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研究成果の概要（和文）：本研究では、我々が潜在性を見いだした『サイクロイド様サブ波長断面構造』におけ
る電場増幅効果とそれに基づくセンシング機能をより高度化すべく、サブ波長構造のさらなる改良（新規構造の
探索やそれらの作製や樹脂フィルム上へのマルチセンシングスポット形成等にかかるプロセス基盤の確立を含
む）を進め、分光器によるスペクトル計測を不要化する局在プラズモン型超高感度バイオチップの実現に向け
て、大きく前進する成果を得た。また、独自のアルゴリズムによる光波伝搬解析の高速演算技術の追求に関して
は、新たな積分表示解の導出に成功し、構造探索の効率化のみならず、今後広範な物理現象への適用が期待され
る。

研究成果の概要（英文）：From our preliminary research, we have found that subwavelength-scale 
structures having cycloid-like cross section is effective for electric field confinement, and it is 
suitable for highly sensitive biosensing. According to the basis, we have developed the functional 
structure, fabrication procedure especially obtaining the sensing tip on flexible polymer films, and
 surface functionalization of the sensor chip. As a result, we achieved sufficient progress towards 
the realization of a highly sensitive portable sensing system that obviates the spectroscopic 
measurement with a spectrophotometer. Furthermore, concerning the development on high-speed 
calculation of electric field propagation, we have found succeeded to derive a new analytical 
solution for Helmholtz equation in the parabolic coordinate system. This result is expected not only
 effective for the exploration of functional sub-wavelebgth structures but also to be applied to a 
wide range of physical phenomena in the future.

研究分野：材料科学、フォトニクス、光計測

キーワード： バイオセンシング　局在プラズモン　サブ波長構造　機能表面制御　色度解析
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様	 式	 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通）	

１．研究開始当初の背景 
	 申請者らは光感応性高分子材料の薄膜に対
して青色光を照射することで得られるユニー
クなサブ波長構造（直径300nm	前後の開口を
持つドーム状構造）の光機能性を検討し、企
業との共同研究においてインフルエンザウィ
ルスのスクリーニングのためのバイオセンシ
ングシステムの開発を進めてきたが、並行し
て研究を重ねてきたチップの高感度化研究に
おいて、図１のような扁平な回転楕円体表面
を持つサブ波長構造（以下、サイクロイド様
断面構造と呼ぶ）についても検討を進めてい
た。その結果、可視光領域に強い共鳴を示
し、かつ、大きな屈折率応答性を有し（図
２）、これまでに検討してきたチップの性能
を上回ることを見出したことで本研究の端緒
が作られた。	
	
	
	
	
	
	
図１	 高感度検出の可能性が見出されたサブ

波長構造	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
図２	 図１のチップが示す反射損失スペクト
ルの例	
	

そこで我々は本研究を通じて、上記構造の
検討をさらに詳細に進め、高機能化の起源と
なっている物理的背景を探るとともに、それ
をサブ波長構造の改良にフィードバックする
ことで、より高機能なセンシングチップの実
現を目指した。	
 
２．研究の目的 
	 本研究の目的は、我々が予備実験を通じて
潜在性を見いだした『サイクロイド様サブ波
長断面構造』を最適化し、プラズモン共鳴ス
ペクトルの半値幅の狭帯化と屈折率応答性の
極大化を達成することを通じて、分光器によ
るスペクトル計測を不要化する局在プラズモ
ン型超高感度バイオチップの実現を図ること
である。また、樹脂フィルム上に６点以上の
複数センシングスポットを形成する技術を確
立し、マルチ同時検査チップを実現すること
を目指す。これにより、一度の検査で複数の
疾患診断やウィルスの亜型判別などを極めて
安価、かつ、迅速（非標識）に実施できるよう
にするための基盤の確立を図る。	
 
３．研究の方法 

	 上述の目的を達成するには、構造最適化の

高速数値計算技術・自己組織化や散逸過程な

どに関する知見・ナノインプリントプロセス

にかかる高度なノウハウ・最適光学系の設計

やシステム開発技術など学術／応用の両面に

わたる極めて広範な領域横断的取り組みが必

要となる。これらに関して高度なバランスを

図りながら研究分担者が相互に連携し研究開

発を進めるため、以下の５項目を主な柱に据

えて、共同研究を進めた。	

[1]	最適サイクロイド様曲面構造の設計（時

間領域差分法電磁界シミュレーションによる

構造探索、および、独自のアルゴリズムによ

る高速演算技術の追求などを含む）、	

[2]	サイクロイド様曲面構造の創成（適切な

脱ガスプロセス、モールド表面の化学処理、

モノマー充填技術などのナノインプリント技

術開発を含む）、	

[3]	マルチスポットチップの作製（フィルム

基板上への 6 スポットチップ形成を含む）、

[4]	種々のバイオマーカーに対する検出感度

の評価（チップの表面機能化の検討、検体と

の反応の温度や時間に関する応答性の評価な

どを含む）、	

[5]	分光器を不要とする色度解析技術の確立

（バイオセンシングスポット領域の色度解析

技術、プロトタイプシステム開発などを含む）	
	
４．研究成果	
[1]	「最適サイクロイド様曲面構造の設計」

については、時間領域差分法電磁界シミュレ
ーションにより堆積する金属薄膜の上部の厚
さ分布、および、基板と微粒子テンプレート
との空隙部分への堆積状態の検討を行い、実
験的に得られる損失スペクトルの特徴を説明
する構造モデルを見出した（図３）。この知見
を生かして、実際に得られるサブ波長構造の
特性を予測し、チップの性能向上に向けた設
計を行うことができた。	
	
	
	
	
	
	
	
	

図３	 微粒子の鋳型に対する金属の堆積状態
を模擬した構造モデルの断面図（左）と
得られた反射損失スペクトルの例（右：
黒線が実測値、赤線が計算値）	

	
また、独自のアルゴリズムによる高速演算技

術の追求に関しては、様々な検討を進めた結
果、境界要素法が好適であるとの結論に至っ
た。特に、本研究で対象としているサイクロ
イド様断面構造はその局所表面を二次曲線で
表現することが適当であるため、二次曲線か
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ら構成される放物面座標系への座標変換を行
えば効率的な計算が可能となると見込まれる。
ただし、ヘルムホルツ方程式の放物面座標系
における積分表示解は既知でなかったため、
その検討が必要であった。本研究ではその導
出に取り組み、解を得ることに成功した。こ
のことによって構造と光学特性の相関を見通
しよく把握すること、ならびに、構造探索を
極めて効率化することが可能となった。放物
面座標系における積分表示解の導出成功は、
本研究目的のみならず、広範な物理現象への
適用が期待され、学術的価値の高い成果であ
ると考えている。今後、大きな波及効果が見
込まれる。課題[１]に関する成果は８件の口
頭発表にて成果発信した。	
	
[2]	「サイクロイド様曲面構造の創成」につ

いては、ナノインプリントによって極めて曲
率の小さい凹凸構造を転写するためのプロセ
ス条件を種々検討し、ノウハウを蓄積するこ
とができた。また、サブ波長構造の基材（ポリ
マー材料）によっては、被覆した金がセンシ
ング実験中に剥離してしまうことが発生する
ことが確認された。そのため、接着性の良い
材料の探索を行い、ナノ構造の転写性・金と
の接着性・チップの曲げに対する柔軟性を兼
ね備えたエポキシ系樹脂、および、アクリル
シリコーン系樹脂の２種を見出すに至った。	
また、サイクロイド様断面構造の周期に対す

る高さの比が 0.66〜1 の範囲で異なる４種の
モールドを作製し、それによって複製された
チップのスペクトルを測定し、構造と機能の
相関検討のための基礎データを取得した（図
４）。その知見をより高性能なサブ波長構造の
探索にフィードバックした。	
	
	
	
	
	
	

	
	
図４	 周期と高さの比が異なる４種のサイク

ロイド様モールドの断面構造（左）とそ
れによって複製されたチップの反射損
失スペクトル（右））	

	
さらに、本研究に先行して検討を進めたフジ

ツボ構造の性能を向上させ、かつ、工業的に
製造をすることを可能とすることを目的とし
て、微粒子をテンプレートとする構造につい
て検討を行い、図５のような構造と特性を得
た。このチップは 450 以上の RIU（従来構造の
約 2倍）の特性を示すことが確認されている。
また、スペクトルの Q 値向上と半値幅の狭帯
化が見込まれ、より工業生産に適したサブ波
長構造がシミュレーションによって予測され
ている。今後、当該構造の試作とセンシング
性能検証を進める予定である。	

	
	
	
	
	
	
	

	
図５	 微粒子をテンプレートとするサブ波長

構造と反射損失スペクトル（緑：空気、
赤：エタノール滴下時）	

	
課題[２]に関する成果は４件の雑誌論文発

表、２件の書籍（分担共著）、日本、および、
PCT 特許出願各１件、１５件の口頭発表（うち
５件は依頼講演）にて成果発信した。	
	

[3]	「マルチスポットチップの作製」につい
ては、PET フィルムを基板とする６スポット
チップ（２列×3行）の作製に成功し、各チッ
プの特性バラツキの評価、ならびに、基板を
湾曲させた時の光学特性の変化（安定性）な
どについて検討を行った（図６）。その結果、
PET フィルム上のチップはガラス基板上のチ
ップと同等のセンシング感度を示し、また、
若干の変形（曲率半径	76mm	で湾曲させた）
を与えても、センシング感度にはほとんど影
響がないことが分かった（図６右図）。この結
果は、保管や廃棄が容易である樹脂フィルム
製チップの実用性を担保し、製品化を後押し
する結果であると言える。この成果は４件の
口頭発表にて成果発信した。	
	
	
	
	
	
	
	
	

図６	 ６スポットチップの拡大図（左）とそ
の反射損失スペクトル（右：右上はフィ
ルムがまっすぐな場合、右下は R=76mm
の湾曲変形を与えた場合）	

	
[4]	「種々のバイオマーカーに対する検出感

度の評価」については、AFM を用いた直接測定
によってタンパク質と金属表面間の相互作用
を測定する方法などを通じてデータを蓄積し
た。その結果、チップの表面修飾は当然なが
らチオールに代表される化学結合により抗体
を結合させることが当然ながら望ましいが、
比較的分子量の高いタンパク系を用いる場合
は物理吸着によっても比較的良好なセンシン
グ結果が得られることが確認され、実用化に
あたっての選択肢を広げる結果を得たと考え
ている。これらの成果は３件の雑誌論文発表、
２件の口頭発表として発信した。	
	
[5]	「分光器を不要とする色度解析技術の確

立」については、色度基準やカメラプロファ

S. Urano et al. / Colloids and Surfaces A: Physicochem. Eng. Aspects 522 (2017) 408–415 413

Fig. 6. FTIR spectra of alkoxysilane-modified PVA films for plasma treatment times
of  0, 1, 3, 10, and 30 min.

the Supporting Information (S1). The changes in surface morphol-
ogy have already been reported by many researchers using typical
polymers such as poly(ethylene terephthalate) [27,28], polystyrene
[28], poly(methyl methacrylate) [28,29], and cycloolefin polymer
[30].

For the etching effect of plasma treatment, the etching rate
is also closely associated with the temperature of the polymer
sample [31]. For our equipment, the ambient temperature of the

polymer sample increased during the plasma treatment at a rate
of several degrees Celsius per 30 min. The change of the PS sphere
diameter was  enhanced after 15 min  as observed in Fig. 3(e). It is
predicted that the thermal effect also affects the etching rate of
the alkoxysilane-modified PVA layer in the duration of the plasma
treatment time.

We also examined the formation of the barnacle-like porous
structures using the normal PVAs with different DH values. The
resultant structures were examined using SEM, and the results are
presented in Fig. 7. Here, the conditions for the fabrication pro-
cess were similar to those used for the successful formation in
Fig. 5(b) using the alkoxysilane-modified PVA, including the sec-
ond plasma treatment for 20 s. The barnacle-like porous structures
were again formed by using the alkoxysilane-modified PVA, as
observed in Fig. 7(a). In addition, similar porous structures were
formed using PVA105, as observed in Fig. 7(b); however, rela-
tively large openings were observed. Alkoxysilane-modified PVA
and PVA105 have chemical structures with high DH values of more
than 98.0%. Crystallization of the hydroxyl groups occurs in high-
DH PVAs resulting in improvement of physical properties such as
the peel strength, swelling, and binding [21,32]. As a result, the
opening formation occurred only at the apexes of the PS spheres
covered with the thinnest PVA layer. In addition, bowl-like struc-
tures were observed when using PVA205, as shown in Fig. 7(c).
This structure is the result of an advanced type of opening for-
mation that was caused by the chemical properties of PVA205
with medium DH. The proportion that crystallized was  insuffi-
cient, which resulted in the rapid advance of opening formation.
The excess opening formation is appropriate for the formation of
a small bowl-like structure, similarly to the aforementioned dis-
cussion for the second plasma treatment condition. However, an

Fig. 7. SEM images of barnacle-like porous structures using (a) alkoxysilane-modified PVA (R2105), (b) PVA105, (c) PVA205, and (d) PVA405.
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イル情報を手がかりとした色度補正について
検討を進めた。その結果、カメラで撮影した
画像を WindowsPC 上で解析（撮影環境の影
響低減補正、RGB 値による色度解析）するた
めのソフトを開発し、撮影画像からチップの
応答を色度図上で確認できるようになった
（図７）。 
 
 
 
 
 
 

 
 

図７	 カメラで撮影されたチップ写真につい
てセンシングスポット部分の色解析結
果を色度図上に表示した例	

	
開発した色度計は、搭載された素子の集光機

能に由来して、現在市販されている色度計に
比べてより暗い反射光も捉えることができる
と期待できるため、本研究の目的であるセン
シングチップへの適用に限定されず、印刷・
塗装から農産物・食品まで、あらゆる分野の
素材や物体の品質管理や分析に有用であると
考えられる。そこで、２件の展示会に出品し、
広くアピールするとともに、実用化に向けた
市場ニーズの収集なども行った。さらに、ス
マートフォン用に当該解析ソフトを移植し、
搭載できれば、このような形態で、専用計測
器を使用せずにチップの応答をユーザーが確
認できるようになるため、セルフメディケー
ションや遠隔医療への利用も期待できるため、
今後も引き続きシステムの高度化への努力を
継続する予定である。	
 
以上のように、当初計画に基づく研究開発は

順調に展開されたと言える。また、最終年度
に得られた放物面座標系における積分表示解
の導出は、当初は予見していなかった大きな
成果であり、今後の検証いかんによっては極
めて広範な学術的インパクトをもたらす可能
性があると考えている。	
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