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研究成果の概要（和文）：化学やバイオの実験室を髪の毛程度のサイズ（10-100um）の空間であるマイクロ空間に集積
化してデバイス化する研究が進展している。また最近では、10-100nm空間である拡張ナノ空間に展開しようとしている
。しかし、拡張ナノ空間は光の波長よりも小さな空間であり、技術的に非常に困難な空間である。そこで、本研究では
ナノ構造体の周りに生成して、回折限界以下のサイズである近接場光に着目して、トップダウン加工やボトムアップ加
工と組み合わせることで、拡張ナノ流体デバイスの光化学プロセスをはじめて創成した。本成果は、拡張ナノ空間を利
用した単一細胞分析デバイスなどに大きく貢献すると考えられる。

研究成果の概要（英文）：The significant progresses have been seen in integrating chemical and biological 
laboratory on 10-100 um space (microspace). Recently, the research target is going into 10-100 nm space 
(extended-nano space). However, the extended-nano space is smaller than even wavelength of light, and the 
technololical difficulties exist for fabrication, detection, and fluidic control. Here, I focused on 
optical near-field light (ONF), which is generated around nanostructures with the size less than optical 
diffraction limit. In this study, I developed　photochemical processes for the extended-nano space by 
utilizing ONF, top-down fabrication method, and bottom-up fabrication method. This method will contribute 
to device technologies utilizing extended-nano space such as single cell and single molecule analytical 
devices.

研究分野： 分析化学、マイクロ／ナノ流体デバイス

キーワード： マイクロ／ナノ流体デバイス　近接場　部分修飾　非蛍光性分子検出
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１．研究開始当初の背景 

数 cm 角の基板にマイクロスケールの流

路を刻んで様々な化学機能を集積化するマ

イクロ化学チップの研究が進展してきてい

る。マイクロ空間（10-100µm）に化学操

作を集積化することで、試料の微量化、超

高速化、高機能化、デバイス化などが実証

され、従来の分析・バイオに大きな変革を

もたらした。 
さらに申請者らは、マイクロ空間から拡

張ナノ空間（10-100nm）の研究を推進し

てきた。ナノテクノロジーとマイクロ空間

の中間に位置しており、研究ツールがなか

ったこの領域に加工・流体制御・計測の基

本的な方法論を世界に先駆けて創成してき

た。例えば本申請に関係する分光法では、

非蛍光性分子を 100分子レベルで計測でき

る微分干渉熱レンズ顕微鏡を創成してきた

(K. Mawatari et al., Anal.Chem. 2009, 
2010）。その結果、プロトン拡散速度の上

昇（K. Mawatari, et al., Angew. Chem. Int. 
Ed. 2010）などのユニークな溶液物性・化

学反応特性を明らかにしてきた。さらに、

単一細胞体積（pL:10-12L）よりも桁で小さ

い拡張ナノ空間体積（aL: 10-18L）に分析機

能を集積化することで、iPS や癌細胞など

希少な細胞の発現状態を生きたまま分析で

きるツールができると期待される。そのた

めには、拡張ナノスケールに適した新たな

光プロセス（化学反応・修飾・検出法）が

必要である。しかし、拡張ナノ空間は光の

波長や回折限界（200-400nm）よりも小さ

く、従来の光プロセスは適用困難であった。 
一方、ナノフォトニクスの分野では、ナ

ノ構造体の周りに生じる近接場光が知られ

ている（図１）。近接場光は非伝搬光であり、

ナノ構造体と同じスケールの光となる。ま

た、近接場光はナノ構造体（固体）のフォ

ノンとカップリングすることで、入射した

光子エネルギーよりも高い光子エネルギー

（可視光近接場光＝紫外光）として振る舞

うことが東大大津らの研究により知られて

いる。このように空間サイズ・エネルギー

ともにユニークな特徴を有しているが、こ

れまで化学を扱うマイクロ・拡張ナノ化学

には用いられてこなかった。 
 

２．研究の目的 

そこで本申請では、ガラスのトップダウン
加工と機能材料のボトムアップ加工を融合
して、拡張ナノサイズに適したに光プロセ
スを創成して、拡張ナノ空間への化学機能
を付与することを目的とした。 
 
目的：近接場光を利用した拡張ナノ光プロ

セスの確立と流体制御・検出法への応用 
(A)ガラストップダウン加工と機能材料

（光触媒 TiO2）ボトムアップ加工に

よる近接場化学反応プロセスの確立 
(B)拡張ナノ流体制御・分光法への応用 

 

３．研究の方法 

（研究項目 A） 

申請者らが得意とするガラスのトップダ

ウンナノ加工により形・サイズの制御され

たナノピラー構造体を作製して、ボトムア

ップ加工により機能材料として光触媒であ

る TiO2 を塗布することで、サイズ及び形

の制御された TiO2ナノ構造体を作製する。

このナノ構造体に近接場光を発生させるこ

とで、通常紫外光（<380nm）しか吸収し

ない TiO2 を可視光で励起して、ナノピラ

ー部分のみ TiO2 触媒機能が発現すること

を実証する。 
ガラスのトップダウン加工には電子線露

光装置およびドライエッチング装置を使用

する。また、TiO2のボトムアップ加工には

化学気相成長 (Chemical Vapor Deposition)
法を使用する。ナノピラー部に可視光（例

えば 488nm）レーザー光を照射して、近接

場光によりマイクロ流体制御に用いられる

代表的な分子であるオクタデシルシラン

（以下、ODS）を全体に塗布した後、可視

光を照射して、光触媒反応によりピラーの

周りのナノメートル領域で ODS が分解さ

れていることを確認する。 
（研究項目 B） 

マイクロ流体制御法として重要な方法論

である多相流化学プロセスを拡張ナノ空間

で実現して、単一細胞分析などの化学プロ

セスの重要な基盤を確立する。研究項目 A
で確立したトップダウン加工およびボトム

アッププロセスを拡張ナノ流路に適用して、

拡張ナノ流路の一部を拡張ナノピラーで構

成した流路を形成して、全体に ODS を塗

布する。この拡張ナノ流路に可視光

（488nmなど）を照射することで、拡張ナ

ノピラー部のみ ODS が剥離して、親水性

になる。その結果 100nm スケールでの親

水・疎水パターンを形成でき、安定な多相

流を実現できる。 
また、拡張ナノ化学の重要な方法論であ

る検出法を確立する。特に拡張ナノ空間に

おいては回折限界以下の微小領域での検出
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図１ 近接場光の特徴 



 

 

が求められることから、近接場光と申請者

の独自の方法論である微分干渉熱レンズ顕

微鏡（DIC-TLM）を組み合わせて超微小

領域の検出法を確立する。方法としては、

拡張ナノ流路の計測したい部位にナノピラ

ーを形成する。この場合化学反応は必要な

いので TiO2 は用いずにガラスのみを使用

する。ナノピラーに可視光を照射して近接

場光を誘起し、紫外光と液中の目的分子（紫

外光のみ吸収）を励起する。光吸収後に発

生した熱を 100-1000 分子の検出能を持つ

DIC-TLM で 検 出 す る こ と で 、

(100nm)3=aL という極微小領域での超高

感度検出を実現する。 
 

４．研究成果 

（研究項目 A） 

 トップダウン加工で形成した 100nm スケー

ルのナノピラーに酸化チタン薄膜をスパッ

タにより塗布した基板を作製した。通常、酸

化チタンは紫外光（波長＜380nm）でしか触

媒機能を有しない。一方、作製した基板に可

視光（500nm）を照射したところ、電流が流

れることを確認した。この効果は表面積の増

加や欠陥によるもでないことを確かめた。 

（研究項目 B） 

 この触媒機能を確かめるために回折限界

以下のサイズでの部分修飾を試みた。130nm

サイズのガラスのナノピラー上に酸化チタ

ンを塗布した。そして、疎水性分子としてオ

クタデシルシラン（ODS）を塗布して、上部

から可視光を照射した。光触媒反応を有して

いれば、その部分は ODS が分解して酸化チタ

ン表面が露出する。この露出した部分を電気

メッキにより白金を塗って白金を電子顕微

鏡により観測した（図２）。その結果、特に

近接場光が強く発生するエッジ部分におい

て、可視光により光触媒反応が進行して ODS

が分解することが確認された（図３）。この

幅は 140nm であり回折限界以下での光化学パ

ターニングが可能であることが実証された。

また、光強度とパターン幅をプロットしたと

ころ、光強度によりパターンサイズの制御が

可能であることがわかり、最小 40nm のパタ

ーニングにも成功した。本方法は、ナノ加工

によりナノ構造体を作製すれば光を照射す

るだけで可能であるため、閉じた空間である

拡張ナノ空間の光化学プロセスとして非常

に有望であると考えられる。 

 次に本方法論を拡張ナノ流路の検出法へ

と展開した。当グループは非蛍光性分子を拡

張 ナ ノ 空 間 で 超 高 感 度 に 検 出 で き る

DIC-TLM を開発して、可視光の領域での超高

感度性能を実証してきた。そこで、可視光で

紫外吸収物質を励起・検出できれば、安価な

レーザー光源を用いることができること、基

板や光学系の材質に石英など高価な材料を

用いる必要がないことなどメリットが大き

いと考えられる。そこで、近接場光を利用し

た可視光での紫外吸収物質の DIC-TLM 検出

を試みた。深さ 100nm の流路に 50nm 高さ、

幅 180nm のピラーを形成した（図４）。流路

にアナライトとしてタンパク質（Lysozyme）

を導入した。Lysozymeの吸収波長は 260nm 近

傍であり、励起光 405nm において通常吸収を

示さない。測定結果を図５に示す。ナノピラ

ーがない場合は濃度依存性が見られる濃度

定量は困難であったが、ナノピラーがある場

合は濃度依存性が見られ定量できているこ

とがわかった。また、この信号は励起光もし

くは検出光をオフにするとゼロになること

から、熱レンズ効果により検出できているこ

とも実証された。以上から、可視光で紫外吸

収物質を励起した発生した熱を検出できた

ことが示された。この結果は紫外分光を可視
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図２ 可視光による回折限界以下のサイ

ズでの部分表面修飾の例 
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図３ 可視光による回折限界以下のサイ

ズでの部分表面修飾の例 



 

 

光でできることを示しており、これまでの分

光学におけるスペクトルの考え方そのもの

に関係する非常に重要な結果である。 
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図４ マイクロ流体デバイスの設計 
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図５ 可視光による紫外吸収物質

（Lysozyme）の定量結果 
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