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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　遠心ろ過アセンブリであって、
　外径を有するろ過装置と、
　該ろ過装置用の少なくとも１つのろ過装置ホルダと、
　を含み、
　前記ろ過装置が、
　サンプルリザーバと、アンダドレン支持体により各々が支持された一対の離間した膜と
、を含み、
　前記アンダドレン支持体が、ろ液を捕捉するための、長手方向に離間する一連の溝、チ
ャンネル、または表面模様テクスチャ、ろ液を容器にドレンさせるための複数のドレン孔
、保持液チャンバ、を含み、
　前記ろ過装置ホルダが、開放端、前記ろ過装置の外径より大きい第１内径、を有するハ
ウジングを含み、且つ、該ハウジング内で前記開放端から離間する肩部にして、前記ろ過
装置の前記外径より小さい第２内径を画定する肩部を有し、
　前記ろ過装置が、前記ろ液を前記ろ過装置のドレン孔から前記ハウジング内に流入させ
る旋回モード下に前記ろ過装置ホルダ内に挿通され得、また、前記ろ過装置が、前記保持
液チャンバ内の保持液を前記ろ過装置ホルダからハウジングに流入させる逆旋回モード下
に前記ろ過装置ホルダ内に挿通され得、
　前記旋回及び逆旋回の各モードの何れかにおけるろ過装置ホルダ内への前記ろ過装置の
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挿通量が前記肩部により制限される遠心ろ過アセンブリ。
【請求項２】
　前記ろ過装置ホルダが前記開放端を閉鎖するキャップを更に含む請求項１に記載の遠心
ろ過アセンブリ。
【請求項３】
　前記ろ過装置が開放端を有し、前記キャップが該ろ過装置の開放端を閉鎖する形状を有
する請求項２に記載の遠心ろ過アセンブリ。
【請求項４】
　前記各膜が、前記ろ過装置の垂直中心線から約０°以上で且つ約５°未満の角度を成す
請求項１に記載の遠心ろ過アセンブリ。
【請求項５】
　前記各膜が、前記ろ過装置の垂直中心線から約３°の角度を成す請求項１に記載の遠心
ろ過アセンブリ。
【請求項６】
　各前記ドレン孔が約５°の抜き勾配を有する請求項１に記載の遠心ろ過アセンブリ。
【請求項７】
　前記保持液チャンバがデッドストップ容量を含む請求項１に記載の遠心ろ過アセンブリ
。
【請求項８】
　遠心ろ過アセンブリであって、
　外径を有するろ過装置と、少なくとも１つのろ過装置ホルダと、
　を含み、
　前記ろ過装置が、サンプルリザーバと、アンダドレン支持体により各々が支持された一
対の離間した膜と、を含み、
　前記アンダドレン支持体が、ろ液を捕捉するための、長手方向に離間する一連の溝、チ
ャンネル、または表面模様テクスチャ、ろ液を容器にドレンさせるための複数のドレン孔
、保持液チャンバ、を含み、
　前記ろ過装置ホルダが、開放端、内径、を有するハウジングを含み、
　前記ろ過装置が、前記ろ液を前記ろ過装置のドレン孔から前記ハウジング内に流入させ
る旋回モード下に前記ろ過装置ホルダ内に挿通され得、また、前記ろ過装置が、前記保持
液チャンバ内の保持液を前記ろ過装置ホルダからハウジングに流入させる逆旋回モード下
に前記ろ過装置ホルダ内に挿通され得、
　前記ろ過装置ホルダ内への前記ろ過装置の挿通量が前記外径及び内径の相対長により制
限される遠心ろ過アセンブリ。
【請求項９】
　サンプルのろ過方法であって、
　外径を有するろ過装置と、第１及び第２の各ろ過装置ホルダと、を提供するステップに
して、前記ろ過装置が、サンプルリザーバと、アンダドレン支持体により各々が支持され
た一対の離間した膜と、を含み、前記アンダドレン支持体が、ろ液を捕捉するための、長
手方向に離間する一連の溝、チャンネル、または表面模様テクスチャ、ろ液を容器にドレ
ンさせるための複数のドレン孔、保持液チャンバ、を含み、前記ろ過装置ホルダが、開放
端、前記ろ過装置の外径より大きい第１内径、を有するハウジングを含み、且つ、該ハウ
ジング内で前記開放端から離間する肩部にして、前記ろ過装置の外径より小さい第２内径
を画定する肩部を有する前記ステップ、
　前記サンプルを前記サンプルリザーバに導入するステップ、
　前記ろ過装置を、前記ドレン孔が前記第１ろ過装置ホルダのハウジングと流体連通する
方向で該第１ろ過装置ホルダに挿通するステップ、
　前記サンプルに遠心力を付加し、かくして、前記サンプルをろ過し、ろ液を前記ドレン
孔から前記第１ろ過装置ホルダに流入させ、保持液を前記保持液チャンバ内に収集するス
テップ、
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　前記第１ろ過装置ホルダから前記ろ過装置を取り外すステップ、
　取り外したろ過装置を、前記保持液チャンバが前記第２ろ過装置ホルダのハウジングと
流体連通する方向で該第２装置ホルダに挿通するステップ、
　前記保持液チャンバ内の保持液に遠心力を付加し、かくして、前記保持液を前記第２ろ
過装置ホルダのハウジング内に移動させるステップ、
　第２ろ過装置ホルダからろ液を除去するステップ、
　を含む方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本件出願は２００７年９月２４日付で提出され、ここに引用することにより本明細書の
一部とする米国特許出願第１１／９０３，５７７号の優先権を主張するものである。
　本発明は、濃縮、脱塩、精製、分留目的での、抗体酵素、核酸、タンパク質の如き生物
学的タンパク質の分離に使用し得る遠心フィルタに関する。
【背景技術】
【０００２】
　濃縮、脱塩、精製、分留目的での、抗体酵素、核酸、タンパク質の如き生物学的タンパ
ク質の分離に使用し得る遠心フィルタは、最も一般的には、固定アングルローター型また
はスウィングローターあるいは可変ローター型の遠心分離機で使用される。ろ過プロセス
速度や保持液としてのサンプルの回収速度は顧客の関心度が高い。保持液サンプルの回収
速度を８５％以上とするには、通常、膜カプセル（サンプルホルダ）を取り外し、取り外
した膜カプセルをレシーバチューブ内で逆旋回させる。
【０００３】
　遠心フィルタは代表的には尿、漿液、血漿、脳脊髄液、を濃縮する際に使用される。例
えば、尿中の特定タンパク質の測定値は色々な病状の診断及び管理上重要であり得るが、
当該タンパク質の尿中含有量はタンパク質を濃縮しないと検出し得ない程少ない場合があ
る。従来の遠心フィルタは一般に、サンプルリザーバを有するハウジングと、駆動力（遠
心力の如き）を受けたサンプルを必ずフィルタに通過させるようハウジング内にシールし
たフィルタと、濃縮したサンプルの収集チャンバとを含む。
【０００４】
　市販入手可能な遠心フィルタの幾つかの例には、ミリポア社から入手可能なＭｉｃｒｏ
ｃｏｎ（商標名）タイプ、即ち、膜を円形にダイカットし、位置決めし、シリコーンガス
ケットで然るべくクランプしたタイプの装置が含まれる。Ｕｌｔｒａｆｒｅｅ（商標名）
タイプ、即ち、膜を矩形にダイカットし、位置決めし、然るべく接着させたタイプの装置
も市販入手可能である。このタイプでは、アンダドレンスリーブを然るべく嵌装させて膜
を然るべく固定する。しかしながら、スリーブはニットライン位置に生じる応力を原因と
するクラック及びリークを生じ得る。
【０００５】
　その他の装置例には、米国特許第５，６４７，９９０号に開示されるものがある。当該
米国特許の遠心フィルタではフィルタがろ過チャンバ側壁に配置され、ろ過チャンバの底
壁には濃縮ポケットが配置される。遠心力が付加されることにより生じる力のベクトルが
サンプル内の高分子に作用し且つフィルタ表面をスウィーピングし、かくして高分子をフ
ィルタ表面から遠い側の濃縮ポケット内に収集させる。
【０００６】
　尚その他の装置例には、米国特許第４，７２２，７９２号に例示されるものがある。当
該米国特許の遠心フィルタでは、フィルタフィルムがサンプルチャンバとフィルタチャン
バとの間でフィルタの軸に対して傾斜または平行配置され、かくして、固定アングルロー
タータイプまたはスウィングロータータイプの遠心装置での使用に拘わらず、フィルタは
運転中は遠心力に対して傾斜または平行に位置決めされ、かくして閉塞が低減される。
　しかしながら、従来装置では回収及びろ過の速度が所望される以下である、あるいは高
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価である等を含む種々の欠点がある。回収性が改善され、ろ過時間が短い、競争価格の遠
心ろ過装置の如きろ過装置が提供されることが望ましい。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００７】
【特許文献１】米国特許出願第１１／９０３，５７７号
【特許文献２】米国特許第５，６４７，９９０号
【特許文献３】米国特許第４，７２２，７９２号
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００８】
　回収性が改善され、ろ過時間が短く、競争価格を持つ遠心ろ過装置の如きろ過装置を提
供することである。
【課題を解決するための手段】
【０００９】
　本発明によれば、従来技術の問題を解決する、特に生体分子であるサンプル液体の濃縮
に特に適したろ過装置と、サンプル液体の濃縮、脱塩、精製及びまたは分別法とが提供さ
れる。詳しくは、ある実施例では本ろ過装置には、サンプルリザーバを有するハウジング
と、ハウジング内に実質的に垂直に離間配置した２枚の膜と、が含まれる。各膜には、各
膜を貫いた流体を通過させてろ液収集チャンバに収集させるアンダドレンが取り付けられ
る。膜不通過流体は保持液収集チャンバに収集された後、逆旋回ステップの如きにより回
収され得、約９０％を上回る回収率が実現される。膜を実質的に垂直に配向することで有
効膜面積は従来のＭＩＣＲＯＣＯＮ（商標名）フィルタ装置を使用した場合に可能なそれ
の少なくとも２．７倍に増大する。２枚パネル構造もまた、ろ過の最終ステージ中に使用
される有効膜面積を１枚パネル構造の場合のそれより大きく維持する。有効膜面積は、サ
ンプルの保持液濃縮度が上昇し、膜面及び膜内の汚損度が高まり、液面が低下する最終ろ
過ステージ中において最も必要とされる。装置のハウジングは、低コスト材料製で、特定
タンパク質結合特性が小さく且つ使い捨て性のものであることが好ましい。
【００１０】
　当該タイプのろ過装置は代表的には以下の態様で使用される。
　１．ろ過装置を容器に挿通してアセンブリとする。
　２．膜にピペット先端を接触させずに溶液をピペットでろ過装置内に注入する（例えば
最大容量で０．５ｍｌ）。
　３．適合する遠心分離機内にアセンブリを配置し、類似装置でローターを平衡化させる
。
　４．適正旋回時間及び旋回速度に関する供給者の“遠心分離ガイドライン”に従い装置
を旋回させる。
　５．遠心分離機からアセンブリを取り外し、容器からろ過装置を分離させる。
　６．分離したろ過装置を、保持液がこぼれない状態として別の容器内に反転配置し、次
いで当該アセンブリを１０００×Ｇ（または短時間のパルス付加）で、例えば３分間旋回
させる。
　７．遠心分離機からアセンブリを取り外し、容器からろ過装置を分離させ、容器にシー
ルキャップをパチンと嵌め、製品を爾後使用のための信頼し得る様式下に保管する。
　当該プロセス全体を流れダイヤグラム図で示すと以下の如くである。
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　ある実施例では容器の如きろ過装置が提供され、ろ過装置（サンプルホルダ）が、当該
ろ過装置内でサンプル濃縮用の１方向に位置決めされ得、また、ろ過装置内でサンプル回
収用の他方向（逆方向）に位置決めされ得る。
【発明の効果】
【００１１】
　回収性が改善され、ろ過時間が短い、競争価格の遠心ろ過装置の如きろ過装置が提供さ
れる。
【図面の簡単な説明】
【００１２】
【図１】図１は、本発明の１実施例に従うろ過装置の垂直状態での側方断面図である。
【図２】図２は、本発明の１実施例に従うろ過装置の傾斜状態での正面方向断面図である
。
【図３】図３は、本発明の１実施例に従うろ過装置の分解斜視図である。
【図４】図４は、本発明の１実施例に従うろ過装置のサイドパネルの内側表面の拡大図で
ある。
【図５】図５は、図４のサイドパネルの外側表面の拡大図である。
【図６】図６は、本発明の１実施例に従うろ過装置の側壁の垂直状態での断面図である。
【図７】図７は、本発明の１実施例に従うろ過装置の垂直状態での断面図である。
【図８】図８は、保持液及びろ液を最大容量において保持したろ過装置を旋回モード時に
おける傾斜状態で示す断面図である。
【図９】図９は、ろ過装置を収納するろ過装置の本発明の１実施例に従う逆旋回モード時
における傾斜状態で示す断面図である。
【図１０】図１０は、成形プロセス中におけるろ過装置の位置を示す略ダイヤグラム図で
ある。
【図１１】図１１は、本発明の１実施例に従う、テクスチャ付きのアンダドレン設計例の
拡大図である。
【図１２】図１２は、本発明の１実施例に従う、斜行する流れチャンネルを有するテクス
チャ付きのアンダドレン設計例の拡大図である。
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【図１３】図１３は、本発明の１実施例に従う、流れチャンネルを形成する円筒状の隆起
突出部を有するテクスチャ付きのアンダドレン設計例の拡大図である。
【図１４】図１４は、本発明の１実施例に従う、流れチャンネルを形成する多角形状の隆
起突出部を有するテクスチャ模様付きのアンダドレン設計例の拡大図である。
【図１５】図１５は、本発明の１実施例に従う、５つの異なる膜－装置構成（３ｋＤａ　
ＭＷＣＯ（分子量カットオフ）、１０ｋＤａ　ＭＷＣＯ、３０ｋＤａ　ＭＷＣＯ、５０ｋ
Ｄａ　ＭＷＣＯ、１００ｋＤａ　ＭＷＣＯ）を使用して実施した装置試験における水流れ
特性のプロット表示図である。
【図１６】図１６は、３０ｋＤａ　ＭＷＣＯ及び５０ｋＤａ　ＭＷＣＯ装置と、匹敵する
商標名Ｍｉｃｒｏｃｏｎ装置とにおける、１４，０００Ｇｓでの旋回時間の関数としての
水保持液量のプロット図である。
【図１７】図１７は、５つの全ての膜－装置構成において実施した、受け入れ可能な装置
におけるエアフロー漏出の代表値が毎分０．３５立方センチ（ｃｃ）未満であることを示
すプロット図である。
【図１８】図１８は、オーバーモールドプロセスにより、受容可能な圧力一体性を実証す
る様式下において、２枚のパネルが成功裏に接着されて単一パネル化されることを示すプ
ロット図である。
【図１９】図１９は、タンパク質の平均通過レベル（通過すべきではないタンパク質の）
が、受容可能な性能水準と考えられる５％未満であることを示すプロット図である。
【図２０】図２０は、試験した各ろ過装置におけるタンパク質の平均回収率が、受容可能
な性能水準と考えられる９０％以上であることを示すプロット図である。
【図２１】図２１は、各ろ過装置における、サンプルの平均合計回収量が、逆旋回手順使
用時における場合よりも９８％大きいことを示すプロット図である。
【図２２】図２２は、各ろ過装置を１０分間旋回させた場合に測定された平均デッドスト
ップ容量の結果を示すプロット図である。
【図２３】図２３は、ろ過装置の全体形状と比較しての幅広フランジ特徴構造部の相対比
率を説明する、オーバーモールドジャケットの底面図である。
【図２４】図２４は、ろ過装置の全体形状と比較してのフランジ特徴構造部の相対比率を
説明するオーバーモールドジャケットの側面図である。
【図２５】図２５は、ろ過装置の、ドレン孔の位置と、旋回運転中にろ液を確実に適正排
出させるために必要な幅広フランジ間の空間とを説明する側面図である。
【図２６】図２６は、２枚のパネルを１つのろ過装置とするプロセスの一部として使用す
るコアピンの拡大図である。
【図２７】図２７は、パネル用の整列用長孔を含むヒートシールネストの拡大図である。
【発明を実施するための形態】
【００１３】
　図１を参照するに、ろ過装置１０が示され、未ろ過サンプルを受けるサンプルリザーバ
１１と、図示される如くろ過装置１０の側壁上に各々配置した第１膜１２Ａ及び第２膜１
２Ｂとを含んでいる。デッドストップ容量を画定する保持液チャンバ１４が第１膜１２Ａ
及び第２膜１２Ｂの下方に設けられる。デッドストップ容量をろ過装置の中心軸位置に設
けると共に、遠心分離機の方向角が変化するに従うデッドストップの容量変動を実質的に
低減させ得る、全体に弧状の且つろ過装置の底部周囲から外側に突出する収集先端３０（
図２）を設け得る。ろ過装置１０は、液体不透性で、タンパク質結合特性が低く且つ遠心
分離中の重力（Ｇｓ）に耐え得る十分な強度を持つ固形材料製であることが好ましい。好
適な材料には、アクリル、ＣＹＲＯＬＩＴＥ　Ｇ２０　ＨｉＦｌｏ（商標名）樹脂、ＥＳ
ＴＡＲ　ＨＮ６３１樹脂、ＫＲＡＴＯＮ（商標名）ポリマーが含まれる。特にパネル１５
Ａ、１５Ｂ（図３）は、オペレーターまたはユーザーがろ過装置プロセスの前後の液面高
さを判定するためにろ過装置の内側キャビティを目視可能な透明プラスチック材料製とし
得る。
【００１４】
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　ろ過装置１０は、パネル１５Ａ、１５Ｂ（図３）に２枚の平シート状の膜を取り付け、
次いでこれらパネルをオーバーモールドしてろ過装置のハウジングを形成する。パネル１
５Ａ（図４）は、膜の支持及び保持液チャンバ１４の流体連通性を提供するアンダドレン
支持体１６を含む。アンダドレン支持体１６は、例えば、膜を貫通するろ液を捕捉し、ド
レン孔を通して受け用容器に流入させるための、膜下方に位置付けられ長手方向に離間す
る一連の溝、チャンネル、または表面模様テクスチャを含み得る。側壁１５Ｂも同様に構
成される。各膜は、膜通過流体のみが各サイドパネルに位置付けたろ過装置のドレン孔か
ら排出されるよう、各パネル１５Ａ及び１５Ｂにシールされる。
【００１５】
　ある実施例では、各膜１２Ａ及び１２Ｂは各アンダドレン支持体１６と同中心を有し且
つアンダドレン支持体に対してシールされる。アンダドレン支持体は、膜を支持すると共
に膜を可能な限り平坦に維持し、他方、膜下方には流体をろ過装置のドレン孔１８を貫い
て流動及び通過させ得るに十分な開放空間を生じさせる幾何形状とされる。流体の力学的
抵抗は可能な限り小さく維持されることが好ましい。
【００１６】
　図１１、１２、１３、１４には、円筒状の隆起突出部１６（図１３）またはパネル後方
から突出する多面カラムの如き、アンダドレン支持体の好適な表面模様テクスチャ例が示
される。各隆起突出部の頂面は間隔を置いて膜と接触し且つ膜を支持し、かくして遠心分
離の旋回運転中の高圧発生時における膜の平面内延伸を最小化する。また表面模様は、膜
を支え且つ流体を膜下方に流動させてドレン孔１８から排出させ得る。アンダドレン支持
体が膜を適正に支持しない幾何形状のものであると、膜の各孔が延びて細長形状化する。
孔が細長くなると膜の保持特性が低下する。図１１には、一連の不整隆起形状、または隆
起突出部１６の実施例が示される。図１２には、隆起平行四辺形としての隆起突出部１６
が十字模様を形成する実施例が示される。図１４には、やはりアンダドレン支持体を形成
するために使用し得る、六角形模様状の隆起突出部１６の実施例が示される。これらの模
様は例示目的のみのものであり、その他の好適な模様も本発明の範囲内のものとする。
【００１７】
　好適な膜には微孔質膜や超多孔質膜が含まれる。後者は限外ろ過用に有益である。再生
セルロース限外ろ過膜（例えば、マサチューセッツ州ベドフォードのミリポア社より入手
可能な“Ｕｌｔｒａｃｅｌ　Ａｍｉｃｏｎ　ＹＭ”や、“Ｕｌｔｒａｃｅｌ　ＰＬ”膜）
は、極端に希釈した、または疎水性サンプル液を対象とするろ過装置用に最適なものであ
る。“タイトな”マイクロ構造を持つ親水性膜を使用すると、タンパク質、ＤＮＡその他
マクロ分子の、低吸着状況下における良好な保持が促進される。急速分離用のポリエーテ
ルスルフォン限外膜（例えば、やはりミリポア社より入手可能な“Ａｍｉｃｏｎ　ＰＭ”
や“Ｂｉｏｍａｘ　ＰＢ”）その他の、“開放”マイクロ構造を有する膜は、血清、血漿
、調製組織培養液の如き高濃度サンプル液の濃縮及び脱塩を目的とするろ過装置用に特に
好適である。
【００１８】
　各膜１２Ａ及び１２Ｂ（図１）はろ過装置１０の長手方向中心線に関して、各膜の頂部
が当該長手方向中心線から膜の底部よりも長い距離において離間されるような小角度を付
して配向することが好ましい。漏斗状形態が形成される。各膜のこうした位置決めは遠心
分離中に接線方向流れを生じさせる上で有益である。角度は約０°以上及び約５°未満、
好ましくは約３°が好適であることが分かった。
　傾斜させた膜を横に２つ並べた設計例でも、遠心分離中の膜汚損量を低下させる固有の
自己清浄化特性が有る。
【００１９】
　傾斜させた膜を横に２つ並べた設計例では、ろ過装置の先端部からろ過装置内にピペッ
ト先端を容易に嵌入させてろ過装置の底部に届かせ得る。本ろ過装置のユーザーは代表的
には、ａ）ピペット先端を使用してろ過装置の底部に収集された保持液を所望容量抽出す
る、または、ｂ）容器または類似のホルダ内でろ過装置を逆旋回させ得る。ろ過装置底部
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位置の、保持液サンプルを収納する空間は、通常、デッドストップ容量と称される。
【００２０】
　図３及び図５に示される如く、各パネル１５Ａ及び１５Ｂは、保持液チャンバ１４と流
体連通し且つろ液をろ過装置のハウジング１０を貫通させ、受け用容器７５（図７）の如
き別のハウジングに収集させる１つ以上のドレン孔１８を含む。図示した実施例ではそう
したドレン孔が２つの各パネルに例示されるが、本発明は図示した実施例に限定されるも
のではない。各ドレン孔１８を各アンダドレン支持体の溝またはチャンネルの底部に位置
付けることが好ましく、ドレン孔の断面は実質的に円形であることが好ましい。ドレン孔
は、ろ過装置製造中に使用され得るヒートシール操作中に収縮されまたはそうでなければ
有害な変化を生じないよう、各パネル１５Ａ及び１５Ｂの側縁部から十分な距離離間させ
て位置付けるべきである。ドレン孔１８は相互に等間隔を有し且つ共直線上に配置される
ことが好ましい。
【００２１】
　各パネル１５Ａ及び１５Ｂは同一でしかも相互弾発嵌合または相互押し嵌め形態を有す
ることが好ましい。ラビリンスシールを使用して各パネルを相互にシールすることが好ま
しい。ラビリンスシール例は溝内リブ形態のものであり、その場合、各パネルはその各内
縁部の一方に沿って形成した溝１９と、他方に沿って形成したリブ２０（図４）とを含む
。溝１９及びリブ２０は、パネル１５Ａをパネル１５Ｂと整列状態に持ち来すとパネル１
５Ａのリブ２０がパネル１５Ｂの溝１９と係合し、同様に、パネル１５Ｂのリブ２０がパ
ネル１５Ａの溝１９と係合する如き形態とされる。このラビリンス形態により、各パネル
の、オーバーモールドプロセスに先立ち且つオーバーモールドプロセス全体を通しての対
称整列化が助成され、かくして、自動組み立てが容易化され、組み立てプロセスのマシン
故障耐性が向上する。ラビリンス整列は、サンプル容量中へのオーバーモールド材料の進
入を防止する塑性流動トラップとしても機能する。溝１９は深い凹所を持つ１つ以上の部
分を含み得、各深い凹所は溝の相当する高い突出部を受け、かくして２枚のパネル同士の
弾発嵌合を容易化する。間隔を置いた一連のウェルと合致する、間隔を置いた一連の突起
の如き、弾発嵌合または押し嵌め用のその他設計例及びシールは本発明の範囲内のものと
する。
【００２２】
　整合ピン８６及び８７（図３）が各パネルの外側表面に一体成形される。整合ピン８６
及び８７は、膜装着中及び自動ピックアンドプレース操作中にろ過装置を保持するために
使用するネストフィクスチャ内の整列穴に各パネルを精密に整合させ得る。自動プロセス
を使用して各パネルを膜装着モジュール、膜整合モジュール、オーバーモジュール、プロ
セス内品質検査モジュール、内に移動させ得る。整合ピンの１つは、各パネルをネスト１
０８（図２７）内で然るべく固定し、他方、第２の整合ピン８７はプロセス処理中に生じ
得る熱膨張によるパネルの１方向成長を許容するよう設計される。各整合ピンは、オペレ
ーターが水またはクリーニング溶剤で濡れたラストマー製手袋でも楽に保持できる指把持
特徴構造部をも提供する。突出する整合ピンは、ユーザーによるろ過装置の誤滑落を防止
する上でも役立つ。
【００２３】
　図３にはろ過装置１０におけるオーバーモールドプロセス状況が示される。パネル１５
Ａ及び１５Ｂは、オーバーモールドジャケットを各パネルに機械的に捕捉させる上部成形
フランジ１７及び側方フランジ１１０をも含み得る。上部成形フランジ１７及び側方フラ
ンジ１１０は、各パネルをオーバーモールドジャケットに固定し、かくして、一体且つ丈
夫なろ過装置を形成するために使用するアンカーを形成する。これにより、フープ応力破
壊やろ過装置バースト圧力耐性が改善される。実際、前記ろ過装置は、有効運転上必要と
されるそれよりも２０６８４２．７～５５１５８０．５５Ｐａ（３０～８０ｐｓｉ）高い
、約１７２３６８９．２５Ｐａ（約２５０ｐｓｉ）（図１８）以上の高い圧力耐性を示し
た。各パネルはオーバーモールド材料のそれよりも溶融温度の高いポリマーから作製され
る。それらの材料には、ポリスチレン、アクリル、スチレン、ブタジエンコポリマー、ス
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チレンアクリロニトリル、ＣＹＲＯＬＩＴＥ　Ｇ２０　ＨｉＦｌｏ（商標名）樹脂、ＥＳ
ＴＡＲ　ＨＮ６３１（商標名）樹脂、ＫＲＡＴＯＮ（商標名）ポリマー、が含まれ得る。
これらの材料により、オーバーモールドプロセスが安定化され、前成形材料への熱伝導に
よる前成形部品の熱変形が生じない。前成形部品が熱変形するとろ過装置全体の形態、嵌
合性、機能が低下する。
【００２４】
　オーバーモールドジャケット１１１（図３）は、遠心分離中に容器の壁断面を円形に保
つ一体の幅広フランジ８８を含み得る。オーバーモールドジャケット（以下、単にジャケ
ットとも称する）は、熱可塑性プラスチック材を熱溶融させ、パネルの上部成形フランジ
１７及び側方フランジ１１０を相互に機械的に錠止させることにより２枚のパネルを相互
取り付けする。ジャケットは、ジャケットの、ろ過装置に流体を追加する頂部８９（図１
）にして、遠心分離機の旋回中の如きにおいてろ過装置を閉じるための容器キャップ８０
（図７及び８）を使用する頂部８９位置から開始される。ジャケットの内径（図１）は、
コアピンの１つ１０２（図２６）の周囲に連続態様下に形成される。当該コアピンにより
、キャップシール８１（図７及び８）の形状は受容可能状態に確実に制御される。ろ過装
置の長手方向軸に沿って外側表面９１（図１）上に分割線が形成されるが、当該分割線は
、“分割線不整合”を防止するために、内径部分に沿っては使用されない。分割線不整合
は、通常は各型を２つの半分体に開く設計とした場合に生じる。オーバーモールドジャケ
ットの内径部に分割線を形成しないことにより、キャップとろ過装置との間に望ましから
ざる間隙が生じないことが保証される。そうした間隙が存在しないことで、流体シールの
形態、嵌合及び機能が、ジャケット及び容器キャップ位置で受け入れ可能なものであるこ
とが保証される。
【００２５】
　ジャケットには、ジャケット（図２）の上部１１２から底縁部１１３まで同直径に維持
されるオーバーモールド材料部分が含まれる。ジャケットの底縁部には、受け用容器の内
径部８５（図７）と機械的に接触してジャケットを該受け用容器内で保持する一体の幅広
フランジ８８（図３）が含まれる。この特徴により、ろ過装置により生じる負荷または応
力が受け用容器の肩部に分散され、かくして遠心分離機内での高速旋回運転が容易化され
る。
【００２６】
　図２３及び２４には、ジャケットの全体形状に比較した、一体の幅広フランジ８８の相
対比率が示される。幅広フランジ８８（図２４）の幅（例えば約６．４ｍｍ（約０．２５
０インチ））は、側方から見た場合、２枚のパネルを融合させて１つのろ過装置としたオ
ーバーモールドジャケットのシールの幅１１５（例えば約３．７ｍｍ（約０．１４４イン
チ））よりも広い。幅広フランジ８８は、応力が適切に分散され且つ受け用容器の内径部
８５（図７）に伝達されることを保証するために、ジャケットの外径１１６（図２４）の
少なくとも６５％である必要がある。ドレン孔１８からろ液を排出させるために十分な空
間１１７（図２５）が必要とされることから、幅広フランジ８８の幅はジャケットの外径
の少なくとも８０％以上とすべきではない。
【００２７】
　幅広フランジ８８の移行部１１８（図２５）が、オーバーモールドジャケットのシール
１１９の、ろ過装置の直径の半分に略等しい位置から開始される。ジャケットの前記シー
ルからの移行部の曲線は応力集中を最小化するよう意図的に緩くされる。幅広フランジ８
８の外径は、ジャケットの上部リム位置の外径と同じである。これにより、ろ過装置を図
９に示す如く同じ受け用容器内で反転させた状態で旋回させ得る。
【００２８】
　幅広フランジ８８は、１０，０００Ｇに等しい、またはそれ以上であり得る遠心分離機
旋回負荷運転中に、ろ過装置を然るべく保持するために十分な材料的支持を提供する。実
験によれば、幅広フランジにより、ろ過装置を１６，０００Ｇの如き高い遠心旋回負荷の
下で損傷させることなく１時間旋回させ得ることが示された。幅広フランジを用いない場
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合、幾つかのろ過装置は塑性変形し、受け用容器の底部内に崩壊した。崩壊したろ過装置
を分析した結果、幅広フランジは受け用容器の壁を可能な限り円形に維持し、また、ろ過
装置と、受け用容器の支持用リム、即ち内径部８５との間の接触応力を、当該受け用容器
の塑性降伏応力以下に分散させる上で必要であったことが分かった。
【００２９】
　ジャケットの頂部８９（図１）位置におけるジャケット壁は、遠心分離旋回プロセス中
に容器キャップ８０の発生する応力による分割破断を防止するに十分な厚さとする必要が
ある。好適な厚さは約０．１ｍｍ（０．００４インチ）である。容器キャップ８０をろ過
装置上に押し嵌めして液体シールを確立するとフープ応力が生じる。ろ過装置を遠心分離
機内で１６，０００Ｇあるいはそれ以上が発生する速度下に旋回させると、弾発嵌合特徴
部と組み合わせた容器キャップの質量によりろ過装置内に引張フープ応力が生じる。当該
応力が十分大きいとろ過装置の側壁がニットラインに沿って破断する。ニットラインは、
オーバーモールドプロセス中に２つ以上のプラスチック溶融流れが合致して相互に溶融す
る連結部に対して参照される。
【００３０】
　ジャケット１１１（図３）は、異なる着色添加剤を使用して作製し得、これにより、異
なるろ過装置形態の色による差別化が可能となる。
　ろ過装置が破損しないことを保証するために、ジャケット壁は、ａ）所望されざるキャ
ップ開放を招く弾性変形、ｂ）同様に所望されざるサンプル流体の漏出を招く塑性変形及
び破壊、を防止するに十分な厚さとすべきである。タンパク質結合性の低い材料としてス
チレンブタジエンコポリマーを選択する場合、壁厚を少なくとも約０．９ｍｍ（０．０３
５インチ）とするのが好適であることが分かった。
【００３１】
　ジャケットの頂部８９（図１）位置のジャケット壁厚を増大すると、ろ過装置の内容積
（図１）が所望されざる水準に低下する。当該内容積が０．４５μｌ未満のものは商業的
に望ましくない。内容積が０．５μｌであるろ過装置が、望ましく且つ商業的に戦略的価
値を有すると考えられる。
【００３２】
　あるテストケースにおいて、型ベース温度を約３２．２～５１．７℃（９０～１２５°
Ｆ）のに上昇するとニットラインはずっと有効に相互溶融し、強度が増大した。使用する
任意の追加的な熱が、各パネルの底部を溶融及び崩壊させる原因とならないことが保証さ
れるように十分注意する必要がある。
【００３３】
　ろ過装置の２枚のパネルは、各パネルのノーズ位置及び各パネルの中心位置での全体圧
力を指示するに十分厚く且つ堅固である必要がある。最新の幾何形状及びスチレンブタジ
エン材料を使用した実験によれば、受け入れがたい変形及び崩壊を防止するには少なくと
も約１．５ｍｍ（０．０５８５インチ）の壁厚が必要であることが分かった。この壁厚及
び好適な壁強度は、各パネルをろ過装置として完成させるオーバーモールドプロセス中に
パネルをスチール製のコアピン１０２（図２６）で支持した場合でさえ必要であった。膜
表面に最も近いピンの表面１０３は、膜がコアピン１０２（図２６）と接触しないことが
保証されるよう除去された。膜の保持層は、膜がコアピンと接触すると破壊され得、オー
バーモールド型キャビティから部品を取り出す際に擦傷を受け得る。
【００３４】
　膜がパネルから引き離されてコアピン１０２の表面による擦傷を受けないよう、コアピ
ンには、オーバーモールド型キャビティの空気をコアピンの中心を通って排気させ得る通
気口１０４を形成する。この独特のコアピン形態により、装着した膜を過剰に加圧して膜
をパネルから吹き外さない様式下での、ろ過装置のオーバーモールドが可能となる。
【００３５】
　オーバーモールド型キャビティのポートの冷却設計に対しては特に注意を払う必要があ
る。幾つかの実験に際し、オーバーモールド材料の、ベースモールドでは約３２．２℃（
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９０°Ｆ）であった温度が約１９．５度（３５°Ｆ）上昇して約５１．７℃（１２５°Ｆ
）になっただけで、追加の熱がパネル内に流入し、パネルが溶解し始め、コアピン上に崩
壊したことが観察された。ある場合には、熱の影響は、各パネルをオーバーモールド型キ
ャビティから僅かに浮かせ、かくして漏出したプラスチックをパネルの外壁を覆って流動
させるに十分なものであった。ある場合には、プラスチックの漏出はろ過装置が尚、良好
な品質を保つに十分小さいものであった。最悪の場合では、流動するプラスチックが上方
のドレン孔にまで達してドレン孔を部分的に充填した。これは、ドレン孔を貫く流れを制
限するので望ましくないと考えられる。
【００３６】
　前成形パネルにおける熱の悪影響は、オーバーモールド型キャビティ及びコアピンの熱
的冷却を改善し、且つ、プラスチック射出ポート９２（図１及び２３）位置に、狭幅の縁
部ゲートに代えて弁ゲートを使用することにより解決され得る。狭幅の縁部ゲートは熱を
更に発生する高レベルの剪断流れをプラスチックに創出させる。この剪断流れはもっと流
れ断面積の大きい弁ゲートを使用することで低減させ得る。大きな流れ断面積により、剪
断熱の悪影響が減少され、かくしてオーバーモールド型キャビティの充填がずっと容易化
され得る。
【００３７】
　弁ゲートは射出成形において、オーバーモールド型キャビティ内にホットランナーから
の溶融プラスチックポリマーの流れを送るために使用される。成形結果を最良化するため
には、当該ポリマーの流れを、オーバーモールド型キャビティ内のコアピン９５（図１０
）及び１０５（図２６）の如き固体表面に向けて送るべきである。この流れは、仕上げ品
の表面を粗化させる材料の流跡やジェッティングを防止するために、分散及び乱流状態で
旋回させる必要がある。
【００３８】
　オーバーモールドにおける熱の悪影響は、冷却ラインを製品表面に接近して配置するこ
と及び、コアピン内の熱冷却ラインを増大させることによっても解決され得る。これは、
通常は水またはポリプロピレングリコール溶液の如き代表的な冷却流体を使用することで
達成され得る。
　熱の悪影響は、熱伝導度のずっと高い型インサートを使用することによっても解決され
得る。高熱伝導度材料は、低熱伝導度材料を使用する場合よりもずっと効率的に各製品を
除熱し得る。そうしたインサートは通常はオーバーモールド型キャビティ内に締着され、
スチールの１種を使用する場合よりもずっと効率的に、前成形品からの伝熱を助成する。
代表的なインサートは、ベリリウム、銅、アルミニュームの如き金属を使用して作製し得
る。
【００３９】
　図１０にはパネルのノーズ部内に生じ得る漏出を、シールとして作用する突出部９３を
パネルの外側表面上に追加することにより解決する状況が示される。このシール特徴部は
パネルの外側表面中に一体成形され、機械的なＯ－リングシールと同様に機能し得る。オ
ーバーモールド型キャビティをパネルを覆う状態で閉じると、オーバーモールド型キャビ
ティ壁は一体成形したシール特徴部と密着する。当該シール特徴部はろ過装置のドレン孔
１８内へのプラスチック漏出を防止する。
【００４０】
　コアピン１０２（図２６）は硬質スチール材から作製することが好ましい。ロックウェ
ル硬さ３２～３４ＲｃのＰ２０スチールで作製したコアピンは、小数のろ過装置を満足裡
に製造するに十分であり得るが、当該コアピンは結局は変形され得、ろ過装置の、ハウジ
ング破壊圧力で測定されるところのハウジング破壊強度を損なわせる。従って、コアピン
材料は、耐性が更に大きい、ロックウェル硬さ５３～５４ＲｃのＨ１３スチールであるこ
とが好ましい。かくして、材料硬さと、コアピンの設計形状とは、商業スケールでろ過装
置を成功裏に製造するためには注意深く制御する必要がある。
【００４１】
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　オーバーモールドプロセスにおいてろ過装置を確実に良好に製造する上で、以下の要因
を制御することも極めて重要である。
　Ａ．コアピンを、コアピンの表面１０３（図２６）が膜の保持表面と接触して当該表面
を損傷させないようパネルをしっかりと保持する設計及び形状とすること。
【００４２】
　Ｂ．コアピン用材料を、連続的な成形運転中における適切冷却が保証される設計、形状
とし且つ選択すること。冷却が不適切であるとパネルが熱変形する。
　Ｃ．コアピン用材料を、連続的な成形運転中に所望されざる変形が生じないことも保証
される設計、形状とし且つ選択すること。コアピンの設計形状に、全体形状を補強し且つ
横断方向への変形を低減させる支持グリップ１０６を含ませることにより、剛性化が成功
裏に達成された。コアピン１０２の端部１０５は、パネルのノーズ部をオーバーモールド
型キャビティ内に押し込んで各パネルをオーバーモールド型キャビティ９６内に適正座着
させ、オーバーモールド中に各パネルが射出弁ゲート９７から押し出されないようにする
に十分な強さ及び十分な剛性を有すべきである。
【００４３】
　Ｄ．前成形した各パネルの支持用の整合ピンと、オーバーモールドしたパネルの凹所９
９との間の逃げ９８（図１０）は最小化されるべきである。これは、オーバーモールド工
程中に各パネルを射出弁ゲートから離動させないために必要である。
　Ｅ．前成形した各パネルと、オーバーモールド型キャビティとの間の逃げ間隙１００（
図１０）を注意深く制御し且つ最小に維持することにより、各パネルの外壁に沿ったオー
バーモールド材料の所望されざる漏出を防止すること。
【００４４】
　Ｆ．各パネルと、オーバーモールド型キャビティとの間のシール界面の寸法形状を、良
好なシャットオフ品質が保証されるよう極めて注意深く制御することにより、ドレン孔１
８（図３）及び膜１２Ａ及び１２Ｂ（図１）内へのプラスチック漏出を防止すること。
　Ｇ．オーバーモールドに際して使用するプロセスパラメータを調節することにより、各
パネルとオーバーモールド型キャビティとの間のシール界面を横断しての、ポリマー材料
の所望されざる漏出を防止する上での改善を徐々に提供させ得る。これらのプロセスパラ
メーターは、ａ）成形中の樹脂停止温度、ｂ）型ベースの温度、ｃ）成形中の背圧使用、
から成る。しかしながら、これらのプロセスパラメータの調節は、各パネルとオーバーモ
ールド型キャビティとの間のシール界面の適正な寸法付けに対する代替法とはならない。
【００４５】
　Ｈ．コアピンを、コアピン１０２の表面１０３（図２６）と、パネルに取り付けた膜１
２Ａ及び１２Ｂ（図１）との間に、オーバーモールドプロセス中に前記表面と膜とが接触
しない十分な逃げを保証するべき寸法及び形状とすること。そうした接触はろ過装置の全
体性能を損なわせ得る深刻な損傷を膜の保持層に生じさせ得る。
　Ｉ．コアピンを、コアピン１０２の先端１０５位置に、各パネルの先端内に一体成形し
たドーム特徴部２５（図１及び６）を支持するに十分な逃げをも保証するべき寸法形状と
すること。
【００４６】
　パネルを良好に前成形するために、各パネルの、ドレン孔付近でノーズ９２（図２３）
位置に射出成形の弁ゲートを位置決めし、ろ過装置全体の構造的一体性を確実に最良化さ
せる必要がある。パネルのノーズ位置に弁ゲートを配置することによりプラスチック材料
が型内に流入し、アンダドレン支持体構造内に、膜装着領域を横断しない材料のニットラ
インが優先的に位置決めされる。ニットラインが膜装着領域に形成されると、ろ過装置の
保持性能が損なわれる。膜材料を装着する際の加熱プロセスにより、ニットラインは所望
されざる様式下に開放され、かくして流体がシール周囲に漏出する。
【００４７】
　膜片は、必要とされる膜片間寸法精度を実現する合致ダイセットを使用して自動ダイカ
ットされる。膜片の自動ダイカット、装着、シール、のプロセスはこれらろ過装置の製造
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上極めて重要である。自動製造プロセスにより、膜片の保持層に生じ得る表面損傷が低減
される。自動プロセスは、これらのろ過装置を手作りするプロセスに比較してその労力を
低減させる。自動製造プロセス使用時には、オペレータ間変動による悪影響もまた低減さ
れる。
【００４８】
　特にろ過装置の頂部８９（図１）は、ろ過装置における連続リムを形成するよう設計す
るべきである。ろ過装置の内径９０は、１つのコアピン１０２（図２６）上に形成する必
要がある。これにより、円滑で且つ一貫した１つのシール表面が確実に形成され、これが
、ろ過装置と容器キャップとの間における良質なシール形成を保証する。オーバーモール
ド成形では割り型使用が設計条件となることから、型半分体に関する分割ラインをプラス
チックのニットラインから９０°離して位置決めする必要がある。この設計によれば残留
成形応力、ニットライン、及び分割ラインの整列が防止される。この特徴により、ろ過装
置は遠心分離旋回中のずっと高い応力に耐え得る。応力耐性が高まることで、旋回速度を
一層高め得、ろ過装置時間を更に短縮させることが可能である。これらの特徴の組み合わ
せにより、顧客に“他では得られない価値“が提供される。
【００４９】
　ラビリンスシール特徴部、即ち溝１９及びリブ２０（図４）は、ａ）組み立て中の２枚
のパネル１５Ａ及び１５Ｂ（図３）の整列を容易化し、ｂ）オーバーモールド中のプラス
チック進入を制御及び防止するべく、各パネルの縁部内に設計上特別に組み込まれる。上
述した如く、例示したラビリンスシール特徴部は、パネルの中心線の一方側における凸状
のリブ２０（図４）と、前記中心線の他方側における同一の凹状の溝１９とを含む。当該
ラビリンスシール特徴部は、各サイドパネルの中心軸を中心する対称形状であることが好
ましく、それにより、組み合わせて１つのろ過装置とする２枚のサイドパネルを一つのオ
ーバーモールド型キャビティで作製可能となる。これにより、同じ組み合わせを別個の２
つの型を用いる場合よりもコストが削減され得る。ラビリンスシール特徴部は、組み合わ
せた２枚の各パネルの形成する内容積と、各パネルを包囲する外側空間との間に蛇行通路
をも創出する。蛇行通路は、オーバーモールド型キャビティを閉じた時に各パネル縁部を
封止させ、オーバーモールドプラスチック材を流動させて２枚のパネルを相互にシールさ
せる上で役立つ。蛇行通路は、ろ過装置内へのオーバーモールドプラスチック材の流入を
防止する。
【００５０】
　各パネルにおけるドレン孔１８の形状及び位置は、特に、デッドストップ容量、受け入
れ可能な流体量、受け入れ可能な型耐性、における変動を低減させるよう設計される。ド
レン孔形成に使用するコアピンは、各側部に５°の抜き勾配を持つ設計とされる。当該抜
き勾配によりコアピン強度が向上され、各コアピンを、成形した各パネルから容易に分離
させることが可能となる。抜き勾配は勾配穴をも創出し、当該勾配穴の大きく開放した側
部が各パネルの内側部分に配置される。ドレン孔は尚、その横断面が実質的に円形である
。ドレン孔は、流体が放出表面に向けて外側に移動してろ過装置から出る方向に徐々に狭
くなる。勾配穴は、ドレン孔を通過する流体流れを縮流効果を利用して改善させる。
【００５１】
　縮流効果は、ベルヌーイの定理において、流体流れの断面積はニュートン流体がオリフ
ィスを通過するに従い狭幅化または狭窄化されると予測されるところの、オリフィスを通
過する層流に関して説明されるものである。流体流れは、勾配穴の表面が流体流れのスト
リームラインを追随する場合に効率化される。流れの分離頻度が低下し、かくして循環流
体流れの発生が低減される。流体の再循環流れが低減されることで、流体流れ中の、フォ
ーム形成の原因となり得る同伴気泡の形成量が低減され得る。受け用容器内のろ液中にフ
ォームが形成されると、遠心分離を停止させた場合に流体が吸引されてジャケットに戻る
原因となり得ることから望ましくない。
【００５２】
　保持液チャンバ１４（図４）は、保持液サンプルを収集及び回収し得るデッドストップ
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容量を画定する。保持液チャンバは、デッドストップ容量をろ過装置の中心線位置に位置
付けると共に、遠心分離機の角度方向変化に伴うデッドストップ容量変動を減少させるべ
く、内壁から突出するマウンド形突出部またはドーム特徴部２５（例えば図４及び６）の
如き３次元的な不連続部を含むことが好ましい。詳しくは、ろ過装置底部位置の漏斗形態
と、前記不連続部とにより、保持液はデッドストップ容量の底部位置のもっと小さい空間
内に配置される。流体をそうした小空間内に配置することで、ピペットを使用してろ過装
置から流体をより完全に除去する操作が容易化される。ろ過装置に当該構造が無い場合は
ユーザーはデッドストップ容量の底部でピペットを横断方向に１回以上前後移動させなけ
ればならない。更に、漏斗形態及び不連続部とにより、遠心分離機内でろ過装置の角度方
向が変化した場合のデッドストップ容量変動も低減される。
【００５３】
　マウンド形突出部２５の如き不連続部の高さ及び形状は以下の如く決定される。ろ過装
置を受け用チューブ内に配置し、自由度２を成す異なる方向に向ける。自由度２の一方で
は、ろ過装置の中心軸が、遠心分離機で使用する固定アングルローターの方向と整列する
。固定アングルは代表的には垂直から３５～４５°の間である。試行錯誤を経た上で、デ
ッドストップ容量変動が最小となる不連続部の最適高さ及び形状を決定する。
【００５４】
　自由度２の他方では、ろ過装置が受け用容器内で且つ固定アングルロータ内に配置され
る。当該状況下においてろ過装置は尚、その中心軸上で１～３６０°の間の無限角度位置
で回転される。従って、最極を成す２方向として、ａ）２つの膜平面が可能な限り垂直方
向に位置決めされる前方向と、ｂ）２つの膜平面が、代表的には３５～４５°の間であり
得るローター角に可能な限り接近して位置決めされる側方向と、を選択する。再度の試行
錯誤を経た上で、デッドストップ容量の変動を最小化させる突出部の高さ及び形状を決定
する。ドーム特徴部２５の好適高さは約０．５ｍｍ（０．０２０インチ）である。
【００５５】
　表２には本発明に従う各実施例の遠心分離ろ過装置と、従来のミリポア社製の商標名Ｍ
ｉｃｒｏｃｏｎろ過装置との性能比較試験結果が要約される。当該試験に際しては、異な
る２つの膜形態、即ち、３０ｋＤａ膜と、５０ｋＤａ膜とが考慮された。結果によると、
有効膜面積が増大されていることから予測された如く、本発明のろ過装置では商標名Ｍｉ
ｃｒｏｃｏｎろ過装置におけるよりもずっと早く水がろ過されたことが示された。プロッ
トによれば、商標名Ｍｉｃｒｏｃｏｎろ過装置では、水ろ過装置はフィルタ上流側に水が
残留しない乾燥状況となるまで継続されたことが示される。本発明のろ過装置では水は設
計上のデッドストップ容量が達成されるまで継続ろ過された。これらのデータは、本発明
のろ過装置が、サンプル回収が損なわれ得る乾燥状況までろ過される心配無く、所定のデ
ッドストップ容量までサンプルのろ過及び濃縮に使用され得ることを実証している。
【００５６】
　ある実施例では、保持液は逆旋回運転を使用して回収される。その場合、ろ過装置１０
（図９）は、反転させた状態でビンその他好適なハウジングの如き受け用容器７５内に配
置されて遠心力の如き駆動力を受け、保持液が保持液チャンバ１４から受け用容器７５に
強制流入される。図９に最もよく示されるように、受け用容器７５は、前方旋回モード（
図８）及び逆旋回モード（図９）の何れにおいてもろ過装置１０を収受するに十分な幅の
直径の円筒状断面を有することが好ましい。受け用容器７５は、好ましくは環状の肩部８
５を含み得、当該肩部が受け用容器７５内へのろ過装置の挿通量を制限する（旋回モード
または逆旋回モードの何れでも）ストッパを提供するための、受け用容器７５内の小内径
部分を形成する。かくして、図８の旋回モードではろ過装置１０の上方フランジ７６は受
け用容器７５の外側に残り、図９の逆旋回モードではろ過装置１０の底部が図示される如
く受け用容器７５の外側に残る。ろ過装置１０を受け用容器７５内にこのように位置決め
した場合、ろ過装置１０の下方には、逆旋回運転中に得られる十分な液体製品を受ける十
分な容量７７が残されるべきである。
【００５７】
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　容器内の肩部の設計及び形状はろ過装置の形状的フィット性及び機能上極めて重要であ
る。遠心分離における最大負荷レベルは、円周方向に連続する設計構成のリング８５を使
用する場合に達成され得る。肩部を不連続的な設計構成とした場合は遠心分離負荷レベル
がずっと低下し得る。遠心分離負荷が低レベルであると、遠心分離機内でろ過装置操作を
より高速で実施する能力が低下する。
【００５８】
　ホルダまたは受け用容器は、当該受け用受け用容器７５に図示の如く一体取り付けし得
るキャップ８０を含むことが好ましい。キャップは、ろ過装置１０がジャケット内に位置
決めされない場合に該受け用受け用容器７５を、そしてろ過装置１０が図８に示す如く旋
回モード下にろ過装置内に位置決めされる場合はろ過装置１０を、キャップ閉めするべく
寸法付けされる。この目的上、キャップ８０は、その外径がろ過装置上部及びろ過装置上
部の何れの内径よりも若干小さい第１の小円筒状部分８１と、当該第１の小円筒状部分８
１の外径よりも大きい外径の第２の大円筒状部分８２とを含み得る。第２の大円筒状部分
８２（図９）の直径は、受け用容器７５（図７）の内側に貫入するに尚、十分小さいが、
しかしろ過装置１０（図８）の内側に貫入しない程度に十分大きいことが好ましい。ろ過
装置１０はその内径部に円周方向の凹状容量９０（図１）を有することが好ましい。当該
凹状容量は、キャップ８０の挿入、保持、弾発嵌合を容易化するポケットを形成する。
【００５９】
　遠心分離時間には特に制限はなく、一般に約１～１０分間の幅がある。ろ過装置及び受
け用容器７５は、組み立て及び使用のための機器と共にパッケージキット形態でエンドユ
ーザーに提供され得る。
　ある実施例ではサンプル回収が、ピペット及びその先端を、ハウジング、詳しくは、保
持液チャンバ１４に挿通してろ液を除去することで実施され得る。
【００６０】
　本発明のある実施例に従うろ過装置を製造するための好適な方向は以下の如きものであ
る。
　１）各パネルを先行成形すること。
　２）膜ロール素材から膜片をダイカットすること。
　３）熱、圧力、時間、を使用してパネル上で膜片を然るべく位置決めしたパネルサブア
センブリを形成すること。
　４）パネルサブアセンブリを目視検査し、パネル上での膜片の適正整列、膜片装着の全
体的品質、汚れや異物がないこと、を確認すること。
　５）パネルサブアセンブリを、オーバーモールドのオーバーモールド型キャビティＡ９
６（図１０）及びＢ（図１０）内に配置すること。
　６）オーバーモールドのオーバーモールド型キャビティＡ及びＢを閉じ、各パネルを接
触させ、各パネルのラビリンス縁部をシールすること。
【００６１】
　７）オーバーモールドのオーバーモールド型キャビティ内に、コアピンを、ａ）各パネ
ルがろ過装置の底部内に押し込まれ且つ然るべく固定されるように、ｂ）装着した膜片を
損傷しないように、ｃ）仕上げ済みろ過装置の寸法条件が維持されるように、して挿通さ
せること。
　８）オーバーモールド型キャビティ内に成形プラスチックを射出すること。
　９）ろ過装置を開き、オーバーモールド型キャビティＡ及びＢ内からろ過装置を抜き出
すこと。
【００６２】
　１０）コアピンからろ過装置を排出させること。
　１１）ガス圧低下機器を用いて膜装着プロセスの一体性を検証すること。
　１２）ろ過装置を設備に移動してろ過装置側部上に目盛りを正常にパッド印刷すること
。
　１３）ろ過装置を好適に設計した柔軟なポーチ及びカートンでパッケージすること。
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　ろ過装置を用いてサンプルを濃縮する好適な方法は以下の如きものである。
　１）ろ過装置及び受け用容器をパッケージから取り出すこと。
　２）ろ過装置を受け用容器内に挿通すること。
　３）ろ過装置のリザーバ内にサンプル溶液をピペット先端が膜と接触しないようにして
ピペット供給（例えば、最大で０．５ｍｌ）すること。受け用容器に装着したキャップを
引き寄せてろ過装置上に然るべく弾発嵌合させ、キャップとピペット先端が膜と接触しな
いようにろ過装置との間に良好なシールを保証させること。
　４）ろ過装置と受け用容器とを、適合する遠心分離機内に配置し、類似のろ過装置を使
用してローターを注意深く平衡化させること。
【００６４】
　５）用途上の正確な旋回時間及び速度に関する供給者の“遠心分離ガイドライン”に従
い遠心分離機内でろ過装置を旋回させること。
　６）当該旋回プロセス完了後、ろ過装置及び受け用容器を遠心分離機から取り出し、ろ
過装置を持ち上げ、ろ過装置の中身をこぼさないようにして受け用容器の外側に分離させ
ること。
【００６５】
　７）ろ過装置を、保持液チャンバ１４の中身を落下または失わせないようにして新規の
受け用容器内に反転配置し、ろ過装置及び受け用容器のアセンブリを１０００Ｇ（または
短いパルス）下に３分間旋回させて濃縮物を容器に移すこと。
　８）ろ過装置及び受け用容器を遠心分離機から取り出し、ろ過装置を受け用容器から分
離させ、受け用容器にキャップを嵌め、爾後の使用に備えて信頼下に製品を保管すること
。
【００６６】
　図１５及び表１には先に説明したろ過プロセスを使用した水流れ性能の試験結果が示さ
れる。この結果は、ろ過装置が水サンプルを意図通りにうまくろ過し、サンプルを特定の
デッドストップ容量に濃縮させたことを実証するものである。各ろ過装置によるろ過にお
いてサンプル乾燥は生じなかった。サンプルは、ろ過により乾燥されるのではなく、ろ過
装置底部位置のデッドストップ容量内に濃縮され、保持物はピペットまたは逆旋回運転を
使用して除去された。当該データは、１００ｋろ過装置の如き高開口率膜の場合、３ｋＤ
ａ　ＭＷＣＯを有する膜を収納するろ過装置の如き低開口率膜を有するろ過装置よりも流
量がずっと高いことも示している。
【００６７】
　サンプルを乾燥させる恐れなくサンプル溶液を既知の濃縮容量またはデッドストップ容
量に濃縮させる能力はユーザーにとって価値が大きい。本ろ過装置を使用することで、顧
客は濃縮プロセスを連続的に監視する必要のない安定様式下にサンプルを濃縮させ得る。
本来、顧客は、特定時間遠心分離機を旋回させる間、現場から離れていても、サンプルが
所望通り濃縮されることに自信を持てる。デッドストップ容量の無い別のろ過装置を使用
する場合、ユーザーには、サンプルが乾燥してサンプル及びその後の分析上の有益性が損
なわれ得るリスクが生じる。
【００６８】
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【表１】

【００６９】
　表１には図１５を裏付けるデータが示される。当該データは、分子量カットオフ（ＭＷ
ＣＯ）の値の異なる５つの（３ｋＤａ、１０ｋＤａ、３０ｋＤａ、５０ｋＤａ、１００ｋ
Ｄａ）の、ＰＴＩで製造したＡｍｉｃｏｎ　Ｕｌｔｒａ（商標名）０．５ｍｌろ過装置の
水流れ性能を実証するものである。
　この結果は、製造したろ過装置の大半が、目標性能レベルを発揮したことを実証してい
る。大抵の場合タンパク質回収率は９０％以上であった。タンパク質回収率が９０％未満
であった場合、ろ過装置を分析すると膜の保持層が損傷を受けていたことが示された。あ
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る場合では膜がコアピンと接触して損傷を受け、ある場合は膜片がパネルへの装着プロセ
スに際して不整合に取り付けられたため、タンパク質が漏出した。その他の場合では、膜
はその装着またはろ過装置取り付け位置での手動取り扱いにより損傷を受けた。
【００７０】
　図１６には本発明のろ過装置のろ過速度がＭｉｃｒｏｃｏｎ（商標名）タイプのろ過装
置のそれよりもずっと高速であることが明瞭に示される。当該データは、本発明のろ過装
置が、ろ過サンプル流体を乾燥状態を防止する既知のデッドストップ容量にろ過させるの
に対し、Ｍｉｃｒｏｃｏｎろ過装置ではサンプル容量は大抵の場合望ましくない乾燥状態
までろ過される。
【００７１】
　図１７～２２には各パネル用の、可能な限り製造用成形工具に近い状態を模擬するため
の、４キャビティ付きの１つの型から成るパイロットモールドを使用して各ろ過装置につ
いて実施した場合の試験結果が示される。同様に、パネル取り扱いシステムを除き、可能
な限り製造用工具に近い状態を模擬するための、２キャビティ付きの１つの型から成るパ
イロットろ過装置ツールを使用した。パイロット運転では各パネルは手動でろ過装置ツー
ル内に装填されるが、製造運転時には各パネルはロボットを使用して製造型内に装填され
る。
【００７２】
　各図には、パイロットモールドを使用して製造した各ろ過装置のサンプルについて実施
した試験結果が示される。試験は、関心対象としての５つの膜ろ過装置形態を表す各ろ過
装置について実施した。試験は、ａ）空気漏れ試験、ｂ）タンパク質の通過率、ｃ）タン
パク質の回収率、ｄ）１４０００Ｇの下で１０分間旋回した後のデッドストップ容量、ｅ
）合計サンプル回収量、ｆ）ハウジング破壊圧、から構成された。
【００７３】
【表２】

【００７４】
　パネルに関心対象としての各膜を装着し、次いでパネルをオーバーモールドしてろ過装
置とした。次いで各ろ過装置を圧力漏れテスタを使用してシール一体性について試験した
。約２０６９００Ｐａ（３０ｐｓｉ）の空気圧を各ろ過装置に付加し、空気の膜横断漏出
率を測定した。図１７には異なる５つの全ての膜－パネル形態において、膜の装着上の一
体性が受け入れ可能なものであることが実証されることが示される。次いで、各パネルを
注意深くパッケージ化し、ろ過装置として最終的にオーバーモールドするための成形施設
に搬送した。
【００７５】
　図１７には毎分当たりの代表的な空気漏れ量が０．３５立方センチ（ｃｃ）未満であっ
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たことも示される。各パーツの合否に関する当該限界は、タンパク質保持性能が受け入れ
可能であることに基いて受け入れ可能と判定されたｎ＝５０以上のろ過装置における結果
の評価に基づき決定された。当該限界は、サンプル個体数の管理上限（平均値以上の３つ
の標準偏差）を表す。
【００７６】
　図１８は、オーバーモールドプロセスにより、２枚のパネルが、受け入れ可能な圧力一
体性が実証される様式下に成功裏に接着されて１つのろ過装置を形成したことを示す。当
該データは、関心対象である５つの全ての膜を使用して製造したｎ＝１００のろ過装置に
ついての平均ハウジング破壊圧力、または１７２４０００Ｐａ（２５０ｐｓｉ）以上であ
ったことを表す。少なくともｎ＝２０のろ過装置が、各膜－パネル形態（３ｋＤａ　ＭＷ
ＣＯ、１０ｋＤａ　ＭＷＣＯ、３０ｋＤａ　ＭＷＣＯ、５０ｋＤａ　ＭＷＣＯ、１００ｋ
Ｄａ　ＭＷＣＯ）のを使用して試験された。
　図１９には、タンパク質の平均通過量（通過すべきではないタンパク質）が５％未満、
即ち、性能上受け入れ可能なレベルと考えられるものであることが示される。少なくとも
ｎ＝２４のろ過装置が、５つの異なる膜－パネル形態の各々を使用して試験された。
【００７７】
　図２０には、試験したろ過装置についてのタンパク質の平均回収量が９０％以上であっ
たことが示される。少なくともｎ＝２４のろ過装置が、５つの異なる膜－パネル形態の各
々を使用して試験された。
　図２１には、これらのろ過装置についてのサンプルの平均合計回収量が、逆旋回手順を
使用した場合９８％以上であったことが示される。少なくともｎ＝２４のろ過装置が、５
つの異なる膜－パネル形態の各々を使用して試験された。
【００７８】
　図２２には、これらのろ過装置を１０分間遠心分離運転した場合に得られたデッドスト
ップの平均容量が示される。この結果によると、３つの膜－パネル形態（３０ｋＤａ　Ｍ
ＷＣＯ、５０ｋＤａ　ＭＷＣＯ、１００ｋＤａ　ＭＷＣＯ）では１０分以内にデッドスト
ップ容量が実現され得ることが示される。２つの膜－パネル形態（３ｋＤａ　ＭＷＣＯ、
１０ｋＤａ　ＭＷＣＯ）では、ろ液は１０分以内にデッドストップ容量に降下しなかった
。これら２つの膜は、膜構造が他の３つの膜のそれよりもずっと緻密であったため、予測
通り、同量の流体に対する必要ろ過時間は長くなった。３ｋ　ＭＷＣＯ膜を使用して製造
したろ過装置は、代表的なタンパク質溶液のろ過に際し、２０μｌのデッドストップ容量
を生じさせるには代表的に少なくとも１６分間を要する。１０ｋ　ＭＷＣＯ膜を使用して
製造したろ過装置は、代表的なタンパク質溶液のろ過に際し、２０μｌのデッドストップ
容量を生じさせるには代表的に少なくとも１２分間を要する。
【符号の説明】
【００７９】
１０　ろ過装置
１１　サンプルリザーバ
１２Ａ　第１膜
１２Ｂ　第２膜
１４　保持液チャンバ
１５Ａ、１５Ｂ　パネル
１６　アンダドレン支持体
１７　上部成形フランジ
１８　ドレン孔
１９　溝
２０　リブ
２５　マウンド形突出部／ドーム特徴部
３０　収集先端部
７５　受け用容器
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７６　上方フランジ
８０　キャップ
８１　小円筒状部分
８２　大円筒状部分
８３　突出部
８５　支持用リム
８５　肩部
８６、８７　整合ピン
８８　幅広フランジ
８９　頂部
９０　凹状容量
９１　外側表面
９２　プラスチック射出ポート
９５　コアピン
９７　射出弁ゲート
９９　凹所
１００　逃げ間隙
１０２　コアピン
１０３　表面
１０４　通気口
１０５　端部
１０６　支持グリップ
１０８　ネスト
１１０　側方フランジ
１１１　ジャケット
１１２　上部
１１３　底縁部
１１５　シールの幅
１１６　外径
１１７　空間
１１８　移行部
１１９　シール
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