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研究成果の概要（和文）：超低侵襲血液分析を目的として、蚊を模倣したマイクロセンシングシステムの開発を行った
。白金黒電極上で水素バブルを生成・消滅を利用したマイクロポンプを作製した。絶縁体である水素バブルの蓄積に伴
う影響を低減するため、壁構造を電極上に形成した。また、微小針を通して全血のサンプリングを行った。さらに、こ
こにグルコースセンサを集積化し、その応答を調べた。

研究成果の概要（英文）：Towards minimally invasive blood analysis, a micro sensing system that imitates a 
mosquito was developed. A micropump was fabricated based on the growth and shrinkage of hydrogen bubbles 
on a platinum black working electrode. A whole blood sample could be withdrawn through a microneedle. A 
glucose sensor was integrated on the same chip and the performance was characterized.

研究分野：センサ・マイクロマシン
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１．研究開始当初の背景 
東京オリンピックに向け、科学的選手強化

のための疲労、ストレス、ドーピング関連物
質の濃度測定が緊急の重要課題となってい
る。検体としては、血液、尿、汗、唾液等が
考えられるが、人体への負担を考えると、可
能な限り低侵襲であることが望ましい。この
点、尿、汗、唾液は都合が良いが、これらの
分泌量は体内の水分量、気温、運動状態に依
存する上、これらに排出される検出対象物質
はある時間内に蓄積されたものとなる。した
がって、時々刻々変化する濃度を正確に測定
しようとすると、結局血液を検体とせざるを
得ない場合が多い。数 mL の採血は健康診断
等で誰もが経験する。このような採血も年１
回であれば気にならないが、高頻度に行う場
合には、肉体的にも精神的にも非常に負担が
かかる。超低侵襲で血液分析がその場で行え
るようになると、選手強化の点でも非常に有
益であることは間違いない。 
 
２．研究の目的 
上記の問題を解決するために、本研究では

蚊を模倣し、超低侵襲的に採血し、血液分析
を行うデバイスの作製を目的とする。この目
的を達成する上で必要な技術は、低コストで
使い捨てが可能なマイクロポンプである。こ
の実現には MEMS 技術が有用である。
MEMS (Micro Electro Mechanical System)
技術は、半導体デバイスの作製に用いられる
微細加工技術を応用し、微細な μm～nm オー
ダーの３次元構造体を形成する技術である。
これを用いることにより、構造の微小化だけ
でなく、一括大量生産およびこれに伴う低コ
スト化も可能になる。これまで MEMS 技術を
応用した様々なマイクロポンプが提案され
てきたが、構造・動作が複雑になりがちで、
実用レベルでのセンサチップとの集積化は
期待通りに進んでいない。この点において、
電気化学的原理に基づくポンプは有望であ
る。当研究グループでは、既に水素バブルの
生成・消滅に伴う体積変化を利用した双方向
送液可能なポンプを報告している。本研究で
はこのマイクロポンプの実用化を目指し、よ
り安定に、再現性良く送液を行うための検討
を行った。また、これに微小針とバイオセン
サを組み込み、超低侵襲分析の可能性を探っ
た。 
 
３．研究の方法 
3.1 デバイスの作製 

Fig. 1 に作製したデバイスの構造を示す。
このデバイスは、水素バブルの生成・消滅に
伴う体積変化を利用して双方向送液を行う。
ガラス基板上に白金黒作用極、銀／塩化銀参
照極、白金対極からなる 3 電極系を形成した 
(Fig. 1(A))。作用極には壁状構造を形成し、作
用極容器中に水素バブルが充満した場合で
も壁間あるいは壁底部に表面張力により電
解液が残るようにし、回路が切れないように 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1 電気化学的マイクロポンプ．(A)分解図．(B)
作用極構造．(C)(B)で X-X’に沿っての断面図． 
 
 
した(Fig. 1(B), (C))。電極を形成したガラス基
板と微小流路を形成したポリジメチルシロ
キサン(PDMS)基板と張り合わせることでデ
バイスを完成させた。また、流路末端に微小
針を取り付け、外部溶液の吸引を試みた。さ
らに、より高度な化学分析を念頭に、2 つの
マイクロポンプとT字流路とを統合したデバ
イスを作製した（Fig. 5 参照）。 
 
3.2 実験方法 

微小流路およびそれぞれの電極の容器に
は 0.5 M HCl を満たした。ポテンショスタッ
トにより参照極に対し作用極に一定の電位
を印加し、水素バブルを生成・消滅させた。
水素バブルの生成・消滅に伴う流路内のメニ
スカスの変位を測定した。T 字型流路内での
溶液プラグ操作にあたっては、マイクロポン
プ内部を電解液で満たした後、流路に 2 つの
色素プラグを導入した。2 つのマイクロポン
プを個別に制御することにより、プラグの入
れ替え操作を行った。 
 
４．研究成果 

−0.6 V から−1.6 V までの範囲において、電
位をより負にするほど水素ガスの生成速度
が増大することが確認された(Fig. 2(A))。逆に、
水素バブル生成後、+0.4 V から−0.4 V までの
範囲でバブルを消滅させたところ、電位をよ
り正にするほど消滅速度が増大することが
確認された(Fig. 2 (B))。 
ここで、水素バブル消滅時に断線してもバ

ブルが電位印加時と同程度の速度で自発的
に収縮する奇妙な現象が認められた。この原
因として水素バブルの電解液中への溶解、 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 2 水素バブルの生成(A)消滅(B)に伴うメニス

カスの変化の作用極電位依存性． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 3 溶存酸素の影響．(A)作用極電位の変化．(B)
電流値の変化．赤：アルミホイル有．黒：アルミ

ホイルなし． 
 
 
PDMS を通しての散逸が考えられたが、これ
らの影響はバブルの体積変化に要する時間
内では小さかった。特に、電極上にあるバブ
ルの収縮が顕著であったため、作用極容器下
面にアルミ箔を埋め込み(Fig. 1(c))、酸素の流
入を抑制した。水素バブルを生成させた後、
エレクトロメータを用いて市販の銀／塩化
銀電極に対して作用極電位の変化を測定し
た。アルミ層がない場合、−270 mV から+80 
mV (vs. on-chip Ag/AgCl) まで大幅な電位変
化が認められたが、アルミ層を形成した場合、
電位変化は−270 mVから−200 mVと大幅に減
少した(Fig. 3(A))。さらに 3 電極系を酸素セン
サとして機能させて、アルミ層の有無による
容器内の酸素濃度を調べたところ、アルミ層
の有無に対応し、電流値はそれぞれ 3 μA、11 

μA に落ち着いた(Fig. 3(B))。これにより、ア
ルミ層により PDMS を通しての酸素の流入
を抑制できることを確認した。この結果より、
溶存酸素が水素バブルの消滅に関与してい
ることが示唆された。これは一見問題である
ようにも思われるが、これを積極的に利用し、
電位印加なしで外部液を吸引することも可
能である。 

このデバイスの応用として、流路末端に微
小針を取り付け、外部液の吸引を試みた。Fig. 
4 は 27G の微小針（内径 210 μm）から全血
を吸引している様子を示す。水素バブルの収
縮に伴い、約 500 nL の外部液の吸引を確認し
た。34G（内径 70 μm）、33G（内径 110 μm） 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 4 微小針を通しての全血の吸引．(A) 微小針

と全血の位置関係．(B) 吸引前後の変化． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 5 ２つの集積化ポンプによる T 字型構造で

のプラグの入れ替え．(A) ポンプと流路の位置関

係．(B) プラグの移動の様子． 
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の微小針を通してのサンプリングも試みた
が、これらについては全血の吸引はできなか
った。より細い針での吸引が今後の課題であ
る。 

また、Fig. 5 に集積化ポンプによるプラグ
の入れ替えの様子を示す。２つの流路に接続
されたポンプを用いて順次正負の圧力を加
えることにより、左右のプラグの位置を入れ
替えることができた。 
このポンプを実用的に使用する場合、吸

引・排出量の制御が必要となる。これを行う
ために、Fig. 6 のようなエアベント構造を導
入した。ここでは、水素の生成・消滅に用い
る電解液（左端）および排出・吸引される溶
液（右端）の他に、制御用プラグ（中央）を
用いる。Fig. 6 にはその動作も示す。制御用
プラグははじめに図のエアベントの左側に
ある。ここで、水素バブルが生成すると、こ
のプラグは右に移動するが、プラグの右端が
エアベントにかかるまでは、排出・吸引され
る溶液には圧力がかからない。しかし、制御
用プラグがエアベントを塞ぐと、排出・吸引
する溶液にも圧力がかかり、これは右に移動
する（排出される）。制御用プラグがエアベ
ントを通過すると、このプラグにはもう圧力
がかからないため、送液は停止する。流路中
に三角形の構造があるが、これにより左から
の圧力が弱まると、制御用プラグは自発的に
エアベントを塞ぐ。この状態で水素バブルを
収縮させると、制御用プラグおよび排出・吸
引される溶液は吸引される（左に移動する）。
しかし、制御用プラグ右端がエアベントより
も左に移動すると、排出・吸引される溶液に
はもはや圧力がかからなくなり、このプラグ
は停止する。 

Fig. 7 は流路中に置かれたプラグ（Fig. 6 の
排出・吸引される溶液）が移動する様子を示
す。水素バブル生成・消滅時の電位の印加時
間を変えるだけでは、プラグが次第に右に移
動する傾向が認められた（Fig. 7(A)）。これは
バブル収縮が不完全であることによる。これ
に対し、エアベント構造を導入した場合には、 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 6 エアベント構造による排出・吸引量の制御． 

 
 
 
 
 
 
 
Fig. 7 水素バブルの生成・消滅に伴うプラグの移

動．(A)一定の時間間隔で電位を変化させた時のプ

ラグの動き．(B)エアベント構造を用いた時のプラ

グの動き． 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 8 微小針を通して吸引した標準液中のグル

コース濃度と出力電流値の関係． 
 
 
プラグの移動位置をより正確に制御できる
ようになった（Fig. 7 (B)）。 

このポンプの流路中に電気化学的グルコ
ースセンサを集積化し、微小針を通してグル
コース標準液を吸引し、酵素（グルコースオ
キシダーゼ）反応の結果生成する過酸化水素
を検出することにより、グルコース濃度を測
定した。Fig. 8 に電流値とグルコース濃度の
関係を示す。これらの間に良好な直線関係が
認められた。また、メディエータを用いたグ
ルコースセンサでも同様の検量線が得られ
た。同様に、全血を吸引して血糖値を測定す
ることも試みたが、現時点では再現性のある
結果は得られていない。この点は今後の検討
課題である。 
今回用いた電極配置、流路構造では、まだ

電極間の IR ドロップが無視できない。この
点について改良が進めば、今後さらに効率的
なマイクロポンプを実現できる余地がある。
また、微小針の開発も課題である。今回の研
究では市販の微小針を用いたが、無痛での全
血のサンプリングに向けて、さらに改良を進
めてゆきたい。 
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