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研究成果の概要（和文）：現在、培養細胞や微小生物に関する様々な動体解析法が開発されている。一般的に、動体解
析には光学的手法が用いられており、細胞機能解析や環境評価、細胞品質管理への応用が検討されている。一方、細胞
解析において優れたツールである電気化学的手法による動体解析はほとんど報告されていない。そこで本研究では、細
胞や組織が動くことによる溶液の対流から細胞の動体変化を捉えるという、新しいアイディアに基づく細胞動体イメー
ジング法を開発した。これにより微小生物の動体の電気化学イメージングに成功した。

研究成果の概要（英文）：Several methods for motion tracking of cells and microorganisms have been 
developed to investigate their biological function. In general, optical ways have been utilized for the 
motion tracking. In contrast, there are a few electrochemical methods for motion tracking, even though 
the electrochemical ways are useful for cell analysis. In the present study, we developed a novel 
electrochemical detection for motion tracking. By using the electrochemical detection, motion of 
microorganisms was successfully tracked.

研究分野：バイオMEMS
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図 1 本研究の概要。 

１．研究開始当初の背景 

現在、様々な細胞機能解析法が開発されて
いる。その一つとして、細胞の動体解析が挙
げられる。例えば、心筋細胞や筋肉細胞、蠕
動運動する腸組織の運動性の解析により、虚
血症心疾患、肥大型・拡張型心筋症の疾病解
明、過敏性腸炎、パーキンソン病などの疾病
解明が期待されている。 

 このような動体解析法として、光学的手法
が挙げられる。光学イメージングにより細胞
や組織の位置変化や速度解析が可能になる。
一方、光学イメージングと同様に細胞解析に
おいて優れたツールである電気化学イメー
ジングでは、そのような動体解析はほとんど
報告されていない。これは、電気化学イメー
ジングのためには多数の電極が配置された
電極デバイスを作製する必要があるが、その
ようなデバイスの作製が困難なためである。
また、細胞動体を解析するような電気化学測
定のアイディアがこれまで提案されてなか
ったからである。一方で、近年発達してきた
微細加工技術の進歩により、電極配列デバイ
スの開発が可能になってきており、申請者ら
は多数の電気化学センサが配置された電極
デバイスに開発に成功している（Angew 

Chem Int Ed、51、6648、2012：Lab Chip、
12、3481、2012：Biosens Bioelectron、48、
12、2013）。したがって、細胞の動体解析に
向けた新しい測定法さえ提案できれば、電気
化学的に細胞動体解析が可能になる。 

そこで本研究では、細胞の運動性を測定で
きる新規電気化学計測法を提案する（図 1）。 

 

 

 

 

 

 

 

 

２．研究の目的 

本研究では、細胞や組織の動きより発生し
た溶液の対流を電気化学イメージングとし
て捉え、そこから細胞の動体変化を観察する
という、これまでに報告されていない計測法
の開発を目指した。 

 

３．研究の方法 

本研究で提案する手法の基本原理を図 2に
示す。この手法では、細胞の動きによる対流
で電気化学測定物質が電極に供給され、対流
が発生した場所で大きな電流値が得られる。
得られた電流値の解析から細胞の動体解析
を実施する。1 つの電極から得られた電流値
ではそのような解析は困難であるが、多数の
電極を配列させたデバイスを用いて各測定
点からの電流値を取得することで、動体解析
を実現する。 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
４．研究成果 
作製したデバイスを図 3に示す。作製した

デバイスは、400 個の独立した電気化学セン
サを有しており、250 µm 間隔でアレイ状にセ
ンサが配置されている。まず始めに、デバイ
スの作製方法の検討し、デバイス作製成功率
を 80%以上まで上昇させた。具体的には、チ
ップレベルではなく、ウエハレベルでのデバ
イス作製を実施した。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 続いて、開発したデバイスの機能評価とし
て、材料の導電性評価やトポロジー評価を実
施した。また、培養細胞の呼吸活性や酵素活
性、接着性表を実施し、バイオ計測に耐えう
るチップデバイスをあることを確認した。 
 次に、単純な運動を観察するために、ガラ
スキャピラリーが振動する装置を作製した。
酸化還元種を含む溶液中にキャピラリーを
挿入し、センサ電極近傍で振動させ、この振
動による溶液の移動を電気化学的にイメー
ジングした。その結果、振動による酸化還元
種の供給の可視化に成功した。このデータを
解析した結果、液流れに関する新しい知見を
得た。 
 続いて、心筋細胞を拍動の電気化学イメー
ジングを行ったが、有意な検出を達成できな
かった。これは、センサの感度や時間分解が
問題であると考えられる。そこで、細胞より
も大きい微小生物であるミジンコの動きの
電気化学イメージングを実施し、これにより、
動体解析への電気化学アプローチを検討し
た。その結果、ミジンコの動体解析に成功し
た（図 4、次ページ）。また、フェロシアン化
物イオンといった酸化還元種ではなく、溶存
酸素を指標にした計測を達成した。これによ
り、非侵襲的な計測が可能であると考えられ
る。現在、この研究成果の論文を執筆中であ
る。 
電気化学イメージングデバイス自体につ

いても本研究は新規性を有している。単純な
電極デバイスでは外部機器と接続するため
のコネクタパッドや電極配線が必要であり、
多数の電流計測型センサを配置するのは困
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図 2 測定原理。 

18 μm-diameter

electrode

50 μm

Polycarbonate

connector

Chip

device

400 sensors

1 mm

図 3 作製したデバイス（J Electroanal 
Chem. 741, 109-13, 2015）。 



 

 

難である。一方、本研究で使用した LSI 型電
気化学計測デバイスには集積回路が搭載さ
れており、各センサにはスイッチングシステ
ムやシグナル増幅器が組み込まれている。し
たがって、これまで電気化学チップデバイス
では困難であった高解像度な電気化学イメ
ージングを可能にしている。これにより、本
研究で提案するような電気化学イメージン
グを可能にした。 

これまで、このような測定法に関する先行
研究がないため本研究の新規性が高い。動体
解析には光学イメージングが一般的である
が、本研究で提案するような電気化学イメー
ジングによる動体解析は斬新なアイディア
であり、新しい細胞評価法の切り口になり得
る。細胞による応力の計測や、液流による細
胞間シグナル伝達の解析といった光学イメ
ージングでは困難な測定や解析が、今後、期
待される。 
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