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研究成果の概要（和文）：カーボンナノウォール（CNW）のシートナノエッジから発現する電子物性と細胞との
相互作用の体系化な解明による、細胞の接着、形態と分化誘導制御が可能なバイオデバイスとプラズマバイオエ
レクトロニクスの開拓を目的に、CNW足場上での電気刺激重畳が骨芽細胞の増殖・分化（骨化）に及ぼす効果を
解明した。周波数10 Hzの電気刺激を重畳した場合においてのみ、特異的に増殖促進と骨化の抑制が確認され
た。更に壁密度に対する依存性や、骨化を伴わない細胞塊の形成も見出された。これらはCNW表面のシートエッ
ジと電気刺激とのシナジーによる細胞増殖と分化の変化を示唆し、多様な再生医療での新しい細胞制御技術の確
立が期待される。

研究成果の概要（英文）：In order to cultivate biotechnology devices and plasma bioelectronics that 
can control adhesion, morphology and differentiation induction of cells by systematic elucidation 
interaction between electronic properties developed from nanosheet-edges in carbon nanowall (CNW) 
and cells, the effects of superimposed electrical stimulation on the CNW scaffold on the 
proliferation / differentiation (ossification) of osteoblasts were elucidated. Proliferation 
promotion and suppression of ossification were specifically confirmed only when the electrical 
stimulation at the frequency of 10 Hz was superimposed. Furthermore, the dependence on wall density 
and the formation of cell clumps without ossification were also found. These suggest changes in cell
 proliferation and differentiation due to the synergy between the sheet edge on the CNW surface and 
electrical stimulation, and establishment of new cell control technology in various regenerative 
medicine is expected.

研究分野： プラズマ科学
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１．研究開始当初の背景 
2004 年に平面型（2 次元グラフェンシー

ト）のグラフェンシートの電子デバイス応用
への論文が発表されて以来、この 8 年に亘っ
て爆発的に平面型グラフェンの研究が発展
し、その成果はノーベル賞に至った。一方、
時期を全く同じにして、我々はプラズマプロ
セスの高度化により、カーボンナノウォール
（3 次元グラフェンシート）: CNW を触媒な
しで、形態の精密制御ができる新しい合成法
を世界で初めて開発し[1]、そのオリジナリテ
ィと成果を論文と特許（特許第 3962420 号、
他 22 件 ）、著書[2]で集積してきた。平面型
グラフェンシートは、sp2 軌道を有した積層
グラフェンシートに由来した新しい物性が
次々に見出されたが、CNW は、図１に示す
ように、グラフェンシートが垂直に並んだ 3
次元ナノ構造を有しており、ナノチューブに
は無い、シト状のエッジを利用した新しいグ
ラフェン機能を発現できる。我々は、基盤研

究（A）（H17~19）「CNW を基盤とする次世
代高性能ディスプレイの開発｣において、先
端エッジの化学修飾で、低電界しきい値（1.5 
V/cm）の電子放出デバイスの創製に成功して
いる。特定領域「シリコンナノエレクトロニ
クスの新展開」（H18~21:低次元カーボン系チ
ャネルエンジニアリング）において、世界で
初めて半導体的特性を有した CNW の合成と
物性制御によるバンドギャップ(100 meV)の
発現を見出した。基盤研究（A）（H20~22）
「CNW の超高速・超精密形成と次世代燃料
電池デバイスへの応用」においては、超高密
度白金ナノ粒子担持 CNW(2nm 径の微粒子
Pt を 1013 cm-3の密度で担持)を合成し、燃料
電池への応用に成功した。最近、我々は CNW
の特異な形態やその 1~5 nm サイズのエッジ
効果を利用することで、今まで観測できなか
った生体高分子を高精度で分析できること
や、再生医療に必要不可欠な立体細胞を合成
できることを発見した。これらの現象は、平
面型グラフェンシートでは発現できない画
期的な成果であり、最近では、世界中でナノ
グラフェンのエッジに注目が集まるに至っ
ている。さらに、我々はラジカル処理によっ
て制御した CNW の表面化学状態が、細胞の
接着やその成長に大きな影響を与えること
は見出したが、再生医療の展開に必要となる、
細胞接着と成長、形態と分化誘導を決定つけ
ている要因の特定とその制御方法のための

基礎科学の確立には至っていない。 
これらの基盤研究を基に、CNW の幅や形

状とその化学構造を制御したシートナノエ
ッジから発現する電子物性を体系的に解明
するとともに、その特異な電子化学状態と細
胞との相互作用を体系化することで、単一細
胞の接着、形態と分化誘導制御が実現できる
新バイオデバイスの創製と新たなプラズマ
バイオエレクトロニクス分野の開拓が可能
であるとの着想に至った。 
 
２．研究の目的 
グラフェンシートが垂直に並んだ 3 次元ナ
ノ構造（カーボンナノウォール：CNW）は、
ナノシートのエッジから発現する機能より、
平面型グラフェンシートにはない未踏の物
性や応用が期待できる。我々は、半導体特性
を示す CNW の合成や n 型 CNW による電子
エミッタ特性を世界で初めて発見するとも
に、CNW のエッジから発現する新現象とし
て、ソフトレーザー脱離法を用いて今まで観
測できなかった高分子の超高精度計測、再生
医療に必要不可欠な立体細胞の合成にも成
功した。本研究の目的は、１）直線、曲線、
リング状ナノワイヤーなどシートエッジ形
状をデザインした CNW マトリクスアレイの
創成、２）CNW のエッジから発現する新物
性、３）エッジと単一細胞との相互作用を学
術的に体系化し、新しいバイオエレクトロニ
クスを創成することである。 
 
３．研究の方法 
金属基板上に CNW 足場を形成し、ラジカル

（酸化、水素化、窒化、塩素化、フッ素化）
により化学終端されたシートナノエッジか
ら発現する機能（疎水・撥水、二次電子、プ
ラズモン、磁性）を計測し、その機構を解明
する。次に、CNW 足場上の細胞に対する、エ
ッジからの電気刺激や光電子および磁界に
よって、細胞内の特定の部位を刺激する。細
胞内の特定部位の刺激から誘発されるシグ
ナルトランスファーを解明し、生体シグナル
を制御することで、単一細胞の接合や分化誘
導を決定する因子を解明する。CNW のエッジ
から誘発される物性を体系化し、エッジエレ
クトロニクスを創成するとともに、単一立体
細胞の感受性と応答を制御するシグナルパ
スを制御することで、再生医療で強く望まれ
ている立体細胞の分化誘導制御を実現する
バイオエレクトロニクスを開拓する。 
 

４．研究成果 
本研究では、グラフェンシートが垂直に並

んだ三次元ナノ構造を有するカーボンナノ
ウォール（CNW）上において細胞分化誘導の
誘起とその制御を行うデバイスの作成を行
った。本デバイスはシートエッジが酸素、窒
素、フッ素、水素により終端された CNW を使
用することでシートエッジの化学終端によ
る細胞培養への影響を系統的に評価するこ

図１ カーボンナノウォールの 
(a)平面 SEM 像および(b)TEM 像 



とができるとともに、培養細胞に対して微小
な電気刺激を与えることができる機能を有
しており、電気刺激による細胞の培養および
分化誘導への影響を調査することが可能で
ある（図 2）。まず構築したデバイスを評価す

ることを目的に、シートエッジが水素原子に
より終端された CNW を用いたデバイスにお
いてヒト由来骨芽細胞様細胞 (Saos-2)を培
養した。本実験ではラジカル注入型プラズマ
励起化学気相堆積 (RI-PECVD) 装置を用い
て Ti 基板上に CNW を成長し、同基板上で
Saos-2 を 37 C̊、CO2が 5%の環境で培養した。
電気刺激は振幅 226 nA の方形波を Ti 基板に
印可した。図 3は、10 日間培養後における骨
芽細胞における細胞外カルシウム量（左縦
軸）と、100 時間培養後における同細胞の細

胞数（右縦軸）に対する電気刺激の周波数依
存性である。前者は、骨細胞への分化の程度
を評価する指標として広く用いられている。
CNW 上で 10 Hz の電気刺激を加えた場合にお
いて、商用ディッシュと比較して 27%の細胞
数の増加と 56％の分化抑制が確認された。一
方、蛍光顕微鏡観察や走査型電子顕微鏡観察
においては、細胞の集合体であるnoduleや、
CNW の形状を反映した細胞先端の形状などが
観察された。これらの結果は、CNW と電気刺
激の組み合わせの細胞制御手法としての有
用性を示唆するものと考えられる。特に、分
化を抑制しつつ増殖速度を上昇できること
は、骨粗鬆症の再生医療技術を用いた治療の
実現に資するものと期待される。 

次に CNW 特有のどのような物性・ナノ構造
が、電気刺激との相乗作用を誘起しているか
を明らかとするために、CNW の密度に対する
の細胞増殖速度と骨化度に依存性について
調べた。具体的には、隣接する壁間隔が208 nm
（高密度）と 341 nm（低密度）の 2 種類の
CNW を、ラジカル注入型プラズマ励起化学気
相堆積装置を用いて Ti 基板上に成長し、同
基板上で Saos-2 を培養した。電気刺激は方
形波を Ti 基板に印可した。電気刺激の電流
振幅を 113 から 371 nA まで変化して 96 時間
培養後における細胞数を調べた結果、いずれ
においても低密度（壁間隔 341 nm）な CNW の

図 2 (a)カーボンナノウォール足場を用
いた細胞培養デバイスと(b)電気刺激印
加回路の模式図 

図 3 培養後の細胞外カルシウムと細胞数 
[*: p<0.05 vs. Dish, **: p<0.01 vs. Dish,  

***: p<0.005 vs. Dish, †: p<0.05 vs. CNWs (w/o ES)] 

図 4 市販の細胞培養ディッシュ、Si 基板および
CNW 上で培養した Saos-2 の(a)蛍光顕微鏡写真
と(b)SEM 像 

図 5 隣接する壁間隔が 208 nm（高密度）と
341 nm（低密度）の CNW の SEM 像 
 



場合にのみ、優位な細胞数の増加が見られた
（226 nA の場合において 58%増加）。また蛍
光試薬（Fluo-4AM）を用いて細胞内カルシウ
ム量のイメージングを行ったところ、低密度
な CNW の場合にのみ、電気刺激印可後に細胞
内から Ca2+の増加を示す蛍光シグナルの増大
が観測された(図 6)。すなわち、CNW 表面の

シートエッジと電気刺激とのシナジーによ
る細胞増殖と分化の変化が示唆され、多様な
再生医療における新しい細胞制御技術の確
立が期待される。 
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