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研究成果の概要：機能性生体分子の分離、MRI 造影剤、ドラッグデリバリーなどのバイオ分野

での応用を目指し、金磁性酸化鉄複合ナノ粒子を合成した。粒径制御剤として水溶性高分子で

ある PVA や PEG を用いて共沈法により酸化鉄ナノ粒子を調製し、粒子表面に放射線を用いて生

体分子の結合点となる金を付着させた。合成条件により粒径を低く抑えることができ、生体分

子の吸着活性を持っていることから、バイオ分野での応用が期待できることが示された。 
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研究分野：ナノ粒子材料合成 
科研費の分科・細目：ナノ・マイクロ科学、ナノ材料・ナノバイオサイエンス 
キーワード：磁気分離、磁性ナノ粒子、金、生体分子、バイオ応用、放射線 
 
１．研究開始当初の背景 
(1)研究背景 

金は一般的に化学的に不活性な元素であ
るが、メルカプト基（SH）やジスルフィド基
（SS）やスルフィド基（RSR’）のような硫黄
を含む官能基とは Au-S 結合による強い親和
性を持つ。金を磁性酸化鉄表面に固定した金
磁性複合ナノ粒子は、金を介して生体分子と
結合できる可能性があり、磁場による簡便な
分離回収操作も可能となることから、生体分
子の単離やプロービングに、また、金と酸化
鉄という生体毒性が低い材料であることか
ら、DDS や MRI 造影剤などのような生体内利

用にも期待できる。 
我々は酸化鉄ナノ粒子を分散させた金イ

オン溶液に放射線を照射することで、酸化鉄
表面に数 nm の金粒子を担持させる技術を開
発した。金と酸化鉄が複合化したナノ粒子か
ら成るこの磁性粒子によれば、粒子と蛋白質、
DNA 等の生体分子を水溶液中で混合するだけ
で磁性粒子上への固定が可能となる。これま
でに、メルカプト基を修飾したオリゴ DNA や
硫黄を含むアミノ酸（シスチン、メチオニン）
やトリペプチドであるグルタチオン（GSH）
を、水中でこの粒子に吸着させ、磁気により
誘導・分離できることを実証してきた。 



(2)研究背景 
 これまで、金の担持量や粒径については実
験条件により制御して、生体分子を効率よく
分離できる最適パラメータを見いだしてき
たが、母体となる磁性酸化鉄ナノ粒子の最適
化は進んでいなかった。その理由として、
10-100 nm 程度の範囲で任意の粒径に制御さ
れた磁性酸化鉄ナノ粒子を、界面活性剤を使
用せず、また水中での分散性が良い状態で入
手することができなかったためである。これ
まで複合ナノ粒子の原料として平均粒径
20nm の市販の酸化鉄ナノ粒子を用いてきた
が、この粒子は粒径のばらつきが大きく、金
を担持した複合ナノ粒子も幅の広い粒径分
布を持っている。上で挙げた各応用法ではそ
れぞれ最適な粒径が異なっている。例えば、
生体分子の磁気分離では、粒子が小さいほど
比表面積が大きくなり生体分子の吸着能も
高くなるが、あまりに小さすぎると、作用す
る磁力が低下しブラウン運動に擾乱され磁
気捕集するのが困難になってしまう。また、
体内に導入する場合には、大きな粒子は細網
内皮系(肝臓など)に認識され排除されるの
で、粒径を抑えなければならない。 
 
 
２．研究の目的 
本研究では、バイオ分野において様々な用

途に応じた粒径に制御された酸化鉄ナノ粒
子を合成できる条件を探ることを目的とし
た。さらに、各用途に必要とされる水中分散
性、磁気応答性なども考慮し最適な粒子の合
成を試みた。これを原料とし、放射線を用い
て金を酸化鉄表面に担持し、生体分子の吸着
特性から実用面での性能を評価した。 
 
 
３．研究の方法 
(1)磁性酸化鉄ナノ粒子の合成 

原料となる Fe2+と Fe3+の塩化鉄水溶液に、
粒径制御のための水溶性高分子であるポリ
ビニルアルコール（PVA、PEG）を溶解し、ア
ンモニア水溶液を添加して共沈法により酸
化鉄ナノ粒子を調製した。得られた分散液か
ら永久磁石を用いて粒子を回収し純水で数
回洗浄した。生成した粒子の粒径、形状、粒
度分布、分散状況および生成相を観察し、温
度、添加剤の濃度などの合成条件の影響を調
査した。 
 
(2)金磁性酸化鉄複合ナノ粒子の合成 
上記で得られた酸化鉄ナノ粒子分散液に

塩化金酸を添加し、ガンマ線もしくは電子線
を照射し金磁性酸化鉄複合ナノ粒子を合成
した。このとき、少量の還元補助剤や水溶性
高分子を添加した。得られた分散液から永久
磁石を用いて粒子を回収し純水で数回洗浄

した。合成した複合ナノ粒子を上記と同様に、
粒径、形状、粒度分布、分散状況などを分析
し、合成条件の影響を調査した。条件として
は添加剤の濃度、放射線種、放射線量、線量
率などが挙げられる。 
 
(3)粒子の生体分子吸着性能の評価 
上記で得られた金磁性酸化鉄複合ナノ粒

子への生体分子吸着性能を、アミノ酸を用い
て評価した。17 種のアミノ酸が含まれる溶液
と複合ナノ粒子を混合し、攪拌した後、磁性
成分と非磁性成分に磁気分離した。非磁性成
分に残留するアミノ酸量をアミノ酸分析計
で測定し、複合ナノ粒子に吸着したアミノ酸
量を評価した。 
 
 
４．研究成果 
(1)生成相の同定 
合成粒子の XRD パターンを図 1に示す。金

（Au）と磁性酸化鉄（Fe3O4 or γ-Fe2O3）のピ
ークが見られ、金と酸化鉄の複合粒子である
ことがわかった。 
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 次に、合成粒子の分散液の紫外-可視吸収
スペクトルを図 2に示す。Au の表面プラズモ
ン吸収ピークが波長 540 nm 付近に見られ、
ナノサイズの金が生成していることがわか
った。 

図 1 合成粒子の XRD パターン 

図 2 合成粒子分散液の吸収スペクトル 
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(2)粒径の評価 
図 3に合成粒子の TEM 像を示す。左図は金

を担持させる際にガンマ線を用いて合成し



たもの、右図は電子線を用いたものである。
コントラストの薄いものが酸化鉄粒子、濃い
ものが金粒子である。双方とも酸化鉄粒子に
金粒子が付着しているのがわかる。金粒子の
平均粒径はガンマ線の場合が 10 nm であるの
に対して、電子線の場合には 5 nm であった。
これはガンマ線の線量率が 3 kGy/h であるの
に対し、電子線は 10 MGy/h と 1000 倍以上高
いために、還元力が高く核生成が促進されよ
り微細な粒子が生成したと考えられる。 
 

 
図 3に動的光散乱法で測定した複合ナノ粒

子の平均二次粒径を、酸化鉄合成時の合成パ
ラメータとともに示す。合成時の反応温度、
PVA 濃度が高くなるにつれて、平均粒径が小
さくなっていることがわかる。この DLS 平均
粒径は溶液中での二次粒径と考えられ、実際
に応用する際の重要なパラメータとなる。例
えば、生体内で利用する際には二次粒径が
100 nm 以下である必要があり、今回の結果で
は最小で 60 nm の複合ナノ粒子が生成してい
ることから、生体内での利用にも期待が持て
ることが示された。 

 
(3)生体分子の吸着試験 

2種の含硫アミノ酸が含まれる17種のアミ
ノ酸混合溶液と合成粒子を混合、攪拌後、磁
石を用いて磁性成分と非磁性成分に分離し
た。非磁性成分溶液に残留するアミノ酸量を
アミノ酸分析計で測定し、粒子に吸着したア
ミノ酸量を決定した。図 5にアミノ酸種別の
吸着量を示した。含硫アミノ酸であるシスチ

ンとメチオニンだけが吸着し、従来のものと
同じように硫黄特異性があることがわかっ
た。 
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図 3 合成粒子の TEM 像 
左図：ガンマ線、右図：電子線 

２０nm 

図 4 酸化鉄合成時の合成条件による 
複合ナノ粒子の平均二次粒径への影響 

 
(4)まとめ 
水溶性高分子である PVA や PEG 水溶液中で

二価と三価の鉄イオンを共沈させることで、
実験パラメータにより様々な粒径に制御さ
れた酸化鉄ナノ粒子の合成に成功した。さら
に、酸化鉄粒子表面に放射線を用いて金を析
出担持して複合ナノ粒子を合成し、生体分子
の吸着性能を評価したところ、以前の粒子と
同程度の吸着活性を保っていることを確認
した。以上のことから、この金磁性複合ナノ
粒子が様々なバイオ分野での応用が期待で
きることが示された。 
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