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研究成果の概要（和文）：表面粗さに対する微小管運動の特性変化を明らかにするために、本研究では微小管運
動を連続的に捉えることができる階段状の表面粗さ構造を製作した。製作した構造上に微小管運動を構築し、移
動する微小管を観測した結果、表面粗さの増加に伴い微小管の移動速度は減少し、停止している微小管の割合が
増加することを確認した。また、階段状構造の段差を越えて移動し、運動を継続する微小管を一部で観察した。
表面粗さ構造を用いて、微小管運動によるナノ輸送システムとしての有用性を実証するためには、対象分子の濃
縮または分別など、特定のアプリケーションに向けた定量評価が今後必要になると考えられる。

研究成果の概要（英文）：In this study, we fabricated a stepwise surface roughness structure to 
observe a gliding microtubule continuously for investigating change of characteristics in gliding 
microtubule on the surface roughness. The motility assay of gliding microtubules were constructed on
 the fabricated structure. The observed results showed the gliding speed of microtubule was 
decreased with increase of surface roughness. The stopped microtubules were increased with increase 
of surface roughness. In addition, a part of gliding microtubules moved over the step on the 
step-wise structure. To demonstrate a utility as nano transport system by gliding microtubules using
 the surface roughness structure, quantitative evaluations for a specific application such as 
concentration or separation of target molecules would be required.

研究分野： BioMEMS

キーワード： キネシン　微小管　MicroTAS　BioMEMS　表面粗さ

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
微小管運動の制御方法について、これまでに多くの方法が提案されてきたが、予め製作しておいた構造によって
受動的に速度を制御する方法は極めて少なく、ナノスケールの表面粗さ構造に対する運動特性の詳細なメカニズ
ムについては明らかにされていなかった。本研究では、微小管の移動速度および停止や剥離といった挙動が表面
粗さの大きさによって変化することを観測した。また、階段状構造の段差を越えて運動を継続する微小管を一部
で観察したことから、粗さ構造を用いた微小管運動によるナノ輸送システムの実現に向けて、基礎的な知見が得
られたと考えられる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 

生体分子モータのキネシンと細胞骨格の微小管による運動系を体の外で再構築し、ナノスケ
ールの駆動機構として応用する研究が行われている（文献①）。図 1は生体外におけるキネシン
と微小管の運動系の概念図である。微小管は、エネルギー（ATP：アデノシン三リン酸）の供給
によって、基板上に固定されたキネシン上を移動する。この運動系では、微小管に荷物を修飾す
ることで貨物車のような輸送体として機能させることが可能であり、また、1本の微小管を多数
のキネシンが支える形となるため、長距離の安定した輸送が可能である。一方、運動系の環境が
変化しない場合、微小管の移動方向は不規則となり、その移動速度は一定となる。したがって、
貨物車のように目的の場所へ迅速に荷物を輸送するためには、微小管の移動方向および速度制
御が必要となる。 

微小管運動の制御方法については、外力を作用させる能動的な方法（アクティブ型）と、基板
上に予め製作しておいた構造によって受動的に制御する方法（パッシブ型）が報告されている。
アクティブ型の制御方法としては、微小管が負に帯電していることを利用し、電界によって移動
方向および移動速度を制御する方法が提案されている（文献②）。パッシブ型の制御方法につい
ては、微細加工技術で製作されたマイクロ構造によって微小管の移動方向を壁面に沿わせる形
で物理的に制御する方法が提案されている（文献③）。しかし、移動速度については、ATP濃度
やキネシン密度、溶液の温度を変化させる必要がある
ため、構造によって制御することが難しい。そのため、
研究代表者の知見では、ナノスケールの間隙において
ATP 濃度に変化が生じ、微小管の移動速度が変化し
た、という報告例に限られている（文献④）。パッシブ
型の制御方法は、外部電源などの装置を必要とせず、
小型化や低コスト化に繋がるため、将来、微小管運動
をナノスケールの輸送体として応用する上で重要な
技術になると考えられる。 

そこで研究代表者は、新たなパッシブ型の速度制御
方法として、ナノメートルオーダーの表面粗さ構造に
着目した。動力源となるキネシンの大きさと同程度の
表面粗さ構造を製作することで、微小管の運動が阻害
され、運動特性に変化が生じると考えたためである
（図 2）。研究代表者らはこれまでに、表面粗さの異な
るシートを用意し、その上で微小管運動を構築した
際、表面粗さの増加に伴い停止した微小管の割合が増
加することを見出している（文献⑤）。しかし、その詳
細なメカニズムについては明らかに出来ておらず、そ
の特徴を工学的に応用した技術は確立出来ていない。 

 

２．研究の目的 

本研究は、表面粗さ構造に対する微小管運動の特性変化のメカニズムを明らかにするととも
に、その特性を利用したパッシブ型の輸送システムを構築することが目的である。 

 

３．研究の方法 

異なる表面粗さに対する微小管運動の特性変化を連続的に捉えるために、図 3 に示すような
階段状の構造を製作した。材料にはポリイミドフィルムを使用し、加工には反応性イオンエッチ
ングを用いた。幅 2 mm、長さ 19 mm程度のパターンから始め、幅を 2 mmずつ増やすことで
徐々に加工範囲を広げる加工方法とし、本研究では運動特性の変化要因として考えられるキネ
シンの大きさ 80 nm を算術平均粗さの目標値とした。また、製作した構造の観察および表面粗
さの計測には、それぞれ走査型電子顕微鏡（SEM）および原子間力顕微鏡（AFM）を使用した。
また、表面粗さの評価指標として、算術平均粗さ
Raに加えて、要素（凹凸）の平均長さ RSm、お
よび最大高さ Rzを測定した。 

表面粗さ構造における微小管運動の特性評価
では、製作した表面粗さ構造の上に簡易的な流
路を製作し、流路内に試薬を導入して微小管運
動を構築後、倒立型顕微鏡と CMOSカメラを用
いて運動の様子を観察した。また、画像処理ソフ
トウェア（ImageJ）を用いて、得られた連続写
真から微小管の移動速度を算出した。また、微
小管の挙動を①停止しているもの、②一部が剥
離した状態で停止しているもの、③停止してい
たが途中で剥離したもの、④運動していたが途

 

図 1 キネシンと微小管の運動系 

 

図 2 粗さ構造に対する運動（仮説） 

 

 

図 3 表面粗さ構造の概念図 

 



中で剥離したもの、⑤一部が剥離した状態で運動しているもの、⑥運動しているものに分類し、
挙動変化の割合を評価した。 

分子修飾した微小管を濃縮させるなど、表面粗さ構造による工学的応用を見据えて、特定の領
域で微小管の速度を低下させるパッシブ型輸送システムの構築を試みた。段差が 286 nm 以上
の場合、微小管は移動先のキネシンと結合出来ず、運動を継続出来ないことが報告されている
（文献④）。そのため、本実験ではフォトリソグラフィによるパターンの形成と反応性イオンエ
ッチングの加工を複数回に分けておこない、1回あたりの加工時間を 2 min とし、1段あたりの
加工深さが 286 nm 以下となる方法でマイクロスケールの微小な階段状表面粗さ構造を製作し
た。製作したマイクロパターンは 100 × 30 µm の長方形を幅が 30, 45, 60, …165 µm のように、
一方向に 15 µm ずつ拡大するものであり、合計 10段の構造とした。製作した構造を SEMおよ
び AFM で観測した後、構造上での微小管運動を倒立型顕微鏡と CMOS カメラで観察した。本
実験では、輸送システムとしての基礎的知見を得るために、段差を越えて移動する微小管を評価
した。 

 
４．研究成果 
（１）階段状表面粗さ構造の製作 
図 4に 1, 3, 4, 7, 8, 10段目の SEM観察写真（すべて 40000倍）を示す。加工時間が最も長

いものが 1段目であり、最も短いものが 10段目である。図 4中の赤丸に示すようなポリイミド
フィルムの残渣物は 1段目に向かうほど大きくなり、密度は小さくなった。 

図 5 に AFM で計測した各段の算術平均表面粗さ(Ra)の平均値、最大高さ粗さ(Rz)の平均値、
要素の平均長さ(RSm)の平均値を示す。算術平均粗さ(Ra)は、1 段目で最大 58.33 [nm]、10 段
目で最小 1.791 [nm]となり、10段目に向かい減少する傾向を示した。また、最大高さ粗さ(Rz)

は、2段目で最大 327.6 [nm]、10段目で最小 14.96 [nm]となり、要素の平均長さ(RSm)は、1段
目で最大 606.3 [nm]、9 段目で最小 138.0 [nm]となっており、段数の増加に伴い減少する傾向
がみられた。算術平均粗さ(Ra)は目標値である 80 [nm]に達していなかったが、1段目に向かい
増加する傾向があり、42 nm 以上の場合においても微小管の運動特性に影響を与えると考えら
れるため（文献⑤）、製作した構造は微小管運動の特性評価実験に使用できると考えた。 

 
（２）表面粗さに対する微小管運動の特性変化 

図 6 に 10 段目の微小管観察写真を示す。図中矢印は微小管の先端を示しており、10 段目に
おいては時間経過とともに微小管が移動する様子を観察した。図 7 に各段の微小管平均速度を
示す。10段目で微小管速度は最大 0.329 [µm/s]となり、10段目から 6段目に向かい微小管速度
は低下する傾向が見られた。また、5段目から 4段目では微小管速度が増加し、2段目では微小
管速度が最小 0.083 [µm/s]となった。5段目から 4段目においては、観察中に微小管が褪色した
ため、新たにキネシン、ATP、蛍光微小管を流路内に導入しており、その影響によって 4段目の
微小管速度が上昇したと考えられる。図 8は、算術平均粗さ(Ra)、最大高さ粗さ(Rz)、要素の平
均長さ(RSm)に対する微小管平均速度の評価結果である。算術平均粗さ(Ra)、最大高さ粗さ(Rz)、
および要素の平均長さ(RSm)の増加に伴い、それぞれ微小管の平均速度は減少する傾向が確認さ
れた。特に、最大高さ粗さ(Rz)が最大のときに微小管速度が最小となり、速度変化の傾向も近い
ことから、微小管速度の変化は最大高さ粗さ(Rz)による影響が大きいと考えられる。また、微小

  

図 4 表面粗さ構造の SEM観察写真 図 5 AFMによる表面粗さの計測結果 

 



管の移動速度が減少した要因については、粗さの増加に伴い、微小な間隙に到達する ATP 分子
の頻度が減少したことで、キネシンの運動サイクルが減少したためだと考えられる（文献④）。 

図 9は、各段における微小管の挙動（6分類）の評価結果である。段数の減少に伴い停止や剥
離する微小管の割合が増加する傾向が見られた。算術平均粗さ(Ra)、最大高さ粗さ(Rz)、要素の
平均長さ(RSm)と微小管の挙動変化の間には、明確な相関はみられなかったが、1段目と 2段目
の粗さ構造上においては 60[%]以上の微小管が停止していたことから、キネシンの大きさの半分
程度（約 40 [nm]）の粗さ構造上では、キネシンの付着密度の減少等により、微小管運動の継続
性が阻害されたと考えられる。 

 
（３）マイクロスケールの微小な階段状粗さ構造における微小管運動の観察 
図 10 に、製作した微小な階段状粗さ構造の SEM 観察写真を示す。600 倍の観察写真より、

加工されたパターンが約 15 µm 間隔で拡大していることを確認した。また、1, 4, 7, 10段目の
40000倍の観察写真より、製作したパターンの表面粗さは加工時間が長いものほど、ポリイミド
フィルムの残渣物の大きくなっていることを確認した。図 11 は AFM を用いて計測した算術平
均粗さと、各段の段差をまとめたグラフである。算術平均粗さは 7段目で最小 16.9 nmとなり、
4段目で最大 38.9 nm となることを確認した。7段目から 4段目にかけて粗さが増加する傾向に
あったが、4 段目から 1 段目では大きな変化がみられなかった。また、10 段目から 6 段目にお
いても増加する傾向が見られなかったことから、ポリイミドフィルムの加工工程において、フォ
トリソグラフィで使用したフォトレジストの残渣物がエッチングマスクとして働き、所望の加
工がおこなわれていなかったと考えられる。各段の段差については、4から 5段目を除き、高さ
286 nm 以下で製作できていることを確認した。以上の結果より、所望の表面粗さ構造は得られ
なかったが、算術平均粗さの増加傾向が一部見られたことと、各段の段差が概ね 286 nm 以下で
製作できていたことから、本実験で製作した構造は、輸送システムとしての基礎的知見として、
段差を越えて移動する微小管の観測実験に使用できると考えた。 

図 12は、製作した構造上に微小管運動を構築後、段差を越えて移動する微小管を観察した写
真である。2～3, 5～6, 6～7, 8～9, 9～10段目の段差では、微小管が段差を越えて移動する様子
を観察した。8段目～9段目の段差では、段差を移動した後、しばらく運動を継続する微小管と
移動中に剥離する微小管が見られた。本実験では、段差を越えて運動を継続する様子を一部観察
したが、構造上を移動する微小管の数が少なく、多くの微小管が 10～15 sで剥離したため、速
度計測には至らなかった。剥離の要因として、微小管運動の継続に必要なキネシン密度が粗さ構

  

図 6 微小管運動の観察写真 図 7 各段における微小管平均速度 

  

図 8 表面粗さに対する平均速度 図 9 微小管運動の挙動評価結果 

 



造上で十分に得られておらず、移動の途中で微小管がキネシンと結合できず、剥離に至ったと考
えられる。 

今後、輸送システムとしての有用性を実証するためには、微小管運動の特性評価に加えて、粗
さ構造による運動特性変化を用いた対象分子の濃縮または分別など、特定のアプリケーション
に向けた定量評価が必要であると考えられる。 
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図 10 マイクロパターンの SEM観察写真 図 11 表面粗さと段差の計測結果 

 

図 12 段差上を移動する微小管の観察写真 
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