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(57)【要約】
【課題】均一かつ高密度に抗体を捕捉することにより被検物質を高感度に検出する性能を
保持でき、かつ、その捕捉性能を容易に制御（調整）できる免疫反応測定用担体を提供す
る。
【解決手段】本発明に係る免疫反応測定用担体は、被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を捕捉す
るものであって、放電処理、エネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂白剤処理の
いずれかの改質処理をされたものである。
【選択図】なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を捕捉するものであって、放電処理、エネルギー線照射に
よる処理、オゾン処理及び漂白剤処理のいずれかの改質処理をされた、免疫反応測定用担
体。
【請求項２】
　セルロース、フミン酸、ニトロセルロース、リグニンスルホン酸、アルキルベンゼン、
アルキルフェノール、セルロースアセテート、セルロース混合エステル、及びジオール導
入ポリマー、並びにこれらの誘導体の少なくともいずれかにより構成される、請求項１に
記載の免疫反応測定用担体。
【請求項３】
　繊維体からなる、請求項１または２に記載の免疫反応測定用担体。
【請求項４】
　前記抗体Ｘ´が、１種類以上のモノクローナル抗体、１種類以上のポリクローナル抗体
、及びこれらの混合物のいずれかである、請求項１から３のいずれか１項に記載の免疫反
応測定用担体。
【請求項５】
　前記抗体Ｘ´は、前記被検物質Ｘと、免疫原性を有する高分子物質Ｚと、前記被検物質
Ｘ及び前記高分子物質Ｚを結合するリンカーＹと、からなるＸ－Ｙ－Ｚで表される複合体
を用いて作製された抗体であり、
　前記リンカーＹの少なくとも一部の構造、及びそのアナログのいずれかを分子中に含む
ものである、請求項１から４のいずれか１項に記載の免疫反応測定用担体。
【請求項６】
　前記リンカーＹが、下記構造式（Ｉ）及び（ＩＩ）のいずれかで表される構造を含む、
請求項５に記載の免疫反応測定用担体。
【化１】

（前記構造式（Ｉ）及び（II）中、ｎは、１～２０の整数を表す。）
【請求項７】
　ｎ種（ただし、ｎは２以上の自然数）の被検物質Ｘ１～Ｘｎと、免疫原性を有する高分
子物質Ｚと、前記被検物質Ｘ及び前記高分子物質Ｚを結合するリンカーＹと、からなるｎ
種の複合体を用いて作製された前記被検物質Ｘ１～Ｘｎに対するｎ種の抗体Ｘ´１～Ｘ´

ｎを捕捉するものである、請求項５または６に記載の免疫反応測定用担体。
【請求項８】
　被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を捕捉する免疫反応測定用担体の製造方法であって、
　放電処理、エネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂白剤処理のいずれかの改質
処理を行なう工程を含む、免疫反応測定用担体の製造方法。
【請求項９】
　請求項１から７のいずれか１項に記載の免疫反応測定用担体を備える、免疫反応測定用
装置。
【請求項１０】
　前記免疫反応測定用担体を収容し、光が通過可能な貫通孔が形成されてなる測定用セル
と、
　前記測定用セルに収容された前記免疫反応測定用担体に光を照射する発光部と、
　前記発光部から前記免疫反応測定用担体に照射された光のうち、前記測定用セルに収容
された前記免疫反応測定用担体を透過する透過光を受光し、受光した前記透過光の光量を
測定する受光部と、
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を備える、請求項９に記載の免疫反応測定用装置。
【請求項１１】
　請求項１から７のいずれか１項に記載の免疫反応測定用担体と、前記抗体Ｘ´とを含む
、免疫反応測定用キット。
【請求項１２】
　光が通過可能な貫通孔が形成されてなる測定用セルと、
　被検試料中の夾雑物を除去するための前処理用の試薬とを含み、
　前記測定用セルは前記免疫反応測定用担体を収容する、請求項１１に記載の免疫反応測
定用キット。
【請求項１３】
　被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を添加した被検試料を、請求項１から７のいずれか１項に
記載の免疫反応測定用担体に供給し、
　前記被検試料中において前記被検物質Ｘと結合していない前記抗体Ｘ´を、前記免疫反
応測定用担体上に捕捉し、
　前記抗体Ｘ´の捕捉量から前記被検試料中の前記被検物質Ｘの濃度を求める、免疫反応
測定方法。
【請求項１４】
　被検物質Ｘを含む被検試料を供給した前記免疫反応測定用担体の抗体捕捉量と、被検物
質Ｘを含まない基準試料を供給した前記免疫反応測定用担体の抗体捕捉量とから相対抗体
捕捉量を計算し、該相対抗体捕捉量から前記被検試料中の前記被検物質Ｘの濃度を求める
、請求項１３に記載の免疫反応測定方法。
【請求項１５】
　被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´が標識物質を含み、該標識物質に由来する発色を測定する
、請求項１３または１４に記載の免疫反応測定方法。
【請求項１６】
　免疫反応測定用担体上に捕捉された抗体を、標識物質を含む二次抗体と反応させる、請
求項１３から１５のいずれか１項に記載の免疫反応測定方法。
【請求項１７】
　前記標識物質が、酵素、放射性同位元素、蛍光物質、及び着色微粒子のいずれかである
、請求項１５または１６に記載の免疫反応測定方法。
【請求項１８】
　被検物質が、ＰＣＢ、ダイオキシン、ホルモン、ビタミン類、農薬、重金属、多環芳香
族類、及び臭素系難燃剤のいずれかである、請求項１３から１７のいずれか１項に記載の
免疫反応測定方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、抗体量の測定に用いられる免疫反応測定用担体及びその製造方法ならびにこ
の免疫反応測定用担体を用いた免疫反応測定用装置、免疫反応測定用キット及び免疫反応
測定方法に関する。
【背景技術】
【０００２】
　ＰＣＢ（ポリ塩化ビフェニル）などの人体及び環境への有害性がある化学物質は、これ
を含有するおそれのある廃棄物中の残留濃度、環境中の濃度などを検査することが極めて
重要である。
【０００３】
　このような化学物質の測定としては、イムノアッセイを用いる方法が知られている。イ
ムノアッセイとは、抗原抗体反応に基づく手法であり、測定対象化学物質と抗体との結合
を検出するものである。
【０００４】
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　このイムノアッセイを用いる方法の１つとして、擬似抗原が固定された担体を用いる方
法がある。例えば、担体となる膜に擬似抗原を塗布（例えば浸漬、エアースプレー、イン
クジェット等）する方法が知られている。
【０００５】
　また、特許文献１には、擬似抗原を固定せずに抗体を捕捉するための担体膜が記載され
ている。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００６】
【特許文献１】特開２００７－２０６０６２号公報（２００７年８月１６日公開）
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００７】
　人工的に擬似抗原を合成して担体膜に固定する場合には、費用、人手、時間などを要す
るため、安価に担体膜を製造することができないという問題がある。
【０００８】
　また、特許文献１に記載された技術によれば、担体膜を低コストにて製造可能であり、
かつ実用上充分な被検物質の検出精度を得ることができる。しかし、担体に、より多量に
抗体を捕捉させることができれば、イムノアッセイに使用する抗体量を減らすことができ
るため、コストをより低減させることが可能となる。また、一般的にイムノアッセイでは
、抗体濃度を高くすると感度が低下することが知られているが、担体に、より多量に抗体
を捕捉させることができれば、抗体濃度を低くすることができるため、感度をより高くす
ることが可能となる。
【０００９】
　本発明は、上記の従来技術が有する問題に鑑みてなされたものであり、その目的は、均
一かつ高密度に抗体を捕捉することにより被検物質を高感度に検出する性能を保持でき、
かつ、その捕捉性能を容易に制御（調整）できる免疫反応測定用担体及びその製造方法な
らびにこれを用いた免疫反応測定用装置、免疫反応測定用キット及び免疫反応測定方法を
提供することにある。
【課題を解決するための手段】
【００１０】
　上記の課題を解決するために、本発明に係る免疫反応測定用担体は、被検物質Ｘに対す
る抗体Ｘ´を捕捉するものであって、放電処理、エネルギー線照射による処理、オゾン処
理及び漂白剤処理のいずれかの改質処理をされたことを特徴とする。
【００１１】
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体では、セルロース、フミン酸、ニトロセルロー
ス、リグニンスルホン酸、アルキルベンゼン、アルキルフェノール、セルロースアセテー
ト、セルロース混合エステル、及びジオール導入ポリマー、並びにこれらの誘導体の少な
くともいずれかにより構成されることが好ましい。
【００１２】
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体では、繊維体からなることが好ましい。
【００１３】
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体では、前記抗体Ｘ´が、１種類以上のモノクロ
ーナル抗体、１種類以上のポリクローナル抗体、及びこれらの混合物のいずれかであるこ
とが好ましい。
【００１４】
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体では、前記抗体Ｘ´は、前記被検物質Ｘと、免
疫原性を有する高分子物質Ｚと、前記被検物質Ｘ及び前記高分子物質Ｚを結合するリンカ
ーＹと、からなるＸ－Ｙ－Ｚで表される複合体を用いて作製された抗体であり、前記リン
カーＹの少なくとも一部の構造、及びそのアナログのいずれかを分子中に含むものである
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ことが好ましい。
【００１５】
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体では、前記リンカーＹが、下記構造式（Ｉ）及
び（ＩＩ）のいずれかで表される構造を含むことが好ましい。
【００１６】
【化１】

【００１７】
（前記構造式（Ｉ）及び（II）中、ｎは、１～２０の整数を表す。）
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体では、ｎ種（ただし、ｎは２以上の自然数）の
被検物質Ｘ１～Ｘｎと、免疫原性を有する高分子物質Ｚと、前記被検物質Ｘ及び前記高分
子物質Ｚを結合するリンカーＹと、からなるｎ種の複合体を用いて作製された前記被検物
質Ｘ１～Ｘｎに対するｎ種の抗体Ｘ´１～Ｘ´ｎを捕捉するものであることが好ましい。
【００１８】
　上記の課題を解決するために、本発明に係る免疫反応測定用担体の製造方法は、被検物
質Ｘに対する抗体Ｘ´を捕捉する免疫反応測定用担体の製造方法であって、放電処理、エ
ネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂白剤処理のいずれかの改質処理を行なう工
程を含むことを特徴とする。
【００１９】
　上記の課題を解決するために、本発明に係る免疫反応測定用装置は、上述したいずれか
の免疫反応測定用担体を備えることを特徴とする。
【００２０】
　また、本発明に係る免疫反応測定用装置では、前記免疫反応測定用担体を収容し、光が
通過可能な貫通孔が形成されてなる測定用セルと、前記測定用セルに収容された前記免疫
反応測定用担体に光を照射する発光部と、前記発光部から前記免疫反応測定用担体に照射
された光のうち、前記測定用セルに収容された前記免疫反応測定用担体を透過する透過光
を受光し、受光した前記透過光の光量を測定する受光部と、を備えることが好ましい。
【００２１】
　上記の課題を解決するために、本発明に係る免疫反応測定用キットは、上述したいずれ
かの免疫反応測定用担体と、前記抗体Ｘ´とを含むことを特徴とする。
【００２２】
　また、本発明に係る免疫反応測定用キットでは、光が通過可能な貫通孔が形成されてな
る測定用セルと、被検試料中の夾雑物を除去するための前処理用の試薬とを含み、前記測
定用セルは前記免疫反応測定用担体を収容することが好ましい。
【００２３】
　上記の課題を解決するために、本発明に係る免疫反応測定方法は、被検物質Ｘに対する
抗体Ｘ´を添加した被検試料を、請求項１から７のいずれか１項に記載の免疫反応測定用
担体に供給し、前記被検試料中において前記被検物質Ｘと結合していない前記抗体Ｘ´を
、前記免疫反応測定用担体上に捕捉し、前記抗体Ｘ´の捕捉量から前記被検試料中の前記
被検物質Ｘの濃度を求めることを特徴とする。
【００２４】
　また、本発明に係る免疫反応測定方法では、被検物質Ｘを含む被検試料を供給した前記
免疫反応測定用担体の抗体捕捉量と、被検物質Ｘを含まない基準試料を供給した前記免疫
反応測定用担体の抗体捕捉量とから相対抗体捕捉量を計算し、該相対抗体捕捉量から前記
被検試料中の前記被検物質Ｘの濃度を求めることが好ましい。
【００２５】
　また、本発明に係る免疫反応測定方法では、被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´が標識物質を
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含み、該標識物質に由来する発色を測定することが好ましい。
【００２６】
　また、本発明に係る免疫反応測定方法では、免疫反応測定用担体上に捕捉された抗体を
、標識物質を含む二次抗体と反応させることが好ましい。
【００２７】
　また、本発明に係る免疫反応測定方法では、前記標識物質が、酵素、放射性同位元素、
蛍光物質、及び着色微粒子のいずれかであることが好ましい。
【００２８】
　また、本発明に係る免疫反応測定方法では、被検物質が、ＰＣＢ、ダイオキシン、ホル
モン、ビタミン類、農薬、重金属、多環芳香族類、及び臭素系難燃剤のいずれかであるこ
とが好ましい。
【発明の効果】
【００２９】
　本発明に係る免疫反応測定用担体は、均一かつ高密度に抗体を捕捉することにより被検
物質を高感度に検出する性能を保持でき、かつ、その捕捉性能を容易に制御（調整）でき
る。
【図面の簡単な説明】
【００３０】
【図１】本発明の一実施例における免疫反応測定用担体について、放電量（Ｗ・ｍｉｎ／
ｍ２）と着色性との関係を示すグラフである。
【図２】本発明の他の実施例における免疫反応測定用担体について、紫外線照射時間（分
）と着色性との関係を示すグラフである。
【図３】本発明の他の実施例における免疫反応測定用担体について、オゾン処理時間（時
間）と着色性との関係を示すグラフである。
【図４】本発明の他の実施例における免疫反応測定用担体について、漂白時間（分）と着
色性との関係を示すグラフである。
【図５】コロナ放電を行なうためのコロナ放電処理装置の一例を示す図である。
【図６】紫外線を照射する紫外線照射装置の一例を示す図である。
【発明を実施するための形態】
【００３１】
　以下、本発明の一実施形態について、詳細に説明する。
【００３２】
　〔免疫反応測定用担体〕
　本発明に係る免疫反応測定用担体は、被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を捕捉する担体であ
り、放電処理、エネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂白剤処理のいずれかの改
質処理をされた担体である。
【００３３】
　被検物質Ｘとしては、特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができる。例え
ば、環境汚染物質等の低分子量の有害物質であってもよく、ビタミン様物質等の低分子量
の有用物質であってもよい。具体的には、ＰＣＢ類、ダイオキシン、天然あるいは環境ホ
ルモン、ビタミン類、農薬、重金属（キレート複合体）、多環芳香族類、臭素系難燃剤等
が挙げられる。
【００３４】
　抗体Ｘ´とは、被検物質Ｘに対する抗体であれば、特に限定されない。抗体Ｘ´は、被
検物質Ｘに対する１種類以上のモノクローナル抗体、１種類以上のポリクローナル抗体、
及びこれらの混合物のいずれかであることが好ましい。混合物とは、例えば、１種類以上
のモノクローナル抗体と１種類以上のポリクローナル抗体との組合せ、２種類以上のモノ
クローナル抗体、２種類以上のポリクローナル抗体などが挙げられる。また、これらの抗
体の組合せは、複数種類の被検物質のそれぞれに対する複数種類の抗体の組合せであって
もよい。また、抗体Ｘ´は、標識化されていてもいなくてもよいが、標識化されているこ
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とが好ましい。
【００３５】
　抗体Ｘ´が標識化されている場合、抗体Ｘ´に結合される標識物質としては、酵素、放
射性同位元素、蛍光物質、発光物質、着色微粒子、電気化学的な反応を示す物質、電子ス
ピンを示す物質などが挙げられる。これらのうち、特に制限はなく、目的に応じて適宜選
択することができる。
【００３６】
　標識物質の具体例として、例えば、酵素としては、ペルオキシターゼ、アルカリフォス
ファターゼ、チロシナーゼ、ガラクトシダーゼ、ルシフェラーゼ、グルコースオキシダー
ゼ等が挙げられる。放射性同位体としては、Ｉ１２５、Ｉ１３１、Ｈ３等が挙げられる。
蛍光物質としては、テトラメチルローダミン、ユーロピウムキレート、フルオレセインな
どのイソシアネ―ト誘導物質等が挙げられる。着色微粒子としては、アクリジニウムエス
テル、アクリジニウムスルホン酸、ルシフェリン、ＮＡＤオキシドレダクターゼ、ルシゲ
ニン、ロフィン、金コロイド、セレンコロイド、着色ラテックス、磁性微粒子等が挙げら
れる。その他、標識物質としては、ピペリジン－Ｎ－オキシド誘導体、ピロリヂン－Ｎ－
オキシド誘導体、オキサゾリジン－Ｎ－オキシド誘導体のようなフリーラジカルを示す物
質などが挙げられる。
【００３７】
　これらの中でも、標識物質が着色微粒子である態様が好ましく、金コロイドである態様
がより好ましい。すなわち、抗体Ｘ´は、金コロイド標識されていることがより好ましい
。
【００３８】
　＜免疫反応測定用担体の材料等＞
　まず、免疫反応測定用担体の材料等について説明する。
【００３９】
　本発明に係る免疫反応測定用担体としては、試料との均一な接触が可能であれば、材料
、形状および材質に特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができる。
【００４０】
　免疫反応測定用担体の材料としては、特に限定されないが、例えば、セルロース、フミ
ン酸、ニトロセルロース、リグニンスルホン酸、アルキルベンゼン、アルキルフェノール
、セルロースアセテート、セルロース混合エステル、ジオール導入ポリマー等、およびこ
れらの誘導体などを用いることができる。
【００４１】
　免疫反応測定用担体は、例えば、繊維体であることが好ましく、多数の繊維を高密度に
含むものがより好ましい。このような繊維体としては、例えば、ろ紙、吸湿紙、織物、編
物、不織布等が挙げられる。
【００４２】
　免疫反応測定用担体は、上述したような繊維を所望の形状に成形したものであってもよ
く、シート状の繊維体を所望のサイズ及び形状に公知の方法で裁断や打抜することにより
調製したものであってもよい。
【００４３】
　また、免疫反応測定用担体の形状としては、例えば、薄膜状、ディスク状、粒子状、針
状、平板状などの形状が好ましい。
【００４４】
　さらに、免疫反応測定用担体の通気性としては、ポンプや遠心等の物理的な手段、及び
電気泳動等の電気化学的な手段などにより、通液される試料が均一な流速で通過する限り
、特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができるが、例えば、１～１００ｃｍ
３／ｃｍ２／分が好ましい。
【００４５】
　免疫反応測定用担体は、一定の流速で通液されることにより、捕捉される抗体Ｘ´の量
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が累積的に増加する。捕捉される前記抗体Ｘ´の量としては、平衡状態において、添加し
た抗体の総量の０．０１～１０％であることが好ましい。
【００４６】
　なお、本発明に係る免疫反応測定用担体には、抗原物質（擬似抗原）として被検物質Ｘ
及びその類似体のいずれも添加されている必要はなく、また、被検物質Ｘ及びその類似体
のいずれも固定する処理が行われている必要はない。
【００４７】
　＜改質処理＞
　次に、改質処理について説明する。
【００４８】
　改質処理とは、放電処理、エネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂白剤処理の
いずれかの処理をさす。
【００４９】
　本発明に係る免疫反応測定用担体は、改質処理をされることによって、均一かつ高密度
に抗体を捕捉することができ、被検物質を高感度に検出する性能を保持することができる
。また、この免疫反応測定用担体は、改質処理の処理量を制御または調整することによっ
て、その捕捉性能を容易に制御することができ、また、好適な捕捉性能となるように容易
に調整することができる。
【００５０】
　また、免疫反応測定用担体は、着色性の標識物質（例えば着色微粒子）に結合された抗
体を捕捉するものであって、免疫反応測定用担体の着色性を検出することによって捕捉し
た抗体の量が検出できるものである場合には、改質処理の処理量を制御または調整するこ
とによって、その着色性能を容易に制御または調整することができる。
【００５１】
　したがって、本発明に係る免疫反応測定用担体は、より多量に抗体を捕捉できるので、
イムノアッセイに使用する抗体量を減らすことができるため、コストをより低減させるこ
とが可能となる。また、使用する抗体の濃度を低くすることができるため、検出感度をよ
り高くすることが可能となる。
【００５２】
　以下に、それぞれの処理について詳細に説明する。
【００５３】
　（放電処理）
　放電処理とは、免疫反応測定用担体を製造するための担体に対して放電を行なう処理で
ある。放電処理では、放電量、例えば放電によって流れる電流の量、および放電する時間
等を制御または調整することによって、処理量を容易に制御または調整することができる
。放電処理の具体例としては、例えばコロナ放電等が挙げられる。コロナ放電は、短時間
で大量処理が可能であり、コストの点で有利である。
【００５４】
　コロナ放電を行なう場合に用いることができるコロナ放電処理装置の例について、図５
を参照して説明する。図５は、コロナ放電を行なうためのコロナ放電処理装置の一例を示
す図である。
【００５５】
　図５に示すコロナ放電処理装置２０は、高周波高電圧電源２１と、この高周波高電圧電
源２１に接続された電極２２（放電電極）と、誘電体被覆電極２３とを備えた装置である
。電極２２と誘電体被覆電極２３とは、これらの間の距離が一定となるように構成されて
いる。担体膜１を、誘電体被覆電極２３に密着させ、電極２２と誘電体被覆電極２３との
間に通させることにより、電極２２から放電されたコロナ放電２４が担体膜１に照射され
る。
【００５６】
　電極２２には、例えば金属、クォーツなどを用いることができる。放電量は、２００Ｗ
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・ｍｉｎ／ｍ２以上１０，０００Ｗ・ｍｉｎ／ｍ２以下であることが好ましい。担体膜１
を電極２２と誘電体被覆電極２３との間に通す速度は、０．１ｍ／ｍｉｎ以上１０ｍ／ｍ
ｉｎ以下であることが好ましい。用いる電力は、５０Ｗ以上１００００Ｗ以下であること
が好ましい。また、担体膜１をコロナ放電処理する回数は、１回以上５０回以下であるこ
とが好ましい。
【００５７】
　また、誘電体被覆電極２３は、誘電体が被覆された電極であり、図５では板状であるが
、これに限らず、例えばロール状のものを用いてもよい。
【００５８】
　（エネルギー線照射による処理）
　エネルギー線照射による処理とは、免疫反応測定用担体を製造するための担体に対して
エネルギー線を照射する処理である。エネルギー線照射による処理では、照射するエネル
ギー線の量、および照射時間等を制御または調整することにより、処理量を容易に制御ま
たは調整することができる。エネルギー線とは、電磁波等が挙げられ、紫外線であること
が好ましい。なお、本明細書中「紫外線」とは、波長が４００ｎｍ以下１５０ｎｍ以上の
電磁波をさす。
【００５９】
　紫外線を照射する場合に用いることができる紫外線照射装置の例について、図６を参照
して説明する。図６は、紫外線を照射する紫外線照射装置の一例を示す図である。
【００６０】
　図６に示す紫外線照射装置１０は、紫外線ランプ１１と、照射される紫外線を測定する
ための紫外線測定器１２とを備えた装置である。この紫外線照射装置１０を用いることに
より、改質処理される前の担体膜１に紫外線を照射することができる。紫外線ランプ１１
としては、汎用されている紫外線ランプを用いることができる。そのため、免疫反応測定
用担体を低コストにて製造することができる。また、紫外線ランプ１１は、複数が並べら
れていてもよく、多数並べられることによって、広範囲の担体膜１を照射することができ
、免疫反応測定用担体の製造効率を上げることができる。
【００６１】
　照射する紫外線のエネルギー量は、照射強度と時間とを制御することにより制御するこ
とができる。照射する紫外線のエネルギー量は、免疫反応測定用担体に用いる材料により
異なるが、例えば０．０５～１００ｍＷ／ｃｍ２以下であることが好ましい。
【００６２】
　（オゾン処理）
　オゾン処理とは、免疫反応測定用担体を製造するための担体をオゾンと接触させる処理
である。オゾン処理では、オゾンに接触させる時間等を制御または調整することにより、
処理量を容易に制御または調整することができる。
【００６３】
　オゾン処理に用いるオゾンは、免疫反応測定用担体に用いる材料により異なるが、例え
ば一般的に入手可能な発生器を用いて発生させたガス状のオゾンであることが好ましい。
このガス状のオゾンを担体に接触させることにより、オゾン処理を行なうことができる。
また、オゾンの濃度は、０．１～１００ｇ／ｍ２であることが好ましい。オゾン処理とし
ては、例えば、一般的に入手可能な発生器を用いて発生させたガス状態のオゾンを、閉鎖
空間中に設置した担体にフロー式で接触させる方法などによって行なうことができる。オ
ゾンに接触させる時間は、オゾン濃度によるが、１０秒～５０時間であることが好ましい
。
【００６４】
　（漂白剤処理）
　漂白剤処理とは、免疫反応測定用担体を製造するための担体を漂白剤に接触させる処理
である。漂白剤処理では、漂白剤の濃度、漂白剤に接触させる時間等を制御または調整す
ることにより、処理量を容易に制御または調整することができる。
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【００６５】
　漂白剤としては、酸素系の漂白剤を用いることが好ましく、例えば過酸化水素等が挙げ
られる。また、免疫反応測定用担体に用いる材料により異なるが、例えば処理する漂白剤
の濃度は０．１～２０％であることが好ましい。また、漂白剤処理において、担体を漂白
剤に接触させる時間は１～３０分であることが好ましい。また、担体と漂白剤との接触に
は、超音波洗浄器を用いることが好ましい。
【００６６】
　＜抗体Ｘ´を作製する方法＞
　次に、抗体Ｘ´を作製する方法の一例について説明するが、本発明における抗体Ｘ´は
、以下の方法により作製されたものに限定されない。
【００６７】
　抗体Ｘ´は、被検物質Ｘを含む抗体調製用化合物を免疫源として用いて、公知の方法（
例えば特許文献１に記載されている方法）により作製することができる。抗体調製用化合
物は、例えば、被検物質Ｘのみからなっていてもよいし、被検物質Ｘと、免疫原性を有す
る高分子物質Ｚとの複合体であってもよい。また、抗体調製用化合物は、被検物質Ｘと、
免疫原性を有する高分子物質Ｚと、前記被検物質Ｘ及び前記高分子物質Ｚを結合するリン
カーＹと、からなるＸ－Ｙ－Ｚで表される複合体であってもよい。
【００６８】
　高分子物質Ｚとしては、免疫応答を誘導可能な限り、特に制限はなく、目的に応じて適
宜選択することができる。例えば、多糖類、タンパク質、核酸、生物あるいは環境由来の
微粒子等を用いることができる。Ｚとして用いるタンパク質としては、例えば、スカシガ
イ由来ヘモシアニン（ＫＬＨ）、卵白アルブミン（ＯＶＡ）、ウシ血清アルブミン（ＢＳ
Ａ）、ヒト血清アルブミン、ウサギ血清アルブミン、ヤギ血清アルブミン、ウシガンマグ
ロブリン等が挙げられる。
【００６９】
　リンカーＹとしては、被検物質Ｘと高分子物質Ｚとを連結可能であれば、特に制限はな
く、目的に応じて適宜選択することができる。例えば、高分子物質Ｚと共有結合を形成し
うる反応性の官能基を少なくとも１種含有し、かつ、１～２０個の炭素分子鎖により構成
されている化合物が好ましく、例えば、下記構造式（Ｉ）～（III）で表される構造を含
む化合物が挙げられる。
【００７０】
　リンカーＹは、これらの中でも下記構造式（Ｉ）及び（II）で表される構造を含む化合
物が好ましい。
【００７１】
【化２】

【００７２】
ただし、前記構造式（Ｉ）中、ｎは、１～２０の整数を表す。
【００７３】
【化３】

【００７４】
ただし、前記構造式（II）中、ｎは、１～２０の整数を表す。
【００７５】
【化４】



(11) JP 2012-108035 A 2012.6.7

10

20

30

40

50

【００７６】
　なお、構造式（Ｉ）及び（II）で表される構造のアナログとしては、例えば、
Ｏ（ＣＨ２）ＬＯＮＨ２（ただし、Ｌは、１以上の整数を表す。）、
ＯＣＯ（ＣＨ２）ＬＯＮＨ２（ただし、Ｌは、１以上の整数を表す。）、
ＣＨ３（ＣＨ２）ｎＣＨ（ＣＨ２）ｍＣＨ３（ただし、ｎ及びｍは、それぞれｎ＋ｍ≧２
を満たす整数を表す。）、
等が挙げられる。
【００７７】
　Ｘ－Ｙ－Ｚで表される抗体調製用化合物の調製方法としては、特に制限はなく、公知の
合成方法により調製することができる。例えば、リンカーＹと被検物質Ｘとからなる化合
物（以下、「ハプテン化合物」という）を合成し、これを、高分子物質Ｚを含む溶液中に
添加し、リンカーＹの反応性の官能基反応基を高分子物質Ｚに結合させることにより調製
する方法が挙げられる。
【００７８】
　得られた抗体調製用化合物は、必要に応じて、免疫源として使用するのに好適な中性溶
液に置換し、ろ過や透析等の公知の方法により精製することが好ましい。
【００７９】
　また、抗体調製用化合物は、ｎ種（ただし、ｎは２以上の自然数）の被検物質Ｘ１～Ｘ

ｎを含むものであってもよい。例えば抗体調製用化合物は、被検物質Ｘ１～Ｘｎと、免疫
原性を有する高分子物質Ｚと、被検物質Ｘ１～Ｘｎ及び高分子物質Ｚを結合するリンカー
Ｙと、からなるｎ種の複合体であってもよい。このｎ種の抗体調製用化合物を用いること
により、被検物質Ｘ１～Ｘｎに対するｎ種の抗体Ｘ´１～Ｘ´ｎを作製することができる
。これらの抗体調製用化合物に用いるリンカーＹは、同じ構造であることが好ましい。
【００８０】
　ｎ種の被検物質Ｘ１～Ｘｎとしては、例えば、ｎ種のＰＣＢ類の異性体等が挙げられ、
ｎ種の抗体調製用化合物としては、下記構造式で表される複合体が挙げられる。
【００８１】
【化５】

【００８２】
　また、本発明に係る免疫反応測定用担体は、Ｘ－Ｙ－Ｚで表される抗体調製用化合物を
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の構造、及びそのアナログのいずれかを分子中に含んだものであってもよい。
【００８３】
　このような免疫反応測定用担体としては、例えば、前記構造式（Ｉ）～（III）で表さ
れる構造の少なくとも一部の構造及びそのアナログのいずれかを含む化合物が挙げられる
。なかでも、前記構造式（Ｉ）及び（II）で表される構造の少なくとも一部の構造及びそ
のアナログのいずれかを含む化合物であることが好ましく、例えば、下記構造式（Ａ）及
び（Ｂ）で表される多糖類（例えばセルロース等）、下記構造式（Ｃ）～（Ｅ）で表され
るベンゼン骨格を含む化合物（例えば、アルキルベンゼン、アルキルフェノール等）、ニ
トロセルロース、セルロースアセテート、セルロース混合エステル、リグニン、リグニン
スルホン酸、及びフミン酸、並びにこれらの誘導体が挙げられる。
【００８４】
【化６】

【００８５】
ただし、前記構造式（Ａ）中、Ｍは、Ｏ（ＣＨ２）ＬＯＮＨ２を表し、Ｌは、１以上の整
数を表す。
【００８６】

【化７】

【００８７】
ただし、前記構造式（Ｂ）中、Ｎは、ＯＣＯ（ＣＨ２）ＬＯＮＨ２を表し、Ｌは、１以上
の整数を表す。
【００８８】
【化８】

【００８９】
ただし、前記構造式（Ｃ）中、Ｍは、Ｏ（ＣＨ２）ＬＯＮＨ２を表し、Ｌは、１以上の整
数を表し、Ｑは、ＯＨ及びＳＯ３Ｎａのいずれかを表す。
【００９０】
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【化９】

【００９１】
ただし、前記構造式（Ｄ）中、Ｎは、ＯＣＯ（ＣＨ２）ＬＯＮＨ２を表し、Ｌは、１以上
の整数を表し、Ｑは、ＯＨ及びＳＯ３Ｎａのいずれかを表す。
【００９２】
【化１０】

【００９３】
ただし、前記構造式（Ｅ）中、Ｒは、ＣＨ３（ＣＨ２）ｎＣＨ（ＣＨ２）ｍＣＨ３を表し
、ｎ及びｍは、それぞれｎ＋ｍ≧２を満たす整数を表し、Ｑは、ＯＨ及びＳＯ３Ｎａのい
ずれかを表す。
【００９４】
　また、前記構造式（III）で表される構造の少なくとも一部の構造及びそのアナログの
いずれかを含む化合物としては、例えば、ポリベンゼン、ポリベンゼンビニル、アミノベ
ンゼンスルホン酸塩リグニン、ポリフェノール等が挙げられる。
【００９５】
　また、免疫反応測定用担体としては、リンカーＹの少なくとも一部の構造及びそのアナ
ログのいずれかが存在しない分子に、リンカーＹの少なくとも一部の構造及びそのアナロ
グのいずれかを適宜付加したものでもよい。この付加は、リンカーＹの少なくとも一部の
構造、及びそのアナログのいずれかである化合物、蛋白質、核酸、ポリマー、及びこれら
の複合体のいずれかを、物理的（原子間力、疎水）、電気的、または化学的（水素結合、
配位結合、共有結合）に付加する公知の方法により行うことができる。
【００９６】
　〔免疫反応測定用担体の製造方法〕
　本発明には、上述した免疫反応測定用担体の製造方法が含まれる。本発明に係る免疫反
応測定用担体の製造方法は、放電処理、エネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂
白剤処理のいずれかの改質処理を行なう工程を含むものである。
【００９７】
　なお、本発明に係る免疫反応測定用担体の製造方法は、免疫反応測定用担体に、放電処
理、エネルギー線照射による処理、オゾン処理及び漂白剤処理のいずれかの改質処理を行
なう工程を含む、免疫反応測定用担体の改質方法を含む概念である。
【００９８】
　〔免疫反応測定用装置〕
　本発明に係る免疫反応測定用装置は、本発明に係る免疫反応測定用担体を備える限り、
特に制限はなく、例えば、フロースルー式検出装置、イムノクロマトグラフィー式装置、
分光光度計、マイクロプレートリーダー装置、蛍光光度計、電気化学計測装置、磁気・磁
性測定装置、屈折測定装置等が挙げられるが、これらの中でもフロースルー式検出装置で
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あることが好ましい。
【００９９】
　本発明に係る免疫反応測定用装置は、例えば、後述する本発明に係る免疫反応測定方法
に好適に利用することができる。
【０１００】
　免疫反応測定用装置としては、例えば、免疫反応測定用担体を透過する透過光の光量を
測定する透過光量測定部を備えていることが好ましい。透過光量測定部としては、例えば
、免疫反応測定用担体を収容し、光が通過可能な貫通孔が形成されてなる測定用セルと、
この測定用セルに収容された免疫反応測定用担体に光を照射させる発光部と、この発光部
から免疫反応測定用担体に照射された光のうち、測定用セルに収容された免疫反応測定用
担体を透過する透過光を受光し、受光した透過光の光量を測定する受光部と、により構成
されることが好ましい。
【０１０１】
　免疫反応測定用装置を用いた免疫反応測定方法としては、例えば、免疫反応測定用担体
を収納した測定用セル内に、被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を添加した被検試料を送液する
ことにより、被検試料中において被検物質Ｘと結合していない抗体Ｘ´を免疫反応測定用
担体上に捕捉し、その捕捉量から間接的に被検試料中の被検物質Ｘの濃度を求める方法が
挙げられる。また、被検物質Ｘと被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´とを含む被検試料を供給し
た免疫反応測定用担体の抗体捕捉量と、抗体Ｘ´のみを含む基準試料を供給した免疫反応
測定用担体の抗体捕捉量とから相対捕捉量を計算し、該相対捕捉量から被検試料中の被検
物質Ｘの濃度を求める方法が挙げられる。
【０１０２】
　＜測定用セル＞
　測定用セルの素材としては、特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができる
。例えば、透光性素材であってもよいし、非透光性素材であってもよい。測定用セルには
光が通過可能な貫通孔が形成されているため、測定用セルを透光性素材で構成する必要は
なく、そのため、測定用セルに傷が付いたり汚れたりしても、光の通過路に影響を与える
ことがなく、測定の誤差が生じることがない点で、有利である。中でも、測定用セルの素
材としては、非透光性素材であることが、遮光性を有するため、蓋などによって遮光する
必要がない点で、好ましい。
【０１０３】
　非透光性素材としては、特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができ、例え
ば、ＡＢＳ樹脂（アクリロニトリル－ブタジエン－スチレン樹脂）、ＰＰ（ポリプロピレ
ン）、ＰＥ（ポリエチレン）、ＰＳ（ポリスチレン）、ＰＭＭＡ（ポリメチルメタクリレ
ート）、ＰＥＴ（ポリエチレンテレフタレート）、ＰＰＥ（ポリフェニレンエーテル）、
ナイロン、ＰＡ（ポリアミド）、ＰＣ（ポリカーボネート）、ＰＯＭ（ポリアセタール）
、ＰＢＴ（ポリブチレンテレフタレート）、ＰＰＳ（ポリフェニレンスルフィド）、ＰＥ
ＥＫ（ポリエーテルエーテルケトン）、ＬＣＰ（液晶ポリマー）、フッ素樹脂、ウレタン
樹脂、エラストマー、ＰＦ（フェノール樹脂）、ＭＦ（メラミン樹脂）、ＦＲＰ（ガラス
繊維強化プラスチック）などが挙げられる。
【０１０４】
　測定用セルにおいて、貫通孔としては、光が通過可能な孔であれば、そのサイズ等に特
に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができる。
【０１０５】
　測定用セルにおいて、免疫反応測定用担体は、測定用セル内に収容されていれば特に制
限はなく、貫通孔を通過する光が少なくとも免疫反応測定用担体の一部に照射されるよう
に、目的に応じて適宜配置される。中でも、免疫反応測定用担体は、貫通孔から脱落しな
いように、貫通孔内に固定されていることが好ましい。固定方法としては、特に制限はな
く、目的に応じて適宜選択することができる。例えば、貫通孔の内壁を付勢する免疫反応
測定用担体自体の付勢力によって、貫通孔に固定されていてもよく、また、貫通孔の内壁
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に溝を形成し、その溝に免疫反応測定用担体の外周を当接することによって固定されてい
てもよい。
【０１０６】
　測定用セルは、免疫反応測定用担体とともに一体型のディスポーザブルセルの態様とし
てもよく、免疫反応測定用担体のみを交換可能な構造として、繰り返し使用可能な態様と
してもよい。
【０１０７】
　測定用セルは、前記したように貫通孔が形成されているため、この貫通孔に被検試料を
送液するだけで、容易に免疫反応測定用担体に被検試料を通液させることができる。また
、測定用セルは、着脱可能に接続された通液手段によって、被検試料が免疫反応測定用担
体に通液されるように構成されていてもよい。この通液手段としては、例えば、免疫反応
測定用担体に対して被検試料が均一に流通するように、被検試料を加圧して、免疫反応測
定用担体へ送液する手段などが挙げられる。具体的には、例えば、測定用セルに、シリン
ジ、ポンプ、遠心分離装置等を接続し、被検試料を加圧して送液する手段などが挙げられ
る。なお、通液手段は、さらに流量を制御する制御部を備え、加圧の動作が制御できるも
のであってもよい。
【０１０８】
　＜発光部＞
　発光部としては、少なくとも光源を備え、測定用セル中の免疫反応測定用担体に光を照
射可能であるものであれば、特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができる。
光源としては、例えば、レーザ、発光ダイオード、ハロゲンランプ、タングステンランプ
などが挙げられる。また、発光部は、二以上の光源を備えていてもよい。
【０１０９】
　発光部から発光される光としては、一の単色光であってもよいし、複色光であってもよ
いし、また、二以上の単色光であってもよいが、免疫反応測定用担体に照射される光とし
ては、一の単色光であることが好ましい。そのため、発光部から発光される光が複色光又
は二以上の単色光である場合には、発光部は、この複色光又は二以上の単色光のうち、一
の単色光のみを選択でき、かつ、その選択する単色光を変更することが可能な、単色光選
択部を備えることが好ましい。
【０１１０】
　この単色光選択部によれば、発光部から発光された複色光又は二以上の単色光を、一の
単色光として免疫反応測定用担体に照射することができ、さらにその単色光を他の単色光
に変更することにより、例えば、免疫反応測定用担体に付着した二以上の発色物質の透過
光量を測定することができる。
【０１１１】
　＜受光部＞
　受光部としては、発光部から免疫反応測定用担体に照射された光のうち、免疫反応測定
用担体（被検試料が通液された部分）を透過した透過光を受光し、受光した光量を測定可
能なものであれば、特に制限はなく、目的に応じて適宜選択することができる。
【０１１２】
　免疫反応測定用担体からの透過光が、複色光又は二以上の単色光である場合には、受光
部は、一の単色光のみを選択でき、かつ、その選択する単色光を変更することが可能な、
単色光選択部を備えることが好ましい。
【０１１３】
　この単色光選択部によれば、免疫反応測定用担体を透過した複色光又は二以上の単色光
を、一の単色光として受光することができ、さらにその単色光を他の単色光に変更するこ
とにより、例えば、免疫反応測定用担体に付着した二以上の発色物質の透過光量を測定す
ることができる。
【０１１４】
　免疫反応用測定用装置は、受光部により受光した光量を、電気信号の信号強度として計
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測可能な測定手段を備えることが好ましい。測定手段は、例えば、受光部と接続されるこ
とにより、受光部により受光した光量を、電気信号の信号強度として変換し、出力するこ
とができる。
【０１１５】
　また、免疫反応測定用装置は、発光部と受光部との間に、反射筒を備えることが好まし
い。反射筒は、免疫反応測定用担体を内包するように、発光部から照射される光の照射方
向に貫通し、その内面が免疫反応測定用担体からの反射光を反射するように構成される。
反射筒を備えることにより、免疫反応測定用担体により反射された光を収束することがで
きるため、測定感度を向上させることができる。
【０１１６】
　また、免疫反応測定用装置は、受光部で測定された透過光の光量について、基準となる
光量から相対吸光度を計算する相対吸光度計算部を備えることが好ましい。具体的には、
免疫反応測定用担体に光を照射し、被検物質Ｘを含む被検試料を供給した免疫反応測定用
担体の透過光と、被検物質Ｘを含まない基準試料を供給した免疫反応測定用担体の透過光
とから相対吸光度を計算する相対吸光度計算部を備えることがより好ましい。
【０１１７】
　免疫反応測定用装置においては、フロー式とすることにより、被検試料（液相）と免疫
反応測定用担体（固相）との接触時間が短く、被検試料中の抗体をフローにより連続的に
捕捉するため、液相中の結合平衡状態を乱すことなく測定することができ、これにより、
感度の低下、並びに測定を複雑にする液相と固相との競合反応を回避することができる。
【０１１８】
　また、抗体の連続捕捉が可能であるため、液相中の抗原と抗体との結合が、抗体の親和
性支配になるまで、具体的には抗体自体の平衡解離定数以下まで抗体の濃度を低くするこ
とができ、さらに検出に必要な感度が得られるまで、信号値を増幅することができる。
【０１１９】
　〔免疫反応測定用キット〕
　本発明に係る免疫反応測定用キットは、本発明に係る免疫反応測定用担体と、被検物質
Ｘに対する抗体Ｘ´とを含むキットである。
【０１２０】
　本発明に係る免疫反応測定用キットは、例えば、後述する本発明に係る免疫反応測定方
法に好適に利用することができる。すなわち、本発明に係る免疫反応測定用キットを用い
れば、被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を添加した被検試料を免疫反応測定用担体に供給し、
被検試料中において被検物質Ｘと結合していない抗体Ｘ´を、免疫反応測定用担体上に捕
捉し、抗体Ｘ´の捕捉量から被検試料中の被検物質Ｘの濃度を求めることができる。
【０１２１】
　また、免疫反応測定用キットは、抗体Ｘ´に対する二次抗体等をさらに含んでいてもよ
い。抗体Ｘ´及び二次抗体は、標識化されたもの（標識物質が結合したもの）であっても
よいし、標識化されていないものであってもよい。また、免疫反応測定用キットは、抗体
Ｘ´または二次抗体を標識するための標識物質を含んでいてもよい。
【０１２２】
　免疫反応測定用キットに含まれる免疫反応測定用担体は、例えば、免疫反応測定用担体
単独で含まれていてもよいし、この免疫反応測定用担体を収容し、光が通過可能な貫通孔
が形成されてなる測定用セルの形態によって含まれていてもよいし、上述した免疫反応測
定用装置の形態によって含まれていてもよい。
【０１２３】
　また、免疫反応測定用キットは、被検試料中の夾雑物を除去するための前処理用の試薬
をさらに含んでいてもよい。この前処理用の試薬は、カラム等に充填された形態であって
もよい。カラムとは、被検試料を通すことにより夾雑物を除去できるカラムである。
【０１２４】
　前処理用の試薬としては、例えば発煙硫酸含浸シリカゲル等が挙げられ、さらにシリカ
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ゲル、無水硫酸ナトリウム等と組み合わせられていてもよい。これらは、カラムに充填さ
れることにより用いることができ、例えば最下層にアミノプロピルシリカゲル、中層に発
煙硫酸含浸シリカゲル、上層に無水硫酸ナトリウムを重層させた３層カラムとして用いる
ことができる。
【０１２５】
　〔免疫反応測定方法〕
　本発明に係る免疫反応測定方法は、被検物質Ｘに対する抗体Ｘ´を添加した被検試料を
、本発明に係る免疫反応測定用担体に供給し、被検試料中において被検物質Ｘと結合して
いない抗体Ｘ´を、免疫反応測定用担体上に捕捉し、捕捉した抗体Ｘ´の量（捕捉量）か
ら、被検試料中の被検物質Ｘの濃度を求める方法である。
【０１２６】
　本発明に係る免疫反応測定方法は、本発明に係る免疫反応測定用担体を用いる方法であ
り、本発明に係る免疫反応測定用装置、または本発明に係る免疫反応測定用キットを用い
て好適に実施することができる。
【０１２７】
　被検試料は、夾雑物を除去するための前処理を行なった後に、免疫反応測定用担体に供
給されることが好ましい。前処理を行なう方法としては、夾雑物を除去できる方法であれ
ばよいが、発煙硫酸含浸シリカゲルを含む多層カラムに前処理前の試料を添加し、多層カ
ラム中で夾雑物の分解精製処理を行なう方法が好ましい。夾雑物の分解精製処理後におけ
る多層カラム中の被検物質は、ｎ－ヘキサン等によって溶出され、溶媒をＤＭＳＯに置換
された後に免疫反応測定用担体に供給されてもよい。このような方法であれば、簡易かつ
迅速に前処理を行なうことができる。
【０１２８】
　前処理を行なうことによって、抗原抗体反応に悪影響を及ぼす夾雑物を容易に除去でき
、被検物質Ｘの濃度を正確に求めることができる。
【０１２９】
　免疫反応測定用担体に捕捉された抗体量の測定方法としては、被検物質Ｘに対する抗体
Ｘ´が標識物質を含む抗体である場合、該抗体Ｘ´の標識物質から発せられるシグナルを
測定する方法、抗体Ｘ´に対する標識物質を含む二次抗体を用いる場合には、該二次抗体
の標識物質から発せられるシグナルを測定する方法などが挙げられる。
【０１３０】
　標識物質から発せられるシグナルを測定する方法としては、特に制限はなく、標識物質
の種類に応じて適宜選択することができる。例えば、標識物質が酵素の場合、該酵素と基
質とを反応させた後、反応生成物の反射吸光度、蛍光吸光度、発光強度等を測定する方法
などが挙げられる。また、標識物質が放射性同位体の場合は、シグナルとして放射線量を
測定する方法などが挙げられる。また、標識物質が蛍光物質の場合、シグナルとして蛍光
強度を測定する方法などが挙げられる。また、標識物質が発光物質の場合、シグナルとし
て発光強度を測定する方法などが挙げられる。また、標識物質が着色微粒子の場合、シグ
ナルとして着色により変化する透過光量を測定する方法などが挙げられる。また、標識物
質が電気化学的な反応を示す物質の場合、シグナルとして電流や電圧及び電位変化を測定
する方法などが挙げられる。また、標識物質が電子スピンを示す物質の場合、シグナルと
してエレクトロ・スピン・レゾナンスのスペクトル変化を測定する方法などが挙げられる
。
【０１３１】
　これらの測定されたシグナルは、例えば、１秒毎に測定し、コンピュータなどに記録し
、最終的に得られた残存シグナル値と、ベースライン値との差を測定値としてボルト単位
で表す方法が好ましい。
【０１３２】
　標識物質が着色微粒子である場合には、免疫反応測定方法としては、着色により変化す
る透過光量をシグナルとして測定する方法を用いることができる。
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【０１３３】
　また、本発明に係る免疫反応測定方法を用いれば、被検試料中のｎ種の被検物質Ｘ１～
Ｘｎの濃度の総和、またはそれぞれの被検物質Ｘ１～Ｘｎの構成比（含有量比）を求める
ことができる。
【０１３４】
　例えば、ｎ種の被検物質Ｘ１～Ｘｎに対するｎ種の抗体Ｘ´１～Ｘ´ｎを、被検試料中
に添加し、免疫反応測定用担体上に同時に抗体Ｘ´１～Ｘ´ｎを捕捉し、その捕捉量から
被検物質Ｘ１～Ｘｎの量を総量として定量してもよい。これにより、同族体や異性体を多
数含む被検物質を総量として定量する際、単一の抗体では困難であった正確な定量が、１
回の測定で可能となる。
【０１３５】
　上述のとおり、本発明に係る免疫反応測定方法は、液相と固相との競合反応を回避し、
蓄積効果により、測定時の抗体濃度を該抗体自体が有する平衡解離定数以下に設定できる
ため、同一溶液中の複数の抗原抗体反応が、それぞれの平衡解離定数に依存して、同時に
かつ非依存的に起きる。よって、被検物質がｎ種あっても、ｎ種の抗体の抗原抗体反応の
総和として捕らえることができる。
【０１３６】
　また、ｎ種の抗体が有するそれぞれの抗原に対する結合親和性を変えることにより、ｎ
種の抗原の同族体や異性体の構成比（含有量比）を明らかにすることができる。
【０１３７】
　この場合、例えば、被検試料中の被検物質がＸ１とＸ2である場合、Ｘ１に結合する抗
体Ｘ´１、Ｘ2に結合する抗体Ｘ´２、及びＸ１及びＸ2のいずれにも結合する抗体を混合
する。前記被検物質Ｘ１とＸ2とが同一の濃度である場合、測定条件の設計により、Ｘ´

１に由来する信号と、Ｘ´２に由来する信号とを等しくすることができる。また、その総
和が被検物質Ｘ１及びＸ2のいずれにも結合する抗体に由来する信号となる。一方、Ｘ１

とＸ2の濃度がそれぞれ異なるとき、Ｘ´１に由来する信号と、Ｘ´２に由来する信号と
は異なるが、Ｘ１及びＸ2の濃度の総和はＸ１及びＸ2のいずれにも結合する抗体に由来す
る信号から求められる。このように、添加する抗体の結合特異性を選択することでｎ種の
被検物質Ｘ１～Ｘｎの構成比（含有量比）を推定することができる。
【０１３８】
　さらに、抗体Ｘ´１～Ｘ´ｎを単独で添加したｎ種の試料を用意し、各試料における抗
体の捕捉量を定量し、該捕捉量から被検物質の量を定量してもよい。これにより、同族体
や異性体を多数含む被検物質の組成を評価する際、同じ免疫反応測定用担体を用いて抗体
の捕捉量、及び被検物質の量を定量することができる。この場合、それぞれの測定は、並
列的に同時に行なうことが可能であり、並列的に行なった測定の結果から、上記のように
被検物質Ｘ１～Ｘｎの構成比（含有量比）を推定することもできる。
【０１３９】
　本発明に係る免疫反応測定用担体は、ＥＬＩＳＡ法、イムノクロマト法などの従来のイ
ムノアッセイ向けの担体としての適用も可能であり、極めて広い応用範囲を持つ。
【０１４０】
　本発明に係る免疫反応測定方法は、免疫反応測定用担体上に捕捉された抗体量から、被
検試料中の被検物質の量を求める方法であることが好ましく、以下にその例を示す。
【０１４１】
　標識物質から発生したシグナルの測定においては、ある濃度の抗体Ｘ´を免疫反応測定
用担体に結合させた場合のシグナル強度（ブランク、例えば「Ｆ０」とする）を測定して
おく。次に、被検試料に、ブランク測定時と同じ濃度の抗体Ｘ´を添加した混合液を、免
疫反応測定用担体に供給し、未結合の抗体Ｘ´を結合させた場合のシグナル強度（例えば
、「Ｆ１」とする）を測定する。
【０１４２】
　ここで、被検試料中に被検物質Ｘが存在するとき、抗体Ｘ´は被検試料中の被検物質Ｘ
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と結合するため、免疫反応測定用担体と結合する、Ｘと未結合の抗体Ｘ´の量は少なくな
る。したがって、シグナル強度がＦ１＜Ｆ０となるとき、被検試料中に被検物質Ｘが存在
すると判断することができる。
【０１４３】
　Ｆ１の低下割合が、被検試料中に含まれる被検物質Ｘの量と相関関係を有するため、既
知の濃度の被検物質Ｘを用い、予め検量線を作成しておくことにより、Ｆ１の低下割合に
応じて被検物質Ｘの定量を行うことができる。
【０１４４】
　本発明は上述した実施形態に限定されるものではなく、請求項に示した範囲で種々の変
更が可能である。すなわち、請求項に示した範囲で適宜変更した技術的手段を組み合わせ
て得られる実施形態についても本発明の技術的範囲に含まれる。
【実施例】
【０１４５】
　以下、本発明の実施例について説明するが、本発明はこの実施例に何ら限定されるもの
ではない。
【０１４６】
　〔実施例１：コロナ放電処理〕
　（抗体）
　本実施例では、被検物質ＸとしてＰＣＢを用いた。抗体調製用化合物に用いるリンカー
Ｙに、下記構造式（IV）で表される構造を採用し、この抗体調製用化合物を免疫源として
用いて、抗体Ｘ´として抗ＰＣＢモノクローナル抗体を作製した。
【０１４７】
【化１１】

【０１４８】
　（免疫反応測定用担体の調製）
　免疫反応測定用担体に用いる材料としては、上記構造式（IV）と類似の構造を分子中に
含むセルロースの繊維体を選択した。
【０１４９】
　この担体膜に対して、種々の放電量によりコロナ放電処理することによって改質処理を
行なった後、直径約５ｍｍの円状に切り出し、免疫反応測定用担体を調製した。
【０１５０】
　（抗体捕捉性能の評価）
　次に、これらの免疫反応測定用担体を用いて、抗体捕捉性能を評価した。抗体捕捉性能
は、着色した抗体を用いて、免疫反応測定用担体の着色性能を調べることにより評価した
。
【０１５１】
　抗ＰＣＢモノクローナル抗体を常法により金コロイドで標識し、牛血清アルブミンを１
ｇ／Ｌ含む生理食塩水に溶解し、抗体溶液を得た。
【０１５２】
　次に、免疫反応測定用担体を、抗体溶液を通液可能なホルダー（測定用セル）内に設置
した。ホルダーには直径３ｍｍの穴部が設けられており、抗体溶液は、この穴部に接続し
た注射器からホルダー内に通液されることにより、免疫反応測定用担体に通される。
【０１５３】
　免疫反応測定用担体の抗体捕捉性能の評価は、抗体溶液４ｍＬを注射器にとり、接続さ
れたポンプによって８．５ｍＬ／ｍｉｎの一定流速で通液させることにより行なった。抗
体溶液を通液させた後、同じ流速で抗体を含まない牛血清アルブミンを１ｇ／Ｌ含む生理
食塩水１ｍＬを通液した後、担体を乾燥させ、ホルダーの透過光量を測定した。
【０１５４】
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　なお、抗体溶液を通液する前に、ホルダーの透過光量を測定した。そして、抗体溶液を
通液する前後の透過光量の変化を、抗体の捕捉性能の指標とした。透過光量の測定は、ホ
ルダーを挟む位置に光源（発光部）とフォトダイオード（受光部）とを備え、免疫反応測
定用担体を通過する光の透過を電気信号として計測できる装置（免疫反応測定用装置）を
用いて行なった。
【０１５５】
　測定した透過光量から、免疫反応測定用担体の着色度を算出した。なお、免疫反応測定
用担体に捕捉される抗体量が多いほど、標識金コロイドに由来する担体上の赤色が濃くな
るため、着色度は高くなるとともに、測定される信号値は小さくなる。
【０１５６】
　この結果を図１に示す。図１は、本発明の一実施例における免疫反応測定用担体につい
て、放電量（Ｗ・ｍｉｎ／ｍ２）と着色性との関係を示すグラフである。図１に示すよう
に、高い放電量でコロナ放電処理した免疫反応測定用担体ほど、着色性が向上した。した
がって、コロナ放電処理によって抗体捕捉性能が向上することが示された。
【０１５７】
　〔実施例２：紫外線照射処理〕
　（免疫反応測定用担体の調製）
　実施例１で用いた方法と同じ方法により担体膜を調製した。次に、調製した担体膜に対
して、種々の照射（暴露）時間にて紫外線（ＵＶ）を照射することによって改質処理を行
ない、免疫反応測定用担体を調製した。紫外線の照射時間は、それぞれ０時間、２時間、
４時間、６時間とした。
【０１５８】
　（抗体捕捉性能の評価）
　次に、これらの免疫反応測定用担体を用いて、実施例１と同様の方法により、抗体捕捉
性能を評価した。その結果を図２に示す。図２は、本発明の他の実施例における免疫反応
測定用担体について、紫外線照射時間（分）と着色性との関係を示すグラフである。図２
に示すように、免疫反応測定用担体は、改質処理における紫外線の照射時間が長いほど、
すなわち照射するエネルギー量が多いほど、着色性能が向上した。したがって、紫外線照
射により抗体捕捉性能が向上することが示された。
【０１５９】
　〔実施例３：オゾン処理〕
　（免疫反応測定用担体の調製）
　実施例１で用いた方法と同じ方法により担体膜を調製した。次に、調製した担体膜を、
生成させたガス状のオゾン（濃度４ｇ／ｍ３）に閉鎖系空間で接触させることによって改
質処理を行ない、免疫反応測定用担体を調製した。オゾン処理に供した時間は、それぞれ
０時間、５時間、１０時間、１５時間、２０時間とした。
【０１６０】
　（抗体捕捉性能の評価）
　次に、これらの免疫反応測定用担体を用いて、実施例１と同様の方法により、抗体捕捉
性能を評価した。その結果を図３に示す。図３は、本発明の他の実施例における免疫反応
測定用担体について、オゾン処理時間（時間）と着色性との関係を示すグラフである。図
３に示すように、免疫反応測定用担体は、改質処理におけるオゾン処理時間が長いほど、
着色性能が向上した。したがって、オゾン処理により抗体捕捉性能が向上することが示さ
れた。
【０１６１】
　〔実施例４〕
　（免疫反応測定用担体の調製）
　実施例１で用いた方法と同じ方法により担体膜を調製した。次に、調製した担体膜を、
過酸化水素を含む酸素系漂白剤（濃度：２％）に接触させる処理（漂白剤処理）を行なう
ことによって改質処理を行ない、免疫反応測定用担体を調製した。漂白剤処理に供した時
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【０１６２】
　（抗体捕捉性能の評価）
　次に、これらの免疫反応測定用担体を用いて、実施例１と同様の方法により、抗体捕捉
性能を評価した。その結果を図４に示す。図４は、本発明の他の実施例における免疫反応
測定用担体について、漂白時間（分）と着色性との関係を示すグラフである。図４に示す
ように、免疫反応測定用担体は、改質処理における漂白剤処理を行なう時間が長いほど、
着色性能が向上した。したがって、漂白剤処理により抗体捕捉性能が向上することが示さ
れた。
【産業上の利用可能性】
【０１６３】
　本発明に係る免疫反応測定用担体は、均一かつ高密度に抗体を捕捉することにより被検
物質を高感度に検出する性能を保持でき、かつ、その捕捉性能を容易に制御（調整）でき
るので、各種イムノアッセイに用いる担体として好適に使用できるとともに、各種イムノ
アッセイに用いる装置、キット、方法等に好適に利用でき、特に、環境汚染物質等の低分
子量の有害物質、ビタミン様物質等の低分子量の測定に好適である。

【図１】

【図２】

【図３】

【図４】

【図５】
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摘要(译)

解决的问题：提供一种用于测量免疫反应的载体，该载体可以通过均匀
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用于捕获针对测试物质X的抗体X&#39;，并且是放电处理，能量射线照
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