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研究成果の概要（和文）：カーボンナノチューブは生体透過性の良い近赤外領域で発光することから、次世代蛍光プロ
ーブとして非常に期待されている。本研究課題では、発光量子収率のより大きな酸化カーボンナノチューブを近赤外蛍
光プローブとして用いた免疫沈降反応に成功した。さらに生体透過性のより高い波長領域で発光する新しい酸化カーボ
ンナノチューブの合成法を開発し、イメージングプローブとして非常に優れていることを見出した。

研究成果の概要（英文）：The intrinsic photoluminescence of single-walled carbon nanotubes (CNTs) in the 
near-infrared above 1000 nm makes them promising candidates for biological probes owing to low 
interference by bioorganic molecules and deep tissue penetration. We here demonstrated an immunoassay by 
using oxygen-doped CNT with higher quantum yield conjugated to immunoglobulin G antibodies. Further, we 
have developed a synthesis method for new oxygen-doped CNTs and showed their intrinsic potential as 
fluorescent imaging probes.

研究分野：ナノ材料科学
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１．研究開始当初の背景 
単層カーボンナノチューブ（ＣＮＴ）は生
体透過性が特に良い、いわゆる「第２近赤外
領域（１０００－１４００ｎｍ）」で発光す
ることから、近赤外蛍光プローブとして大変
有望視されている。実際、ＣＮＴを近赤外発
光プローブとして用いることにより、マウス
の血管がこれまでよりも鮮明に目視観測で
きることなど、その有用性が多数報告されて
いた。申請者らの研究グループもＣＮＴを近
赤外プローブとしてもちいたイムノアッセ
イ（免疫学的測定）に世界に先駆けて成功し、
臨床検査に応用可能であることを示してい
た。しかしながら、ＣＮＴの発光量子収率の
低さ（約０．１％）が実用化のボトルネック
であり、基礎研究段階にとどまっていた。 
ところが、ＣＮＴ壁を適度に酸化すること
によって、その発光効率が実効的に１００倍
以上増加できることが２０１０年に報告さ
れ、応用段階へと進展する条件が整ってきて
いた。それは、光励起によって発生するＣＮ
Ｔ上の励起子が、酸素導入部位に効率的にト
ラップされ、０次元励起子となって発光する
ため、発光収率が高まるという理由に依る。
さらに申請者らは、有機化学的手法によって、
この酸化ＣＮＴを高純度で多量に合成する
ことに初めて成功し、２０１３年に報告して
いた。 
 
２．研究の目的 
上述のような研究状況の下、本研究では、
高発光効率という今までにない特長を最大
限に生かした研究開発として、酸化ＣＮＴ近
赤外プローブ開発を目的とした。具体的には、
臨検査（イムノアッセイ）時に蛍光プローブ
として使用することを想定し、抗体と結合さ
せたのちに、免疫沈降反応をおこない、実用
上の目標値である１ｐＭのタンパク質検出
の可能性を短期間で明らかにすることを目
指した。 
 
３．研究の方法 
 本研究では、まず、申請者らが開発した新
規合成法によって酸化ＣＮＴをミリグラム
～グラムスケールで作製し、その近赤外プロ
ーブ開発研究をおこなった。具体的には、合
成した酸化ＣＮＴをポリエチレングリコー
ル（ＰＥＧ）によって水溶液中に分散し、Ｐ
ＥＧの先端にＩｇＧ（イムノグロブリンＧ）
抗体をペプチド結合させた。 
次に、作製した酸化ＣＮＴプローブをもち
いた免疫沈降反応をおこなった。ここでは、
ＩｇＧが Ｇタンパクと特異的に結合するこ
とを利用した。そして、その検出限界が従来
のＣＮＴと比較して、どの程度向上している
かを見極め、実用上要求される１ｐＭを達成
することを目指した。 
 
４．研究成果 
有機合成の手法を用いて酸化ＣＮＴを合

成した［１］。具体的には、（６，５）のカイ
ラル指数を有する半導体ＣＮＴがエンリッ
チされた試料を約１ｍｇ、１０ｍｌの０．１
Ｍジフェニルジスルフィド ＴＨＦ溶液中に
入れ、酸素バブリングした後、５００Ｗのタ
ングステンランプを照射した。その際ガラス
フィルタを使用し、波長５００ｎｍ以下の光
をカットした。合成された酸化ＣＮＴ分散液
をろ過し、有機溶媒で洗浄することにより、
精製された薄膜状試料を得た。 
合成した酸化ＣＮＴを用いて、臨検査に用
いる水分散液の調製を試みた。まず、ＣＮＴ
の水分散液調製おいて実績のある超音波破
砕機を用いた方法を適用したが、従来の分散
法では合成された酸化ＣＮＴの分散効率が
低いことが明らかとなった。そこで、酸化Ｃ
ＮＴ水溶液作製方法の最適化条件の探索を
行なったところ、出力がよりマイルドなバス
型超音波洗浄器による分散処理により、抗体
分子との結合反応に適した高濃度の酸化Ｃ
ＮＴ水溶液を得ることに成功した。 
一方、大気中でＣＮＴの薄膜に紫外光を照
射することにより、従来得られているものと
は別種の酸化ＣＮＴを合成できることを発
見した。この酸化ＣＮＴは従来法で得られる
酸化ＣＮＴよりも長波長で発光した。カイラ
ル指数（６，５）のＣＮＴに対して適用した
場合、１３００ｎｍ付近で発光し、生体中の
蛍光プローブとしては最適であることが分
かった（図１）。 

紫外線照射は数分程度が最適であり、それ
以上の照射をおこなうとＣＮＴが破壊され、
蛍光強度が劇的に減少した。また、ラマン散
乱測定によるキャラクタリゼーションをお
こなった。反応に伴い、欠陥に由来するとさ
れているＤバンドの強度が増加していた（図
２）。さらに、光吸収スペクトルを測定した。
発光が顕著に変化するのに対し、吸収スペク
トルの形状は変化がなかった（図３）。これ
らの特徴はこれまでに報告されている酸化

900 1000 1100 1200 1300 1400 1500 1600
400

500

600

700

800

900

1000

Emission wavelength (nm)

E
xi

ta
tio

n 
w

av
el

en
gt

h 
(n

m
)

1.0

0.0

図１．大気中で光酸化して合成した酸化Ｃ

ＮＴの２次元発光マップ 



ＣＮＴのそれと類似しており、本合成法で得
られるＣＮＴも酸化ＣＮＴであると考えた。 
さらに、酸素導入に伴う、発光エネルギー
シフトの値から、この酸化ＣＮＴにおいて、
酸素はエポキシドとして付加していると結
論付けた。本合成方法については、特許出願
をおこなった。 
この酸化ＣＮＴをＰＥＧをもちいて水溶
化し、抗体分子であるＩｇＧを化学結合させ
た［２］。さらに、Ｇタンパクとの免疫沈降
反応をおこなったところ、未酸化ＣＮＴと同
様に非常に効率よく反応することが確認で
きた。さらに観測された蛍光強度から、本酸
化ＣＮＴプローブは１ｐＭの検出が可能で
あることがわかった。 

さらに、本酸化ＣＮＴを近赤外蛍光プロー
ブとして、マウスをもちいた動物実験をおこ
なったところ、従来もちいられていた量子ド
ットなどと比較し、安全性が高く、輝度も少
なくとも１００倍以上高いことが明らかと
なった。この結果は、近赤外蛍光イメージン
グプローブとして、酸化ＣＮＴのポテンシャ
ルが極めて高いことを示唆している。 
以上のことから、酸化ＣＮＴは元のＣＮＴ
と同様に効率よく免疫沈降反応をおこなう
ことができ、実用上要求される１ｐＭのタン
パク質検出が可能であることがわかった。 
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図２．反応前後のＣＮＴから得られたラ

マン散乱スペクトル．励起波長＝５３２
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図３．反応前後のＣＮＴから得られた光

吸収スペクトル．下から、元のＣＮＴ，

既存の方法で合成したエーテル型酸化Ｃ

ＮＴ、今回合成したエポキシド型酸化Ｃ

ＮＴ． 
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