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研究成果の概要（和文）：本研究ではプラズモンの電場増強効果による増強光圧を利用した分子分離・精製法の
確立を目指し、以下の3つの成果を得た。(1)蛍光性J会合体およびH会合体が混在する水溶液をプラズモン構造体
と接触させ、共鳴プラズモン光捕捉を試みたところ、J会合体が優先的に捕捉されることを発見した。(2)プラズ
モン光ピンセットにより捕捉した水溶性温度応答性高分子を用いることで、水溶液からプラズモン構造体上へと
有機分子を分離することに成功した。(3)ナノニードルを有するケイ素結晶板を用いた新しい光マニピュレーシ
ョン法を開発した。

研究成果の概要（英文）：In the present study, we aim to develop novel molecular separation and 
crystallization techniques based on plasmonic optical tweezers. For the goal, we mainly demonstrated
 three intriguing results: (1) semi-selective optical trapping of fluorescent dye nano-aggregates, 
(2) plasmonic molecular extraction and detection based on plasmonic optical trapping of 
thermoresponsive polymers, and (3) development of nanostructured semiconductor-assisted optical 
trapping.

研究分野： 分析化学

キーワード： 光圧　光ピンセット　局在表面プラズモン　半導体ナノ構造　温度応答性高分子　分子抽出　顕微分光
分析
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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 
貴金属中の自由電子の“さざなみ”であるプ

ラズモンは、入射した共鳴光の電磁場を著し
く増強する。この効果を利用した表面増強ラ
マン散乱法に代表される表面増強分光法は、
タンパク質や核酸などの生体分子を高感度
に検出・同定し、定量化までをも実現する手
法として確立されている。そのような中、本
研究では、プラズモンを用いた分離・精製法
を世界に先駆けて実現する。本申請課題の骨
子となる手法が、プラズモン光ピンセットで
ある。 
プラズモン光ピンセットは、光の力学作用

である光圧をプラズモンの増強電場により
増幅しナノ粒子を光捕捉する手法である。申
請者らは、これまでにナノ粒子だけでなく合
成高分子や生体高分子などのプラズモン光
捕捉を実証することで、物理学の範疇に収ま
っていたプラズモン光ピンセットの化学へ
の応用展開を目指してきた。 
さらにこのようなプラズモン光ピンセッ

トにより分子を捕集することで、局所空間で
の分子濃縮に伴う捕捉分子の結晶核生成を
も誘起できることが期待できる。実際に、申
請者らはこれまでに集光レーザービーム型
光ピンセットによるタンパク質の結晶核誘
起生成を実証しており（Y. Tsuboi, T. Shoji et 
al., Jpn. J. Appl. Phys., 46 (2007), L1234.）、プラ
ズモン光ピンセットによる分子結晶化法へ
の下地を整えつつある。 

 
２．研究の目的 
以上のような研究背景のもと本申請では、

プラズモン光ピンセットにより特定の光物
性を有する分子を選択的に捕集し（分離）、
貴金属ナノ構造体上で分子濃縮することに
より結晶化を促進させる（精製）「プラズモ
ンを用いた分離・精製法」の実現を目指し、
以下に挙げる研究計画を立案した。 
 
３．研究の方法 
(1) 共鳴プラズモン光ピンセットに基づく
選択的分子捕捉の実証 
これまでに申請者らは、蛍光色素担持ポリ

スチレンナノ粒子を用いて共鳴プラズモン
光ピンセットの端緒となる結果を得ている
が(T. Shoji et al., Jpn. J. Appl. Phys., 51 (2012), 
092001)、いまだ予備的段階である。本手法を
より精緻に検証することで分子系に最適化
させ、分子分離法に向けた土台を築き上げる。
捕捉メカニズムを、顕微分光法（蛍光、ラマ
ン散乱、レイリー散乱など）および有限要素
法による光圧の理論計算などを駆使し解明
する。以上の結果から、混合溶液から特定の
光物性を有する分子のみを選択的にプラズ
モン構造体上に捕集する分子分離を実証す
る。 
 
 
 

(2) アミノ酸・タンパク質の誘起結晶化法の
実証 
集光レーザー型光ピンセットによる局所

空間的な分子濃縮が、タンパク質の結晶核生
成を誘起する可能性を掴んでいる (Y. Tsuboi, 
T. Shoji et al., Jpn. J. Appl. Phys., 46 (2007), 
L1234.)。本概念をプラズモン光ピンセットに
より実証し、プラズモンを用いた分子精製法
を確立する。増強光圧がサイズの大きな分子
に強く作用する特長を活かし、本手法の適用
範囲を明らかにする。 
 
４．研究成果 
(1) プラズモン光ピンセットを用いた色素
ナノ会合体の選択的光捕捉 2 
 
光圧は捕捉対象物の分極率、すなわちナノ

粒子を構成する分子の配向に大きく依存す
るため、分子配向の差異によって選択的にナ
ノ粒子を捕捉することが期待できる。そこで
本研究では、分子配向の異なる 2 種類の色素
ナノ会合体のプラズモン光捕捉の実証を試
みた。 
捕捉対象物の色素ナノ会合体として 5,5′

-6,6 ’ -Tetrachloro-1,1 ’ ,3,3 ′
-tetraethylbenzimidazolocarbocyanine 
(JC-1)を用いた。JC-1 は蛍光性の J 会合体を
形 成 す る が 、 こ こ に
tetrakis(4-fluorophenyl)borate (TFPB)を添
加すると、TFPB が J 会合体内にスタッキン
グすることで、会合体中の JC-1 の分子配向
が変化し、蛍光性の H 会合体となる。この分
子配向の異なるJ会合体とH会合体が混合す
る溶液を用いて、プラズモン光ピンセットに
よる選択的光捕捉を実施した。 
 プラズモンナノ構造体として、申請者らは
金のナノピラミッドがガラス基板上に規則
配列した金ナノピラミッドダイマーアレイ 
(AR-NSL 基板)を用いた。この金ナノ構造体
は Angular-Resolved Nanosphere 
Lithography 法で作製でき、センチメートル
オーダーの大面積でナノギャップを高密度
に作製できる。共鳴波長は 700 ~ 1000 nm の
近赤外域に示し、近赤外光を照射するとピラ
ミッドの底部とナノギャップ間で最大で 104

倍程度の増強電場が局在する。この基板を色
素ナノ会合体水溶液と接し、808 nm の連続
発振型レーザーによりプラズモンを励起さ
せ、捕捉挙動を共焦点顕微蛍光分光法により
追跡した。 
 図 1 にプラズモン光ピンセットによる選択
的光捕捉の顕微蛍光スペクトルを示す。557 
nm の蛍光極大波長が H 会合体、600 nm が
J 会合体の蛍光に帰属される。近赤外光を照
射する前（黒線）と照射中（赤線）の蛍光ス
ペクトルを比較すると、プラズモン励起とと
もに蛍光強度が増加した。なお、プラズモン
励起に伴う蛍光増強効果は予備的実験によ
り起こらないことが判明している。したがっ
て、この蛍光強度の増加はプラズモン増強光



圧により溶液中に分散していた色素ナノ会
合体がプラズモン構造体上に捕捉されたこ
とを明瞭に示している。 
 さらに申請者らは、得られた蛍光スペクト
ルを分析することにより、J 会合体と H 会合
体の捕捉された粒子数の比率を求めること
に成功した。その結果、プラズモン光捕捉に
伴い、J 会合体が優先的に捕捉されることを
明らかにした。 
選択的 J会合体は head-to-tail型の分子配

向 (end-to-end stacking)をとる一方、H 会合
体 は side-by-side 型 の 分 子 配 向 
(plane-to-plane stacking)をとる。このよう
な分子配向を考慮すると、J 会合体の分極率
は H 会合体よりも大きくなると考えられる。
同様の分極率の差異は、シアニン系色素会合
体でも報告されており、それによると J 会合
体がH会合体よりも分極率はおよそ2倍大き
いことが示されている。したがって、分極率
のより大きなJ会合体がH会合体よりも強い
光圧が作用するため、優先的に J 会合体が捕
捉されたと考えられる。 
以上のように分子配向の差異を利用する

ことにより、準選択的にナノ粒子を捕捉する
ことを実証した。今後、光共鳴効果を駆使す
ることでより鮮明な選択光捕捉が実現でき
ると期待できる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 1 プラズモン光捕捉による J 会合体およ

び H 会合体の顕微蛍光スペクトル 
 
(2) プラズモン光ピンセットを用いた分子
抽出・検出法の確立 3 
 温 度 応 答 性 高 分 子 で あ る
poly(N-isopropylacrylamide) (PNIPAM)は室温
付近では水に可溶であるが、ある温度（曇点）
以上になると不溶となり、曇点以下に冷却す
ると再び溶解するという可逆的な特徴を有
している。この PNIPAM を光捕捉すると、モ
ザイク状のPNIPAMの分子集合体が形成され
る。さらにプラズモン励起を続けると、表面
が均一な膜状の集合体に成長する。このよう
に形成した分子集合体は光励起をやめると
即座に溶液中へと溶解し、PNIPAM 分子集合
体の形成と溶解は、プラズモン励起に鋭敏に
応答する。このとき形成される PNIPAM 分子

集合体は、脱水和し相分離した状態で光捕捉
される。申請者らは、この特異的な捕捉挙動
を示すPNIPAMのプラズモン光ピンセットを
用いることにより、水溶液中に微量に溶解し
た有機分子を高分子集合体中に抽出し、顕微
分光学的手法と組み合わせて検出する新た
な分析手法を開発した。 
 PNIPAM 水溶液に溶解させた rhodamine B
（1.0 × 10-5 mol/L）の蛍光検出の結果を図 2
に示す。横軸に測定時間を、縦軸にプラズモ
ン励起していないときの蛍光強度を 1 とした
ときの相対蛍光強度をプロットしている。プ
ラズモン励起時間に伴い、相対蛍光強度は速
やかに増加した。蛍光強度が 10 倍に至るま
でに約 3 秒程度要した。しばらくすると蛍光
強度は一定となり、プラズモン光ピンセット
により形成したPNIPAM分子集合体中に抽出
された rhodamine B の濃度が平衡に到達した
と示唆される。プラズモン励起を停止すると、
PNIPAM 分子集合体が溶解すると同時に、蛍
光強度も元の強度まで減少した。このような
蛍光挙動は、PNIPAM 分子集合体の有無に鋭
敏に応答し、高い再現性を有している。申請
者らは、この手法をプラズモニック分子抽
出・分光検出法と名付けた。 
この手法を最適化し、1.0×10-9 mol/L という

希薄濃度での rhodamine B の蛍光検出にも成
功した。このような迅速な分子抽出・高感度
な蛍光検出は、rhodamine B 以外の蛍光性色素
（acid red 88、crystal violet、pyrene）でも成功
している。さらに、申請者らは本手法を顕微
ラマン分光法と組み合わせることで海洋汚
染物質として重要な p-クロロフェノールな
どの非蛍光性有機分子の高感度ラマン検出
にも成功しており、汎用性の高い手法になる
ことが期待できる。本手法を発展させること
で、増強光圧によって捕捉が困難な微小な分
子や生体分子でもPNIPAM分子集合体中で分
子濃縮を達成し、誘起結晶核形成が期待でき
る。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
図 2 プラズモン光ピンセットにより形成し

たPNIPAM分子集合体へ抽出したロー
ダミン B の蛍光強度の経時変化 

 
 



(3) 半導体ナノ構造を用いた新奇光ピンセ
ット法の開発 3 

(1)および(2)で示したように光捕捉は、分析
化学に大きく貢献する手法であることがわ
かる。理想的には分子や生体分子も捕捉でき
れば新たな分析化学の応用展開も拓けると
期待されるが、従来の集光レーザー型やプラ
ズモン光ピンセットでも達成することは困
難であることが明らかになりつつある。申請
者らはこれまでの一連の研究から、集光レー
ザー型では光圧が足りなく、プラズモン光ピ
ンセットでは光熱効果による光捕捉が阻害
されることを明らかにした。そこで申請者は、
このような熱により阻害されない新しい光
ピンセットの開発に成功した。 
 新奇光ピンセットの開発に向けて、表面に
無数のナノニードルを有する結晶性シリコ
ン基板（ブラックシリコン）に注目した。ブ
ラックシリコンは、太陽電池パネルの反射防
止材として研究が進められており、光ピンセ
ット機能はないと考えられてきた。このよう
な中で申請者は、ブラックシリコン基板をポ
リスチレンナノ粒子分散水溶液に接し、近赤
外光を照射すると、ナノ粒子が次々と光捕捉
され、二次元的に粒子が基板上に配列するこ
とを明らかにした。温度に応答して蛍光強度
が変化する色素分子を用いて、近赤外光照射
に伴うブラックシリコンの温度上昇度を計
測したところ、熱発生が無視できるほど小さ
いことも明らかにした。さらに照射面積を制
御することにより、二次元粒子配列から一次
元粒子配列への捕捉挙動のスイッチングも
見出し、電磁場解析による電場増強効果も明
らかにした。さらに捕捉粒子の運動解析から
捕捉力を精密計測すると、プラズモン光ピン
セットよりも 10 倍以上強い捕捉力を発揮す
ることを明らかにした。現在、申請者らはこ
の次世代の光ピンセットを「Nano-Structured 
Semiconductor Assisted（NASSCA）光ピンセ
ット」と名付け、分子濃縮による結晶化作製
法や、抽出・検出法など分析化学への応用展
開を進めている。 
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