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研究成果の概要（和文）：匂い情報の可視化（匂いコードによる匂いの質の可視化）を可能とする技術として，i) 匂
い分子認識能力の学習・再構築が可能な分子鋳型材料，ii)蛍光標識した抗体を用いた表面プラズモン共鳴励起増強蛍
光法による匂い分子の特異的・高感度検出，iii)金ナノ粒子アレイ，および金ナノ粒子の局在プラズモン共鳴とカップ
リングする有機半導体ナノファイバによる匂い分子を検出できる材料・技術を開発した．これらの匂い分子認識材料や
分子検知技術を可視化フィルム化，あるいはアレイセンサ化したデバイスを実現することで光学的な空間測定が可能で
あり，化学物質空間を可視化できるセンサが実現可能となった．

研究成果の概要（英文）：Visualization of odor quality and odor space information was examined using nano-r
eporter particle, which can respond to odor molecular information and sensor array. Selective odor sensing
 films were realized using molecular imprinted polymer and selectivity was analyzed with SPME-GC/MS method
. The selectivity of the film could be reconfigured by a certain treatment, and then the film was suitable
 for the sensor array for the odor space measurement. Surface Plasmon-field enhanced Fluorescence Spectros
copy was also examined to attain the selective and sensitive optical sensor, and the trial sensing system 
was developed. Gold nanoparticles were also used for the nano-reporter particle, which were coupled with o
rganic nano-fiber conductor. The sensitivity of the coupled sensor was higher than ordinal plasmonic senso
rs and could be addressed with optical method, which can be utilized for the odor space measurement.
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様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９（共通） 

１．研究開始当初の背景 
 匂いのセンシングデバイスは食品，医療，
セキュリティ，環境，防災など，我々の安全
と安心に関わる重要で広範な分野への応用
が可能である．その必要性からこれまでに多
くの匂いセンサの研究・開発が行われてきた
が，極めて多数の化学物質を高い感度で検出，
識別，認識できる生物の嗅覚に匹敵する柔軟
で包括的な化学物質検出能力を持つセンサ
は存在しなかった．一方で，生物の嗅覚生理
学は分子生物学の急速な発展により，匂い物
質が数百種類の匂い受容タンパク質により
認識され，匂い物質により活性化された受容
体の組み合わせ（匂いコード）と嗅球におけ
る匂いクラスターマップが匂い情報である
ことが明らかとなっている．様々な化学物質
をその特徴により識別することができる生
物の嗅覚は化学物質に満ちあふれた世界を
認識する優れた化学センサである．ナノ構造
により分子を認識する匂いコードセンサは
ケミカルワールドをイメージ化するキーデ
バイスであり，退化した人の嗅覚では見るこ
とができない化学物質に関連する広い応用
分野への波及効果を持つ．本研究はこのよう
な背景のもと，膨大な種類の構造情報から成
り立つ匂い分子情報をグルーピングし，抽象
化する匂いのコーディング方法を用いるこ
とで匂いのセンシング，匂い情報通信，さら
に匂いの合成が可能になり，人が見ることが
できない化学物質世界を可視化することが
できる技術の開発を目指す．そのために，ナ
ノテクノロジー，バイオミメティクス，電子
デバイス技術，表面科学などの手法を用いて，
ナノ構造を持った柔軟なデザインが可能な
センサ表面を構築することで，化学物質世界
を可視化する情報エレクトロニクスのキー
技術である新しい化学センサデバイス技術
を構築する． 
 
２．研究の目的 
 人は匂いを見ることができない．匂いに代
表される生物の優れた化学感覚をセンサ技
術として利用し，さらに化学物質の質や空間
を可視化する技術がもたらすインパクトは
極めて大きい．可視化された化学物質世界の
情報は，環境，医療，食料生産，防災など様々
な分野への応用が可能である．本研究は我々
を取り囲む化学物質世界を匂いコード情報
により可視化することを目的とする．この目
的を達成するために，化学物質情報を嗅覚バ
イオモデルに基づいて計測し，匂いコードに
よって化学物質世界をディジタル化する．す
なわち，複数の分子認識ナノレポーター粒子
による匂い情報のコーディングとアレイセ
ンサによる匂い空間コーディングによって
包括的な化学物質情報の可視化が可能なセ
ンシング技術を実現する．本研究では匂いを
可視化する柔軟な機能設計が可能なセンシ
ングデバイスとして，ナノ領域の匂いコード
分子情報を捉えるプローブである匂い分子

認識性ナノレポーター粒子とナノレポータ
ー粒子とナノファイバセンサアレイという 2
つの要素技術により実現する． 
 
３．研究の方法 
 本研究で行った匂いセンシング技術は 3 つ
の基盤技術，i)柔軟性を持つ分子鋳型ポリマ
による匂い分子吸着膜（匂いコード検出膜）
の作成，ii)表面プラズモン励起増強蛍光法
（SPFS）による匂い物質の検知，iii)金ナノ
粒子の局在プラズモン共鳴による匂い物質
の検知技術から成り立つ．これらは匂い分子
をその特徴によって選択的に検知できる技
術であり，匂いのコーディングを可能とする．
また，いずれもセンサアレイ化することが可
能な技術であり，匂いの空間情報を可視化で
きる技術である． 
 まず，分子鋳型ポリマ膜は表面ゾルゲル法
により作成した．匂い物質の吸着剤である
PDMS の表面にリンカーとして Ti アルコキ
シド層を形成し，その上に適切な濃度に調整
したテンプレート匂い分子とポリアクリル
酸，メタクリル酸，あるいはペプチドを堆積
することで分子鋳型層を作製する．その後，
テンプレート匂い分子を溶液および真空加
熱により取り去り，テンプレート分子の吸着
サイトを持つ匂い分子吸着膜とする．匂い物
質に対する選択性の評価はSPME-GC/MS法
により実施した．また，匂い応答は吸着膜か
ら加熱脱着した気体をガスセンサにより計
測することで調べた． 
 次に，表面プラズモン共鳴（ Surface 
Plasmon Resonance: SPR）法と，蛍光測定
を組み合わせた表面プラズモン励起増強蛍
光分光（Surface Plasmon-field enhanced 
Fluorescence Spectroscopy: SPFS）法につい
て，SPFS は SPR による増強電場を励起場
としており，励起の為の強いレーザー光は不
要であり，半導体レーザ（635 nm）とビーム
エキスパンダを用いることで可変部の無い
コンパクトな SPFS 測定系を構築した．匂い
物質のモデルとして軍用爆薬として用いら
れ る ト リ ニ ト ロ ト ル エ ン
（ 2,4,6-trinitrotoluene: TNT ） の ppt 
(pg/mL) オーダーの検出を目標として，金薄
膜表面にオリゴエチレングリコールを有す
る自己組織化単分子膜と TNT 類似物質
（DNP-glycine，抗体結合部）の固定化によ
るセンサチップを作製した．抗体は市販の抗
TNT モノクローナル抗体を Alexa Fluor 647
により蛍光標識した．構築した SPFS 測定装
置と市販の SPR 装置（BIACORE J）に同濃
度の蛍光標識化抗体を流通させた時の結合
量を調べ，結合の検出限界を比較した．さら
に，SPFS 測定装置で間接競合法による TNT 
の検出を行った． 
 最後に，金ナノ粒子を用いた光学的に匂い
物質を検知可能な匂い可視化フィルムの作
製技術として，金ナノ粒子-有機材料をカップ
リングさせたトランスデューサ系を作成し



た．金ナノ粒子は局在プラズモン共鳴
（LSPR）により光と相互作用する．この金
ナノ粒子を用いる技術として，金ナノ粒子を
固定化する技術，さらに匂い分子と相互作用
するオリゴペプチド，あるいは有機半導体ポ
リマ（ポリアニリンナノファイバ，あるいは
P3HT）をカップリングさせたセンサ作製を
行った．金ナノ粒子はガラス基板上にスパッ
タによる島状構造，あるいは金コロイドの固
定化により作成した．匂い検知層はキャスト
あるいは浸漬による吸着により形成した．こ
のセンサデバイスを電気伝導性変化と光に
よる検知特性の変化という 2 つの観点から評
価した． 
 
４．研究成果 
 まず，匂い情報を可視化（匂いコードによ
る数値化）を行うため，匂い物質と匂い検知
剤である匂い吸着プローブ（ナノレポーター
粒子）を作成した．その際，分子鋳型および
匂い物質親和性を持つペプチドを用い，主と
して水素結合による分子間力を相互作用と
して匂い検知剤に取り込んだ．プローブの匂
い分子選択能力はプローブへの吸着匂い分
子を SPME（固相マイクロ抽出）法によって
濃縮サンプリングし，ガスクロマトグラフィ
質量分析器（GC-MS）を用いて吸着分子の組
成を分析し，匂い分子選択性があることを確
認した．また，GC-MS は可視化対象の匂い
物質を決定する際にも用い，例として人の掌
から得られる匂い物質について分析を行い，
有機酸類を候補として絞り込んだ．匂い検知
剤はこの有機酸類を対象として構築を進め，
有機酸分子選択性を得ている．一方で，匂い
検知プローブとしてバニロイド親和性を持
ち，金結合性を有するトリペプチドを合成し，
導電性ナノファイバ（ポリアニリン）上に金
ナノ粒子を介して結合させた．結果として得
られた匂い分子認識部位を持つ低次元導電
層薄膜を櫛型電極上にキャストし，これを匂
いセンサ電極として，バニリン選択性がある
導電性変化を得た．この際の導電性変化は金
ナノ粒子を介した分子認識性ペプチドと導
電性ナノファイバとの縦カップリング，ナノ
ファイバに沿った横カップリングによるも
のである． 
 次に，匂い分子を分子認識により補足・吸
着する材料と匂い物質を光学的に検知でき
るセンシングフィルムの開発を行った．分子
認識層には分子鋳型法による分子吸着サイ
トを持つ高分子フィルムを用い，その分子認
識能力を SPME（固相マイクロ抽出）法によ
って濃縮サンプリングし，ガスクロマトグラ
フィ質量分析器（GC-MS）を用いて吸着分子
の組成を分析し，匂い分子選択性があること
を確認した．また，GC-MS は可視化対象の
匂い物質を決定する際にも用い，例として人
や食品などのサンプルから得られる匂い物
質について分析を行い，有機酸類やケトン類，
アルデヒド類を候補として絞り込んだ．匂い

吸着層はこれらの匂い物質を対象として開
発を進め，対象匂い分子への選択性を確認し
た．一方で，表面プラズモン共鳴（SPR）に
よる励起増強蛍光法（SPFS）を用いて，蛍
光標識した抗体により匂い分子を特異的か
つ高感度に検出することを目的とし，SPR に
よる励起方法の検討を行った．光源の選定を
行い，635nm の半導体レーザー，プリズム，
CMOS カメラを用いてクレッチマン配置に
よる SPR 光学系を構築した．また，蛍光観
察用のフローシステムを構築した．以上の匂
い物質認識と吸着検知原理を金ナノ粒子の
局在プラズモン共鳴（LSPR）現象とカップ
リングさせるために，LSPR フィルムの光透
過性変化による匂い物質吸着の検出能力を
確認した．さらに，金ナノ粒子を用いたアレ
イ電極の作製を行い，匂い物質吸着を電気的
なシグナルとして検知する技術を検討した． 
 最後に，分子認識層には分子鋳型法による
分子吸着サイトを持つ分子認識フィルムが
持つ可塑性によって分子認識能力の学習・再
構築が可能で，匂い分子と匂いコードに応じ
たテイラーメード的な分子認識表面作成が
でき，センサアレイに適した分子認識膜を実
現できることを確認した．一方で，表面プラ
ズモン共鳴（SPR）による励起増強蛍光法で
は蛍光標識した抗体により匂い分子を特異
的かつ高感度に検出が実現可能であること
を示す結果を得た．また，金ナノ粒子を用い
たLSPRフィルムの光透過性変化による匂い
物質吸着の検出能力を確認した．さらに，金
ナノ粒子を用いた高い配向性を持つアレイ
電極の作成技術について検討を行い，気液界
面に自己組織化的に配列する金ナノを応用
する技術を実現した．電極技術については単
一金ナノ粒子の化学物質応答性を確認する
基礎デバイス開発を行い，簡便なナノギャッ
プ作成技術を実現した．そしてそのガス応答
性を電気的なシグナルとして確認できた．
LSPR による可視化技術については有機半導
体と金ナノ粒子の光学的なカップリングを
電気信号として取り出し，高速な化学物質応
答が可能なデバイスを実現した．このデバイ
スは光学的なアドレッシングによる空間測
定が可能である． 
 以上の研究成果の詳細を研究項目ごとに
示す． 
（1）分子鋳型ポリマによる匂い分子吸着膜
（匂いコード検出膜）の作成 
 この分子認識膜は分子認識能力に関する
柔軟性を持ち，適切な条件下で匂い分子認識
能力を初期化・構築することができる．つま
り，センサ表面に適切な分子認識能力を付与
でき，アレイセンサに応用することができる．
図 1 に分子鋳型膜の模式図を示す．このよう
に，検知対象となる匂い分子に対して鋳型を
構築することで吸着サイトの形成が可能で
ある．分子認識能力を SPME-GC/MS 法で調
べた結果を図 2 に示す．鋳型匂い分子に対す
る選択係数が高く，鋳型分子認識能力を有す



ることが分かる．また，図 3 に示すように，
ヘプタン酸鋳型を持つ分子認識層に対し，新
たにヘキサン酸，ヘプタナール，アセトフェ
ノンの鋳型を再学習させることで，新しい分
子認識能力を付与できることが分かる．この
ように本研究で開発された分子認識膜はア
レイセンサを構築する際に優れた特徴を持
ち，また検知対象分子を多重化できることか
ら匂いコード検知も可能であることが分か
る． 
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図 1 分子鋳型による匂い分子認識膜． 
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図 2 匂い分子選択性．(a) ヘプタナール分子
鋳型膜，(b)ヘキサン酸分子鋳型膜．鋳型とし
た匂い分子（テンプレート物質）に対する選
択性を有する． 
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図 3 匂い分子認識能力の初期化・再構築．鋳
型ポリマの作成後，適切な処理により新たな
匂い分子を検知できる表面再構築が可能． 
 
（2）表面プラズモン励起増強蛍光法による
匂い物質の検知 
 匂い物質と匂い認識ナノレポーターとの
相互作用計測メカニズムの解明には，分子間
相互作用測定法や蛍光検出手法が必要とな
る．SPFS 法はプリズム側から金属薄膜に光
を共鳴条件で入射した際に発生するエバネ
ッセント場により，金属膜近傍に存在する蛍
光分子を励起し，その蛍光を検出することに

より対象を測定する方法である．そのため，
センサ表面にリガンド分子（特定分子と結合
する受容体分子）を配置することにより，
様々な対象物質の高感度蛍光検出が可能で
ある．また，SPR によるエバネッセント場は
界面から数 100nm の範囲にしか存在しない
ので，表面近傍に存在する蛍光分子だけを選
択的に励起でき，溶液中の蛍光分子からのバ
ックグラウンド蛍光を小さく抑えることが
できる． 
 構築した SPFS 測定装置を図 4 に示す．ゴ
ニオメーターを使用せず，くさび形の光を入
射する構成のため，コンパクトな測定系が実
現できた．試作 SPFS 装置と市販 SPR 装置
にセットした DNP-glycine 固定化金薄膜チ
ップ上に各濃度（0.05～1 ppm [μg/mL]）の
標識化抗体を流通し，応答特性（標識化抗体
の結合量）を調べた．その結果，試作 SPFS 測
定装置の蛍光標識抗 TNT モノクローナル抗
体に対する検出限界は 11.7 ppb (ng/mL)，市
販SPR装置における検出限界は2.3 ppbとな
った．また，TNT を間接競合法により測定
した結果を図２に示す．用いた蛍光標識抗体
の濃度は，500 ppb である．標準偏差の 3 倍
を考慮し，TNT の検出限界は 215 ppt とな
った．しかしながら，高濃度側（10 ppb）で
は，抗体結合率があまり減少しなかった．こ
れは，センサチップの金薄膜の形状に由来す
る散乱光の影響やフローセルへの非特異吸
着などが考えられる．したがって，フローセ
ル内部の親水性化処理，センサチップや光学
系の改良により，さらなる応答特性，感度と
測定精度の向上が期待できる．また，2 次元
SPR の測定方法を応用すれば，イメージング
に対応した測定方法へも拡張することが可
能であると考えられる． 

 
図 4 SPFS 測定装置 
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図 5 間接競合法による TNT 測定 



（3）金ナノ粒子の局在プラズモン共鳴によ
る匂い物質の検知 
 金ナノ粒子を用いた匂い検知系としては
金ナノ粒子架橋型ナノギャップ電極，高配向
金ナノ粒子 2 次元レイヤを用いた抵抗変化型
化学センサ（ケミレジスタ），有機半導体カ
ップリング匂いセンサについて研究を行っ
た．そのうち，有機半導体カップリング匂い
センサについて説明する．図 6 は LSPR-有機
半導体カップリングの原理図である．金ナノ
粒子アレイ表面に形成された有機半導体層
がLSPRによる強い近接場とカップリングし，
その電気的特性の変化を鋭敏に検知できる．
この方式は光によるアドレッシングが可能
であるため，化学空間の可視化が可能なアレ
イ型化学センサとなり得る．吸収波長を変化
させた様々な形状の金ナノ粒子を用いるこ
とで，吸収波長に応じた吸収ピークのスプリ
ット・シフトが観測され，LSPR-有機半導体
（P3HT）のカップリングが確認された．こ
のような光照射により有機半導体層の変化
を検知できるセンサにより，匂い物質を検知
することができる．図 7 に示すようにエタノ
ールガス応答が得られるが，この応答は光電
流変化により得られる検出感度の方が通常
の LSPR 応答よりも高く，電気的なシグナル
を出力とする光アドレッシング可能なセン
サアレイが実現できることを示唆する． 
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図 6 LSPR-有機半導体カップリング 

 

0"

2"

4"

6"

8"

10"

������ 	
����

Se
ns
i-
vi
ty
"(Δ

I/
I 0�

%
)�

1.19E:08"

1.20E:08"

1.21E:08"

1.22E:08"

1.23E:08"

1.24E:08"

0" 20" 40" 60" 80" 100" 120"
-me"(s) �

Cu
rr
en

t"(
A)
�

��� ����
����

1.8s� 1.6s�

 
図 7 LSPR-P3HT 光カップリングセンサのエ
タノール応答 
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