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研究成果の概要（和文）：磁性カーボンナノチューブを用いたセラノスティクスシステムとして、診断としては
光音響イメージング用磁性カーボンナノチューブ（M-CNT）を開発し、吸光係数計測により光音響イメージング
への適合性を証明し、さらに、画像構築法としてnon local means denoising法の光音響信号のノイズ軽減を行
った。治療としてはM-CNTに磁場をかけた際の振動計測を行うとともに加熱中のM-CNTの挙動のシミュレーション
によりがん組織への応用可能性を証明した。

研究成果の概要（英文）：The basis of innovative theranostics system with magnetic carbon nanotube 
(M-CNT) was investigated. In the diagnostic side, M-CNT for photoacoustic (PA) imaging was developed
 and non-local means denoising was applied to reduce PA noise. In the therapeutic side, vibration of
 M-CNT caused by pulsed magnetic field was confirmed and M-CNT behavior during heating was 
simulated. The results indicate the application of M-CNT and PA imaging for innovative theranostics 
system.

研究分野：医用イメージング

キーワード： セラノスティクス　カーボンナノチューブ　光音響イメージング

  ２版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
ナノ粒子の製造技術の発展により、MRIや超音波用の造影剤を抗がん剤や遺伝子で修飾し、がん組織を診断する
と同時に治療を行うセラノスティクス（therapy + diagnosticsの合成語）の研究が盛んにおこなわれている。
本研究では、磁性カーボンナノチューブをセラノスティクスに応用するために、診断としては分解能30ミクロン
の光音響イメージング、治療としては光が到達しない深部での温度上昇を可能にする高周波誘導加熱のそれぞれ
について実証した。本研究成果により、磁性カーボンナノチューブによる革新的なセラノスティクス手法の基盤
が開発された。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
近年、ナノパーティクルの製造技術が発展し、様々な複合的ナノパーティクルが製造可能に
なってきた。たとえば、超音波医学の領域では、造影目的で用いられていたマイクロ／ナノバ
ブルを抗がん剤や遺伝子で修飾し、がん組織を診断すると同時に治療を行うセラノスティクス
（therapy + diagnosticsの合成語）の研究が盛んにおこなわれている。また、MRI領域では磁性
ナノパーティクルを種々の抗体や抗がん剤で修飾した複合的ナノパーティクルによるセラノス
ティクスが行われている。研究代表者は微弱超音波による血管内皮細胞からの NO産生や強力
集束超音波による非侵襲治療など、超音波による治療に関する研究にも携わってきた。2015年
から magnetomotive ultrasound imaging: MMUSによる表在リンパ組織の診断・治療について連携
研究者の小玉哲也教授らと日本・スウェーデンの国際共同研究を開始し、診断と治療を同時に
行うセラノスティクスの意義を強く実感するに至った。さらに、小玉教授が開発したリンパ行
性の薬物送達法を生かし、転移リンパ節を郭清せずに腫瘍原発巣を含むリンパ系を閉鎖したま
まセラノスティクスを行うという構想に至った。 
光を用いたセラノスティクスとして光温熱治療は、標的臓器にデリバリーした金属微粒子や
金ナノロッドなどにレーザ光を照射し、発熱によって正常組織より温度を上昇させることで局
所のがん組織を死滅しようとする試みである。しかし、近赤外線を用いたとしても発熱を起こ
す強度の光を深部に到達させることは困難で、ここに光温熱治療の限界がある。 
ここに、磁性カーボンナノチューブ（Magnetic carbon nanotube: M-CNT）を光音響イメージン
グでモニターする diagnosisとM-CNTを高周波誘導加熱により光が到達しない深部においても
温度上昇させる therapyによるセラノスティクス手法を開発するという発想が生まれた。 

 
２．研究の目的 
本研究構想で目指す最終的な目的は、磁性カーボンナノチューブ（Magnetic carbon nanotube: 

M-CNT）の腫瘍組織およびリンパ節における分布を光音響イメージングで可視化し、M-CNT
の高周波誘導加熱による温熱治療を行い、治療効果を光音響スペクトルでモニタリングするこ
とで、乳がんを代表とする表在性がんのリンパシステム内セラノスティクスを確立することで
ある。この構想を実現するための要素技術を確立するために、本研究では以下の事項を研究目
的とする。 
(1) 光音響イメージング用カーボンナノチューブ（CNT）の開発と可視化 
(2) 磁性カーボンナノチューブ（M-CNT）の開発 
(3) M-CNTのレーザ照射による温度上昇計測 
(4) 加熱中のM-CNTの挙動のシミュレーション 
 
３．研究の方法 
(1) 光音響イメージング用カーボンナノチューブ（CNT）の開発と可視化 
アームチェア型、ジグザグ型、カイラル型などの単層 CNT のうち CoMoCAT SWNT (6,5)を

Polyethylene glycol (PEG)-400に溶解し、光音響イメージング用のファントムを作製した。 
CNTの光学特性を明らかにするために、紫外～可視光領域のスペクトルメーターにより計測
した。CNTの光音響効果を確認するために直径 1 mmのビニル管に封入し、研究代表者が所持
する 532 nmレーザを用いた光音響イメージングシステムで光音響信号を取得することで、CNT
の光音響信号を取得し、さらに non local means denoising (NLMD)法によりノイズを除去し光音
響イメージングの高画質化を図った。 
(2) 磁性カーボンナノチューブ（M-CNT）の開発 

CNT に磁性を持たせるための修飾物質として maghemite (γ-Fe2O3) や magnetite (Fe3O4) な
どがよく用いられている。このうち、magnetiteは maghemiteよりも磁性が強いが安定性が弱い
とされている。本研究では ICGによる修飾や将来的な体内投与の際のコーティングを考慮して
CNT に maghemite を添加して M-CNT を作製した。磁場による M-CNT 含有ファントムの運動
を計測するためにMMUS法を適用した。 
(3) M-CNTのレーザ照射による温度上昇計測 
 3 cm × 3 cm × 3 cmの大きさの PVA（ポリビニルアルコール）に直径 3.5 mmのチューブ
に封入したM-CNTを設置し、波長 532 nm、パルス幅 5.9 ns、繰り返し周波数 10 kHz、強度 2.5 
Wのパルスレーザを照射し、周辺の PVAとM-CNTの温度を 30秒おきに 3分間計測した。 
(4) 加熱中のM-CNTの挙動のシミュレーション 
 高周波誘導加熱中のM-CNTモデルとして、直径 aの円筒状 CNTを直径 bのがん組織内に設
置したモデルにおける温度上昇を理論的に解析した。この際、中心から b離れたところは正常
組織で体温が 37℃と仮定した。 
 
４．研究成果 
(1) 光音響イメージング用カーボンナノチューブ（CNT）の開発と可視化 

CNTの吸収係数は、500～570 nmと 650～950 nmに 2つのピークを有するスペクトルを示し、
可視光～近赤外領域の光音響イメージングへの応用可能性の高さが示された。 
直径 1 mmのマイクロチューブ内に封入して血管を想定した光音響イメージング用のファン
トムを波長 532 nmのMicro PhotoAcoustic社の光音響イメージングシステムで可視化した。得



られた信号にノイズ信号を加算し、NLMD法の効果について検討したところ、50％のノイズ付
加時に 11 dBの SNR改善を認めた。 
(2) 磁性カーボンナノチューブ（M-CNT）の開発 
作製したM-CNTを PVA中に設置し、巻き数 10,000回、インダクタンス 9 Hのコイルに電圧

200 V、電流 0.1～0.5 A、周波数 2 Hzのパルス電流を入力し、ピーク 0.13 T、観察部位で 0.02 T
の磁場を発生させた。M-CNTの挙動を 10 MHzのリニア超音波プローブおよび超音波 RF信号
送受信システム（Verasonics Vantage 256）で計測した。ファントム表面が 2 Hzで振動する様子
が明瞭に観察され、M-CNT 濃度および電流の大きさに比例して 1～4 mの変位が観察可能で
あった。 
(3) M-CNTのレーザ照射による温度上昇計測 
 M-CNTへのレーザ照射により、周辺の PVAの時間当たり温度上昇は 0.007 ℃/sで、M-CNT
は 0.14 ℃/sと 20倍程度の熱を発生した。 
(4) 加熱中のM-CNTの挙動のシミュレーション 
 本シミュレーションにおいて、M-CNTの表面における温度は 59℃まで上昇し、直径 aの 100
倍の距離に至るまで距離に半比例して温度上昇が認められた。 
 
 本研究成果により、診断としては超音波よりも高分解能な光音響イメージングを用いて組織
内の磁性カーボンナノチューブの分布を細胞レベルで可視化し、治療としては M-CNT の高周
波誘導加熱により光が到達しない深部での温度上昇を可能にするというセラノスティクスの基
礎が実証され、将来的に本手法を核とした革新的なセラノスティクス手法の開発が期待される。 
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