加したのちフローセルを流出する液体は、対応するフ
ローセルに流体接続された液溜めに収集することができ、また、入口又は液溜めの位置で
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排出することによって除去することができる。
【００４０】
ベースプレートとそれと組み合わされるボディとの間に凹み空間を形成するためにはいく
つかの技術的解決方法がある。一つの可能な配置構成では、形成するフローセルの配列の
ピッチ（行及び／又は列として幾何学的配置構成）を有する三次元構造をベースプレート
上に形成する。ベースプレート上のこれらの構造は、たとえば、互いに隣接するフローセ
ルの間に壁又は壁の一部、たとえばソケットを形成することができる。フローセルは、ベ
ースプレートと適切に形成されたボディとの組み合わせによって形成される。フローセル
の配列の形成、すなわち、ベースプレートとそれと組み合わされるボディとの間の凹み空
間の形成のために、これらの凹みがベースプレート中に形成される。
【００４１】
もう一つの実施態様の特徴は、ベースプレート（４）とそれと組み合わされるボディ（６
）との間に凹み（３）を形成するため、前記ボディ中に凹みが形成されるということであ
る。この実施態様では、ベースプレートが本質的に平面であることが好ましい。
【００４２】
フローセルの配列を形成するためにベースプレートと組み合わされるボディは、一つの工
作物からなることができる。別の実施態様では、ベースプレートと組み合わされるボディ
は、いくつかの部品から形成され、前記ボディの組み合わせ部品は、好ましくは、不可逆
的に組み合わされるユニットを形成する。
【００４３】
ベースプレートと組み合わされるボディは、前記ボディとベースプレートとの組み合わせ
を容易にする補助手段を含むことが好ましい。
【００４４】
配置構成は、多数、すなわち２～２０００個、好ましくは２～４００個、もっとも好まし
くは２～１００個のフローセルを含むことがさらに好ましい。
【００４５】
フローセルの入口のピッチ（行及び／又は列としての幾何学的配置構成）は、標準マイク
ロタイタプレートのウェルのピッチ（幾何学的配置構成）に合致することが好ましい。
【００４６】
配置構成のもう一つの実施態様の特徴は、それがカバーするトップ、たとえば箔、膜又は
カバープレートによって閉鎖されるということである。
【００４７】
フローセルの容量は、ベース区域のサイズ及び凹みの深さが変化すると、大きな範囲内で
異なることができ、その結果、各フローセルの容積は、通常０．１μl～１０００μl、好
ましくは１μl～２０μlである。このため、異なるフローセルの容積は、同様であること
もあり、異なることもある。
【００４８】
異なる試料又は試薬溶液を順次にフローセルに充填するのならば、先に加えられた液体及
びその中に溶解した成分をできるだけ完全に押し退けるため、通常、セル容積の何倍かの
量の液を適用する。したがって、フローセルに流体接続された液溜めの容量は、フローセ
ルの容積よりも大きく、好ましくは少なくとも５倍の大きさであることが好ましい。
【００４９】
ベースプレートと前記ベースプレートと組み合わされるボディとの間の凹みの深さは、１
～１０００μm、好ましくは２０～２００μmであることが好ましい。配列の凹みの大きさ
は、均一であることもできるし多様であることもでき、ベース区域は、いかなる形状、好
ましくは矩形若しくは多角形又は他の幾何学形状であることができる。ベース区域の横方
向寸法もまた、広い範囲で異なることができ、通常、ベースプレートと前記ベースプレー
トと組み合わされるボディとの間の凹みのベース面積は、０．１mm2～２００mm2、好まし
くは１mm2～１００mm2であることが好ましい。ベース区域の角は丸められていることが好
ましい。丸められた角は、流動プロフィールに好ましい方法で影響し、形成するかもしれ
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ない気泡の除去を容易として、その形成を防ぐ。
【００５０】
ベースプレート、それと組み合わされるボディ及び場合によりさらなるカバートップの材
料は、実際に意図された用途の要件を満たさなければならない。具体的な用途に依存して
、これらの要件は、たとえば、酸性又は塩基性の媒体、水溶液の一部としての塩、アルコ
ール若しくは洗浄剤又はホルムアミドに暴露されたときの化学的及び物理的安定性、温度
変動（たとえば－３０℃～１００℃）における安定性、ベースプレート及びそれと組み合
わされるボディの可能な限り同様な熱膨張率、光学特性（たとえば非蛍光性、反射率）、
機械加工性などに関連する。ベースプレートと組み合わされるボディの材料は、成形性、
金型成形性又はロール練り性を有するプラスチック、金属、ケイ酸塩、たとえばガラス、
石英又はセラミックスによって形成される群から選択されることが好ましい。また、さら
なる隣接するカバートップの材料は、成形性、金型成形性又はロール練り性を有するプラ
スチック、金属、ケイ酸塩、たとえばガラス、石英又はセラミックスによって形成される
群から選択することができる。ベースプレートに関しても、その材料は、成形性、金型成
形性又はロール練り性を有するプラスチック、金属、ケイ酸塩、たとえばガラス、石英又
はセラミックスによって形成される群からの材料を含むことが好ましい。そのため、前記
成分（ベースプレート、それと組み合わされるボディ、カバートップ）は、均一な材料で
構成されることもできるし、異なる材料を層として又は横方向に隣接させた、材料が互い
に置き換わることができる混合物又は組成物を含むこともできる。
【００５１】
好ましい実施態様の特徴は、１種以上の分析対象物の測定のための生物学的若しくは生化
学的又は合成的な認識要素がベースプレートに固定化されているということである。
【００５２】
もっとも簡単な固定化方法は、たとえば認識要素とベースプレートとの間の疎水性相互作
用による物理的吸着からなる。しかし、これらの相互作用の程度は、媒体の組成及びその
物理化学的性質、たとえば極性及びイオン強度によって強く影響されることがある。特に
、多工程検定で異なる試薬を順次に添加する場合、表面上への認識要素の被着は、吸着固
定化しただけでは不十分であることが多い。本配置構成の進んだ実施態様では、被着は、
生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識要素の固定化のための、ベースプレート上へ
の付着促進層（ｆ）（図IV）の被着によって改善される。付着促進層（ｆ）は、厚さ２０
０nm未満、好ましくは２０nm未満であることが好ましい。付着促進層を形成するためには
、多くの材料を使用することができる。制限されることなく、付着促進層（ｆ）は、シラ
ン、エポキシド、「自己組織化官能化単分子層」、官能化ポリマー及びポリマーゲルの群
からの化合物を含む。
【００５３】
好ましくは種々の選択的認識要素への結合による種々の分析対象物の同時測定の場合、横
方向に分解される信号の検出によってこれらの結合イベントの記録を実施することができ
るならば、それは有利である。本発明の配置構成の進んだ実施態様の特徴は、生物学的若
しくは生化学的又は合成的な認識要素が別個の（横方向に分けられた）計測区域（ｄ）に
固定化されているということである。これらの別個の計測区域は、生物学的若しくは生化
学的又は合成的な認識要素を前記ベースプレート上に空間選択的に被着させることによっ
て形成することができる。被着には多種の方法を使用することができる。一般性の制限な
しに、生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識要素は、「インクジェットスポッティ
ング、ピン、ペン若しくは毛管による機械的スポッティング、「マイクロコンタクトプリ
ント」、平行又は交差マイクロチャネルに供給することにより、圧力差又は電気若しくは
電磁ポテンシャルへの暴露により、計測区域を生物学的若しくは生化学的又は合成的な認
識要素と流体接触させることを含む方法の群からの一つ以上の方法によってベースプレー
トに被着される。
【００５４】
前記生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識要素としては、核酸（ＤＮＡ、ＲＮＡ）
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又は核酸類似体（たとえば、ペプチド核酸ＰＮＡ）、抗体、アプタマー、膜結合するか、
単離された受容体、それらの配位子、抗体に対する抗原、分子インプリントをホストする
ための化学合成によって生成されたキャビティ、「ヒスチジンタグ成分」によって形成さ
れる群からの成分が被着される。また、完全な細胞又は細胞断片を生物学的若しくは生化
学的又は合成的な認識要素として被着させることができる。
【００５５】
本発明の配置構成は、試料中の一つの分析対象物だけでなく、２種以上の分析対象物が測
定される多種の用途に向けられる。したがって、二つ以上の別個の計測区域（ｄ）の配列
がベースプレートと前記ベースプレートと組み合わされるボディとの間の凹みの領域に配
設され、この計測区域の中に、同種又は異種の生物学的若しくは生化学的又は合成的な認
識要素が固定化されることが好ましい。
【００５６】
一般に、固定化される認識要素は、測定される分析対象物を可能な限り高い特異性をもっ
て認識し、それと結合するような方法で選択される。しかし、通常、特に計測区域に固定
化された認識要素の間にまだ空の場所がある場合、ベースプレートの表面への分析対象物
分子の非特異的吸着が起こることを予想しなければならない。したがって、非特異的結合
又は吸着を減らすため、分析対象物に対して「化学的に中性」である化合物が別個の計測
区域（ｄ）の間に被着されることが好ましい。「化学的に中性」の化合物としては、分析
対象物の認識又は結合を示さず、その結果、非特異的結合が全く又は最小限しか起こらな
いような成分をいう。これらの化合物の選択は、分析対象物の性質に依存する。限定され
ることなく、前記「化学的に中性」の化合物は、たとえばアルブミン、特にウシ及びヒト
血清アルブミン、ニシン精子又はポリエチレングリコールを含む群から選択されることが
好ましい。
【００５７】
本発明の配置構成は、多種の異なるパラメータ（計測量）の測定に使用することができ、
特にベースプレートの特定の実施態様は、実際に適用される計測方法に依存する。本発明
の一つの主題は、生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識要素をその上に固定化され
たベースプレートが、光学的、電気的、電気化学的若しくは熱的パラメータの変化の測定
又は放射線の測定に働くことができる配置構成である。生物学的若しくは生化学的又は合
成的な認識要素を上に固定化されたベースプレートは光学的パラメータの変化の測定のた
めに働くことができ、前記ベースプレートは可視又は近赤外スペクトル領域の波長の少な
くとも一つの領域で透明であることが好ましい。ベースプレートは、可視又は近赤外スペ
クトル領域の波長の少なくとも一つの領域で透明である、ガラス又は熱可塑性若しくは金
型成形性プラスチックの支持体を含むことが特に好ましい。
【００５８】
光学的検出方法のうち、導波路の減衰フィールド内の分析対象物検出に基づく方法は、改
善された感度と、検出容量の、導波路に近接する減衰フィールドが浸透する層への制限と
を特徴とする。したがって、ベースプレートは、連続的であるか、別個の区域に分割され
る光導波路を含むことが好ましい。そのため、特に好ましいものは、光導波路が、凹みに
面する第一の光学的に透明な層（ａ）を有し、該層（ａ）がそれよりも低い屈折率の第二
の光学的に透明な層（ｂ）上にある光膜導波路（図IV）である配置構成である。そのため
、「光学的に透明」とは、可視又は近赤外スペクトル範囲の一つ以上の励起波長における
透明性をいう（この箇所及び以下）。
【００５９】
光学的に透明な層（ｂ）は、低い吸収及び蛍光を特徴とすべきであり、理想的には、吸収
及び蛍光を起こさないべきである。さらには、表面粗さは低いべきである。理由は、層（
ｂ）の表面粗さは、それが導波層として層（ａ）に被着されたとき、いくぶん多大な程度
に付着方法に依存しながらも、より高い屈折率のさらなる層（ａ）の表面粗さに影響する
からである。層（ａ）の境界（界面）層における表面粗さの増大は、誘導光の散乱損失の
増大につながり、それは望ましくない。これらの要求は、多種の材料によって満たされる
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。第二の光学的に透明な層（ｂ）の材料は、ケイ酸塩、たとえばガラス若しくは石英又は
好ましくはポリカーボネート、ポリイミド若しくはポリメチルメタクリレート若しくはポ
リスチレンを含む群の透明な熱可塑性若しくは金型成形性プラスチックを含むことが好ま
しい。
【００６０】
光学的に透明な層（ａ）の所与の層厚さに関して、本発明の配置構成の感度は、層（ａ）
の屈折率と隣接媒体の屈折率の差の増大とともに、すなわち、層（ａ）の屈折率の増大と
ともに増大する。第一の光学的に透明な層（ａ）の屈折率は１．８よりも高いことが好ま
しい。
【００６１】
層（ａ）性質に対するもう一つの重要な要件は、層（ａ）中を誘導される光の伝播損失が
可能な限り低くあるべきということである。第一の光学的に透明な層（ａ）は、ＴｉＯ2

、ＺｎＯ、Ｎｂ2Ｏ5、Ｔａ2Ｏ5、ＨｆＯ2又はＺｒＯ2、好ましくはＴｉＯ2、Ｔａ2Ｏ5又
はＮｂ2Ｏ5を含む。そのような物質いくつかの組み合わせを使用することもできる。
【００６２】
層（ａ）の所与の材料及び所与の屈折率に関して、感度は、層厚さの減少とともに、層厚
さの一定の下限値まで増大する。下限値は、層厚さが、誘導される光の波長によって決定
されるしきい値よりも低下するならば、光誘導のカットオフによって決定され、また、厚
さがさらに減少するならば、非常に薄い層における伝播損失の観測可能な増大によって決
定される。第一の光学的に透明な層（ａ）の厚さが４０～３００nm、好ましくは１００～
２００nmであることが好ましい。
【００６３】
層（ｂ）の自己蛍光を排除することができないならば、特に、ポリカーボネートのような
プラスチックを含むならば、又は層（ａ）における光誘導に対する層（ｂ）の表面粗さの
影響を減らすため、中間層が層（ａ）と（ｂ）との間に被着されるならば、それは有利で
あろう。したがって、層（ａ）よりも低い屈折率を有し、層（ａ）に接する、厚さ５nm～
１００００nm、好ましくは１０nm～１０００nmのさらなる光学的に透明な層（ｂ′）（図
IV）が光学的に透明な層（ａ）及び（ｂ）の間に設けられていることが本発明の配置構成
のもう一つの実施態様に特徴的である。
【００６４】
励起光を光導波路に内部結合させるための多くの方法が公知である。自立性導波路までの
比較的厚い導波層の場合、光は、内部全反射によって誘導されるような方法で適切な開口
数のレンズを使用して導波路の前端（遠位端）に合焦させることができる。厚さよりも大
きな幅の前面を有する導波路の場合、好ましくは円筒形のレンズが使用される。そのため
、レンズは、導波路から離して配設することもできるし、導波路に直接接続することもで
きる。この前面結合方法は、導波層の厚さが薄めの場合にはあまり適さない。その場合、
より適切な方法は、プリズムによる結合であり、プリズムは、好ましくは、中間のスペー
シングなしで導波路に接続されるか、屈折率を適合させる流体によって媒介されることが
できる。また、光ファイバによって本発明の配置構成の光導波路に励起光を供給したり、
両方の導波路をそれらの減衰フィールド同士が重複し、それによってエネルギー移動が可
能になるように互いに近接させることにより、別の導波路に内部結合された光を前記配置
構成の導波路に結合したりすることも可能である。したがって、本発明の配置構成の一部
は、光学的に透明な層（ａ）に入って計測区域（ｄ）に達する励起光の内部結合が、プリ
ズムカプラ、減衰フィールド同士が重なり合う結合された光導波路を含む減衰カプラ、導
波層の前面（遠位端）の前に配設された合焦レンズを有する前面（遠位端）カプラ及び格
子カプラを含む群からの一つ以上の光学内部結合要素を使用して実施されるということで
ある。
【００６５】
光学的に透明な層（ａ）に入って計測区域（ｄ）に達する励起光の内部結合は、光学的に
透明な層（ａ）に形成される一つ以上の格子構造（ｃ）（図IV）を使用して実施されるこ
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とが好ましい。
【００６６】
本発明のさらなる部分は、光学的に透明な層（ａ）の中で誘導される光の外部結合が、光
学的に透明な層（ａ）に形成される格子構造（ｃ′）（図IV）を使用して実施されるとい
うことである。
【００６７】
それにより、光学的に透明な層（ａ）に形成される格子構造（ｃ）及び（ｃ′）は、同じ
又は異なる周期数を有することができ、互いに対して平行又は非平行に配置することがで
きる。
【００６８】
配置構成は、格子構造（ｃ）及び（ｃ′）を内部結合及び／又は外部結合格子として交換
可能に使用できるような方法で提供することができる。
【００６９】
格子構造（ｃ）及び場合によりさらなる格子構造（ｃ′）が２００nm～１０００nmの周期
及び３nm～１００nm、好ましくは１０nm～３０nmの格子変調深さを有することが好ましい
。
【００７０】
そのため、第一の光学的に透明な層（ａ）の厚さに対する変調深さの比は０．２以下であ
ることが好ましい。
【００７１】
格子構造は、種々の形態（幾何学的形状）で設けることができる。格子構造（ｃ）は、矩
形、三角形又は半円形の断面のような断面を有するレリーフ格子であることもできるし、
本質的に平面的な光学的に透明な層（ａ）で屈折率の周期的変調を有する位相又は容積格
子であることもできる。
【００７２】
本配置構成の進んだ実施態様の特徴は、場合により層（ａ）よりも低い屈折率の、たとえ
ばシリカ又はフッ化マグネシウムのさらなる誘電層の上の好ましくは金又は銀の薄い金属
層が、光学的に透明な層（ａ）と、固定化された生物学的若しくは生化学的又は合成的な
認識要素との間に被着されるということである。金属層及び場合によりさらなる中間層の
厚さは、励起波長及び／又はルミネセンス波長で表面プラズモンを励起できるような方法
で選択される。
【００７３】
本配置構成の一つの実施態様に関しては、格子構造（ｃ）は、均一な周期の回折格子であ
ることが好ましい。
【００７４】
しかし、特定の用途、たとえば異なる波長の励起光を同時に内部結合させる場合、格子構
造（ｃ）が多回折格子であるならば、それは有利であろう。
【００７５】
普通、格子構造（ｃ）及び場合によりさらなる格子構造（ｃ′）が試料区画の領域内に設
けられていることが好ましい。
【００７６】
しかし、たとえば、非常に少量の試料を非常に小さなベース区域に塗布しなければならな
いならば、格子構造（ｃ）及び場合によりさらなる格子構造（ｃ′）が試料区画の領域の
外に設けられているのは、有利であろう。
【００７７】
一つの試料区画内にできるだけ多くの試料区画を設けなければならず、同時に、隣接する
試料区画への誘導励起光の、誘導励起光の伝播方向への伝播をその制御された外部結合に
よって阻止しなければならない用途では、格子構造（ｃ）が試料区画内に設けられ、場合
によりさらなる格子構造（ｃ′）が、励起光の内部結合が実施される試料区画の外に設け
られていることが好ましい。
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【００７８】
特に種々の試料区画で計測を順次に実施する場合、格子構造は、励起光が、格子構造（ｃ
）によって一つの試料区画内に内部結合され、その試料区画の中を伝播し（導波層中で誘
導される）、誘導励起光の伝播方向に設けられている隣接する試料区画の下で導波層に進
入し、その中に設けられた格子構造（ｃ′）によって外部結合されるような方法で配設す
ることができる。配置構成の横移動ののち、最後に述べた格子構造（ｃ′）そのものを内
部結合格子として後の計測に使用することができる。
【００７９】
また、格子構造（ｃ）及び場合によりさらなる格子構造（ｃ′）が多数又はすべての試料
区画の範囲に延びる本発明の配置構成のさらなる実施態様が提供される。
【００８０】
多数の格子構造（ｃ）及び（ｃ′）はまた、単一試料区画内での順次に実施される計測に
備えて一つの試料区画の中に配置することができる。
【００８１】
配置構成の大部分の用途では、ベースプレートと組み合わされるボディの材料は、ベース
プレート上のインカンバントな表面区域で、励起放射線及び場合により一つ以上の励起さ
れるルミネセンス放射線の両方に対して、少なくとも減衰フィールドの浸透深さ内で光学
的に透明であることが好ましい。
【００８２】
進んだ実施態様では、ベースプレートと組み合わされるボディの材料は、ベースプレート
の表面と接触させられる、励起放射線及び場合により一つ以上の励起ルミネセンス放射線
の両方に対して透明である第一の層と、ベースプレートからより離れて設けられている、
励起放射線及び場合により励起されるルミネセンス放射線のスペクトル範囲で吸収性であ
る隣接層との二層系の形態で提供される。
【００８３】
隣接する試料区画の間での励起光の光学クロストークを最小限にしなければならないなら
ば、導波路を試料区画間の中間領域で吸収材料と接触させたときの導波を遮断又は最小限
（可能な限り）にすることが有利である。格子構造（ｃ）及び（ｃ′）による内部結合及
び外部結合を試料区画内で実施するか、大きな面積の格子構造が多数の試料区画にわたっ
て延び、大きな区域が励起光によって照射されるならば、それは特に有利である。
【００８４】
そのような進んだ実施態様に特徴的であることは、ベースプレートと接触する層の材料が
、励起放射線及び場合により励起されるルミネセンス放射線のスペクトル範囲で吸収性で
あるということである。
【００８５】
ベースプレートと接触する層の材料が自己接着性であり、密封性であるならば、それは有
利である。そのため、ベースプレートと接触する層の材料がポリシロキサンを含むことが
好ましい。
【００８６】
本発明の配置構成は、１種の試料中の多種の分析対象物を同時に測定するように働くこと
ができる。したがって、一つの試料区画中に５～１０００、好ましくは１０～４００の計
測区域が設けられるならば、それは有利である。
【００８７】
進んだ実施態様では、光学系の調節を容易にする及び／又は試料区画のための凹みを構成
するベースプレートとボディとの組み合わせを容易にするため、光学的又は機械的に認識
可能なマークがベースプレートに設けられることが好ましい。
【００８８】
本発明のさらなる主題は、
前記実施態様のいずれかの配置構成と、
前記配置構成の試料区画に対する試料又は試薬の場所指定供給のための手段と、
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１種以上の分析対象物の存在によるパラメータ（計測量）の変化の検出のための少なくと
も一つの検出器と、を含み、
前記パラメータ（計測量）が、好ましくは、光学的、電気的、電気化学的若しくは熱的パ
ラメータ（計測量）又は放射線からの信号である、１種以上の分析対象物を測定するため
の分析システムである。
【００８９】
また、本発明の主題は、
前記実施態様のいずれかの配置構成と、
前記配置構成の試料区画に対する試料又は試薬の場所指定供給のための手段と、
少なくとも一つの励起光源と、
ベースプレート上の少なくとも１種以上の計測区域（ｄ）から出る光の検出のための少な
くとも一つの検出器と、
を含む、１種以上のルミネセンスを測定するための分析システムである。
【００９０】
好ましいものは、
前記実施態様のいずれかの配置構成と、
前記配置構成の試料区画に対する試料又は試薬の場所指定供給のための手段と、
少なくとも一つの励起光源と、
１種以上の分析対象物の近くでの屈折率及び／又は１種以上のルミネセンスの変化である
ことが好ましい光学的パラメータ（計測量）の変化の検出のための少なくとも一つの検出
器と、
を含む、１種以上のルミネセンスを測定するための分析システムである。
【００９１】
分析システムの可能な実施態様の特徴は、計測区域（ｄ）への励起光の投射が表面又は透
過照射構造で実施されるということである。
【００９２】
特定の用途に関して、計測区域（ｄ）への励起光の投射と、計測区域（ｄ）からの計測光
の検出とがベースプレートの反対側で実施されるならば、それは有利である。
【００９３】
より多くの用途に関して、計測区域（ｄ）への励起光の投射と、計測区域（ｄ）からの計
測光の検出とがベースプレートの同じ側で実施されることが好ましい。
【００９４】
特別な実施態様の特徴は、計測区域（ｄ）への励起光の投射と、計測区域（ｄ）からの計
測光の検出とが共焦点配置構成で実施されるということである。
【００９５】
光膜導波路を含む本発明の試料区画の配置構成を有する本発明の分析システムのもう一つ
の実施態様に関して、一つの（共通の）波長の励起光線が、前記励起波長の励起光を光学
結合要素によって光学的に透明な層（ａ）に内部結合するための共鳴角によって画定され
る共通面に位置することが好ましい。
【００９６】
多数の計測区域からの信号を同時に検出するためには、好ましくは、ＣＣＤカメラ、ＣＣ
Ｄチップ、フォトダイオードアレイ、アバランシェダイオードアレイ、マルチチャネルプ
レート及びマルチチャネル光電子増倍管によって形成される群から選択される少なくとも
一つの横方向に分解する検出器を信号検出に使用することが好ましい。
【００９７】
本発明は、伝送された光束を成形するためのレンズ若しくはレンズ系、光束を偏向させ、
場合によりさらに成形するための平面若しくは湾曲ミラー、光束を偏向させ、場合により
スペクトル分離するためのプリズム、光束の部分をスペクトル選択的に偏向させるための
ダイクロイックミラー、伝送される光の強さを調整するためのニュートラルフィルタ、光
束の部分をスペクトル選択的に透過させるための光学フィルタ若しくはモノクロメータ又
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は励起若しくはルミネセンス光の別個の偏光方向を選択するための偏光選択要素を含む群
の光学部品が、一つ以上の励起光源とベースプレートとの間に前記実施態様のいずれかの
配置構成の一部として設けられている及び／又は前記ベースプレートと一つ以上の検出器
との間に設けられていることを特徴とする分析システムを含む。
【００９８】
光励起は連続的に実施することができる。しかし、励起光は、１fs～１０分の間隔のパル
スで投射されることが好ましい。
【００９９】
分析システムの進んだ実施態様の特徴は、計測区域からの発光が時間分解的に計測される
ということである。
【０１００】
利用しうる励起光を参照するため、光源の位置での励起光、拡大後の励起光若しくは個々
のビームに分割された後の励起光、又は一つ以上の別個の計測区域の位置からの励起波長
の散乱光及び格子構造（ｃ）若しくは（ｃ′）によって外部結合された励起波長の光を含
む群の光信号を計測することが好ましい。
【０１０１】
発光の測定のための計測区域と参照信号の測定のための計測区域とが同一であることが特
に好ましい。
【０１０２】
本発明の分析システムの一つの実施態様では、発光の投射及び検出をすべての計測区域で
同時に実施する。もう一つの実施態様の特徴は、励起光の投射及び一つ以上の計測区域か
らの発光の検出を一つ以上の試料区画で順次に実施する。また、順次に実施される励起光
の投射及び一つ以上の計測区域からの発光の検出を一つの試料区画の中で数回実施するこ
とも可能である。
【０１０３】
そのため、順次に実施される励起及び検出は、ミラー、偏向プリズム及びダイクロイック
ミラーからなる群の可動光学部品を使用して実施することが好ましい。
【０１０４】
特に、順次に実施される励起及び検出は、本質的に焦点及び角度保存的なスキャナを使用
して実施することが好ましい。
【０１０５】
順次に実施される励起及び検出の分析システムのもう一つの実施態様の特徴は、前記実施
態様のいずれかの配置構成が順次に実施される励起及び検出のステップの間で動かされる
ということである。
【０１０６】
本発明のさらなる主題は、ベースプレートと、
前記ベースプレートと組み合わされるボディとを、それぞれ少なくとも一つの入口及び一
つの出口を有するフローセルの配列を形成するための（空間的）凹みの配列が前記ベース
プレートと前記ボディとの間に形成されるような形式で含む、そこで一次元又は二次元に
配列された試料区画の配置構成を製造する方法であって、各フローセルの少なくとも一つ
の出口を、前記フローセルと流体接続された、フローセルを流出する液体を受けるように
働くことができる液溜めと結合させ、前記ベースプレートと前記ボディとを、前記（空間
的）凹みの異なるもの同士が互いに対して流体シールされるような方法で組み合わせる方
法である。
【０１０７】
この方法の可能な実施態様として、ベースプレート及びそのベースプレートと組み合わさ
れるボディは、不可逆的に結合することができる。そのため、ベースプレートと、ベース
プレートと組み合わされるボディは、接着することが好ましい。
【０１０８】
そのため、少なくとも励起波長で可能な限り高い透明度を特徴とし、励起条件下で可能な
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限り蛍光性が弱い、理想には蛍光を示さない接着剤が好ましい。しかし、励起光が一つの
試料区画に限定されなければならない用途では、接着剤が励起波長、たとえば黒で吸収性
であるが、同じく可能な限り蛍光性が弱い、理想には蛍光を示さないならば、それもまた
有利であろう。さらには、ベースプレートと組み合わされるボディの材料の場合と同様な
材料要件、すなわち、たとえば酸性若しくは塩基性媒体、水溶液の一部としての塩、アル
コール又は洗剤又はホルムアルデヒドに暴露したときの化学的及び物理的安定性ならびに
温度安定性が接着剤にも当てはまる。当然、接着剤は、結合される材料の化学的表面性質
に同時に適合されなければならない。また、分析対象物及び／又は固定化された認識要素
との化学反応が起こってはならない。
【０１０９】
分析対象物測定のための生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識要素が、前記ボディ
と組み合わされる前のベースプレートに被着されるならば、必要な接着剤硬化方法と前記
認識要素の安定性との適合性をも考慮しなければならない。これは一般に、非常に短い波
長のＵＶ線（たとえば２８０nm未満）、特に長めの時間（たとえば２時間超）必要とされ
る場合の高温（たとえば１００℃超）の適用を硬化に要する接着剤を排除する。そのため
、要件は一般に、タンパク質、たとえば抗体が認識要素として使用される場合、核酸を認
識要素として組み合わせる場合によりも厳しい。
【０１１０】
ベースプレート及びそれと組み合わされるボディはまた、たとえば、その本体に設けられ
た適切な手段、たとえばかぎ付きフックによって可能になる掛け止めによって又は設けら
れた案内路に挿入することによって可逆的に結合することもできる。ベースプレートと前
記ボディとの結合方法の選択に本質的な規準は、それが達成されたのち、隣接する試料区
画が互いに対して流体シールされるということである。流体シールは、場合により、成形
性のシール材料を使用することによって支持することができる。たとえば、前記ボディは
、二又はより多数の部品（層）の系として設けることができ、ベースプレートに面する層
が弾性材料によって形成されることもできるし、ガスケット（「Ｏリング」）をシールの
ために使用することもできる。また、隣接する試料区画間の隔壁（ベースプレートと接触
させる）中の凹みの形態の拡散隔膜の適用をこの目的に意図することができる。
【０１１１】
本発明の一部は、試料及び場合によりさらなる試薬溶液を試料区画に供給し、これらの液
体が、フローセルと流体接続された、前記試料区画の一部としての液溜めに入ることがで
きる前記実施態様のいずれかの配置構成によって１種以上の液体試料中の１種以上の分析
対象物を測定する方法ならびに前記実施態様のいずれかの分析システムである。
【０１１２】
方法の進んだ実施態様の特徴は、１種以上の分析対象物の測定のための生物学的若しくは
生化学的又は合成的な認識要素が前記配置構成のベースプレートに固定化され、励起光が
前記ベースプレート上の計測区域に向けられ、前記計測区域から出る光が少なくとも一つ
の検出器によって検出されるということである。
【０１１３】
このため、ベースプレートが、連続的であるか、別個の区域に分割された光導波路を含み
、励起光が、光学結合要素を使用して前記導波路に投射され、前記光導波路と光学的に相
互作用する計測区域からの計測光が一つ以上の検出器によって検出される方法が好ましい
。
【０１１４】
特に好ましいものは、前記光導波路が、第一の光学的に透明な層（ａ）を有し、該層（ａ
）がそれよりも低い屈折率の第二の光学的に透明な層（ｂ）上にある光膜導波路として設
けられ、さらに、励起光が、光学的に透明な層（ａ）中に形成された一つ以上の格子構造
によって光学的に透明な層（ａ）に内部結合され、誘導波として、その上に設けられた計
測区域まで送られ、さらに、発光することができる分子からの、前記誘導波の減衰フィー
ルドで発生したルミネセンスが一つ以上の検出器によって検出され、１種以上の分析対象
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物の濃度がこれらのルミネセンス信号の強さから測定される方法である。
【０１１５】
励起光を内部結合させるための格子構造（ｃ）及び導波層中を誘導される光の外部結合の
ためのさらに設けられた格子構造（ｃ′）を有する配置構成の場合、内部結合は、格子構
造（ｃ′）によって外部結合された励起光を、そのまま又はミラー若しくはプリズムによ
る光線偏向ののち、場合によって適切なレンズによる合焦ののち、増幅器に接続された検
出器、たとえばフォトダイオードに向けることによって最適化することができる。そのた
め、励起光は、全幅（導波層の面で誘導される励起光の伝播方向に対して直角な寸法）に
沿って外部結合され、検出器の感光区域に合焦することが好ましい。この検出器によって
生成される外部結合された光の信号がその最大値に達するとき、最適な内部結合が達成さ
れる。
【０１１６】
（１）等方向に発されたルミネセンス又は（２）光学的に透明な層（ａ）に内部結合され
、格子構造（ｃ）によって外部結合されるルミネセンス又は両部分（１）及び（２）を含
むルミネセンスを同時に計測することが特に好ましい。
【０１１７】
本発明の方法の一部は、前記ルミネセンスの生成のため、発光染料又は発光性ナノ粒子を
ルミネセンス標識として使用し、これを励起されることができ、３００nm～１１００nmの
波長で発光するということである。
【０１１８】
ルミネセンス標識は、分析対象物に結合されるか、競合検定では、分析対象物類似体に結
合されるか、多工程検定では、固定化された生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識
要素の結合相手の一つ又は生物学的若しくは生化学的又は合成的な認識要素に結合される
ことが好ましい。
【０１１９】
方法のもう一つの実施態様の特徴は、第一のルミネセンス標識と同様な又は異なる励起波
長の第二又はそれ以上のルミネセンス標識及び同様な又は異なる発光波長が使用されると
いうことである。そのため、第二又はそれ以上のルミネセンス標識が、第一のルミネセン
ス標識と同じ波長で励起されるが、他の波長で発光することができることが好ましい。
【０１２０】
加えられる発光染料の励起スペクトルと発光スペクトルとが重なり合わないか、部分的に
しか重なり合わないならば、それは特に有利である。
【０１２１】
方法のもう一つの実施態様の特徴は、供与体として働く第一の発光染料から受容体として
働く第二の発光染料への電荷又は光エネルギーの移動が分析対象物の検出に使用されると
いうことである。
【０１２２】
本発明のさらに別の実施態様の特徴は、１種以上のルミネセンスの測定の他に、計測区域
における有効屈折率の変化が測定されるということである。
【０１２３】
方法の進んだ実施態様では、ルミネセンスの一つ以上の測定及び／又は励起波長における
光信号の測定が偏光選択的に実施される。
【０１２４】
１種以上のルミネセンスは、励起光の偏光とは異なる偏光で計測することが好ましい。
【０１２５】
本発明の一部は、抗体又は抗原、受容体又は配位子、キレート化剤又は「ヒスチジンタグ
成分」、オリゴヌクレオチド、ＤＮＡ又はＲＮＡストランド、ＤＮＡ又はＲＮＡ類似体、
酵素、酵素補因子又は阻害薬、レクチン及び炭水化物を含む群の１種以上の分析対象物の
同時又は順次に実施される定量又は定性のための、前記実施態様のいずれの方法である。
【０１２６】
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方法の可能な実施態様の特徴は、試験される試料が、天然の体液、たとえば血液、血清、
血漿、リンパ液又は尿又は組織液又は卵黄であるということである。
【０１２７】
他の実施態様の特徴は、試験される試料が、光学的に濁った液体又は表面水又は土壌又は
植物抽出物又はバイオ若しくはプロセスブロスであるということである。
【０１２８】
試験される試料はまた、生物学的組織から採取することができる。
【０１２９】
本発明のさらなる主題は、薬学的研究、コンビナトリアルケミストリー、臨床及び臨床前
開発におけるスクリーニング法での化学的、生化学的又は生物学的分析対象物の定量及び
定性、アフィニティースクリーニング及び研究における運動パラメータのリアルタイム結
合研究及び測定、特にＤＮＡ及びＲＮＡ分析のための分析対象物定性及び定量ならびにゲ
ノム又はプロテオム差、たとえば単一ヌクレオチド多形の、ゲノムにおける測定、タンパ
ク質－ＤＮＡ相互作用の計測、ｍＲＮＡ発現及びタンパク質（生）合成の制御機構の測定
、毒性発生研究及び発現プロフィールの決定、特に生物学的及び化学的マーカ化合物、た
とえばｍＲＮＡ、タンパク質、ペプチド又は小分子有機（メッセンジャ）化合物の測定な
らびに医薬品研究開発、ヒト及び動物の診断、農薬製品研究開発における抗体、抗原、病
原体又はバクテリアの決定、症候性及び前症候性植物診断、医薬品開発及び治療薬選択に
おける患者層別化、食品及び環境分析における病原体、有害薬剤及び細菌、特にサルモネ
ラ、プリオン及びバクテリアの決定のための、上記実施態様のいずれかの方法の使用であ
る。
【０１３０】
例
本発明の主題を限定することなく、本発明の配置構成を図面で例示する。
【０１３１】
例１
本発明の試料区画の配置構成が積み重ね可能であり、それらが、ベースプレート４が周囲
と接したときの汚染を防ぐための手段を含むならば、それは有利である。
【０１３２】
図Ｉの配置構成は、ベースプレート４及びそれと組み合わされるボディ６を含む。ボディ
は、ボディをベースプレートと組み合わせたのち、入口１及び出口２を有するフローセル
を形成するための（三次元）凹み空間を形成する凹み３を有している。凹み３は、いかな
る幾何学形状のベース区域を有することもでき、たとえば直角であることができる。角は
丸められていることが好ましい（図示せず）。入口１及び出口２の直径及び断面積は、同
一であっても異なってもよく、液添加のための入口開口と三次元凹み３への入口との間な
らびに（三次元）凹み空間３とこのフローセルに流体接続された液溜め５への入口との間
で一定のままであることもできるし変化することもできる。
【０１３３】
フローセルを充填するために必要な試料及び試薬の量を減らすためには、大きめの直径の
ピペット先端を入口に挿入できるような方法で入口区分１が広げられるならば、また、入
口区分が、凹み３への進入のための狭い開口を除き、その下端を閉じられるならば、それ
は有利であろう。後の入口開口をさらに入口区分１内の低い囲壁（図示せず）によって包
囲することができる。たとえば、軟質な弾性材料の円錐形（先細り）ピペット先端をボデ
ィ６の硬めの壁材料に押し当て（特に入口１の壁に関して）、それにより、シール機能を
提供するならば、隣接する液溜め５に対する入口１のさらなるシールを達成することがで
きる。
【０１３４】
充填工程で大きめのピペット先端の使用を可能にするために、液溜め５のピッチ（行及び
列としての幾何学的配置構成）が、凹み３及び入口１の関連する入口開口を含むフローセ
ルのピッチに対して、入口開口が常に縁又は凹み３の角に位置する（図Ｉに示す）ような
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方法で移動しているが、液溜め５に対する壁（ボディ６の一部として）が次のフローセル
に向かう方向に移動しているならば、それはさらに有利であろう。この配置は、流れのな
い死に容積を凹み３内で避け、同時に、必要な液量を低く維持するのに役立つことができ
る。
【０１３５】
充填工程を容易にするため、入口１は、たとえば、この入口に挿入された先端が凹み３の
入口開口に向けて案内されるような円錐形（先細り）にすることができる。挿入はさらに
、（円錐形の）入口開口中の、凹み３の方向に前記入口開口に向かうさらなる機械的に構
成された補助、たとえば溝又は波形によって容易にすることができる。さらには、入口の
壁における同心環構造をセンタリングのための補助として設けることができる。
【０１３６】
さらには、供給される液体の表面張力を減らし、それにより、フローセルの壁との接触角
を減らす洗剤のような成分を供給試料及び試薬溶液に添加することが、充填工程を容易に
し、充填工程での気泡の発生を阻止することができる。同じ目的のため、ボディ６の壁そ
のものを化学的又は物理的表面処理、たとえばプラズマ処理によって、接触角が減少し、
ひいては濡れ性が改善するような方法で改質するならば、それは役立つことができる。
【０１３７】
同じく、隣接するフローセルの入口２及び出口１が示されている（この断面図で）。フロ
ーセルの入口及び出口は、凹みのベース区域の対向する角の点、本質的に矩形のベース区
域の場合、たとえば対角線の終点に常に位置することが好ましい。
【０１３８】
より一定の充填及び充填速度ならびにベースプレート４の表面湿潤を可能にするため（図
Ｉに対して直角の断面における放物状流動プロフィールを避けるため）、凹み３が図の紙
面に対して直角な方向に深さを増すならば、すなわち、流動断面が矩形又は楕円形ではな
く、縁に向けて拡大するならば、有利であろう。したがって、断面分布内でより均一の流
動速度を達成することができ、境界領域における死に容積の形成を再び減らすことができ
る。
【０１３９】
例２
図IIは、液溜め５が、ベースプレート４とで組み合わされるボディの外壁の凹みとして設
けられている本発明の配置構成のもう一つの実施態様を示す。この実施態様のおかげで、
フローセルを流出する液体は、液溜め５に入ることができるが、液溜めが液出口の部位で
側壁の上縁まで充填されない限り、フローセルに逆流することはできない。
【０１４０】
例３
図IIIは、液溜め５が上で閉じられている、図Ｉの配置構成の変形態様を示す。結果的に
、同じく液体は蒸発によって液溜めから逃げることはできない。この変形は、さらなるカ
バートップ、たとえば箔、隔膜又はカバープレートを使用することにより、本発明の配置
構成を完全に、特に安全に流体シールできるような、さらなる利点を伴う。これは、たと
えば、使用後に本発明の配置構成からの生物学的又は化学的に危険な分子又は液体の脱出
を阻止しなければならないならば、特に重要かつ有利である。
【０１４１】
すべての記載した例に関して、ボディ６は、一つの部品又は好ましくは不可逆的にユニッ
トに組み合わされるいくつかの部品からなることができる。
【０１４２】
例４
図IVは、ベースプレートが、生物学的又は生化学的認識要素がその上に固定化された光膜
導波路として設けられている本発明の配置構成を例示する。この図で、「ｇ」は、前記例
にしたがってベースプレートとボディ６とを組み合わせることによって形成されるフロー
セルの境界壁を指定する。したがって、「ｇ」は、図Ｉ～IIIでは標識「６」に対応する



(21) JP 4599019 B2 2010.12.15

10

20

30

40

50

。
【０１４３】
少なくとも可視又は近赤外スペクトル領域の一部で透明である層（ｂ）の上に、まず、薄
い中間層（ｂ′）が被着され、次に、層（ｂ）及び（ｂ′）の屈折率よりも大きい屈折率
の層（ａ）が被着されている。層（ａ）及び（ｂ′）もまた、少なくとも可視及び近赤外
スペクトル範囲の一部で透明である。格子構造（ｃ）及び（ｃ′）は、層（ｂ）中の、被
着されると上に位置する層の中に移されるレリーフ格子の形態で設けられている。そして
、付着促進層（ｆ）が層（ａ）に被着され、これが、固定化される生物学的若しくは生化
学的又は合成的な認識要素の付着を改善することができる。提供された例では、認識要素
は、この実施態様では格子構造（ｃ）及び（ｃ′）の上及びそれらの間に配設することが
できる別個の（横方向に離間した）計測区域（ｄ）に固定化されている。この例では、ベ
ースプレートは、最後にボディ（ｇ）（図Ｉ～IIIの指定の「６」に対応）と組み合わさ
れる。
【０１４４】
例５
図Ｖは、全部で１列６個で６列のフローセルを形成するため、ベースプレート及びそれと
組み合わされるボディのコラム状配置構成（例２の配置構成）そのものが共通のキャリヤ
（「メタキャリヤ」）に挿入された配置構成を示す。コラム状のベースプレート４とそれ
と組み合わされるボディ６とがいっしょになって挿入モジュール７を形成し、これがメタ
キャリヤ８に挿入される。
【０１４５】
図示する例では、メタキャリヤは、マイクロタイタプレートのフットプリントを有する。
入口１（この図では分解せず）に向かう入口開口９が９６ウェルの標準マイクロタイタプ
レートのピッチ（行及び列としての幾何学的配置構成）と適合する、すなわち、常に９mm
の整数倍の間隔（この例では、コラム内の入口の間隔９mm、隣接コラム間の入口の間隔１
８mm）で配置されるような方法で配置されている。挿入モジュールごとメタキャリヤを適
切に移動させると、液溜め５の幾何学的配置構成が相応に標準の９６ウェルマイクロタイ
タプレートのピッチと適合する。
【０１４６】
図示する例では、メタキャリヤは、６個までの挿入モジュールを受けることができるよう
な実施態様で提供されている。しかし、挿入モジュールのための場所は空のままであって
もよい。
【０１４７】
場合により同じく自動化された方法でのメタキャリヤへの挿入モジュールの挿入は、機械
的補助、たとえば機械的限界点若しくは壁、センタリングのための補助、たとえば機械的
ガイド又は光学マークによって容易にすることができる。
【０１４８】
試料区画の配置構成とメタキャリヤとの接続は、１回しか使用しないためのものであるな
らば、たとえば接着又は接着なしでの正確な嵌め合いによって実施することもできるし、
多数回使用するためのものであるならば、たとえば掛け止め又は適切に形成されたマウン
トへの挿入によって実施することもできる。
【０１４９】
図示する例は、挿入モジュール７を取り付け機構によって導入し、計測の実施後、再び取
り出すことができる再使用可能なメタキャリヤの実施態様を示す。
【０１５０】
好ましくは、フローセルの行又は列を有する挿入モジュール７ならびにメタキャリヤの対
応する受け入れ場所は、挿入モジュールが挿入されるとき、その一つの向きだけが可能に
なるような形態で提供される。
【図面の簡単な説明】
【図１】　一つのフローセルの入口及び出口ならびに隣接フローセルの一部を含む部分断
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面図を示す。
【図２】　本発明の配置構成のもう一つの実施態様の、図Ｉに対応する部分断面図を示す
。
【図３】　本発明の配置構成のさらに別の実施態様の、図Ｉに対応する部分断面図を示す
。
【図４】　ベースプレートとして光膜導波路を有する実施態様の、ベースプレートに限定
した部分断面図を示す。
【図５】　たとえば１列６個で６列のフローセルを形成するため、ベースプレート及びそ
れと組み合わされるボディのコラム状配置構成（図IIの配置構成）そのものが共通のキャ
リヤ（「メタキャリヤ」）に挿入された配置構成を示す。
【符号の説明】
１　入口
２　出口
３　凹み
４　ベースプレート
５　液溜め
６　ボディ

【図１】 【図２】



(23) JP 4599019 B2 2010.12.15

【図３】

【図４】

【図５】



(24) JP 4599019 B2 2010.12.15

10

20

30

40

フロントページの続き

(51)Int.Cl.                             ＦＩ                                                        
   Ｇ０１Ｎ  35/02     (2006.01)           Ｇ０１Ｎ  35/02    　　　Ｆ          　　　　　
   Ｇ０１Ｎ  37/00     (2006.01)           Ｇ０１Ｎ  37/00    １０１　          　　　　　
   　　　　                                Ｇ０１Ｎ  37/00    １０２　          　　　　　

(72)発明者  シュールマン－マーダー，エヴェリーネ
            スイス国、ツェーハー－５０８９　ツァイヒェン、タールヒューベル　１
(72)発明者  アーベル，アンドレアス・ペー
            スイス国、ツェーハ－－４０５４　バーゼル、ロットベルクシュトラーセ　１６アー
(72)発明者  ボップ，マルティン・アー
            スイス国、ツェーハー－４０５３　バーゼル、ブルンマットシュトラーセ　１１
(72)発明者  ドゥフェネク，ゲルト・エル
            ドイツ国、７９１８９　バート・クロツィンゲン、エツマッテンヴェーク　３４
(72)発明者  エーラート，マルクス
            スイス国、ツェーハー－４３１２　マグデン、イム・ブリューエル　６
(72)発明者  クレスバッハ，ゲルハルト・エム
            ドイツ国、７９２１９　シュタウフェン、ブルクハルデンヴェーク　６
(72)発明者  パウラク，ミヒャエル
            ドイツ国、７９７２５　ローフェンブルク、アンデルスバッハシュトラーセ　５
(72)発明者  シェーラー－ヘルナンデツ，ナニア・ゲー
            スイス国、ツェーハー－４４６０　ゲルターキンデン、オクセンガッセ　１５
(72)発明者  シック，エギンハルト
            ドイツ国、７９６１８　ラインフェルデン、ノルドシュワベナー・シュトラーセ　９

    審査官  森　竜介

(56)参考文献  国際公開第９７／００１０８７（ＷＯ，Ａ１）
              特表平１１－５０５６１０（ＪＰ，Ａ）
              特開平０２－０２８５５９（ＪＰ，Ａ）

(58)調査した分野(Int.Cl.，ＤＢ名)
              G01N  35/08
              B01J  19/00
              G01N  21/05
              G01N  21/64
              G01N  33/48
              G01N  35/02
              G01N  37/00


	biblio-graphic-data
	claims
	description
	drawings
	overflow

