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研究成果の概要：シリコンナノ粒子表面に OH 基を修飾することで、分散性の高い溶液を生成

した。この分散溶液に光を照射することで、粒子サイズに依存した青色から赤色までの高輝

度の可視発光を得た。また、シリコンナノ粒子は、細胞内に高濃度貪食させても生存率の低下

がみられず、細胞レベルでの安全性を確認した。さらに、生体内にシリコンナノ粒子を投与す

ることで、血流の状況を可視化計測することができた。 
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１．研究開始当初の背景 

現在、可視領域［（青紫色（波長：380nm）から

赤色（波長：730nm）の範囲］で発光する半導体ナ

ノ粒子材料が注目されており、ディスプレイ材料、

照明材料、医療用材料、化粧品材料、衣料材料、

服飾材料など幅広い分野への応用が期待されてい

る。特に、発光性半導体ナノ粒子材料を用いた医

療応用では、癌細胞と正常細胞を簡便に識別する

ための蛍光材料、癌細胞の転移・進行状況を標識

するための蛍光材料、細胞内の異なる遺伝子やた

んぱく質の挙動を確認するための蛍光材料、目的

の患部に薬物を効果的かつ集中的に送り込む薬物

送達システムによる薬剤の行き先を位置検出する

ための蛍光材料などバイオイメージングを対象と

した様々な用途での使用を目指して研究開発され

ている。しかし、現在医療用に研究・開発されて

いるバイオイメージング用材料は、化合物半導体

ナノ粒子である硫化カドミウムやセレン化カドミ

ウムなどの資源が希少で、材料費が高価で、特に

人体に有害な重金属元素が含まれたものを使用し

ている。さらに、生体内での循環代謝機構におい

ても粒子サイズが大きいために生体内導入後の排

出方法に問題を抱えているものが大半である。こ

のため、厚生労働科学研究費のプロジェクト研究
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などにおいても細胞や動物レベルの実験に留まっ

ており、実際の臨床応用には未だ多くの解決すべ

き課題があり、実用化への障壁が高くなっている

のが現状である。 

本研究課題では、バイオイメージング用材料とし
て新規であり、人体への影響が少ないと考えられ
るシリコンナノ粒子の生体安全性と粒子の排出機
構について調査する。 

 

２．研究の目的 
本研究課題は、バイオイメージング用材料

として新規であるシリコンナノ粒子を様々
な用途での使用を可能にするために、（1）表
面修飾したシリコンナノ粒子分散溶液の製
造および発光特性評価、（2）シリコンナノ粒
子の毒性試験、（3）シリコンナノ粒子の生体
内での挙動および発光観察、（4）シリコンナ
ノ粒子の排出機構評価を目的としている。 
 
３．研究の方法 
（1）表面修飾したシリコンナノ粒子分散溶
液の製造および発光特性評価 
 シリコンナノ粒子は、高周波スパッタリン
グ装置と高温加熱処理により生成した。シリ
コンナノ粒子から得られる発光色は、酸化処
理による粒子サイズの制御により調整した。
生成したシリコンナノ粒子は、フッ酸蒸気中
に曝すことで粒子表面を水素終端させた。そ
の後、大気中にて粒子表面の水素を OH 基に
置換させた。OH 基を修飾したシリコンナノ粒
子は、数回純水洗浄し、超音波処理によりリン酸緩
衝生理食塩水内に分散させた。発光特性は、シリコ
ンナノ粒子分散溶液にUV光を照射し、マルチチャン
ネルアナライザを用いて評価した。 
 
（2）シリコンナノ粒子の毒性試験 
 48 時間前培養した HeLa 細胞に、表面修飾
したシリコンナノ粒子を1.12×10-2から1.12 
mg/ml までの濃度で添加し、48 時間共培養し
た。細胞毒性試験は、ミトコンドリア活性か
ら生存率を類推する MTT 法を用い、共培養後
の細胞を蛍光顕微鏡装置によりカウントし
た。 
 
（3）シリコンナノ粒子の生体内での挙動お
よび発光観察 
 表面修飾したシリコンナノ粒子をリンパ
管内にシリンジにより直接投与し、シリコン
ナノ粒子による血流状況を UV 照射による可
視化計測により評価した。 
 
（4）シリコンナノ粒子の排出機構評価 
 シリコンナノ粒子が流動した器官を抽出
し、シリコンナノ粒子の滞留状況を評価した。 
 
４．研究成果 
（1）表面修飾したシリコンナノ粒子分散溶

液の製造および発光特性評価 
シリコンナノ粒子の表面に OH 基を修飾す

ることで、粒子分散性の高い溶液を生成する
ことができた。この分散溶液に UV 光を照射
することで、粒子サイズに依存した青色から
赤色にかけての可視発光を高輝度、長寿命で
得ることに成功した。また、各発光色を示す
シリコンナノ粒子は、生体内を十分に循環で
きるサイズ（3nm 以下）での製造技術を確立
できた。 
 
（2）シリコンナノ粒子の毒性試験 
（1）で製造した分散溶液を用いて、HeLa 細
胞による毒性試験を行った。1.12mg/ml まで
の粒子濃度に対して、細胞の生存率の低下は
認められておらず、細胞レベルでの安全性を
確認した。また、シリコンナノ粒子が貪食さ
れた HeLa 細胞に光を照射することで、可視
発光を肉眼にて十分に認識することができ
た。 
 
（3）シリコンナノ粒子の生体内での挙動お
よび発光観察 
（2）の毒性評価を基に、毒性を示さない

濃度において、シリコンナノ粒子をリンパ管
で流動させたところ、ナノ粒子からの発光に
より血流の状況を可視化計測することに成
功した。また、シリコンナノ粒子からの発光
輝度は、十分肉眼で目視できるものであった。
本実験から、生体内投与による発光輝度の最
適な条件設定を確立することができた。 
 
（4）シリコンナノ粒子の排出機構評価 
生体内を流動していたシリコンナノ粒子

は、生体組織に付着していることが確認され、
生体外への排出に問題を抱えていることが
分かった。これは、シリコンナノ粒子への表
面修飾の不均一さ、修飾濃度、修飾材料に関
係していた。 
 
本研究期間内での実験結果より、シリコン

ナノ粒子の生体安全性が明確化され、生体内
での可視化計測も実現されたことから、シリ
コンナノ粒子の生体内イメージングへの実
用性が示唆された。このことは、今後の癌医
療や治療に必要不可欠な技術として広く活
用されていくことが十分に見込まれること
から、医療分野へのインパクトは非常に高い
ものと考えられる。しかし、シリコンナノ粒
子が生体内の器官に付着するなどの問題が
生じており、今後は、この成果を基に、表面
修飾技術の確立を目指していく必要性があ
る。 
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