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研究成果の概要（和文）： 
  超臨界および液体状態の高圧二酸化炭素中でのナノ粒子の分散および表面改質法につい
て検討した。高圧二酸化炭素中で発生する超音波キャビテーションは、ナノ粒子の分散に
有効であることが分かった。特に本研究では、ZnO 量子ドットナノ粒子に着目し、粒子の
分散および表面改質法について検討した。表面改質材として 3-(trimethoxysilyl)propyl 
-methacrylate (TPM)を用いることで、高濃度に ZnO ナノ粒子が完全分散した蛍光特性を
有する透明性 PMMA フィルムを合成することに成功した。また、シリカで表面修飾した
ZnO ナノ粒子は、バイオイメージングプローブとして有効であることを示した。 
 
研究成果の概要（英文）： 

We describe the dispersion and surface modification techniques of nanoparticles 
using ultrasonic irradiation in high-pressure carbon dioxide (CO2). Shock waves 
generated by collapsing cavitation bubbles induced with ultrasonic irradiation 
accelerated the deagglomeration and dispersion of nanoparticles in high-pressure CO2. 
ZnO nanoparticle quantum dots (QDs)/poly(methyl methacrylate) (PMMA) composites 
are synthesized by conventional radical polymerization in the presence of 
3-(trimethoxysilyl)propylmethacrylate (TPM) and high-pressure CO2. The transparent 
polymeric hybrid films of ZnO nanoparticle QDs and PMMA are obtained. Use of the 
silica-coated ZnO-nanoparticle QDs with biotin in cell-labeling applications was 
attempted. 
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１．研究開始当初の背景 
研究室レベルにおいて、気相および液相法

をベースとする種々の特性を有するナノ粒
子の合成法が検討されている。ナノ粒子の工
業的規模での利用を想定した場合、ナノ粒子
の有するポテンシャルを最大限に発揮する
ために微細構造が制御されたナノ粒子集合
体のプロセシング（製造技術）の開発が望ま

れている。特に微細構造が制御されたナノ粒
子集合体は、新たなフォトニック（光学）材
料としてのポテンシャルを有しており、その
工業的規模での製造技術の開発が望まれて
いる。微細構造が制御されたナノ粒子集合体
の製造プロセスは、有機溶媒－水系の液液界
面における両親媒性分子の自己組織化機能
を利用した液相法の検討が多い。しかし、こ
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れらの手法では、残留有機溶媒や液液界面に
おける界面張力による微細構造の崩壊、液体
溶媒に起因するナノ粒子同士の癒着や凝集
が問題となり、ナノ粒子が有するポテンシャ
ルを十分に発揮する微細な構造を達成する
ことは困難な場合が多い。また、一般に液相
法ではナノ粒子の表面修飾や微細構造を形
成するにあたり、反応の各段階や構造形成過
程において、未反応材料の除去や構造形成の
ために煩雑な多くのプロセスを必要とする
ばかりではなく、多量の有機溶媒を使用する
ため環境負荷が非常に大きいという問題点
が指摘されてきた。一方、気相法では、環境
低負荷で高純度の粒子径の小さなナノ粒子
が製造可能であるものの、合成されたナノ粒
子の構造形成は難しい。ナノ粒子を工業的に
利用するために液相および気相法をベース
としたナノ粒子集合体のプロセシング（製造
技術）が検討されているが、液相法において
は溶媒除去時における界面張力による微細
構造の崩壊、気相法では構造形成が困難とい
った問題点が指摘されている。 
 
２．研究の目的 
本研究では、表面修飾ナノ粒子集合体形成

時の液相および気相法の問題点を同時に解
決するための手法として、超臨界二酸化炭素
を合成場として用いる微細構造が制御され
たナノ粒子集合体のプロセシングの開発に
挑戦する。特に本研究では、ZnO 量子ドット
ナノ粒子に着目し、これらの超臨界 CO2中で
の分散、高分子、シリカ、生体分子ビオチン
による表面修飾技術を提案し、優れた蛍光特
性を有するナノ粒子集合体の環境低負荷型
製造プロセスの開発を研究目標とする。 
 
３．研究の方法 
(1)高圧二酸化炭素中でのナノ粒子の分散お
よび表面改質システムの開発 
 本研究では、超音波ホーンを高圧セル内に
導入した高圧二酸化炭素中での分散システ
ムを試作する。高圧状態の液体二酸化炭素中
で発生する超音波キャビテーションを利用
して、ZnO 量子ドットなどのナノ粒子の分散
技術を確立する。ZnO 量子ドットナノ粒子は、
アルコール溶液中での酢酸亜鉛を原料とす
るゾル－ゲル法により合成した。合成した
ZnO 量子ドットナノ粒子は、高圧二酸化炭素
中での超音波処理を施したのち、シランカッ
プリング材を用いて、表面特性の改質を試み
た。 
(2)表面修飾 ZnO ナノ粒子のフォトニック材
料への応用 
 本研究では、有機溶媒および高圧二酸化炭
素中での分散性を有する ZnO量子ドットナノ
粒子を合成するために、
3-(trimethoxysilyl)propylmethacrylate

（TPM）による ZnO 量子ドットナノ粒子の表
面改質を試みた。TPM は、構造中にビニル基
を有するため、ビニルモノマーとの共重合が
可能であり、PMMA 等のポリマーマトリックス
中に ZnO量子ドットナノ粒子を均一に分散可
能であることが期待できる。 
 一方、水中での分散性を有する ZnO 量子ド
ットナノ粒子を合成するために、tetraethyl 
orthosilicate(TEOS)による表面修飾を試み
た。さらに TEOS で表面処理を施した後、
3-aminopropyltrimethoxysilane(APTMS)を
用いて、シリカで表面修飾した ZnO 量子ドッ
トナノ粒子表面にアミノ基を導入した。その
後、sulfosuccinimidyl-6-(biotin-amido) 
-hexanoate (sulfo-NHS-LC-biotin)を用いて、
ZnO 量子ドットナノ粒子表面に生体分子ビオ
チンを導入し、バイオイメージングプローブ
として利用可能な表面修飾 ZnO量子ドットナ
ノ粒子の合成を試みた。 
 
４．研究成果 
 高圧容器内に設置した超音波ホーンの先
端にて発生するキャビテーションの様子を
図 1に示す。超音波照射前(図 1(a))および照
射中(図 1(b))の超音波ホーンの先端近傍の
写真を比較すると明らかなように、超音波照
射により発生したキャビテーションに起因
する気泡が、超音波ホーンの先端から下方向
に向かって発生していることが観察された。
また、超音波照射前においては高圧セル下部
に沈降していた粒子(TiO2)は(図 1(c))、超音
波の照射にともない高圧セル内で激しく分
散していることが分かった（図 1(d)）。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 1 高圧二酸化炭素中での超音波キャビテ
ーション、 (a)放出前、(b)放出中、(c)分散
前の TiO2 ナノ粒子、(d)超音波キャビテーシ
ョンにより分散中の TiO2ナノ粒子 

高圧二酸化炭素中での超音波照射による
PMMA 粒子（ホスト粒子）とアルミナナノ粒子
（ゲスト粒子）の複合化実験を試みた。PMMA
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粒子の原粉（図 2（左図））と比較すると明ら
かなように、超音波照射により凝集していた
アルミナナノ粒子の分散が促進され、アルミ
ナ粒子が PMMA 粒子表面に均一に被覆されて
いることがわかる(図 2（右図）)。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 2 高圧二酸化炭素中での超音波キャビテ
ーションを利用した PMMA 粒子（ホスト粒子；
左図）とアルミナナノ粒子との複合化粒子
（右図） 
 
 さらに本研究では、フォトニック材料とし
て利用可能なナノ粒子として、ZnO 量子ドッ
トナノ粒子に着目し、これらの高圧二酸化炭
素中での分散および複合化方法について検
討した。 
 ZnO 量子ドットナノ粒子は、酢酸亜鉛を出
発原料に、エタノール溶液中での加水分解反
応により合成した。合成した直後の ZnO ナノ
粒子は、エタノール中で凝集･白濁している
ものの、TPM により表面修飾することにより、
図 3（上図）に示すように完全分散した。こ
の溶液にブラックライト（350nm）を照射す
ることで、図 3（下図）に示すような蛍光特
性を示した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 3 TPM により表面修飾した ZnO 量子ドッ
トナノ粒子のエタノール中での分散、上図は
室内写真、下図は暗室にてブラックライト照
射（350nm）、酢酸亜鉛濃度; 0.22 mM, LiOH•H2O
濃度; (a) 0, (b) 0.21, (c) 0.36, and (d) 
0.86 mM. 

ZnO 量子ドットナノ粒子の蛍光特性は、図 3
（下図）および図 4に示すように ZnO ナノ粒
子の合成時における LiOH 濃度により蛍光特
性を制御可能であることがわかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 4 ZnO 量子ナノ粒子の蛍光スペクトルに
及ぼす LiOH 濃度の影響； (a) 0.21, (b) 0.36, 
and (c) 0.86 mM 
 
また、TPM により表面修飾した ZnO 量子ド

ットナノ粒子を超臨界 CO2中（70℃、20 MPa）
にてメタクリル酸メチル（MMA）モノマーと
共重合することにより、PMMA-ZnO 量子ドット
ナノ粒子複合体の形成を試みた。超臨界 CO2

中 で の 重 合 に は 、 界 面 活 性 剤 と し て
perfluoropolyether (DuPont 製 Krytox)を使
用した。図 5 に示すように、直径数μm の球
形状の粒子を得ることができた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 5 超臨界 CO2（70℃、20MPa）中にて重合
した PMMA-ZnO 量子ドットナノ粒子複合体の
SEM 写真 
 
また、得られた複合粒子を THF に溶解させ

た後、フィルム状に形成させることで図 6（上
図）に示すような透明なフィルムを得ること
ができた。これらのフィルムにブラックライ
ト（350nm）を照射することで、図 6（下図）
に示すような蛍光特性を有するフィルムを
形成することが。蛍光特性は、図 3 および 4
にも示すように ZnO 合成時における LiOH 濃
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度を変化させることで、制御可能であること
がわかった。また、PMMA-ZnO 量子ドットナノ
粒子複合体の断面の TEM 写真を図 7 に示す。
数 nmのサイズの ZnO ナノ粒子は PMMA マトリ
ックス中に均一に分散していることが分か
る。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 6 PMMA-ZnO量子ドットナノ粒子の複合体
フィルムの写真（上図）、複合フィルムにブ
ラックライト（350nm）を照射した場合の写
真（下図）、LiOH•H2O 濃度 (a)0, (b)0.21, 
(c)0.36, (d)0.86 mM. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 7  PMMA-ZnO 量子ドットナノ粒子複合体
の TEM 写真 
 
 さらに本研究では、ZnO 量子ドットナノ粒
子の水中での分散およびバイオイメージン
グプローブとしての利用方法について検討
した。図 8に示すようなスキームにより、ゾ
ル－ゲル法にて合成した ZnO量子ドットナノ
粒子を tetraethyl orthosilicate (TEOS)に
て、SiO2層によりコーティングし、水中でも
安定して分散し、蛍光性を有する ZnO 量子ド
ットナノ粒子の調製を試みた。さらに、
3-aminopropyltrimethoxysilane お よ び
sulfosuccinimidyl-6-(biotin-amido) 
hexanoate (sulfo-NHS-LC-biotin)を用いて、
シリカ修飾 ZnO量子ドットナノ粒子表面に生
体分子ビオチンを導入した。 
 ビオチン修飾した ZnO量子ドットナノ粒子
の TEM写真および動的光散乱により決定した
粒子径分布の測定結果を図 9、10 に示す。数
nm サイズの ZnO 量子ドットナノ粒子は、シリ
カマトリックス中に分散していることが分

かる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 8 ZnO 量子ドットナノ粒子へのビオチン
の導入スキーム 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図9 シリカにより表面修飾したZnO量子ドッ
トナノ粒子への TEM 写真 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図10 シリカにより表面修飾したZnO量子ド
ットナノ粒子の粒子径分布 
 
さらにビオチンを導入したシリカ修飾 ZnO

ナノ粒子の生体細胞のイメージングプロー
ブとしての応用方法について検討した。ラッ
ト脊髄の神経細胞の蛍光顕微鏡写真を図 11
に示す。ラット脊髄の神経細胞は、アビジン
化抗体により前処理してある。ビオチンを導 
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図 11 ラット脊髄の神経細胞の蛍光顕微鏡
写真、(a)ビオチンを表面に導入したシリカ
修飾 ZnO 量子ドットナノ粒子を用いた場合、 
(b)ビオチンを表面に導入していないシリカ
修飾 ZnO 量子ドットナノ粒子を用いた場合 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図 12 ガン細胞 Caco-2 のアクチンフィラメ
ントの蛍光顕微鏡写真、(a)ビオチンを表面
に導入したシリカ修飾 ZnO量子ドットナノ粒
子を用いた場合、(b)ビオチンを表面に導入
していないシリカ修飾 ZnO量子ドットナノ粒
子を用いた場合 
 
入した ZnO量子ドットナノ粒子を用いてイメ
ージング処理を行った場合、図 11(a)に示す
ように神経細胞を確認することができた。一
方、図 11(b)に示すように、ビオチンを ZnO
量子ドットナノ粒子表面に導入しない場合、
ビオチンとアビジンの特異的結合が生じな
いことから、神経細胞を可視化することはで
きなかった。 

さらに同様の手法を用いて、ガン細胞
Caco-2 のアクチンフィラメントのイメージ
ングを試みた。Caco-2 細胞は、ファロイジン
化アビジンを用いて前処理を施してある。ビ

オチンを導入した ZnO量子ドットナノ粒子を
用いてイメージング処理を行った場合、図
12(a)に示すように細胞中のアクチンフィラ
メントを確認することができた。一方、図
12(b)に示すように、ビオチンを ZnO 量子ド
ットナノ粒子表面に導入しない場合、ビオチ
ンとアビジンの特異的結合が生じないこと
から、細胞中のアクチンフィラメントを可視
化することはできなかった。 
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