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研究成果の概要（和文）：本研究では自己支持性高分子ナノシートの製造手法に印刷・分子集合技術を導入する
ことで、生体機能の計測制御を可能にするプリンテッドナノ薄膜を創製した。導電性高分子やナノインクをナノ
シートの構成素材に適用することで、皮膚貼付型の生体電極や電子回路を開発した。また、相分離現象を利用す
ることで多孔質ナノシートを調製し、分子から細胞に至る各種物質の透過制御に成功した。この時、多孔質ナノ
シートの表面で幹細胞を培養することにより細胞移植に応用した。さらに、温度応答性色素を担持したナノシー
ト温度計を開発することで、筋肉組織における細胞から組織の発熱挙動をリアルタイムで蛍光イメージングする
ことに成功した。

研究成果の概要（英文）：In this study, the printed nanofilm was constructed through integration of 
printing technology and molecular assembly into the preparation of free-standing polymer nanosheets.
 Introduction of conductive polymers or nanoinks to the building blocks of nanosheets realized 
skin-contact electrodes and electronics. Then, phase separation led to preparation of porous 
nanosheets, allowing for permeation of several substances from molecules to cells, on which stem 
cells were cultured in the application of cell delivery. Furthermore, nanosheet-based thermosensor 
embedded with thermo-sensitive dyes realized real-time imaging of thermogenesis on the muscle tissue
 from cells to tissues.

研究分野： 生体医工学・生体材料学

キーワード： 高分子ナノシート　プリンテッドエレクトロニクス　エラストマー　導電性高分子　ナノインク　脂肪
組織由来幹細胞　細胞移植　バイオイメージング
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 

超高齢社会を迎えた我が国において、健康
寿命の維持管理を目的とした医療材料やデ
バイス開発は極めて重要である。近年、生体
情報の連続的計測を目的とするウェアラブ
ルデバイスの開発が進み、腕時計型心拍計や
体温センサなどが実用化されている。最近、
Northwestern 大学の Rogers らによる、生体組
織から直接電気信号（例：筋電位、脳波）を
計測する EES（Epidermal Electronic System）
の開発を皮切りに、デバイス形態はウェアラ
ブル型からシールのような貼付型へ進化し
つつあり、当該分野への注目度は一層高まっ
ている(引用文献①)。しかしながら、電子回
路の大部分は金属材料から構成されるため、
生体内での力学的安定性や異物反応を考慮
すると、生体組織に馴染みやすい有機系エレ
クトロニクスの開発は喫緊の課題である。 

 このような背景のもと、本研究では膜厚数
十ナノメートル、面積数平方センチメートル
以上からなる、基底膜と同次元の超薄性を有
する自己支持性高分子ナノシートに着目し
た。これまでに、医用高分子からなるナノシ
ートを用いることで、皮膚や臓器に対して高
い追従性と密着性を有する創傷被覆材（ナノ
絆創膏）や細胞足場材料の開発に成功してき
た(引用文献②-④)。また、ナノシートの構成
素材には、ポリ(3,4-エチレンジオキシチオフ
ェン):ポリスチレンスルホン酸(PEDOT:PSS)

のような導電性高分子や磁性ナノ粒子も導
入できるため、電気・磁気的特性を付与する
ことでバイオデバイス分野に応用できる(引
用文献⑤-⑥)。さらに、ポリ乳酸(PLA)のよう
な結晶性高分子からなるナノシートをアニ
ーリング処理すると、高分子鎖の動的な結晶
化と結晶間に生じる微小な空隙構造によっ
て分子篩効果が発現し、ナノシートを介した
物質透過性の制御が可能である(引用文献⑦)。 

 以上の成果を踏まえ、ナノシートの膜厚と
構成する機能性高分子の集合構造や異方性
を精密に制御することで、高分子集合体のミ
クロな動的特性をナノシート全体のマクロ
な機能発現に変換する発想に至った。すなわ
ち、生体運動時に生じるナノシートの電気・
光特性を利用したナノバイオ材料の創製お
よび生体計測・制御技術への応用を想起した。 

 

２．研究の目的 

 本研究では、ナノシートの表面および内部
空間の機能を拡張するために印刷・分子集合
技術を導入し、生体組織との接触界面におけ
るナノシートの動的な電気・光特性を明らか
にすることで、生体機能の計測や制御を可能
にする機能性ナノシート「プリンテッドナノ
薄膜」の創製を目的とした。 

 

３．研究の方法 

(1) 種 々 の ド ー パ ン ト を 配 合 し た
PEODT:PSS を自己支持性ナノシート内
部において均一にクラスター化するこ

とで、高い導電性と柔軟性を兼ね備えた
導電性ナノシートを作製する。また、各
種印刷技術（グラビアコーティング、イ
ンクジェット印刷）をナノシートの製造
方法に導入することで、生体貼付型の電
子回路を開発する。 

(2) 組織・細胞レベルで生体情報を制御する
ために、ミクロ/マクロ相分離現象などの
高分子集合技術を利用することで、異な
る細孔サイズを有する多孔質ナノシー
トを創製し、分子レベルから細胞レベル
までの物質透過性を制御する。また、多
孔質ナノシートの表面で細胞を培養す
ることで、細胞移植を実践する。 

(3) 各種ナノシートの製造法を基盤技術と
するナノシート状センサを開発する。こ
のナノシート状センサを生体表面（例：
皮膚・筋肉）に貼付することで、細胞・
組織レベルにおける動的な生体機能
（例；筋力・発熱）をナノシート内部に
導入した機能性分子を通じて物理化学
的な信号（例：電位・蛍光）に変換する。 

 

４．研究成果 

（１）皮膚貼付型エレクトロニクスの開発 

 生体に装着して健康状態および運動情報
を連続的かつリアルタイムに計測できるウ
ェアラブルデバイスの開発は目覚しく、腕時
計型・コンタクトレンズ型・シール型など多
数のデバイス形態が近年登場している。生体
に直接接触して生体電気信号を検出する電
極部材には、小型化・薄化・軽量化に加え、
柔軟性および皮膚への密着・追従性の向上が
求められる。この点において、ナノシートの
構成素材に導電性高分子を選択すれば、既存
のフレキシブルエレクトロニクス材料を凌
ぐ生体への密着・追従性を有するナノシート
状電極の創製が期待される。 

 そこで、導電性高分子として汎用性の高い
PEDOT:PSS に着目し、導電性ナノシートの作
製について検討した。ロール・ツー・ロール
法を用いてポリプロピレン (PP)フィルム上
に PEDOT:PSS 分散体を塗布することで、膜
厚数十～数百ナノメートルで長さ 5 メートル
以上のロール状導電性ナノシートが得られ
た。この時、PEDOT:PSS の機械的な脆弱性を
補強するために PLA ナノシートと二層構造
を形成した（各層の膜厚: 120 nm, 計 240 nm）。
この導電性ナノシートは、手のひらや間接部
に貼付した場合でも安定な導電率(450-500 

S/cm)を示し、LED などの電子素子を皮膚上
で作動できた（図 1a）。また、皮膚貼付型電
極として握力依存的な表面筋電位(sEMG)の
変化を計測することにも成功した（図 1b）。
装着時に違和感の無い導電性ナノシートを
利用すれば、既存のゲル状電極では適用しに
くい部位の筋電位（例：手のひら・足裏）も
計測することが可能であり、繊細な皮膚感覚
を持つ幼児やアスリートに向けた生体セン
シング用電極への応用が期待される。 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図１ 導電性ナノシートとインクジェット印
刷により作製した皮膚貼付型デバイス。(a)の
星座（デネブ・ベガ・アルタイル）のイラス
トは撮影後に描き加えた。（発表論文①，②，
⑤，⑥を改編して引用） 

 

 一方、ナノシートを薄膜状デバイスに発展
させるためには、LED，抵抗，IC などの電子
素子を搭載する必要があり、ナノシート本来
の柔軟性や密着性を損ねることなく低温に
てこれら素子を取り付けなくてはならない。
そこで、ナノシートを回路基板または封止膜
として応用するために、伸縮性に優れるスチ
レンブタジエン共重合体 (SBS)からなるエラ
ストマーナノシートを調製した。SBS ナノシ
ート(膜厚: 383 nm)の表面にカチオン性イン
ク受容層(膜厚: 115 nm)を塗布し、インクジェ
ット印刷にて銀ナノインク (粒径: 15 nm)か
らなる配線を描画し、ナノシート上に銀配線
の回路（抵抗率：5.6×10-5 Ω･cm）を形成した。 

ここに LED を載せて上から別の SBS ナノ
シートを被せてこれを固定した。SBS ナノシ
ート上の LED を裏側から観察すると、銀配線
が LED の電極部に密に追従している様子が
観察された（図 1c）。さらに、3V の電池を接
続して通電させると、SBS ナノシート上に取
付けた LED を皮膚上で点灯させることに成
功した（図 1d）。銀配線と電子素子の接触抵
抗は 10 Ω 以下であり、SBS ナノシートの高
い追従性によって銀配線が LED と物理的に
密着し電気的接合が得られたためと考えら
れる。このように、導電性ナノインクを配線
化した SBSナノシートは LEDや IC などの表
面実装素子を生体組織上に貼付するための
回路基板として有用であり、皮膚貼付型エレ
クトロニクスへの応用が期待される。 

（２）移植用細胞培養基材の開発 

 近年、幹細胞工学や細胞解析手法の発展は
目覚しく、再生医療分野では移植用組織の作
製や臓器チップによる薬物試験デバイスの
開発が期待されている。生体組織を人工的に
模倣するためには、生体組織では細胞外マト
リックス（ECM）が細胞の組織化を司ってお
り、細胞の成長や機能を制御している。なか
でも繊維状タンパク質から構成される基底
膜（数十～数百ナノメートル厚）は隣接する
細胞組織体の分画や連結を介在しており、細
胞集団に異方性や階層構造（筋繊維・血管・
腸管）を提供している。そこで、基底膜の微
細構造に着目して分子集合技術を利用する
ことで、多孔質構造を有するナノシートを調
製し、細胞培養基材に応用した（図 2a）。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図２ 高分子ブレンド法により調製した多孔
質ナノシートと細胞培養基材への応用（発表
論文①，④を改編して引用）。 

 

高分子ブレンド法にてナノシート構造中
に海島状のマクロ相分離構造（海：ポリ乳
酸・島：ポリスチレン）を形成し、任意の溶
媒で島部を溶解・除去することで無数の貫通
孔（細孔径：約 4.0 µm）を有する多孔質ナノ
シート（膜厚: 150 nm）を調製した。多孔質
ナノシートは液性因子の透過性に優れてお
り、棒状のアルギン酸ゲルに筋芽細胞を担持
させた多孔質ナノシートを巻きつけて多層
構造にしても細胞はダメージを受けること
なく管状の筋組織を形成した（図 2b）。この
細胞組織体の断面には筋細胞の多層構造が
認められ、多孔質ナノシートを介して各細胞
層が密に接触する様子も認められた（図 2c）。 

さらに、多孔質ナノシートを利用して難治
性潰瘍に対する脂肪組織由来幹細胞(ASCs)

の移植を試みた。多孔質構造を有するナノシ
ート上で培養した ASCs は、平滑構造のナノ
シートと比べると、細孔構造の導入に伴う細
胞外分泌物の増加が認められた。この ASCs

担持ナノシートを積層し、皮膚欠損モデルマ
ウスの背部に貼付したところ、ナノシートを
足場とすることで患部に均一に ASCs を移植
することに成功した。ASCs 担持ナノシート
群と未処置群で治癒面積を比較したところ、
ASCs 担持ナノシート群では 11 日後に有意に



創部が縮小することを見出した。 

 

（３）ナノシート状発光センサの開発 

細胞・組織・器官（臓器）から構成される
生体システムの統合的な理解には、生体特有
の物理的・機械的性質に馴染んで生体情報を
計測するイメージングツールの開発が不可
欠である。例えば、筋繊維から構成される骨
格筋は、生体の各部において運動や代謝機能
を司り、細胞・組織・器官におけるその役割
が個々に研究されてきた。他方、多細胞シス
テムとして統合的に理解する技術の開発は
未だ黎明期であり、生体機能を in vivo にて計
測する手法の開発が求められている。そこで、
ナノシートの構成素材に温度感受性色素を
導入することで、筋組織の発熱をマッピング
するナノシート状発光センサを開発した。 

 スピンコート法にてポリビニルアルコー
ル(PVA)からなる水溶性犠牲膜上に温度感受
性色素である Eu-tris (dinaphthoylmethane)- 

bis-trioctylphosphine oxide (EuDT)とポリメタ
クリル酸メチル (PMMA)の混合溶液を製膜
して温度感受性ナノシートを調製した。同様
に温度非感受性色素であるローダミン 800 

(Rho800)とポリスチレン(PS)の混合溶液を製
膜して温度非感受性ナノシートを調製した
（各膜厚: 160 nm）。この温度感受性と非感受
性ナノシートを重ね合わせることで、生体組
織に貼付可能なレシオメトリック型の温度
計（ナノシート温度計）を作製した（図 3a）。 

このナノシート温度計をカブトムシ
（Dicronorrhina derbyana）の背部筋肉（飛翔
筋; dorsal longitudinal muscle (DLM)）に貼付し
たところ、蛍光実体顕微鏡下にて EuDT およ
び Rho800 の蛍光像を別々に取得してレシオ
メトリックな処理を施すことで、筋組織の温
度分布をリアルタイムで計測できた（図 3b）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図３ ナノシート温度計を用いた筋肉の in 

vivo 温度マッピング（発表論文①，③を改編
して引用）。 

また、カブトムシに飛翔行動を促したとこ
ろ、筋繊維によっては最大でおよそ 5oC 近く
の発熱が飛翔前に起きていることが明らか
となった。さらに、ナノシートの発光変化を
通じて細胞数個から組織全体までを同視野
内で計測することに成功し（図 3c, 1 pixel: 220 

× 220 μm2）、筋繊維の場所(ROIs)によって発
熱のタイミングや温度上昇が異なることが
見出された（図 3d, e）。 

このようなナノシート状発光センサに搭
載できる感受性色素の種類は、ナノシートを
構成する高分子と相溶する条件を満たせば
良いので、ナノシートと色素の組み合わせに
よって、酸素，pH，代謝物など様々な物理化
学的情報を生体組織上でイメージングでき
る新しい発光センサへの展開が期待される。 
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