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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　組織標本の処理方法であって、
　接着剤を組織位置決め部に塗布する工程であって、当該工程において、前記組織位置決
め部は、複数の定着要素を有する位置決め部の表面を有し、前記定着要素は、前記位置決
め部の表面と前記接着剤との機械的定着力を増大するような輪郭を有している、工程と、
　組織標本を前記組織位置決め部上に配置する工程と、
　前記接着剤を用いて、前記組織標本を前記組織位置決め部に対して方向付けする工程と
、
　方向付けされた位置にある前記組織標本に組織処理作業を施す工程と
　を備え、
　前記位置決め部の表面の前記定着要素は、断面が変化する輪郭を有する開口部を備えて
いることを特徴とする処理方法。
【請求項２】
　請求項１に記載の処理方法であって、
　前記開口部はテーパを備えている
　ことを特徴とする処理方法。
【請求項３】
　請求項１または２に記載の処理方法であって、
　前記組織位置決め部を組織支持部に取り付ける工程を備えている
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　ことを特徴とする処理方法。
【請求項４】
　請求項１から３の何れか１項に記載の処理方法であって、
　前記組織標本を包埋媒体に包埋する工程を備えている
　ことを特徴とする処理方法。
【請求項５】
　請求項４に記載の処理方法であって、
　前記組織標本が包埋されると、前記組織位置決め部を前記組織支持部から取り外す工程
を備えている
　ことを特徴とする処理方法。
【請求項６】
　請求項１から５の何れか１項に記載の処理方法であって、
　前記組織標本を方向付けした後に前記接着剤を活性化させる工程を備えている
　ことを特徴とする処理方法。
【請求項７】
　組織処理装置であって、
　組織支持部と、
　組織位置決め部と
　を備え、
　該組織位置決め部の表面に接着剤を塗布するように構成されており、
　前記組織支持部と前記組織位置決め部との間にチャンバーが形成され、前記組織位置決
め部の表面上の接着剤が前記チャンバー内部に位置するとともに、少なくとも１つの前記
組織支持部及び前記組織位置決め部は、前記組織位置決め部の表面と前記接着剤との機械
的定着力を増大するような輪郭を有している複数の定着要素を備えるように構成され、前
記位置決め部の前記定着要素は、断面が変化する輪郭を有する開口部を備えていることを
特徴とする組織処理装置。
【請求項８】
　請求項７に記載の組織処理装置であって、
　前記開口部はテーパを備えている
　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項９】
　請求項７または８に記載の組織処理装置であって、
　前記開口部は前記位置決め部を完全に貫通していない形態である
　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項１０】
　請求項７から９何れか１項に記載の組織処理装置であって、
　前記組織位置決め部の表面は、少なくとも１つの液体流路を備えている
　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項１１】
　請求項１０に記載の組織処理装置であって、
　前記液体流路を通過する液体の流れを遮断する部材をさらに備えている
　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項１２】
　請求項１１に記載の組織処理装置であって、
　前記部材は、前記組織処理装置から取り外し可能である
　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項１３】
　請求項１１又は請求項１２に記載の組織処理装置であって、
　前記部材は、前記液体流路を開放する位置から前記液体流路を閉鎖する位置へと移動可
能である
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　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項１４】
　請求項７から１３の何れか１項に記載の組織処理装置であって、
　前記接着剤のためのカバーを備え、
　該カバーは、前記組織標本を取り付ける前に取り外されるように構成されている
　ことを特徴とする組織処理装置。
【請求項１５】
　少なくとも１つの組織処理作業を可能とするために、組織標本を、定着要素を有する支
持面に配置する方法であって、
　方向付け媒体を前記支持面に塗布する工程であって、当該工程において、前記方向付け
媒体は、前記支持面と前記方向付け媒体との機械的定着力を増大するような輪郭を有して
いる前記定着要素と接触する、工程と、
　予め決められた方向付け状態で前記組織標本を前記支持面に対して取り付けるように、
前記組織標本を前記方向付け媒体に加える工程と、
　組織処理作業における少なくとも１つの工程を、前記取り付けられた組織標本に施す工
程と
　を備え、
　前記支持面の前記定着要素は、断面が変化する輪郭を有する開口部を備えていることを
特徴とする方法。
【請求項１６】
　少なくとも１つの組織処理作業を可能とするために、組織標本を、定着要素を有する支
持面に配置する方法であって、
　前記組織標本を前記支持面に取り付ける工程と、
　予め決められた方向付け状態で前記組織標本を前記支持面に対して取り付けるように、
前記支持面と方向付け媒体との機械的定着力を増大するような輪郭を有している前記定着
要素と接触する方向付け媒体を前記支持面に塗布する工程と、
　組織処理作業における少なくとも１つの工程を前記取り付けられた組織標本に施す工程
と
　を備え、
　前記支持面の前記定着要素は、断面が変化する輪郭を有する開口部を備えていることを
特徴とする方法。
【請求項１７】
　請求項１５又は請求項１６に記載の方法であって、
　前記方向付け媒体を前記支持面に塗布する工程は、
　前記方向付け媒体を活性化させる工程と、
　前記方向付け媒体が前記組織標本に取り付くように、前記活性化された方向付け媒体を
前記支持面上に配置する工程と
　を備えていることを特徴とする方法。
【請求項１８】
　請求項１５から１７のいずれか１項に記載の方法であって、
　さらに、
　前記組織標本が前記支持面に取り付けられた後に前記方向付け媒体を固化させる工程と
、
　前記支持面の凹部に引き込まれる前記方向付け媒体の流れで構成される少なくとも１つ
の定着部を、前記定着要素と接触する前記方向付け媒体から形成する工程と
　を備えていることを特徴とする方法。
【請求項１９】
　請求項１５から１８のいずれか１項に記載の方法であって、
　前記定着要素は、テーパを備えている
　ことを特徴とする方法。



(4) JP 5308156 B2 2013.10.9

10

20

30

40

50

【請求項２０】
　請求項１５から１９のいずれか１項に記載の方法であって、
　組織処理作業における少なくとも１つの工程を、前記取り付けられた組織標本に施す工
程は、
　組織処理作業のうちの固化工程である
　ことを特徴とする方法。
【請求項２１】
　請求項２０に記載された方法であって、
　前記固化工程は、
　交差結合が前記方向付け媒体に形成されることで、前記組織処理作業における後の工程
中に前記方向付け媒体を溶けない状態にし、前記組織処理作業における後の工程中に前記
組織標本が前記表面上に確実に貼り付いたままとなるように、約１０％のホルマリンの溶
液を加える
　ことを特徴とする方法。
【請求項２２】
　請求項１５から２１の少なくとも１項に記載の工程を少なくとも備えている、組織標本
の加工方法。
【請求項２３】
　組織標本処理装置であって、
　支持面に対して予め決められた方向付け状態で組織標本を貼り付けるための方向付け媒
体と協働するように構成された、複数の定着要素を有する支持面構造を有する第１の部材
を備え、前記定着要素は、断面が変化する輪郭を有する開口部を備えていることによって
前記支持面と前記方向付け媒体との機械的定着力を増大するような輪郭を有しており、前
記組織標本処理装置の少なくとも一部分は、前記支持面上に配置された組織標本の方向付
け状態を決定するために非対称的な断面を備えている
　ことを特徴とする組織標本処理装置。
【請求項２４】
　請求項２３に記載の組織標本処理装置であって、
　前記定着要素は、テーパを有する開口部である
　ことを特徴とする組織標本処理装置。
【請求項２５】
　請求項２４に記載の組織標本処理装置であって、
　前記テーパを有する開口部は前記支持面を完全に貫通していない形態である
　ことを特徴とする組織標本処理装置。
【請求項２６】
　方向付け剤を使用して組織標本を組織位置決め部に結合させる工程であって、当該工程
において、前記方向付け剤は、前記組織位置決め部の表面に位置する定着要素と接触する
ように適合され、前記定着要素は、断面が変化する輪郭を有する開口部を備えていること
によって前記組織位置決め部の表面と前記方向付け剤との機械的定着力を増大するような
輪郭を有している、工程と、
　前記組織位置決め部と支持部との間に加工チャンバーを形成する工程と、
　前記組織標本を加工する工程と、
　前記組織標本を包埋する工程と、
　前記位置決め部を前記支持部から分離させる工程と
　を備えていることを特徴とする組織処理方法。
【請求項２７】
　請求項２６に記載の組織処理方法であって、
　前記定着要素は、テーパを有する開口部である
　ことを特徴とする組織処理方法。
【発明の詳細な説明】
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【発明の詳細な説明】
【０００１】
　本願は、ビジョン　バイオシステムズ　リミテッドが出願人となり、２００５年９月６
日に出願された、“組織標本の処理方法及び処理装置”という名称のオーストラリア仮特
許出願２００５９０４８６０号と、ビジョン　バイオシステムズ　リミテッドが出願人と
なり、２００６年９月５日に出願された、“組織標本の処理構成及び処理方法”という名
称のオーストラリア仮特許出願［ｘｘｘｘｘｘｘｘｘｘ号］との優先権を主張し、これら
仮特許出願の明細書全体を参照によってここに実際上援用する。
【０００２】
　［発明の分野］
　本発明は、生体組織標本の処理に関する。具体的には、本発明は、分析のために組織標
本を処理するシステムに関する。一形態において、本発明は、例えば組織の加工及び包埋
などの準備作業を含む組織学的実験の分析及び／もしくは病理学的実験の分析のために組
織標本を処理する方法及び／もしくは処理装置に関する。
【０００３】
　［発明の背景］
　一般的に、“組織処理作業”という用語は、顕微鏡検査のために組織標本を準備するた
めの作業を表すのに使用され得る。従来より、“組織処理作業”は、組織標本をパラフィ
ンワックスに包埋し、パラフィンに包埋された組織標本を、ミクロトームを使って非常に
薄く切り分けることを含んでいる。組織標本を切り分けた後、顕微鏡検査のために、薄い
切片を、スライドガラス上に浮かべて染色し、最後にカバースリップを被せることが可能
となる。組織病理学では、細胞の寸法や形状だけでなく、組織構造も考慮される。このた
め、ミクロトームによる切断面が検査に適した組織断面をもたらすように、組織を適切に
方向付けすることが有用である。包埋前に、組織加工装置において、組織の加工を組織標
本に施すことが可能である。組織加工装置では、検査のために標本を準備するのに役立つ
、種々の適切な液剤を使って、標本を加工する。一般的な組織加工作業では、組織標本を
固定して、組織標本を乾燥させ、組織標本を洗浄してから、溶けたパラフィンワックスに
組織標本を包埋することがある。そして、包埋及び切り分けの後に実施される検査によっ
ては、特定の分析方法のために、組織標本を染色することがある。組織加工工程で使用さ
れる液剤には、ホルムアルデヒドと、アルコールと、キシレンと、他の溶剤と、パラフィ
ンワックスとが含まれ得る。本願出願人による同時係属特許出願の対象となっている近年
の開発では、現在、キシレンを含まない加工が可能となっている。
【０００４】
　このため、“組織処理作業”という用語は、ここでは、検査のために組織標本を準備す
る際に実施される上述の作業のうちのいずれか１つを指すのに使用される。
　組織学実験では、検査のために数多くの組織標本を加工するので、組織標本をできる限
り効率良く準備することが重要である。
【０００５】
　例えば、マコーミックに付与された米国特許３，６７４，３９６号では、カセットが開
示されており、このカセットでは、組織標本を種々の溶液に浸して包埋するための準備を
行うとともに、準備後に組織標本をカセット付近に包埋するのである。この３９６号マコ
ーミック特許では、組織標本の準備に必要な種々の液体に組織標本を静的に浸す加工が開
示されている。３９６号マコーミック特許のカセットでは、穿孔された壁を用いることで
、組織標本を封止するとともに、組織標本を種々の溶液に接触させたのち、溶けたパラフ
ィンワックスに組織標本を接触させる。組織標本を種々の組織処理液に浸したのち、溶け
た包埋剤を型の凹みに注ぎ込むことができる。そして、加工した組織標本をカセットから
取り出し、型の凹み内の包埋剤に所定の方法で方向付けすることができる。一般的には、
その後、型を冷却表面上に配置して、包埋剤の底層を硬化させ、組織を正確な方向付けに
確実に留まらせる。そして、包埋剤をさらに加えて、組織全体を包埋する。それから、溶
けた包埋剤をさらに組織標本上に注ぐ。組織標本を加工するのに使用したカセットをその
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後、型内の凹みの上に配置し、溶けた包埋剤をさらにカセット内に注ぎ込む。包埋剤が固
化した後では、キャストブロック（ｃａｓｔ　ｂｌｏｃｋ）が形成されており、キャスト
ブロックは、当該キャストブロックの基部としてのカセットと、キャストブロックの前面
付近に配置された組織試料を有する突起部とを備えている。組織標本を加工するために開
発された種々のカセットの寸法は、比較的規格化されており、カセットは、とりわけ、切
り分けのためにキャストブロックをミクロトーム内に固定するのに使用することができる
。マコーミックに付与された米国特許５，０８０，８６９号には、組織標本を加工するた
めに現在使用されている一般的なカセットが記載されている。この８６９号マコーミック
特許のカセットは、積み重ね可能であり、複数の試料を準備するのに使用することができ
る。カセットは、一般的に、当該カセットの底壁面に対して垂直な方向及び平行な方向の
双方に加工液を通過させるために当該カセットの壁に配置された複数の開口部を備えてい
る。また、カセットは、標本を識別するための表示を当該カセット上に配置するのを容易
にするために当該カセットの前壁に傾斜した延長部を備えている。
【０００６】
　大半の組織学研究室では、少なくとも１つの事実上の工業規格に従って、例えば上述の
３９６号マコーミック特許とその後の上述の８６９号マコーミック特許とに沿って、製造
されるようになったカセット内で組織標本を加工している。正確な診断を確実に行えるよ
うに確実に、標本を区別し、ラベルを付けることができるように、一般的には、組織毎に
１つのカセットが使用される。診断目的に応じて、標本の寸法は、カセットをほぼ完全に
満たす標本から直径が１ｍｍ未満となり得る小さな生検へと大きく変わり得る。従来技術
の組織カセットについて、組織試料は、カセット内部に、緩く、そして個別に保持され、
他の標本から隔離される。組織処理後の次の工程では、通常、組織標本をパラフィンワッ
クスに包埋する。包埋作業は、一般的に、以下の工程を含んでいる。
・組織の加工が完了した後のある時点で、試料をカセットから取り出す。
・組織学者は、使用するのに適した寸法の型を選択する。
・少量のワックスを型の底部に配置する。
・検査技師は、組織試料を型内に配置し、組織を方向付けするワックスを使用して、組織
試料を慎重に方向付けする。
・（通常、組織カセットの一部である）ミクロトームのための保持固定具を型の上部に配
置する。また、固定具は、識別ラベルを備えている。
・検査技師は、ワックスをさらに配置して、固定具を一塊のワックスに封止されている組
織サンプルに取り付ける。
・そして、ワックスの塊を冷却して、ワックスの塊を固化する。
・そして、ワックスの塊を型から取り出し、取り出したワックスの塊を、切り分けのため
に、固定具を介してミクロトーム上に配置する準備をする。
【０００７】
　上記作業では、組織の加工後に、組織学者が、カセットから組織を取り出し、各型のワ
ックス内にて標本を方向付けするのに時間を要する。
　本明細書に記載された、書類や装置、行為、知識のあらゆる考察は、本発明の背景を説
明するのに含まれる。ここに開示されている発明、もしくはここに定義されているあらゆ
る請求項の優先日以前における、背景技術の基礎部分を構成するあらゆる資料や、関連技
術におけるあらゆる一般的知識は、認定とみなされるべきではない。
【０００８】
　［発明の概要］
　一実施形態において、組織標本の処理方法は、組織位置決め部に方向付け剤を塗布する
工程と、組織位置決め部上に組織標本を配置する工程と、方向付け剤を用いて、組織標本
を組織位置決め部に対して方向付けする工程と、方向付けされた位置にある組織標本に組
織処理作業を施す工程とを備えている。
【０００９】
　一形態において、組織位置決め部に方向付け剤を塗布する工程は、方向付け剤の薄層を
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組織位置決め部の表面に塗布することを備えている。
　一形態において、組織標本の処理方法は、組織標本を方向付けした後に、方向付け剤を
活性化させる工程を備えている。この工程によって、組織を容易に方向づけできるものの
、方向付け剤がいったん活性化されると、組織は、例えば組織の加工などの処理作業の最
中に所定の位置に留まり続けることになる。
【００１０】
　別の実施形態では、組織処理装置は、組織支持部と、組織位置決め部とを備え、方向付
け剤を組織位置決め部の表面に塗布するように構成されており、組織支持部と組織位置決
め部との間にチャンバーが形成され、組織位置決め部の表面上の方向付け剤が実質的にチ
ャンバー内部に位置している。
【００１１】
　一形態において、組織位置決め部は、組織標本を組織位置決め部の表面に接着するのを
補助する複数の定着要素を備えている。
　一形態において、定着要素は、組織位置決め部における開口部である。一形態において
、位置決め部の表面は、少なくとも１つの液体流路を備えている。液体流路は、組織加工
装置内で組織を加工するのを補助してもよい。
【００１２】
　一形態において、組織処理装置は、液体流路を通過する液体の流れを遮断する部材を備
えている。一形態において、この部材は、組織処理装置から取り外し可能である。別の一
形態において、この部材は、液体流路を開放する位置から液体流路を閉鎖する位置へと移
動可能である。部材がこのように移動することによって、液体流路が開放されたときに、
組織処理装置に液体を流通させて、組織の加工を促進させ、組織を包埋するときに、組織
処理装置に液体が流通するのを制限することができる。
【００１３】
　別の局面において、組織標本処理装置は、
　予め決められた方向付け状態で組織標本を支持面に対して取り付けるための方向付け媒
体と協働するように構成された支持面構造を有する第１の部材を備え、組織標本処理装置
の少なくとも一部分は、支持面上に配置された組織標本の方向付け状態を決定するために
非対称的な断面を備えている。
【００１４】
　さらに別の局面では、組織処理方法は、
　方向付け剤を用いて、組織標本を位置決め部に結合させる工程と、
　位置決め部と支持部との間に加工チャンバーを形成する工程と、
　組織標本を加工する工程と、
　組織標本を包埋する工程と、
　位置決め部を支持部から分離させる工程と
　を備えている。
【００１５】
　また、別の局面では、少なくとも１つの組織処理作業を可能とするために組織標本を支
持面に配置する方法が開示されており、この方法は、
　支持面に方向付け媒体を塗布する工程と、
　予め決められた方向付け状態で組織標本を支持面に対して取り付けるように方向付け媒
体に組織標本を加える工程と、
　取り付けられた組織標本に組織処理作業のうちの少なくとも１つの工程を施す工程とを
備えている。
【００１６】
　また、さらなる局面では、少なくとも１つの組織処理作業を可能とするために組織標本
を支持面に配置する方法が開示されており、この方法は、
　支持面に組織標本を取り付ける工程と、
　予め決められた方向付け状態で組織標本を支持面に対して取り付けるように方向付け媒
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体を支持面に塗布する工程と、
　取り付けられた組織標本に組織処理作業のうちの少なくとも１つの工程を施す工程とを
備えている。
【００１７】
　付随する図面に関連する、以下の実施形態の説明を参照することで、当業者は、本願の
さらなる、開示、目的、利点、局面をより一層理解できるであろう。尚、図面は、図示の
ためだけに示されるのであって、本発明の範囲を限定するものではない。
【００１８】
　［詳細な説明］
　図面を参照すると、組織処理装置の２つの部分が示されており、組織処理装置は、図１
，２に示された組織位置決め部１０と、図３に示された包埋支持部２０とを備えている。
組織位置決め部１０及び包埋支持部２０は、図４に示すように、互いに取り外し可能に嵌
合して、（図示しない）少なくとも１つの標本もしくは組織を収容することが可能な加工
チャンバー３０（図９ｃ参照）を設けるように構成されている。
【００１９】
　組織位置決め部１０は、複数の係合装置とともに示されており、本実施形態では、包埋
支持部２０における、対応する凹部１４と係合するように構成された脚部１２とともに示
されている。位置決め部を支持部に取り付けるのに、別の方法を用いることも可能である
。
【００２０】
　図４における配置では、加工のために組織標本をチャンバー内に配置可能である。
　位置決め部１０は、支持面１６を備え、支持面１６は、使用時には、（図示しない）組
織標本を支持することになる。図２における実施形態では、支持面１６は、支持面１６に
おける開口部１８の形態である係合機構を備えている。開口部１８は、チャンバー３０内
への液体流路の一実施形態を備えている。
【００２１】
　支持部２０は、基部２４における開口部２２と、組織標本を識別するための識別面２６
とを備えている。本実施形態では、支持部２０は、例えばＬｅｉｃａ（商標）ＴＰ１０５
０組織加工器もしくはビジョン　バイオシステムズのＰｅｌｏｒｉｓ（商標）組織加工器
などの組織加工装置において組織を加工するために使用される組織処理装置に基づいてい
る。
【００２２】
　図５には、包埋支持部４０が示されており、包埋支持部４０は、基部４４に開口部４２
を備えている。組織位置決め部を包埋支持部２０に取り付けるのに、例えば凹部４６，４
８などといった、代わりの位置決め機構を用いることも可能である。
【００２３】
　図６ａ，６ｂは、組織位置決め部５０のさらなる実施形態を示している。開口部４２，
５２は、重なり合って、開口部４２，５２間のチャンバーを加工液が通過することを可能
にし、組織加工装置における組織の加工を促進させる。図６ａは、支持部４０における凹
部と合致して、チャンバーを形成する壁５６を示している。この壁は、液体流路を除いて
示されており、液体流路がないことは、包埋工程では有利であるものの、加工中に液流を
加える必要がある場合には、液体流路を設けてもよい。爪部５８は、凹部４６，４８と係
合し、位置決め部４０を離脱可能に支持部５０に保持する。
【００２４】
　図１，６ａに示すように、物質７０もしくは物質５５がそれぞれ、位置決め部の支持面
上に配置され得る。この物質は、組織標本（図示せず）を所定位置に位置決めするために
使用されるものであり、一形態では、組織標本を特定の方向付け状態となるように位置決
めするために使用される。使用され得る包埋剤の種類は、ビジョン　バイオシステムズ　
リミテッドによって２００６年９月５日に出願された“組織標本の処理構成及び処理方法
”という名称の同時係属中の出願において説明されており、この出願の内容を参照により



(9) JP 5308156 B2 2013.10.9

10

20

30

40

50

援用する。
【００２５】
　予め決められた方向付け状態で組織標本を組織処理装置の支持面に対して支持するため
の方向付け剤は、ゲル化剤と、有機溶剤とを備える構成物であって、室温では、実質的に
液体である構成物であってもよい。
【００２６】
　一実施形態では、ゲル化剤は、アガロースを含むグループ、もしくはアガロース派生物
と、例えば低融点アガロース、ヒドロキシエチル・アガロース、低分子量アガロース、寒
天、アルギン酸塩、セルロースなどの改良アガロースとを含むグループ、もしくはヒドロ
キシプロピル・セルロースを含むグループ、もしくはこれらグループの組み合わせから選
択された炭水化物ポリマーである。
【００２７】
　炭水化物ポリマーは、比較的低い固形成分含有量でありながら、高いゲル強度を有して
いる。このため、構成物は、これらポリマーにより、適切な機械強度を有し、組織標本の
ための接着剤として機能するものの、低い固形成分含有量に起因して、非常に開放される
（ｏｐｅｎ）とともに、透過性の高い構造を有しているので溶媒交換に対する抵抗をほと
んど示さない。さらに、炭水化物ポリマーは、（動物及び植物の）組織に対して強い親和
力を有していることにより、組織を包みながら組織に強力に接着することができる。また
、組織処理装置に対する炭水化物ポリマーの接着力は十分であるので、組織処理作業を通
じて、組織を所望の方向に確実に保持するものの、組織処理装置への炭水化物ポリマーの
接着力は、包埋加工の完了時に包埋されたワックス標本が方向付けされる組織処理装置の
表面から、包埋されたワックス標本を離脱させるときに、炭水化物ポリマーが組織処理装
置から離脱する程度である。一般的な炭水化物ポリマーは、組織加工作業を通じて、比較
的無反応であることが分かっている。また、炭水化物ポリマーは、組織学的組織処理作業
で使用される、種々の染料や染色液に対して比較的低い保持力を有している。
【００２８】
　好ましい実施形態では、ゲル化剤の含有量は、約０．１％（％重量／体積（％ｗ／ｖ）
））～約１５％（％重量／体積（％ｗ／ｖ））である。より好ましくは、ゲル化剤の含有
量は、約０．３％（％重量／体積（％ｗ／ｖ））～約１０％（％重量／体積（％ｗ／ｖ）
）である。さらにより好ましくは、ゲル化剤の含有量は、約１％（％重量／体積（％ｗ／
ｖ））～約４％（％重量／体積（％ｗ／ｖ））である。
【００２９】
　一実施形態では、有機溶剤は、エタンジオール、１，３－プロパンジオール、グリセロ
ール、１，２－プロパンジオール、１，２－ブタンジオール、１，３－ブタンジオール、
１，４－ブタンジオール、例えばジエチレン・グリコール、トリエチレン・グリコールな
どのポリエチレン・グリコール、例えばメタノール、エタノールなどのアルコール、ジメ
チルホルムアミド、ホルムアミド、ジメチルスルホキシドを含むグループ、もしくはこれ
らの組み合わせから選択された非水性溶剤である。
【００３０】
　さらなる実施形態では、本発明に係る方向付け剤は、抗菌性合成物、もしくは安定剤、
もしくは防腐剤、もしくはこれらの組み合わせを含んでいる。
　方向付け剤に関してここで使用されている“実質的に液体”とは、適度に粘着性がある
形態、もしくは柔軟なゲル形態、もしくはペースト状の形態となっている方向付け剤を含
んでいる。
【００３１】
　本発明の実施形態に係る方向付け構成物は、組織を把持及び／もしくはモールドし、組
織にくっつく、もしくは組織に接着することができ、例えば室温で用いられる処理などの
組織処理作業を通じて、組織を適切な方向に保持するのに十分である。
【００３２】
　方向付け剤は、組織の多くの部分を覆うことなく、組織を位置決め部に対して位置決め
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する接着剤であることが好ましい。組織処理作業の前に、組織をチャンバー３０内部に位
置決め、及び方向付けすることが可能であるので、処理液を可能な限り多くの組織に接触
させることが好ましい。
【００３３】
　さらに、接着剤は、好ましくは、以下のうちの少なくとも１つの特性を有しているべき
である。
・処理中に、組織があらゆる実質的な方向に向きを変えてしまうことを防止するのに十分
な保持力
・所定位置に組織を保持しつつも、配置中に、確実に方向付けできるように組織を操作可
能な十分な初期粘着力
　例えば、最初に方向付け剤と接触させるように組織を配置したのち、組織を正確に方向
付けし、方向付け剤の粘着力を増大させることで、包埋前における組織処理装置の一般的
な処理において、組織の向きを実質的に変化させないことが好ましくなり得る。
【００３４】
　一形態において、方向付け剤は、チャンバー３０における方向付け後の任意の時点で粘
着力を増大させてもよい。チャンバー３０における方向付け後の任意の時点で方向付け剤
の粘着力を増大させるには、例えば、延長時間を設定する材料、もしくは組織の成分に反
応する材料（例えば、水やホルマリン）、もしくは方向付け後に方向付け剤上に配置され
る添加剤、もしくは感圧接着剤を使用することである。
【００３５】
　位置決め部上の方向付け剤の方法及び形態には、ここで述べたように、液体試薬を位置
決め部に直接塗布し、組織標本を所望の向きで塗布することを含み得る。別の形態では、
方向付け剤は、予め塗布されていてもよい。方向付け剤が、空気、もしくは空気中または
組織中の湿気にさらされたときに、方向付け剤のゲル化が促進されるように、組織を方向
付けする直前に除去されたカバーで、予め塗布された方向付け剤を覆うことで、ゲル化前
に組織を方向付けする時間を確保してもよい。さらなる実施形態では、スプレーによって
、位置決め部の表面に方向付け剤を塗布してもよい。別の実施形態では、最初に方向付け
剤を組織に塗布したのち、組織を位置決め部の表面上に配置してもよい。
【００３６】
　加工後に、組織は、包埋される。組織を包埋するために、組織は、組織支持面１６上で
方向付けされているべきである。使用中に、組織は、位置決め部５０などの位置決め部の
表面１６上に配置される。組織を方向付けしつつ、組織を所定位置に配置できるように、
方向付け剤５５が使用される。従来技術のカセットでは、組織は、カセット内に配置され
るものの、方向付けされてはいなかった。組織は、包埋前もしくは包埋中に、加工された
のち、方向付けされるのであった。このような作業は、組織をカセット内部に配置して、
組織を加工したのち、カセットを開放して、一般的に、組織を所定位置に配置及び方向付
けする包埋剤を使用して組織を方向付けする必要があった。ここで述べる実施形態では、
組織は、最初、支持部に対して方向付けされるのではなく、支持部から離脱可能な位置決
め部に対して方向付けされるので、加工後に組織を方向付けする必要がない。したがって
、組織を位置決め部に対して方向付けし、支持部を周知の方法で位置決め部に取り付けて
、組織を加工するとともに、組織を包埋し、支持部上にある包埋された組織とともに、位
置決め部を支持部から分離させて、位置決め部を所定位置に置くことなく、組織を支持部
に対して方向付けすることができる。ミクロトームに適合する周知の組織カセットの形状
及び寸法に合うように支持部を構成することが可能であるので、位置決め部を所定位置に
置くことなく、組織を支持部に対して方向付けできることは有利である。所定位置にある
支持部によって、組織はチャンバー内に保持される。支持部を取り外すことによって、ミ
クロトームは、チャンバー内の包埋された組織標本に到達することができ、包埋された組
織片を切り取ることができる。
【００３７】
　チャンバーの一例としては、図９ｃに示すチャンバー３０がある。位置決め部及び支持
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部の双方、もしくは各実施形態において、開口部もしくは液体流路を具備する必要はない
。さらに、液体流路は、位置決め部もしくは支持部の側壁に存在してもよい。また、図６
ａは、支持部５０上の方向付け剤５５を示している。組織標本は、方向付けのために方向
付け剤５５内に配置されてもよい。図６ｂでは、開口部５２が支持部５０内に示されてお
り、方向付け剤が、例えば図１３ａ～図１３ｇに示すように、開口部５２と接触可能とな
っている。また、開口部５２は、直線的な縁であってもよいし、図１３ｇに示されている
ように完全に位置決め部の表面を貫通していない形態を含む、他の種々の形態であっても
よい。図１３ａ～図１３ｆには、開口部１１０内に沈下していく方向付け剤１００が示さ
れている。開口部１１０内への方向付け剤１００の浸透度合は、開口部１１０の形状や、
方向付け剤１００の粘度、時間、温度、他の要因に依存する。方向付け剤１００は、開口
部に対して適切な定着効果を与え、支持部に対して十分なグリップを生じるように構成す
ることができる。このように方向付け剤１００を構成することにより、加工中に組織の方
向付けは保たれるものの、組織を包埋したときに、組織が支持部から離脱して、パラフィ
ンワックスなどの包埋剤に覆われ、組織の方向付けが実質的に保持される。位置決め部上
における方向付け剤の機械的な定着方法の一例が、図１２ａに示されており、図１２ａで
は、方向付け剤１３１を使用して、組織標本が位置決め部１２５上に方向付けされている
。本実施形態では、方向付け剤１３１が位置決め部上に薄層として塗布されている一方で
、ある程度の方向付け剤が開口部１３０内に集まり、組織の移動を防止するのを機械的に
補助する定着部１３３を形成している。図１２ｂに示すように、位置決め部を支持部から
離脱させると、定着部が包埋剤から剥離し、組織標本が位置決め部から外れる。
【００３８】
　別の形態では、方向付け剤は、位置決め部と化学的に結合してもよい。このような加工
は、図１１ａ，１１ｂに示されており、図１１ａ，１１ｂでは、組織１２７が支持面１２
５上に配置され、支持面１２５が方向付け剤１００の層を有している。加工後に、（図示
しない）支持部に取り付けられた包埋剤１２９は位置決め部１２５から除去され、本実施
形態では、方向付け剤１００は位置決め部１２５上に残る。この場合、方向付け剤は、位
置決め部の表面上の材料と化学反応する可能性がある。化学反応は、接着剤において一般
的であり、種々の種類の接着剤が、参照によって援用した、上述の同時継続出願で言及さ
れている。
【００３９】
　別の実施形態では、方向付け剤１００が部分的もしくは完全に包埋剤上に残ったり、位
置決め部及び包埋剤の双方から個別に離脱可能となっていてもよい。
　加工後、チャンバー内に組織を保持している位置決め部及び支持部は、包埋段階に移行
されてもよい。例えば図４に示すように、位置決め部及び支持部は、パラフィンワックス
などの包埋剤を配置する配置部の下に配置されてもよい。チャンバーは、支持部における
開口部を通過したパラフィンワックスで満たされている。チャンバーをワックスで満たす
ことを補助するために、図７，８に示すように、部材６０を追加してもよい。部材６０は
、係合機構を含んでいる。この場合、係合機構は、サイドレール６２と、突起６４とを含
んでいる。突起６４は、例えば組織位置決め部５０上にある、対応する溝５４と係合する
ので、部材６０は、位置決め部５０に対して、突起６６が位置決め部における開口部５２
と重なり合う位置（閉鎖位置）から突起６６が重なり合わない少なくとも１つの第２位置
である開放位置へと移動可能である。部材は、完全に離脱可能であってもよい。
【００４０】
　（図示しない）別の実施形態では、開口部は、当該開口部の数及び位置に対応する栓、
もしくは離脱可能な板によって閉鎖されてもよい。
　加工前に、部材６０は、開口部が突起によって閉鎖されない位置、つまり、突起と開口
部とがずれている位置にある。さらに、図７，８，９ｂにおいて分かるように、部材６０
には、孔部６８が設けられている。孔部６８は、部材６０が開放位置と呼ぶことが可能な
第１位置にて位置決め部５０と係合しているときに、開口部と重なり合う。開放位置は、
加工液が図８に示す位置決め部５０における、例えば図６ｂにおける開口部５２などの開
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口部を流通できるという点で有用である。一例では、図９ａに示されているように、組織
処理装置１５８全体が組織加工器内に配置される。組織処理装置１５８は、（図示しない
）予め方向付けされた組織標本を収容しているとともに、部材は開放位置や閉鎖位置に位
置可能である。開放位置では、支持部における開口部４２によって、組織加工器内の液体
がチャンバーを流通し、加工の効果を増大させることができる。また、位置決め部は、液
体が流動するための開口部を有していてもよい。部材６０は、加工中、位置決め部に取り
付けられていなくてもよく、これによっても、液体が開口部４２を流通できるであろう。
【００４１】
　包埋中は、パラフィンワックスなどの包埋液でチャンバー３０が満たされるように、位
置決め部からの液体流路がないのが望ましいということがあり得る。チャンバーから液体
が漏れることを防止するための種々の方法が用いられ得る。
例えば、
・開口部のない位置決め部を用いる。
・開口部を有する位置決め部を用いつつ、部材６０などの部材で開口部を塞ぐ。
・包埋液を加える前に開口部を封鎖する液体を用いる。
・包埋液を使って、開口部を封鎖する。
【００４２】
　パラフィンワックスの場合、一実施形態では、一体に取り付けられた位置決め部と支持
部とを冷却板上に配置し、少量の包埋液をチャンバーに加えて、開口部を封鎖したのち、
チャンバーをワックスで満たす。
【００４３】
　一形態では、位置決め部は、位置決め部における開口部を封鎖する部材が設けられてい
る。そして、例えば、位置決め部と支持部とを加温板上に配置して、例えば摂氏６５度と
いった、溶解したワックスと同等の温度となるように組織標本を加熱することで、組織を
温めてもよい。そして、パラフィンワックスは、チャンバーが満たされるまで、加温され
たチャンバーに加えられる。そして、位置決め部及び支持部を放置して、雰囲気下で冷却
してもよいし、位置決め部及び支持部を冷却剤や冷却板などの加速冷却にさらしてワック
スを固化させてもよい。ワックスを塗布する前に組織標本を加熱することで組織の包埋が
改善することが分かっている。ワックスが固化すると、位置決め部は、支持部から離脱可
能となり、チャンバー内部に形成され、支持部に付着したワックスの塊に組織が包埋され
ているようになる。位置決め部は、包埋剤の型として機能し、通常、十分な包埋剤がチャ
ンバー内に入れられて、余分な包埋剤が支持部の開口部を覆う。余分な包埋剤が支持部の
開口部を覆うことで、余分な包埋剤は、方向付け剤が位置決め部に結合するよりも強固に
支持部に結合する。位置決め部における開口部が、表面との機械的定着力を増大するよう
なテーパもしくは輪郭を有していてもよいのと同様に、支持部における開口部もまた、表
面との機械的定着力を増大するような輪郭もしくはテーパを有し、包埋剤及び組織が、位
置決め部の表面と、支持部と接触している残りの部分とからより容易に分離できるように
されてもよい。
【００４４】
　包埋剤としてパラフィンワックスが説明されているものの、一般的に使用されている別
の包埋剤が使用されてもよい。
　本発明に係る位置決め部及び支持部は、一般的に、プラスチック材料から作られる。方
向付け剤と接触する位置決め部は、表面への方向付け剤の化学的結合もしくは機械的結合
を促進するために、例えば、アセタール・ポリオキシメチレン共重合体（ＰＯＭ）や、高
密度ポリエチレン（ＨＤＰＥ）、ポリテトラフルオロエチレン（ＰＴＦＥ－テフロン（登
録商標）－デュポン社）などのプラスチックといった特定の材料であってもよい。組織処
理装置の表面は、さらに、基礎となるプラスチックもしくは金属に塗布された化学物質を
備え、つまり、上述のプラスチックをコーティングされ、強度や伝熱性といった所望の機
械的特性を付与されてもよい。したがって、異なる部分には異なる材料を使用することが
可能であり、例えば、位置決め部は、熱伝導性を向上させることで包埋中の組織を加熱及
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び冷却するのに補助するために金属で構成されてもよい。
【００４５】
　この説明では、１つの組織のみが各チャンバー内に描かれていた。しかしながら、複数
の組織が各位置決め部上で方向付けされてもよいし、自動イメージングに用いられる制御
物質や誘導体などといった別の材料が位置決め部上で方向付けされてもよい。
【００４６】
　当業者は、ここで説明した本発明の実施形態を、少なくとも１つのコンピュータ、及び
／もしくはコンピュータで制御された機器又はマイクロプロセッサで制御された機器を使
用して、実行可能であることに気づくであろう。その場合、ここで開示された方法工程は
、コンピュータプログラムを構成する命令として実現されてもよい。このプログラムは、
フロッピーディスクや光ディスク（例えばコンパクトディスク）、固定ディスク（例えば
ハードドライブなど）などのコンピュータで読み取り可能な媒体上に記憶されてもよいし
、例えば、ランダムアクセスメモリ（ＲＡＭ）や、リードオンリーメモリ（ＲＯＭ）、フ
ァームウェア、フラッシュＲＡＭメモリなどのメモリに格納されてもよい。そして、ソフ
トウェアとしての、このプログラムは、コンピュータもしくはマイクロプロセッサ装置上
で実行されて、方法を実行する。また、このプログラム、もしくはこのプログラムの実行
の一部は、ＬＡＮ（ローカルエリアネットワーク）などにおける小領域、ＭＡＮ（メトロ
ポリタンエリアネットワーク）などにおける広大なキャンパス領域もしくは都市領域、Ｗ
ＡＮ（ワイドエリアネットワーク）などにおける広大な地理的領域のうちの１つ、もしく
はこれらの組み合わせに対応する接続形態を有するネットワークにおける複数のコンピュ
ータに分散されてもよい。
【００４７】
　本発明は、本発明の特定の実施形態に関連して説明されてきたが、さらなる改良が可能
であることは理解されよう。本願は、概して本発明の原理に従いつつ、本発明が含まれる
技術分野内の周知の実務もしくは慣習的な実務に含まれるような本開示内容からの逸脱と
、上記の本質的特徴に適用され得るような本開示内容からの逸脱とを含む、本発明のあら
ゆる変形、使用、適用を保護することを意図している。
【００４８】
　組織標本という用語は、植物や動物からの組織生検を含むだけでなく、例えばセル・ス
クレイピング（ｃｅｌｌ　ｓｃｒａｐｉｎｇ）などにより取得された細胞の集まりも含む
ことを意図している。例えば、本発明を、細胞学的分析のために採取された組織標本に適
用することも考えられる。
【００４９】
　概略説明したような本発明の精神もしくは本発明の範囲から逸脱しないで、特定の実施
形態に示されているような、数多くの変形及び／もしくは改良を本発明に施すことが可能
であることは当業者に認識されよう。このため、ここで今説明した実施形態は、あらゆる
点で、限定としてではなく、実例として見なされるものである。
【００５０】
　本発明は、本発明の本質的な特徴の精神から逸脱しないで種々の形態で実現可能である
ため、上述の実施形態は、特別の定めがない限り、本発明を限定するものではないものと
理解されるべきであり、むしろ、添付の請求項に定義されているような本発明の精神及び
範囲内で広く解釈されるべきである。種々の改良、及び等価な装置は、上述のように、本
発明の精神及び範囲内に含まれることを意味している。このため、特定の実施形態は、本
発明の原理を実施可能なあらゆる方法の実例として理解されるものである。上述の説明、
及び請求項において、ミーンズ・プラス・ファンクション節は、定義された機能を発揮す
る構造を保護するとともに、構造的等価物だけでなく、等価構造も保護することを意味し
ている。例えば、木製部品を一体に固定するために、釘が円筒状の表面を採用している一
方で、ネジが螺旋状の表面を採用している点で、釘及びネジは、構造的等価物ではないか
もしれないが、木製部品を固定するという状況においては、釘及びネジは、等価構造であ
る。
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【００５１】
　本明細書を通して、“備える（comprise）”という文言、もしくは“備える（comprise
s）”、“備えている（comprising）”などの変化した文言は、明記した要素、もしくは
明記した整数値、もしくは明記した工程、もしくは明記した要素群、もしくは明記した整
数値群、もしくは明記した工程群を含んでいることを意味しているが、他のあらゆる要素
、もしくは他のあらゆる整数値、もしくは他のあらゆる工程、もしくは他のあらゆる要素
群、もしくは他のあらゆる整数値群、もしくは他のあらゆる工程群を除外していることを
意味していないことは理解されよう。
【図面の簡単な説明】
【００５２】
【図１】位置決め部、及び位置決め部の表面に塗布された方向付け媒体の第１実施形態の
斜視図を示している。
【図２】位置決め部の第２実施形態の斜視図を示している。
【図３】支持部の第１実施形態の斜視図を示している。
【図４】図１における位置決め部及び図３における支持部の斜視図を示している。
【図５】支持部の第２実施形態の斜視図を示している。
【図６ａ】位置決め部、及び位置決め部の表面に塗布された方向付け媒体の第３実施形態
の斜視図を示している。
【図６ｂ】位置決め部の第４実施形態の斜視図を示している。
【図７】図６ｂにおける位置決め部に適合するように構成された部材の斜視図を示してい
る。
【図８】図５における支持部と、図６ａ，６ｂにおける位置決め部と、図７における部材
とを備えているアセンブリの分解斜視図を示している。
【図９ａ－９ｂ】図８におけるアセンブリの一実施形態の２つの斜視図を示している。
【図９ｃ】図９ａ，９ｂにおけるアセンブリの断面斜視図を示している。
【図１０ａ－１０ｂ】図８におけるアセンブリの第２実施形態の２つの斜視図を示してい
る。
【図１１ａ】化学的に結合する方向付け媒体を用いて位置決め部上に方向付けされた組織
標本の断面の概略図を示している。
【図１１ｂ】図１１ａにおける位置決め部及び方向付け媒体から分離された、包埋された
組織標本の断面の概略図を示している。
【図１２ａ】機械的に結合する方向付け媒体を用いて位置決め部上に方向付けされた組織
標本の断面の概略図を示している。
【図１２ｂ】図１２ａにおける位置決め部及び方向付け媒体から分離された、包埋された
組織標本の断面の概略図を示している。
【図１３ａ－１３ｇ】種々の定着機構の実施形態を有する位置決め部上にある方向付け媒
体の概略断面図である。
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