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１ 研究実施の概要 

 

再生医療を支える組織工学の分野では、分子レベルで細胞との相互作用を制御し、より

大きなスケールで細胞の組織化を制御する材料が要求される。そのためには、ナノメータ

ーからマイクロメーターにいたる幅広いスケールで構造が制御された階層的構造を有する

材料の開発が不可欠である。 

本研究代表者は、（１）ＤＮＡの分子認識を利用して分子配列が制御された二次元ナノ分

子組織体を構築すること、（２）散逸構造などのダイナミックな現象を利用してサブマイク

ロメーターからサブミリメーターにいたる幅広い領域において高分子を自己組織化的に構

造化すること、さらに（３）非平衡プロセスによって粒径が均一なナノ微粒子を作製する

ことに成功していた。本研究はこれらの研究成果に基づいて提案されたものであり、ボト

ムアップナノテクノロジーにおいて自己組織化手法が有効であることを実証するために、

ナノ構造を有する高分子微粒子ならびに高分子薄膜を作製し、さらにそれらを複合化する

ことで階層構造を特徴とする医療材料を作製しようとするものである（図１）。 

 

 

図１ 自己組織化ボトムアップナノテクノロジーによる階層的構造の形成 

 

具体的には以下の研究課題を設定した。 

1. ＤＮＡや生体高分子、生分解性高分子など、様々な高分子を用いて、溶媒交換がおこ

る非平衡過程を利用して単分散性のナノ微粒子を自己組織化的作製する。 

2. 溶媒キャスト法によって高分子を製膜する過程でおこる結露と水滴の自発的な配列を

利用した高分子ハニカム構造フィルムの組織工学材料化をめざし、種々の細胞との相互作

用を検討する。 

3. 高分子ナノ微粒子とハニカム構造フィルムの複合化をはかり、新しい医療デバイスと

しての自己組織化材料の可能性をさぐる。 

さらに、これらの課題を実現するにあたり、 

（１）粒子ならびに規則構造体の作製 

（２）それらの構造解析 

（３）自己組織化過程の理論的アプローチ 
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（４）医療デバイス化に向けた細胞培養条件の確立 

 

を主たる研究課題とする研究チームを構成し、高分子化学、電子顕微鏡、光学計測、界面

科学、医学、ならびに数理科学の専門家からなる分野横断的な研究体制を構築した（図２）。 

 

図２ 研究実施体制と研究経過 

 

その結果、非平衡開放系現象を用いることで、ハ二カム状高分子フィルムとナノ構造を

有する高分子微粒子が作製できること、ナノ微粒子が自発的に高次構造を形成すること（図

３）、さらにハニカムフィルムが細胞の形態、分化、機能を制御することを見出した（図４）。

また、散逸構造などの非平衡現象を利用した組織形成の背景にあるメカニズムの数理解析

を行い、ナノ微粒子の自発的な構造化のシミュレーションに成功するとともに、界面での

微粒子形成やハニカムフィルム・細胞間相互作用などの高度散乱系における現象を観察す

る光学ならびに分光学的手法の開発を行った。 
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    図３ 自己組織化による内部ナノ構造を有する微粒子の作製と集積化 

 

 

 

 

 

  図４ 人工血管形成を目指したハニカムフィルム上での血管内皮細胞培養 
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２ 研究構想及び実施体制 

(1) 研究構想  

 

＜＜設定目標および研究計画の概要＞＞ 

１．階層的に構造が制御されたナノ微粒子の作製方法の開発と、これら微粒子を集積化し、

より高次の高分子構造体の作製。結合部位・認識部位・疎水部位からなるブロック共重合

体を生成し、この共重合体から薬剤やサイトカインを内包しながら、表面に認識部位およ

び結合部位が空間的に配置されたナノ微粒子を自己組織化的に作製する。 

２．これらナノ粒子を特定の順序・配置に配列したユニットを作製し、これらユニットを

集積化することでナノ集積体の足場を構築する手法を開発する。 

３．ナノ微粒子・集積体の表面ナノ解析ならびに微粒子集積体の構造解析法の開発を行う

とともに、低コヒーレンスファイバー干渉計による動的光散乱測定による微粒子の形成メ

カニズムの解明と、高分解能な透過電子顕微鏡による微粒子中における微細構造の解明を

行う。 

４．自己組織化の数理シミュレーション、非線形・非平衡ダイナミクスによる自己組織化

機構解明を行う。それに基づき、ナノ微粒子の自発的な構造化、とりわけ散逸構造などの

非平衡現象を利用した組織形成を調べるとともに、その背景にあるメカニズムの数理解析

を行う。 

５．溶媒交換がおこる非平衡過程を利用して作製した高分子ナノ微粒子と溶媒キャスト法

によって高分子を製膜する過程でおこる結露と水滴の自発的な配列を利用した高分子ハニ

カム構造フィルムの複合化をはかり、新しい再生医療用デバイスとしての自己組織化材料

の可能性をさぐる。 

 

＜＜新しく生まれた目標＞＞ 

１．ハニカム構造が細胞増殖、細胞接着に関与しているサイエンスの解明。 

なぜハニカムフィルムのトポロジカルな構造が内皮細胞や神経幹細胞の増殖性を左右して

いるのかを接着プロセスとの観点から明らかにする。 

２．多種多様な機能を有するナノ微粒子を作成し、自己組織化、マニュピレーションによ

り、階層的に集積・構造化して、血管新生の足場となる組織工学材料（ナノ集積体）を作

成する。 

・自己組織化によってパターン化した微粒子集積体上での血管新生 

・シミュレーションに基づいて、細胞の自己組織化を活用するための新しい足場構造設計

の提言 

 

＜＜研究グループの役割分担＞＞ 

（１）微粒子作製・集積化グループ 

自己組織化法によるナノ微粒子ならびに高分子構造体の作製、ナノ粒子の集積・構造化。 

非平衡現象にもとづく自己組織化による構造形成を中核として、生体高分子や生分解性高

分子などからなるナノ微粒子や高分子構造体を作製する。光マニピュレーションなどのボ

トムアップ技術や自己組織化を用いることで、ナノメーターからマイクロメーターへいた

る階層的な３次元構造を有する新しい材料を創製する。 

 

（２）構造解析グループ 

ナノ微粒子・集積体の表面ナノ解析。 

主として高分解能電子顕微鏡を用いたナノ微粒子の表面ならびに内部構造解析を行う。ハ

ニカムフィルムと細胞の相互作用は表面に吸着するタンパク質の構造に影響される。さら

にタンパク吸着は基板表面の水の構造に依存することが知られており、本研究では表面Ｓ

ＨＧを利用した高感度表面解析法を用いてハニカムフィルム表面の構造解析を行う。 

（３）数理シミュレーショングループ 

自己組織化の数理シミュレーション、非線形・非平衡ダイナミクスによる自己組織化機構

解明。 

自己組織化はスケールに依存しない複雑な現象であり、数多くの実験パラメーターに依存
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する。その数理科学的な検討は、実験パラメーターの予測などを可能とし材料設計におけ

る試行錯誤を合理的なものとする。自己組織化によるナノ微粒子形成の理論的考察の基本

となる実験条件を探索し、自己組織化の数理シミュレーションと微粒子形成、微粒子集積

化実験の橋渡しをすることで、その機構を解明する。 

 

（４）再生医療グループ 

医療デバイス化に向けた細胞培養条件の確立。 

自己組織化で形成されるハニカムフィルムや微粒子集積体上における細胞培養。体内埋め

込みによる炎症性の評価と毛細血管新生の評価・解析。 

  

 

 

(2)実施体制  
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３ 研究実施内容及び成果  

 

３．１ 自己組織化法によるナノ微粒子ならびに高分子構造体の作製、ナノ粒子の集積、構造化

（東北大学 下村グループ・北海道大学 居城グループ・東京農工大学 岩井グループ） 

 

(1)研究実施内容及び成果 

 

テーマ１．自己組織化によるナノ構造を有する高分子微粒子の作製 

高分子を良溶媒に溶解させ、貧溶媒を加えた後、良溶媒を蒸発除去することにより、高

分子の微粒子が得られることを見出した（自己組織化析出法、Self-ORganized 

Precipitation (SORP)法）。二つの実験条件（良溶媒と貧溶媒の混和、良溶媒の沸点が貧溶

媒よりも低い）を満たせば、多様な材料から微粒子を形成することができる。 

 

          図１ SORP 法による微粒子の作製 

 

○階層構造を持つ微粒子の作製 

制御された内部ナノ構造を有する微粒子を作製するために、ブロックコポリマーを用い

た。ブロックコポリマーは 2 つ以上のポリマー鎖が共有結合で結合した高分子であり、各

高分子セグメントが非相溶である場合、数 nm～数十 nm のミクロ相分離構造を形成する。バ

ルク状態やフィルム状態におけるブロックコポリマーの相分離構造は詳細に検討されてい

るが、微粒子状態における相分離については両親媒性ブロックコポリマーによるブロック

コポリマーミセルを除いてはほとんど報告されていない。これは、多くのブロックコポリ

マーの重合がアニオン重合等の非水系で反応条件が要求されており、高分子微粒子作製法

として用いられるエマルジョン重合等の手法が適用できないからである。 

そこで我々は、SORP 法を用いることにより、ブロックコポリマーからなる微粒子が作製

できると考えた。ポリスチレン(PSt)とポリイソプレン（PI）からなるジブロックコポリマ

ー(PSt-b-PI)を THF に溶解させ、貧溶媒として水を加え、THF を蒸発させて微粒子を作製し

た。バルク状態ではラメラ相を形成する PSt:PI=1:1 の比率の PSt-b-PI を用いて微粒子を

作製した。ポリイソプレンの 2重結合部位を選択的に架橋する四酸化オスミウムで染色し、

走査型透過電子顕微鏡（STEM）を用いて微粒子の内部構造を観察を行った。その結果、微

粒子の内部には作製条件によって、一軸方向に配向したラメラ相もしくは同心球状（タマ

ネギ状）のラメラ相が形成されることを見出した（図２）。各層の厚みはフィルム中で観察

されるラメラの厚みと同程度であり、分子量に依存して変化した。また、ひも状のシリン

ダー相を形成する組成比のブロックコポリマーを用いた場合（PSt:PI=7:3）、微粒子の内部

には六方最密充填したシリンダー構造が形成された。 
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      図２ ブロックコポリマー微粒子中における相分離構造 

 

ブロックコポリマーは各高分子セグメントが共有結合で結合しているため、数 nm～数十

nm のミクロ相分離構造を形成する。一方、異なる 2 種のホモポリマーを混合したポリマー

ブレンドの場合、ブロックコポリマーよりもサイズの大きいマクロ相分離構造を形成する。

ブロックコポリマーの場合と同様に PSt と PI が 1:1 の組成からなる微粒子を SORP 法を用

いて作製したところ、球状粒子の一方の半球が PSt、他方の半球が PI となる、ヤヌス微粒

子が得られた（図３）。PSt と PI の比率を変化させると、それに従い、各高分子部分の体積

が増減した。一方 PI とポリメタクリル酸メチル（PMMA）を混合した場合、コア部分に PI

が、シェル部分に PMMA が偏在したコア-シェル型微粒子が得られた。その他のポリメタク

リル酸エステル誘導体を用いた場合も、コア-シェル型の構造が得られた。 

 

図３ ポリマーブレンド微粒子の内部構造 

 

このような特異な構造形成は、PSt、PI、PMMA 等のポリメタクリル酸エステル誘導体の溶解

性や極性に依存するものと考えられる。PI とポリメタクリル酸エステル誘導体の場合は溶

解性が大きく異なるため、先に PI が析出し核を形成し、その後ポリメタクリル酸エステル

誘導体が析出したコア-シェル構造が形成されるものと考えられる。PSt と PI の溶解度パラ

メータはほぼ等しいのでほぼ同時に析出が起こる。興味あることに、PSt と PI の実験では

個々の成分からなる微粒子は形成されず、同一微粒子内で相分離するヤヌス状構造が選択

的に形成された。図２に示した一軸方向に配向したラメラ相の形成やヤヌス微粒子の形成

は微粒子形成が溶液界面のような異方性場で起こることを示唆している（後述）。 

 

○階層構造を持つ微粒子を用いた新規ナノ構造作製法の開発 

一軸方向に配向したラメラ相の形成やヤヌス微粒子の形成を構造的に確認するために染

色法を利用した新しい手法を開発した。相分離構造を観察するために染色した四酸化オス

ミウムは PI セグメントのみを選択的に架橋する。その結果、PI セグメントは不溶化する。

一方架橋されていない PSt 部位は良溶媒に可溶である。架橋による溶解性の差を利用する

ことにより、微粒子中に形成された相分離構造を分離することができる。PSt:PI＝1:1 およ

び 7:3 のブロックコポリマーから、それぞれ一軸方向にラメラ相、シリンダー相を有する
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微粒子を作製し、四酸化オスミウムで染色・架橋を行った後、遠心分離により回収した。

これを THF 中に超音波を照射して再分散した。溶液をカーボンコートした TEM グリッドに

滴下し、形成された構造を観察した結果、一軸方向に形成されたラメラ相を持つ微粒子か

らは厚さ数十 nm、直径がサブミクロンのディスク状構造が、シリンダー構造からは中心部

に架橋された PI セグメントを持ち周辺部に PSt セグメントを持つナノワイヤー構造が観察

された。 

 

図４  SISE 法によりブロックコポリマー微粒子から作製された新規ナノ構造体 

 

また本手法はブロックコポリマーの場合のみならず、ヤヌス構造ポリマーブレンド微粒

子にも適用でき、半球状の微粒子が形成された。これらの結果は、微粒子の内部構造を確

認したとともに、特定のポリマーセグメントを選択的に架橋（固定化）し、それ以外のセ

グメントを溶解することで新規のナノ構造を作製する方法（Selective-Immobilization and 

Selective Elusion(SISE) method）を提案したことを意味する。 

 

テーマ２．レーザ放射圧と自己組織化を用いた微粒子構造体の階層的構造化 

集光レーザビームの電界勾配力と散乱力で発生させた光圧拘束場にブラウン粒子を閉じ

込め，ブラウン粒子の自己配列作用による周期的配列と乾燥過程における自己集積作用に

よって微粒子構造体の階層的構造化を実現する。 

レーザビームを効率よくかつ高位置精度を保持して集光するために，レーザビームを拡

大平行化して顕微鏡の対物レンズに入射、対物レンズの焦点面に高強度のビームウエスト

領域を発生させた。このウエスト領域から離れるに従ってビームサイズは急激に増加する

ため，光軸方向の位置を 1μm精度で変化させることによって照射面積を制御できる。照射

領域に微粒子の希薄溶液を滴下した。高強度光場の光軸と垂直な平面内に光軸に向かう電

界勾配力が発生するため，微粒子はビーム光軸に向かって吸引される．ビーム内の微粒子

には高強度照射光による散乱力が後方より作用し，微粒子をスライドグラスに押付ける力

が発生する。したがって，微粒子は高強度照射光により自動的にビーム内吸引され，ガラ

スプレートとの間の空間に閉じ込められることになる。閉じ込められた微粒子は，有限な

領域でブラウン運動をしながら，エネルギーが安定な六方最密構造に自己配列していく(図

５)。 

      図５ レーザービーム照射による微粒子の自己配列の原理 
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レーザビーム照射場では，液面に放射圧が印加され続けるため，光軸から外側に向かっ

てマイクロ流が発生するとともに，放射熱によって乾燥が促進される。その結果，液面が

微粒子の半径以下になると粒子間の液面が球面となり，表面張力の合力が微粒子を互いに

密着させる方向に作用し，微粒子群全体は自己集積していく。乾燥した粒子構造体は，粒

子-粒子間および粒子－固体面(ガラス表面)間で互いに吸着し堅牢な構造体となり，微粒子

溶液を再度滴下しても構造を保持する。したがって，乾燥構造体をテンプレートとしてそ

の上層に新たな構造体を形成させることによって 3 次元階層的構造化が可能となった(図

６)。 

   図６ レーザービーム照射による微粒子の 3次元周期的階層構造化 

 

テーマ３．血管新生足場を目指した微粒子二次元パターン形成に向けて 

血管新生を行うためには血管細胞を目的とする血管構造に応じて配列培養する必要があ

り、増殖因子のパターン化は血管新生誘導のひとつの手法である。すでに微粒子の分散液

を基板上に滴下して乾固するプロセスにおいて，溶媒の蒸発時にともなう散逸構造が形成

され，乾固後に微粒子が特徴的な二次元パターンを形成することを見出している。微粒子

分散剤の濃度，溶媒の蒸発速度，基板と溶媒の濡れ性などに応じて様々な二次元形状を形

成することがわかっており、とりわけ樹状形状は血管新生誘導の足場としての可能性があ

る。本研究では、自己組織化法を用いた血管増殖因子などの薬物を包埋する微粒子の作製

とそれら微粒子の細胞内への取り込みを目的として、微粒子の粒径制御について検討した。 

○ 単一ＤＮＡ分子からなる微粒子 

細胞への導入効率の高いウイルスの粒径は数十ナノメートルであることから，ナノメー

トルで粒径が制御された微粒子を作製した。すでに自己組織化法によって，１分子鎖の高

分子からなる微粒子の作製が可能であることが示唆されていたので、１分子からなるナノ

粒子であれば，そのサイズは使われる高分子の分子量に依存して制御できると考えらえる

ので、分子量が制御された高分子であるＤＮＡに着目した。アニオン性のＤＮＡとカチオ

ン性脂質とのポリイオンコンプレックスは水に不要となるが有機溶媒に可溶であることか

ら、THF・水混合溶媒からの微粒子析出を行った。３種類のプラスミド DNA(pEGFPLuc; 6.4 kbp、

Lambda DNA; 48 kbp、T4GT7 DNA; 166 kbp)を用いた結果、それぞれ、直径が 38.3nm、74.5nm、

114.8nm の単分散微粒子が得られた。それぞれの分子量から推定した大きさから、それぞれ

一分子の DNA からなる粒子径であると結論できた。 

 

(2)研究成果の今後期待される効果 

 

○ 自己組織化によるナノ構造を有する高分子微粒子の作製 

 高分子ナノ粒子は、エレクトロニクス、バイオテクノロジー、ナノメディシン、触媒技

術や環境技術など様々な応用分野において、ナノテクノロジーを実現するための“米”と

して期待されている。自己組織化析出法（Self-ORganized Precipitation (SORP) method）

は、一般的な物理現象に基づくナノ粒子作製法であり、素材の多様性、技術の汎用性は、

ナノテクの実現において極めて大きな意味を持つ。最近、イオン性液体を用いた粒子作製

に成功しており、適用素材の飛躍的な拡大のみならず、環境に負荷の少ない生産プロセス

開発にも大きく寄与できるものである。さらに選択的固定・溶解法（Selective- 

Immobilization and Selective Elusion (SISE) method）は、金族と高分子の反応をを新

規ナノ構造の作製法に用いただけでなく、有機・無機ハイブリッド材料としての可能性を

強く示唆するものである。 

○ レーザ放射圧と自己組織化を用いた微粒子構造体の階層的構造化 
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本手法による微粒子の構造体形成では，任意の位置に任意の面積にわたって微粒子の構

造体を形成できることが大きな特徴である。さらに機能性微粒子の 3次元構造体(分子構造

体)の創成に拡張が可能である。将来的にはホログラフィック光ツィーザ技術と融合するこ

とにより，任意形状の微粒子配列構造体を形成できる可能性がある。 

 

３．２ ナノ微粒子・集積体の表面ナノ解析ならびに微粒子集積体の構造装置の開発 

（日立製作所 宮内グループ・北海道大学 野口グループ・東京農工大学 岩井グループ・東北大

学 下村グループ） 

 

(1)研究実施内容及び成果 

 

高分解能電子顕微鏡を駆使して自己組織化法によって作製したナノ微粒子の構造解析を

行うとともに、低コヒーレンスファイバー干渉計による動的光散乱測定法を用いた、微粒

子の形成メカニズムの解明の実験手法を確立する。また、ハニカムフィルム上へのたんぱ

く吸着の基礎的知見を得るために、表面ＳＨＧを利用した高感度表面解析法を用いてハニ

カムフィルム表面にある水の構造解析を行う。 

 

テーマ１ 高分解能電子顕微鏡によるブロック共重合体微粒子の相分離構造観察 

 微粒子作製・集積化グループで作製したブロック共重合体微粒子をメッシュ上に分散し、

Focused Ion Beam（FIB）により断面加工を行い、高い分解能を持つ透過型電子顕微鏡によ

って微粒子の微細構造観察を行った。さらに TEM-EELS（電子分光法）によって、化学種の

結合状態の計測を行った。粒径 170 ナノメータのポリ（スチレン-b-アクリル酸ナトリウム）

微粒子の TEM-ELLS 測定から、粒子表面はアモルファスであることが判明した。さらに FIB

加工により、粒子の断面試料を作製し、同様に TEM-ELLS 測定を行ったところ、内部構造は

一様であり、最表面の厚みが一定であることから、中空状の微粒子が形成されていること

を明らかにした（図７）。 

   図７ ポリ（スチレン-b-アクリル酸ナトリウム）微粒子の TEM-ELLS 測定 

(a)ＴＥＭ像 (b) TEM-ELLS 観察結果 (c)ＦＩＢ加工した微粒子断面の TEM-ELLS 観

察結果 

 

さらにポリ（スチレン-b-イソプレン）微粒子を四酸化オスミウムで染色し、TEM で観察

したところ、微粒子内部にラメラ状の相分離構造が形成されていることが明らかとなった。

ラメラの相分離は同心球（タマネギ状）ではなく、２つの極を持ってラメラが形成されて

いた。さらに、ブロック比率を変えてシリンダー相を示すブロック共重合体から作製した

微粒子では多数のシリンダーが集積した相分離構造を形成することが明らかとなった（図

２）。 
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テーマ２ 干渉動的光散乱法による気液境界近傍における高分子微粒子化モニタリング 

 良溶媒蒸発に伴う高分子溶液の溶媒置換という非平衡プロセスにより粒径制御されたナ

ノ微粒子の生成プロセスを解明する必要がある。このため，気体（この場合は大気）と液

体（この場合は高分子溶液）の境界から深さ方向に沿っての粒径分布を計測するために，

干渉動的光散乱法の開発を行った。干渉動的光散乱法は，時間コヒーレンスが有限な低コ

ヒーレンス光源を有するマイケルソン干渉計から構成されている。実際には，光ファイバ

マイケルソン干渉計を用いた。光源の時間コヒーレンスが有限であるため，マイケルソン

干渉計の参照光と物体光（散乱光）の光路長差がコヒーレンス長以下であれば干渉信号を

検出できる。実験系では，光源としてコヒーレンス長が１５μm のスーパルミネッセント・

ダイオードを用いたため，光軸方向の位置精度は，１５μmとなる。さらに，参照平面鏡を

周期的に変位させることにより，参照光を位相変調する。干渉信号のパワスペクトルを測

定すると，参照光が位相変調されているため，ホモダインスペクトルとヘテロダインスペ

クトルを S/N 比良く分離できる。ヘテロダインスペクトルをフーリエ変換することにより，

自己相関関数を得る。この散乱光の自己相関関数を用いて粒径分布計測を行える。 

 

図８ 動的光散乱による微粒子形成プロセスの解明 

(a)貧溶媒添加から良溶媒蒸発の過程における微粒子径の時間変化 

(b)新規に開発した低コヒーレンス光を用いたファイバー干渉計の模式図 

(c) 低コヒーレンス光を用いたファイバー干渉計の測定結果 

 

テーマ３ 和周波発生（SFG）分光法によるハニカム表面水の構造評価 

 生体分子の構造・機能発現において周囲の水が大きな役割を果たしていることは良く知

られており、水の構造・物性を明らかにすることの重要性は十分認識されている。和周波

発生（SFG）分光法は、二次の非線形光学効果にもとづく分光法であり界面のみの情報を選

択的に得ることが可能な振動分光法である。そこで本研究では、SFG 分光法を用い、高分子

材料で作製した平坦薄膜およびハニカム状多孔質薄膜表面の水の構造評価を行ない、ハニ

カム状多孔質薄膜表面でのみ起こる様々な細胞機能の発現との関係を明らかにすることを

目的として研究を行った。 

 測定には、Poly(caprolactone)(PCL)および dodecylamide と carboxyhexylacrylamide か

らなる両親媒性ポリマー(Cap)から作成した平膜と細孔を有するハニカム膜の２種類を半

円筒の石英プリズム（IR グレード）上にコートしたものを試料とした。SFG 測定には、Nd:YAG

レーザーを光源とするピコ秒パルスの波長固定の可視光（532nm, 25 ps, 10 Hz）と波長可

変の赤外光（2700～3800 cm-1, 25 ps, 10 Hz)を石英プリズムの上方から入射し、試料表

面に集光させ発生した SF 光を光電子増倍管（PMT）により検出した。水および水蒸気と接

触させた状態での界面水の SFG スペクトル測定を行った。 
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図９に水と接触前後の CH 伸縮振動および OH 伸縮振動領域の SFG スペクトルを示す。水

と接触させる前（Fig. 2(a)）では、膜の CH 伸縮振動に帰属されるピークが観測され、水

の OH 伸縮振動に関するピークは観測されなかった。一方水と接触させた場合には、平膜

（Fig.2(b)）、ハニカム膜（Fig. 2(c))ともに膜の CH 伸縮振動に帰属されるピークと、界

面水の OH 伸縮振動に帰属されるブロードなピークが２つ観測された。3200 cm-1 付近のピ

ークは"ice-like"と呼ばれる水素結合が強い水の OH 伸縮振動に帰属され、3400 cm-1 付近

のピークは"liquid-like"と呼ばれる水素結合が弱い水の OH 伸縮振動に帰属される。 

 

図９ PCL 膜／水界面の SFG スペクトル（a）接触前（b）平膜-水接触後 

（c）ハニカム膜-水接触後 

 

一方、水蒸気と接触させた場合に観測された SFG スペクトルを図１０に示す。水と接触

した場合と比べ、3200 cm-1 付近のピークの成分の寄与が大きく観測されたことから、水蒸

気界面では膜表面の水はより水素結合ネットワークを形成し"ice-like"な構造をとってい

ることが示唆された。 

 

図１０ PCL 膜／水蒸気界面の SFG スペクトル 

（a）平膜-水蒸気接触後（b）ハニカム膜-水蒸気接触後 

 

水と接触させた場合と水蒸気と接触させた場合でスペクトルの形状が変化したのは、お

そらく観測している界面領域が両者で異なるためと考えている。水蒸気界面ではスペクト

ルの強度が大きく減少したことから、界面極近傍に配向した水分子をモニターしているも

のと考えられる。また、ハニカム膜表面でのみ 3700cm-1 付近にブロードなピークが観測さ

れた。一般に高波数領域に観測される OH 伸縮振動のピークは、水素結合性を有しない水の

OH（free OH）に帰属される。同様な結果が D2O を使用した実験でも確認された。この free 

OH に帰属されるピークがハニカム膜でのみ観測されたことから、細孔内に存在する水に関

係するものと考えられる。  
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(2)研究成果の今後期待される効果 

 

○非平衡プロセスによりナノ粒子生成プロセスにおける粒径制御を実現するためには，気

液近傍における結晶かプロセスの解明は必定である．特に，境界から数ミクロン～数 10 ミ

クロンの範囲における粒子形成のモニタリングには，サブミクロン深さ方向精度を有する

干渉動的光散乱法の開発は不可欠である。さらに，本手法は，Wall-Drag 効果に代表される

固液境界近傍の微粒子の流体力が的動態の直接観測という物理化学的な興味もとより，照

射－検出系がオープンシステムである特長を生かして，化学反応プロセスの解明に適用で

きる。 

○ハニカム膜表面の水の構造と種々の細胞機能発現とを結び付ける直接的な証拠は得るこ

とは困難であったが、今後ハニカム膜表面へ細胞を吸着させた状態で界面の水の構造をそ

の場測定することで、有用な情報が得られることが期待される。本研究で用いた SFG 分光

法は界面に存在する水の情報のみを選択的に得ることが可能な手法である。表面・界面の

水の構造を調べることは新規機能性表面（例えば、超撥水性表面、生体適合表面）をデザ

インする上で非常に有用な情報を与えてくれる。また、測定にはパルスレーザーを用いて

いるので、レーザーのパルス幅で決まる極めて高い時間分解能（ピコ秒、フェムト秒）の

測定も可能である。したがって、例えばタンパク質の構造変化（フォールディング、アン

フォールディング）に伴う周囲の水の動的挙動に関する情報を得ることが可能となる。こ

のように SFG 分光法によって得られる表面・界面の水に関する情報は、今後物質化学の分

野のみならず生化学の分野にも大きく貢献することが期待される。 

 

 

３．３ 自己組織化の数理シミュレーション、非線形、非平衡ダイナミクスによる自己組織化機構の

解明（産業技術総合研究所 山口グループ・北海道大学 西浦グループ）  

 

(1)研究実施内容及び成果 

 

テーマ１ 自己組織化の数理シミュレーション 

非線形・非平衡ダイナミクスによる自己組織化機構解明を行う。それに基づき、ナノ微

粒子の自発的な構造化、とりわけ散逸構造などの非平衡現象を利用した組織形成を調べる

とともに、その背景にあるメカニズムの数理解析を行う。 

現代熱力学の教えるところによれば、エントロピー生成と呼ばれる量が、平衡から平衡

近傍（線形近似が可能な領域）までをカバーする熱力学的ポテンシャルとなる。しかし、

不可逆的な時間の矢が生じる散逸構造の形成においては、エントロピー生成はもはやポテ

ンシャル関数としての普遍性を持たないことも知られている。ところが、時間的には定常

な散逸構造として知られる Turing 構造については、この種のポテンシャル関数の有無につ

いての議論が尽くされてはいない。そこで本研究では、Turing 構造形成系においてエント

ロピー生成という熱力学的量が熱力学的ポテンシャルとなるか否かを検討した（結論を述

べると、同じ種類のパターンであれば、エントロピー生成は大域的な指標となることが示

唆された。 

具体的には、数理モデルを用いて計算機実験を行い、Turing 構造形成過程におけるエン

トロピー生成を計算した。数理モデルとしては、Gray-Scott モデルを選定した。Gray-Scott

モデルは簡単な数理モデルではあるが、自己複製、Turing 構造、カオスなど多様な時空間

構造を形成することが知られている(J. E. Piason, Science 261, 189 (1993))。西浦らは

Gray-Scott モデルを数学的に解析し、同モデルの Tunirg 構造がスポットの自己複製の連続

分岐を経る新しい時間発展経路であること、Turing 構造に至る経路が数学的に安定ではな

い場合にはパターン崩壊を伴う大域的なカオスが出現することなどを明らかにしている(Y. 

Nishiura and D. Ueyama, Physica D 150, 137 (2001))。 

このように数学的構造が解析されている Gray-Scott モデルではあるが、逆反応が無視さ

れているため熱力学的量であるエントロピー生成を計算するには甚だ都合が悪い。そこで

逆反応をモデルに組み込んだ可逆モデルを考案した。以下、逆反応の反応率を krとおくが、

kr → 0 の極限で可逆 Gray-Scott モデルは通常の Gray-Scott モデルに一致する。また、kr

が比較的大きな場合には、逆反応の寄与が無視できない物理化学プロセスのモデルとなる。
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例えば、高分子微粒子が溶液界面で準静的に成長するケースでは、このようなモデルが適

用できる可能性がある。 

以下、本研究では kr が小さな場合と大きな場合の２つのケースについて検討を行った。 

 

【可逆 Gray-Scott モデル】 

 可逆 Gray-Scott モデルは物質移動を伴う界面における非線形反応をモデル化したもの

である。 

    

(1)    U + 2V  ⇔ 3V     

(2)             V  ⇔ P 

 

  U は反応物、Vは開放系における生成物、Pは開放系から除かれる最終生成物である。2

分子の Vが触媒的に働き、Uを Vに変換する。 

この反応場は開放系で、外部からの輸送率（flow rate）f で反応物 U が常に供給される

とともに、反応場に存在する U, V, P は各々の濃度に比例して輸送率 f で反応場から除去

される。このとき、U, V, P の濃度 U, V, P は以下の反応速度式（時間発展方程式）で記述

される。 

式(3)-(5)： 

 

反応場で U, V, P が熱拡散する場合には、式(3)-(5)の右辺に拡散項が追加される。最終

的に、パターンの時間発展を記述する可逆 Gray-Scott モデルは以下のようになる。 

式(6)-(8)： 

本研究では簡単のため、 

 

(9)  k1 =1 

(10)  k-1=k-2 =kr 

とおいて、k ≡ k2および fを主パラメータとした。 

計算機実験においては、１次元あるいは２次元反応場の各グリッド上で上記式(6)-(8)の反

応が進行するものとした。初期条件および境界条件は適宜設定した。 

 

成果１：パターンの自己複製におけるエントロピー生成 

 kr=0.01 と小さな場合、可逆 Gray-Scott モデルは、１次元においてパルス解が存在する。

このパルスは自己複製し系全体を埋め尽くす。この系を用いて、パターンの自己分裂とエ

ントロピー生成との関係について考察した。 

本研究以前にも、可逆 Brusselator モデルを用いて同様な研究が行なわれている。Hanson 

( J. Chem. Phys. 60, 3210 (1974)) は、系のサイズを大きくするとパルスの数が増える

のは、パルスが自己複製することによりエントロピー生成的に有利になるためであると結
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論づけた。エントロピー生成が現代熱力学のポテンシャル関数であることを主張する

Prigogine も、著作の中でこの計算結果を紹介している。しかし、可逆 Gray-Scott モデル

を用いた我々の系では全く逆の結果が得られた。従って、パルスの自己複製は必ずしもエ

ントロピー原理に従うものではない、ということが本研究により示された。(H. Mahara, S.J. 

Suematsu, T. Yamaguchi, K. Oogane, Y. Nishiura, M. Shimomura, “Three-variable 

reversible Gray-Scott model”, J. Chem. Phys. 121(8) 8968-8972(2004)) 

 

成果２：２次元パターン生成とエントロピー生成 

 可逆 Gray-Scott モデルは、２次元の反応拡散系においてさまざまなパターンを示す。こ

れらのパターンは、パラメータ k および f の値に依存し変化する。パターンが発生する領

域では、外部からの輸送率 f の値が多いほどエントロピー生成が大きいという傾向が大域

的に認められた。しかしながら、この関係が成り立っていないパラメータ領域があること

も認められた。この領域は系内に生成したパターンが点状から線状のように変化する領域

であり、パターンが異なるためにエントロピー生成の値が逆転したものである。このこと

は、同じ種類のパターンであればエントロピー生成の大域的傾向を議論できることを示唆

するものである。 

パターンの発展成長とともにエントロピー生成の値も増大する。ドット・パターンの場

合、反応空間占有率（～個数にほぼ比例）の増減に応じて系全体のエントロピー生成の値

も正しく増減することも示された。カオスパターンの協同的な消失・生成などの解析を通

じて、エントロピー生成は 2 次元パターンの時間発展をスカラー量として抽出する熱力学

的指標として有望であると結論づけた。(H. Mahara, T. Yamaguchi, M. Shimomura, 

“Entropy production in a two-dimensional reversible Gray-Scott system”, Chaos, 

15(4), 047508-047515(2005)) 

図１１ ドットの自己複製系におけるエントロピー生成σの時間発展（Mはドットの数） 

 

成果３：Turing 領域における自己複製 

kr=0.01 とその値が比較的大きな場合には、f-k 相空間における可逆 Gray-Scott モデル

の分岐曲線は変曲点が消失する。この場合においてもなお様々な空間パターンが生じるが、

これらは主として定在的な Turing タイプのものである。 
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   図１２ 理論的に予想される多様なパターン 

 

このような条件の下で、我々はドットがクラスターを形成しつつ 1 層ずつ成長するモー

ドがあることに着目した。溶媒蒸発法による高分子微粒子の合成においても 2 次元六方最

密充填のドット・クラスターが形成されることが確認されており、実際の系においても気

液界面近傍でブロック共重合体の形態変化（U⇔V）を伴う自触媒的な自己集合プロセスが

進行していることが示唆される。 (T. Yamaguchi and H. Mahara, "Reversible Gray-Scott 

model," Pacifichem 2005, Honolulu, 2005.12.7) 

 

図１３ 界面における微粒子形成の機構 

 

成果４：ダブル Turing パターン 

 kr=0.01 の可逆反応率が比較的高い条件において、通常の反応拡散系では知られていない

新しい共存パターンが観測された。 

高分子双安定系や通常の反応拡散系における静的パターンでは、ドットとラインの両方

が初期状態として共存する場合には、初期状態における両者の比率の如何に関わらず、最

終的にはドットかラインかいずれか１つのパターン要素で系全体が埋め尽くされる。 

これに対し可逆 Gray-Scott モデルでは、２つのパターン要素が各々のドメインを形成して

共存しうることが判明した。例えば周期的境界条件の下で形成される線状パターンの一部

を切り欠くと、端点を有するラインは端点から不安定化し多数のドットにフラグメント化

する。こうして新たに生成するドットは分裂せずに空いている空間へ移動して、ドット間

のスペーシングを自己調整し安定な共存構造に至る。この終状態は一見するとローカルミ

ニマムで安定化して共存ドメインを形成する高分子系のパターン構造に似ているが、2つの
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ドメインがともに最終安定構造であること、ならびにパターン間隔が自己調整される点が

新しい。(H. Mahara and T. Yamaguchi, “Double Turing structures in the reversible 

Gray-Scott system”, the 3rd International IEEE Scientific Conference on Physics and 

Control, Potsdam, 2007.9.4) 

 

           図１４ ダブルチューリングパターン 

 

成果５：開放系の境界を横切るエントロピー流（entropy flux）の計算 

 一般に、系のエントロピーの時間微分（エントロピー変化）は、系のエントロピー生成

と系の境界を横切る外部からのエントロピー流に依存する。そこで本研究では、相対的な

化学ポテンシャルという量を新たに導入し、系内のエントロピー生成のみならずエントロ

ピー流の値も計算できるように従来理論を拡張した。これにより、標準化学ポテンシャル

がわからない Gray-Scott モデルのようなモデル方程式に対してもエントロピー流の計算が

可能となった。 

計算の結果、系内で生成するパターンが安定定常状態に達したとき、系内のエントロピ

ー生成とエントロピー流が釣り合い、系のエントロピー変化が０となることが確認された。

このことは、系に変化がなければエントロピー変化もない、という直感的理解と一致する。

(真原仁、山口智彦、西浦廉政、下村政嗣、”反応拡散系におけるパターン形成のエントロ

ピー生成”、第６回盛岡応用数学小研究集会、盛岡、2006.11.16) 

 

テーマ２ 血管新生数理モデルを用いた血管新生誘導因子の配置に関する指針 

再生医療では生体自らの自己組織化を利用した毛細血管新生や、血管誘導因子を内包す

る徐放性 DDS を用いて in vitro の皮膚シートなどに毛細血管網を効率よく誘導する手法な

どが求められる可能性がある。そこで毛細血管誘導の足場構造設計に関する指針を得るた

めの計算機実験を行った。具体的には、微粒子集積体からの薬物のリリースにより誘導さ

れる新生毛細血管網の長さあるいは密度を評価関数としてシミュレーションを行い、それ

に基づいて微粒子集積体等の最適配置（誘導物質の濃度勾配のプロファイル）を予想する。 

血管新生の数理モデルは余り知られていない。本研究では癌による血管誘導モデル

（A.R.A. Anderson and M.A.J. Chaplain, “Continuous and discrete mathematical models 

of tumor-induced angiogenesis”, Bull. Math. Biol. 60, 857 (1998)）に準拠した。 

 同モデルでは、まず反応拡散方程式を考え、次に血管先端のみが成長するように離散化

と確率過程を導入する。反応拡散方程式は以下の通りで、n, f, c はそれぞれ新生血管細胞、

フィブロネクチン、血管誘導因子（TAF）の濃度である。 

式(11)-(13)： 

( )

nc
t
c

nfn
t
f

fncn
c

nD
t
n

η

γβ

ρ
δ
χ

−=
∂
∂

−=
∂
∂

∇∇−⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛ ∇
+

∇−∇=
∂
∂

1
2



１９ 

 

式(11)右辺第一項がランダムプロセス、第二項が走化性、第三項が接着性を表す。次に、

式(11)の左辺および右辺第一項のみを以下のように離散化する。 

(14) 

続いて、n の先端が成長する方向（あるいは留まる）を xy グリッド上で確率的に決める。

最後に、一定時間以上経過した血管先端部の値がある閾値を越えれば分岐する、というル

ールを適用する。この閾値は 1/c に比例する。以上がオリジナルの数理モデルの概要であ

る。 

 TFA の初期濃度勾配を式(15)で与え、δと式(16)中のηをパラメータとして新生血管網の

成長をシミュレートした。但し、TFA の濃度は培地中で自身の濃度の一次で時間とともに減

衰する（分解する）と考えるのが妥当であると考えられるので、式(13)を式(16)に置き換

えた。 

(15)  ( ) ( )( )[ ] 2tanh10 0yyδtC −+==  

(16)  C
t
C η−=
∂
∂

 
 

ケース A： 式(15)で与えた TFA の初期濃度のプロファイルを図１５に示す。 

           図１５ 初期濃度のプロファイル 

血管の総新生距離はηが大きくなるにつれて減少した。δ＝1.0 のとき、新生毛細血管の

密度は TFA の変曲点付近で最大になるのに対し、δ=2.0 では y=0.9 付近で最大となった。

以上の結果より、δ=2.0 のように、y=0.0 において適切な TFA 初期濃度を持つ濃度勾配が

好ましいことがわかる。 

 次に、上記δ=0.2 のプロファイルにおける y=0.0 および y=1.0 の TAF の値を固定し、δ

を変えたときの血管誘導を考えた。このプロファイルにおいてはδ=1.0 が最適であり、か

つη=0.0 のときは y>0.6 の広い領域で良好な血管新生が認められた。ηの値が大きくなる

につれて血管新生密度には極大値が現れ、その位置は y=0.5 に向かってシフトした。これ

に対しδ=2.0 も同様に良好な結果を与えたが、最大値の位置は y=0.8 付近に固定された。 

 TAF の空間分布が非対称である場合は興味のあるところである。この場合もまた、δ=2.0

のときが最適で、δが大きくなるにつれて新生血管端の成長が停止する傾向が認められる。

これは、TAF の急峻な濃度勾配は血管誘導を促進するものの、変曲点より先では TAF の濃度

が高く濃度勾配が小さいために毛細血管の分岐や成長が妨げられるからである。 

haptotaxischemotaxis

22
2

1,,1,
2

,1,,1,
1

,

++

⎟⎟
⎠

⎞
⎜⎜
⎝

⎛ +−
+

+−
=

− +−+−
+

dy
nnn

dx
nnn

D
dt

nn q
ml

q
ml

q
ml

q
ml

q
ml

q
ml

q
ml

q
ln



２０ 

 それでは、TAF の濃度勾配を右方向へ等速移動させて、新生血管端が常に TAF の急峻な濃

度勾配を感知し走化性が保たれるようにすると、血管新生は活性化されるものと考えられ

る。TAF のプロファイルを固定した場合（v=0）よりも、一定速度で移動させた方が毛細血

管の成長速度は大きい。その傾向はδの値が大きな場合、特に顕著である。しかしながら、

血管新生自体は、やはりδ=2.0 あるいはδ=1.0 のときが最適なようである。毛細血管の総

新生長 Lもまた、TAF のプロファイルを移動させることにより最大で 40％増加した。 

図１６ 濃度勾配の移動にともなう細胞走化のシミュレーション 

 以上の知見を総括する。毛細血管新生を誘導する TAF の空間分布としてはδ=2.0 のよう

なプロファイル、もしくは直線的な濃度勾配（δ=1.0）が望ましい。TAF の分解率ηは小さ

いことが望ましい。ケース D のように TAF の濃度勾配プロファイル全体を血管成長端の成

長速度以下の速度で等速移動させるという手法は、血管新生速度や新生血管長を大きくす

る上で有効である。 

  

(2)研究成果の今後期待される効果 

 

○ 自己組織化の数理シミュレーション、非線形・非平衡ダイナミクスによる自己組織化

機構解明：Turing 構造とエントロピー生成に関する研究成果は以下の 2 点に集約される。

第一の点は、実実験に対する支援としてのシミュレーションである。成果３および４のよ

うに観測結果をサポートするとともに新たなパターン形成の可能性が提言された。特にダ

ブル Turing 構造という、外部摂動により誘起されるパターン共存系が発見されたことは意

義深く、今後実実験系で新しいナノ構造を実現する手がかりとなるものと期待される。 

 第二の点は、本領域に深く関わる「階層的自己組織化」の学理に関するものである。成

果５により、標準化学ポテンシャルの値が不明であっても、境界を横切るエントロピー流

の大きさを計算することが可能になった。これにより、入れ子になった階層的な開放系の

各層あるいは全体における自己組織化現象を、エントロピー生成やエントロピー流を用い

て定量的に議論するための準備がはじめて整ったといえる。 

今後期待される最も大きな効果は、「階層」を定性的ではなく定量的に理解する道筋が与え

られたことであろう。本研究の成果は、階層的な自己組織化がその本質である「生物」の

物質・エネルギー・情報の変化を、エントロピー変化という熱力学的量を介して一元的に

記述する新しい方法論を提供するものである。数理モデルを用いた階層的自己組織化系の

学理は今後の課題として残されているが、本研究で開発された可逆 Gray-Scott モデル（成

果１，２）は、統計力学における Brusselator のような基礎モデルとしての役割が期待で
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きよう。 

○ 毛細血管新生のための誘導物質の濃度勾配について有益な知見が得られた。濃度勾配

は線形であってもかまわないが、主毛細血管近傍においても誘導物質の濃度がゼロではな

いことが望ましい。また、濃度勾配をそのプロファイルを保ちつつ成長方向へ移動させる

ことにより、毛細血管新生を常時活性に保つことができることが示された。 

毛細血管新生のための誘導物質の空間分布を最適化する数理科学的な試みはこれまで知ら

れていない。本研究はその嚆矢となるもので、得られた知見はまだ初歩的ながら、再生医

療における毛細血管誘導の現場においても有用であるものと思われる。 

 

 

３．４ 微粒子集積体の再生医療応用（北海道大学 藤堂グループ・東北大学 下村グループ、ゼ

オンメディカル（株）） 

 

(1)研究実施内容及び成果 

 

 生体適合性高分子や生分解性高分子など多様な高分子を溶液から製膜する過程で起こる

結露現象を利用して形成される、均一な細孔（数百ナノメータ～数十マイクロメータ）が

規則的に配列したハニカムフィルムとその 3 次元構造体の作製を行った。孔径を変化させ

たハニカムフィルムは、神経系、血管系、皮膚系、消化器系、循環器系、硬組織系などの

正常細胞の接着形態、増殖、分化、浸潤性、骨格タンパク質の構造、細胞外マトリックス

産生能などに大きな影響を及ぼすことを見出した。 

 

テーマ１ 神経幹細胞の培養 

 ハニカムフィルムは、神経組織再生において重要な課題になっている神経細胞の突起伸

展のガイドと神経幹細胞/前駆細胞（NSC）の増殖と分化に大きな影響を及ぼした。ハニカ

ムフィルム上では、増殖因子や分化誘導因子などのサイトカインを添加しない培養条件下

で、胎生 14 日目のマウス大脳皮質から調製した神経細胞の突起伸長方向、長さ、太さが、

孔径によって制御できた（図１７）。平膜上では NSC は神経細胞に分化し、神経突起がラン

ダムな神経回路網を形成した。また、孔径 1.5、5、8、10 ミクロンのハニカムフィルム上

では、神経幹細胞は平膜上と同様に神経細胞に分化するが、その形態や突起伸展は、孔径

に依存することがわかった。孔径 10 ミクロン のハニカム膜上では NSC は神経細胞に分化

し、突起をハニカム膜の幹上に沿って伸展し神経回路網を形成した。カルシウム伝播機能

が向上することもわかった。一方、孔径 3 ミクロンのハニカム膜上においては、直径約 30

～90 ミクロンの球状の凝集体（スフェロイド様凝集塊）が形成された。抗体染色の結果か

ら、NSC が未分化維持したまま増殖することがわかった。特別なサイトカインを添加しない

基本培地のみの培養で NSC の未分化維持増殖や神経細胞への分化を行えることから、足場

の微細構造による幹細胞の増殖・分化制御技術への展開が期待できる。 

図 1７ 平膜およびハニカムフィルム上で培養した神経幹細胞  
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a)平膜 b) 孔径 1.5 ミクロン c) 孔径 3.0 ミクロン d) 孔径 10 ミクロン   

スケールバー：30 ミクロン 

 

ハニカムフィルムの規則的なトポロジーによる神経幹細胞の増殖誘導の機構について、

我々は、神経幹細胞の初期接着形態に着目した。調製した神経幹細胞を平膜上および孔径 3 

ミクロンのハニカムフィルム上に播種し、12 時間後にそれぞれの初期接着細胞形態を観察

した。平膜上では、神経幹細胞は球形であり、平らな基板上に接着していた。一方、ハニ

カムフィルム上においては、球形の神経幹細胞はハニカムフィルムの孔にはまり込んでい

るように接着する細胞が多いことがわかった。また、数個の細胞が互いに集まって接着す

る細胞も観察された。したがって、これらの接着形態が、神経幹細胞の分化および増殖に

影響を及ぼしている可能性がある。現在のところ、ハニカムフィルムによる分化・増殖の

詳細なメカニズムは不明であるが、①ハニカムフィルムの孔にはまりこんで接着すること

で分化が抑制され増殖のシグナルが誘導された、② いくつかの神経幹細胞がお互いに凝集

して接着し、細胞間相互作用によって神経幹細胞の未分化性維持、増殖の細胞内シグナル

が引き起こされた、③ 分化が抑制され未分化性を維持された神経幹細胞から分化・増殖を

制御するさまざまなサイトカインが分泌され、オートクライン、パラクライン効果などに

よって未分化性維持、増殖が誘導されたことなどが推定される。 

 

テーマ２ 血管内皮細胞の培養 

血管内皮細胞の培養では、増殖速度や細胞外マトリックスの産生能が孔径に依存し、孔

径５ミクロンで最大となった。また、ハニカムフィルムの両面を用いて、血管内皮細胞と

平滑筋細胞の共培養を行った結果、生体内の血管と類似した組織が形成されることがわか

った。 

 細胞は足場材料表面に吸着したタンパク質を介して足場材料表面に接着するため、代表

的な接着タンパク質であるフィブロネクチンの吸着について検討した。10％血清の培地を

３７℃、２時間浸漬し、緩衝溶液で洗浄後、アルブミン、フィブロネクチン、ラミニン、

ビトロネクチンそれぞれの抗体により染色を行った。緩衝溶液中で共焦点レーザー顕微鏡

により吸着タンパク質の観察を行った。平膜を対照実験とした。 

平膜には主にアルブミンが吸着し、フィブロネクチンはほとんど吸着していないのに対

して、ハニカムフィルムではフィブロネクチンがハニカムの細孔周囲に選択的に吸着して

いた。また、ハニカムフィルムの孔径を 3、5、20 ミクロンと変えることで、フィブロネク

チンの吸着構造が大きく異なることが観測された。これらの結果から、フィブロネクチン

の吸着構造がハニカムフィルムと平膜で大きく異なること、および、フィブロネクチンの

吸着構造はハニカムフィルムの孔径に依存することがわかった。 

以上の結果から、フィブロネクチンなどの細胞接着性タンパク質が他のタンパク質（接

着タンパク質の吸着を阻害する）が存在しても位置選択的にハニカムフィルムの細孔周囲

に吸着し、細胞接着サイトを提供していることが初めて分った。 

血管内皮細胞を培養した結果、細胞機能を決める細胞のハニカムフィルム上の接着点（焦

点接着タンパク質のビンキュリン）はフィブロネクチンの吸着位置と一致することも明ら

かとなった。孔径５ミクロンのハニカムフィルム上でビンキュリンの発現量が増大するこ

とを見出した。孔径５ミクロンのハニカムフィルム上では、細胞増殖率やＩＶ型コラーゲ

ン、ラミニン、フィブロネクチン、エラスチンなどの細胞外マトリックスの産生能が高い

ことから、代表的な細胞接着性のタンパク質であるフィブロネクチンの吸着構造がハニカ

ムフィルムの構造によって決定され、それが細胞の増殖あるいは機能に影響を及ぼしてい

ることが示唆された（図１８）。 
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図１８ ハニカムフィルム上における焦点接着の発現と孔径依存性 

 

 血管内皮細胞はインテグリンを介して培養基板上に吸着しフィブロネクチンの接着部位

を認識して接着する。インテグリンは単に細胞を培養基材表面に接着させるだけではなく、

細胞内アンカータンパク質やシグナル伝達物質を含む様々のタンパク質からなる複合体を

形成し増殖シグナル伝達物質の活性化を引き起こす。代表的なシグナル伝達物質は細胞質

タンパクチロシンキナーゼ、FAK (Focal Adhesion Kinase、接着斑キナーゼ)である。チロ

シン(Tyrosin397)がリン酸化された FAK (pY397FAK)は、細胞増殖や機能発現に大きく影響

することが知られている。ハニカムフィルム（孔径５ミクロン）上の焦点吸着構造と細胞

の増殖、機能との相関性を明らかにするために、pY397FAK 発現量を調べた。pY397FAK 発現

量は平膜上を１としてハニカムフィルム上では 2.9 の値を得た。平膜上に比べハニカムフ

ィルム上では約３倍 FAK が活性化されていることがわかった（図１９）。ビンキュリンが RGD

部位を認識して Fn と結合し、形成される接着点で FAK の活性化が起こる。ハニカムフィル

ム上の Fn の吸着構造が接着点の増加をもたらし平膜上に比べハニカムフィルム上の

pY397FAK 発現量が観測されたと考えられる。接着点は平膜上に比較して規則的に配列して

いる。このことは、隣接する接着点間の距離あるいは１細胞あたりの接着点密度が孔径に

よって正確に制御されることを意味する。この制御された距離あるいは密度で FAK の活性

化が効率的に起きやすく、高い pY397FAK 発現量をもたらしている可能性も考えられる。ハ

ニカムフィルム（孔径５ミクロン）上 FAK の活性化が、FAK 活性化に続く増殖や機能発現に

関係する下流のシグナル伝達系に関係し、最終的に細胞の増殖や機能が高まっていること

が示唆された。 

 

             図１９ pY397FAK 発現量の比較 
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 (2)研究成果の今後期待される効果 

 

○ 神経幹細胞の分化・増殖の制御に関して、増殖率の測定と抗体染色の実験を実施し、

特定の孔径のハニカムフィルム上では、神経細胞は分化することなく自己増殖し神経幹細

胞の凝集体を形成することを明らかにした。また増殖した細胞は幹細胞としての機能（神

経細胞に分化する）を持つことを明らかにした。従来行われている Neurosphere 法は、増

殖因子 EGF と FGF を含む無血清培養中で浮遊培養を行うことで、神経幹細胞を選択的に増

殖させる方法であるが動物あるいはヒト由来の増殖因子を使用するため、動物感染あるい

は腫瘍化などの副作用の危険性がある。増殖を促すための薬剤を全く用いることなく、培

養基材の表面形状のみで神経幹細胞を増殖させることが出来たことは、世界で初めての発

見であり、感染症の恐れのない、安全な神経幹細胞の増殖法開発につながる画期的な成果

である。ハニカムフィルムの細孔パターンによる、神経突起の伸展制御とあいまって神経

幹細胞を用いた神経再生治療法実現における課題解決の糸口と位置づけられる重要な成果

である。 

○ ハニカムフィルムを用いると、フィルムの裏側に種類の違う細胞を培養し、それぞれ

異なった機能をもたせる共培養も可能である。たとえば、神経細胞を培養したフィルムの

裏側に、グリア細胞を培養して栄養の補給をすることも考えられる。幹細胞とフィーダー

細胞の組み合わせも可能である。これらの検討は足場材料の表面微細構造による細胞増殖、

分化、機能の制御機構の統一的解釈につながる重要な結果と位置づけられる。 

○ 再生医療の分野では、生体に近い３次元的な生体組織形成と血管形成が大きな課題で

ある。本研究では、孔径の均一なハニカムフィルム上で細胞の機能を向上させることに成

功した。また、製膜の条件検討により、孔の貫通・非貫通、孔径、膜厚、孔形状を制御で

きることを見出してきた。内径４ｍｍ以下の小口径人工血管はいまだに開発に成功してい

ないので、内径４ｍｍ以下のチューブ状に加工した孔貫通型ハニカムフィルムに血管内皮、

平滑筋、繊維芽細胞をそれぞれ両面共培養し、3次元で配列制御された生体組織形成を行う。

栄養分、液性因子や酸素の供給や・老廃物排除のルートになりうるハニカムフィルムの横

孔部分に血管新生因子を含んだ微粒子を配列・吸着させ、それを鋳型として毛細血管新生

を誘導する新しいＤＤＳ型小口径人工血管、ステントの開発が期待できる。また、生体内

へ埋め込むことにより、生体内での新生血管の誘導をもたらし閉塞性動脈硬化症や閉塞性

血栓血管炎の有力な治療法となることも期待できる。 

 

 

４ 研究参加者 

   ①微粒子作製・集積化グループ（自己組織化法によるナノ微粒子ならびに高分子構造体の

作製、ナノ粒子の集積・構造化） 

 

氏 名 所 属 役 職 研究項目 参加時期 

下村 政嗣 

 

東北大学 

多元物質科学研究所 

教授 研究の総括 

 

平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

居城 邦治 

 

北海道大学 

電子科学研究所 

教授 
 

微粒子の設計 

 

平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

山本 貞明 北海道大学 

創成科学研究機構

特任教授 微粒子の構造評価 平成 16 年 4 月～ 

 平成 20 年 3 月

岩井 俊昭 東京農工大学 

共生科学技術研究部 

助教授 微粒子の集積化 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

藪 浩 東北大学 

多元物質科学研究所

助教 微粒子の作製 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

高山 あい子 北海道大学 

電子科学研究所 

研究 

補助員 

微粒子の生体適合性評

価 

平成 15 年 4 月～ 

 平成 16 年 6 月

伊藤 絵美子 北海道大学 

電子科学研究所 

CREST 

技術員 

微粒子の作製 平成 15 年 4 月～ 

 平成 20 年 3 月



２５ 

木村 古乃美 北海道大学 

電子科学研究所 

研究 

補助員 

微粒子の作製 平成 16 年 4 月～ 

 平成 20 年 3 月

中武 かおる 北海道大学 

電子科学研究所 

研究 

補助員 

微粒子の作製 平成 16 年 4 月～ 

 平成 18 年 3 月

山下 慈京子 北海道大学 

電子科学研究所 

研究 

補助員 

微粒子の作製 平成 16 年 7 月～ 

 平成 18 年 1 月

鶴間 典章 北海道大学 

電子科学研究所 

博士 

研究員 

微粒子の生体適合性評

価 

平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

角南 寛 北海道大学 

創成科学研究機構

博士 

研究員 

微粒子の構造評価 平成 14 年 11 月～ 

 平成 15 年 3 月

奥原 亜季 北海道大学 

電子科学研究所 

チーム 

事務員 

事務 平成 15 年 3 月～ 

 平成 20 年 3 月

  

  ②構造解析グループ（ナノ微粒子・集積体の表面ナノ解析ならびに微粒子集積体の構造解

析装置の開発） 

 

氏 名 所 属 役 職 研究項目 参加時期 

宮内 昭浩 日立製作所 主任 

研究員 

微粒子表面解析装置 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

平野 辰巳 日立製作所 主任 

研究員 

微粒子表面解析装置 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

八木 一三 北海道大学 

理学研究科 

助教授 微粒子表面解析 平成 14 年 11 月～ 

 平成 17 年 6 月

野口 秀典 北海道大学 

理学研究科 

助手 微粒子表面解析 平成 17 年 7 月～ 

 平成 20 年 3 月

宍戸 千恵 北海道大学 

理学研究科 

事務 

補助員 

事務 平成 16 年 4 月～ 

 平成 18 年 3 月

藤森 絵美子 北海道大学 

理学研究科 

事務 

補助員 

事務 平成 18 年 4 月～ 

 平成 18 年 12 月

浅野 陽子 北海道大学 

理学研究科 

事務 

補助員 

事務 平成 19 年 1 月～ 

 平成 20 年 3 月

   

③数理シミュレーショングループ（自己組織化の数理シミュレーション、非線形・非平衡ダイナ

ミクスによる自己組織化機構解明） 

 

氏 名 所 属 役 職 研究項目 参加時期 

山口 智彦 産業技術総合 

研究所 

客員 

研究員 

微粒子形成機構 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

西浦 廉政 北海道大学 

電子科学研究所 

教授 
 

自己組織化数理解析 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

真原 仁 産業技術総合 

研究所 
CREST 

研究員 

自己組織化数理解析 平成 15 年 5 月～ 

 平成 20 年 3 月

西村 聡 産業技術総合 

研究所 
主任 

研究員 

微粒子形成機構 平成 19 年 4 月～ 

 平成 20 年 3 月
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  ④再生医療グループ（微粒子集積体の再生医療応用） 

 

氏 名 所 属 役 職 研究項目 参加時期 

藤堂 省 北海道大学 

医学研究科 

教授 再生医療応用 平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

田中 賢 東北大学 

多元物質科学研究所

助教授 微粒子の作製 

生体適合性評価 

平成 14 年 11 月～ 

 平成 20 年 3 月

豊川 秀英 ゼオンメディカル

㈱ 

研究員 細胞培養 平成 15 年 10 月～ 

 平成 18 年 3 月

谷島 幹男 ゼオンメディカル

㈱ 

研究員 細胞培養 平成 15 年 10 月～ 

 平成 18 年 3 月

宮崎 光司 ゼオンメディカル

㈱ 

研究員 細胞培養 平成 15 年 10 月～ 

 平成 18 年 3 月

権 志明 ゼオンメディカル

㈱ 

研究員 細胞培養 平成 15 年 10 月～ 

 平成 18 年 3 月

 

 

５ 招聘した研究者等 

氏 名（所属、役職） 招聘の目的 滞在先 滞在期間 

中西 八郎 

（東北大学、教授） 

「自己組織化とは何

か？」ワークショップ

苫小牧 2003.3.3 

大園 拓哉 

(理化学研究所、フロンティア研究員) 

CREST 下村研究チ

ームフォーラム 

札幌 2003.12.5-6 

松本 仁 

(宮崎大学、助手) 

CREST 下村研究チ

ームフォーラム 

札幌 2003.12.5-7 

竹綱 啓尚 

(堺化学工業㈱中央研究所、研究員) 

CREST 下村研究チ

ームフォーラム 

札幌 2003.12.4-6 

中村 史夫 

(東レ㈱先端融合研究所、研究員) 

CREST 下村研究チ

ームフォーラム 

札幌 2003.12.4-6 

鷲見 芳彦 

(帝人㈱先端技術研究所、ｸﾞﾙｰﾌﾟﾘｰﾀﾞｰ)

CREST 下村研究チ

ームフォーラム 

札幌 2003.12.4-6 

宮田 貴章 

(京都工芸繊維大学、教授) 

SINE フォラム 和光 2005.1.16-18 

内藤 勝之 

(㈱東芝研究開発センター、室長) 

SINE フォラム 和光 2005.1.17-18 

原 正彦 

(東京工業大学、教授) 

SINE フォラム 和光 2005.1.16-18 
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59. 山口智彦「自己組織化と自己集合の現代的解釈」、自己組織化ナノマテリアル、フロンティア出版、

1、3-13 (2007) 

60. 藪浩、下村政嗣「非平衡プロセスによる高分子ナノ微粒子の作製」、自己組織化ナノマテリアル、フ

ロンティア出版、9、124-130 (2007) 

61. 居城邦治「1 次元 DNA ナノマテリアル」、自己組織化ナノマテリアル、フロンティア出版、2(3)、54-59 
(2007) 

62. 田中賢、下村政嗣「ハニカム構造高分子膜」、自己組織化ナノマテリアル、フロンティア出版、10(1)、
186-191 (2007) 

63. 国武豊喜、下村政嗣、山口智彦、居城邦治、亀井信一、高野潤一郎「座談会 自己組織化ナノマテリ

アルと生産技術の革新」、自己組織化ナノマテリアル、フロンティア出版、379-392 (2007) 

64. 岩井俊昭「液晶空間光変調器を用いたオンデマンド型マルチスポット光ツィーザー」、光学、36(3)、 
129-135 (2007) 

65. 居城邦治「DNA を鋳型として用いたボトムアップ型ナノテクノロジー」、バイオとナノの融合Ⅱ-新
生命科学の応用-、北海道大学出版会、11、163-172 (2007) 

66. 田中賢、鶴間章典、下村政嗣、山本貞明「自己組織化多孔質薄膜による細胞の増殖・分化・機能制

御」、バイオとナノの融合Ⅱ-新生命科学の応用-、北海道大学出版会、14、201-213 (2007) 

67. 田中賢、鶴間章典、山本貞明、下村政嗣「細胞機能制御を目指した自己組織化材料の設計」、ケミカ
ルエンジニアリング、52(6)  (2007) 

68. 山本貞明、田中賢、鶴間章典、角南寛、伊藤絵美子、森田由香、藪浩、下村政嗣「ライフサイエン

スにおける自己組織化技術：自己組織化パターン表面と細胞との相互作用」、Materials Integration、
20(5)、 67-77 (2007) 

69. 新倉謙一、居城邦治「細胞ストレスのイメージングを目指した糖鎖修飾量子ドットの作製」、量子ド
ットの生命科学領域への応用、シーエムシー出版、第 18 章、195-203 (2007) 

70. 松尾保孝、居城邦治「高分子と金属の複合化と高機能創製-ナノスケールでの研究展開-」、高分子、

56(10)、845-849 (2007) 
 

(３)学会発表（国際学会発表及び主要な国内学会発表） 

① 招待講演    （国内会議 70 件、国際会議 15 件） 

1. 下村政嗣「北海道大学におけるナノテクノロジー研究と北キャパス構想」、第 13 回北海道大学触媒

化学研究センター研究討論会（北大学術交流会館）、2002.11.14-15  
2. 田中賢「自己組織化による極微の多孔膜形成」、第 31 回プラスチックフィルム研究会講座（東京工

業大学）、2002.11.24  
3. 田中賢「自己組織化による再生医療材料の作製」、細胞情報学セミナー（札幌）、2002.12.15  
4. 田中賢「自己組織化による組織工学材料の作製」、ナノバイオ融合研究フォーラム（関西産総研）、

2002.12.16 
5. 田中賢「新しい生体適合性材料の設計とバイオインターフェイスの構築」、分光学会顕微分光部会「非

線形顕微分光法の生物学への応用」（東京大学山上会館）、2002.12.18  
6. 下村政嗣「自己組織化によるナノ微粒子の作製とその高次組織化」、朝までナノテク 泊まり込みワ

ークショップ（福島）、2003.1.9-10  
7. 下村政嗣「北海道大学におけるナノテクノロジー研究と北キャンパス構想」、北海道大学－早稲田大

学研究交流会（早稲田大学）、2003.1.14-15  
8. 居城邦治「DNA のナノデバイス化およびナノシークエンシングを目指した伸長固定化法の開発」、

北海道大学－早稲田大学研究交流会（早稲田大学）、2003.1.14-15  
9. 下村政嗣「フォトニクスのための自己組織化階層構造材料」、第 49 回東京工業大学総合研究館講演

会（東工大）、2003.1.31  
10. 下村政嗣「自己組織化とナノテクノロジー」、2003 年度宇宙材料フォーラム大阪講演会（大阪科学

技術センター）、2003.2.5  
11. 田中賢「自己組織化による高秩序多孔質薄膜の作製」、宇宙環境利用研究会（東京）、2003.2.10  
12. 下村政嗣、居城邦治、田中賢「自己組織化によるメディカルナノデバイスの作製」、21 世紀 COE シ

ンポジウム－バイオとナノの融合を目指して－（札幌）、2003.2.19  
13. 下村政嗣「ナノテクノロジーとデータベース」、物質・材料系データベースの将来展望（東京）、

2003.3.11 
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14. 下村政嗣「北海道大学におけるナノテクノロジー研究の動向ボトムアップと自己組織化」、多元ナノ

材料研究センターシンポジウム（仙台）、2003.3.11-12  
15. 下村政嗣「北海道大学におけるナノテクノロジー研究の動向－ボトムアップ戦略と自己組織化を中

心に－」、北海道・理研ジョイントフォラム－北大北キャンパスエリアが目指すバイオとナノの融合

拠点－（研究成果活用プラザ北海道）、2003.3.14  
16. M. Shimomura “Hierarchic Supramolecular Assemblies from Nanometer to Micrometer”, 2003 Hokkaido 

University-Bordeaux University Bilateral Joint Symposium Supramolecular assemblies (Bordeaux), 
2003.3.25-30 

17. M. Tanaka, M. Shimomura “Blood compatibility of poly(2-methoxyethyl acrylate) - Design of novel 
bio-interfaces –“, Second International Conference on New Biomedical Materials: Basic and Applied Studies 
(Cardiff, UK), 2003.4.5-8 

18. 田中賢「自己組織化による再生医療材料の作製」、第一回大阪大学医学部未来医療センター講演会（大

阪）、2003.4.24 
19. M. Shimomura “Novel Biointerfaces Prepared by Self-Organization”, The First International Congress on 

Bio-Nanointerface (Arcadia Ichigaya, Tokyo, Japan), 2003.5.19-24 
20. K. Ijiro, J. Matsumoto, J. Nishida, M. Morisue, Y. Matsuo, M. Shimomura “DNA-Based Molecular Handling 

in Self-Organized Monolayers”, ICBN 2003 (Arcadia Ichigaya Tokyo, Japan), 2003.5.19-24 
21. 田中賢「バイオ界面における水分子の役割」、第一回鶴田フォーラム（東京）、2003.5.24 
22. 田中賢「自己組織化による構造規則性薄膜の作製と応用」、宇部興産高分子研究所講演会（千葉）、

2003.6.17 
23. 田中賢「自己組織化による高分子の微細加工とその応用-バイオメディカルアプリケーションを中心

に-」、テルモ㈱研究開発センター（神奈川）、2003.7.2 
24. 居城邦治「自己組織化による DNA の配列制御」、21 世紀 COE 若手研究者ネットワークシンポジウ

ム-全国 7 拠点ポリマー関連研究との融合-北海道大学）、2003.7.4  
25. 田中賢「バイオマテリアルと水」、第 2 回鶴田フォーラム（東京大学）、2003.7.26 
26. M. Shimomura, H. Yabu, “Hierarchic structuring of nanomaterials based on self-organization”, SPIE Annual 

Meeting (San Diego Convention Center), 2003. 8.3-8 
27. 下村政嗣「自己組織化によるナノマテリアルの創成と応用展望」、ＮＴＳ自己組織化講演会 先駆者

達に聞く！自己組織化による超分子の創成と応用－工業化促進のために－（発明会館ホール）、
2003.8.20-21 

28. 田中賢、下村政嗣「ハニカム構造フィルムのバイオメディカル応用」、自己組織化講演会（東京）、
2003.8.21 

29. 下村政嗣「自己組織化によるナノマテリアルの創成と応用展望」、自己組織化講演会（東京）、2003.8.21 
30. 田中賢「自己組織化材料によるバイオメディカルインターフェイス」、第 3 回 COE 講演会（国立大

雪青年の家）、2003.8.25 
31. 下村政嗣「自己組織化による表面加工」、2003 年電気化学秋季大会（北海道大学）、2003.9.11-12  
32. M. Shimomura “A Nobel Microfabrication Process of Polymer Materials and Nanoparticles Based on 

Self-Organization”, MHS2003(名古屋市工業研究所), 2003.10.20-22 
33. M. Shimomura, N. Ido, M. Tanaka “Mesoscopic patterning of polymer gel by self-organization and its 

theoretical application”, 2nd France-Japan workshop(Bordeaux), 2003.11.4-8 
34. 田中賢、下村政嗣「自己組織化による高分子のマイクロ・ナノ加工とナノ微粒子の集積」、第 65 回

千葉地域活動高分子研究交流講演会（千葉）、2003.11.12 
35. 下村政嗣「自己組織化とナノ・マイクロファブリケーション技術」、第 19 回京都賞記念ワークショ

ップ「先端技術部門」シンポジウム-有機分子の自己組織化とナノ技術の新たな展開-（国立京都国

際会館）、2003.11.12 
36. 田中賢「タンパク質吸着の測定とマテリアル設計」、第 21 回医用高分子研究会講座（東京）、2003.12.4 
37. M. Shimomura, “Novel Nano-and Micro-Fabrication Processes Based on Self-Organiztion: Towards 

Spatio-Temporal Functional Materials”, Japan-US Symposium on Directed Self-Assembly and 
Self-Organization (University of California, Santa Barbara), 2004.1.12-14 

38. 下村政嗣「自己組織化とナノテクノロジー」、宇宙材料フォーラム大阪講演会（大阪科学技術セ

ンター）、2004.2.5 

39. 下村政嗣「高分子が作り出す様々なナノ構造－自己組織化による新しい高分子のマイクロ・ナノ

加工－」、高分子夏季大学「大島をひとのみにして高分子」(大島セミナーハウス)、2004.7.12-14 

40. 居城邦治「DNA の分子認識を利用した機能性ナノ材料の作成」、みらいせんい展 IT 系イベント

シンポジウム『DNA／バイオファイバーのエレクトロニクス／メカトロニクスへの応用』(日本科

学未来館)、2004.7.23 
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41. M. Shimomura “Self-organized Polymer Materials for Biomedical Application”, First Annual Meeting on 
the Fusion of Biotechnology, Nanotechnology and Semiconductor technology ( Kyoto, Japan), 2004.10.7-8 

42. M. Shimomura “Novel micro and nano fabrication technology based on self-organisation.” , The 5th 
France-Japan Workshop on Nanomaterials (Bordeaux, France), 2004.10.11-13 

43. M. Shimomura “Nanotechnology Research in Hokkaido University.– Bottom-up Strategy and 
Self-organization –“, 2004 International Symposium on Nano Science and Technology (Tainan, Taiwan), 
2004.11.20-21 

44. T. Iwai “Spatiotemporal diffuse reflectometry”, The Second Asian and Pacific Rim Symposium on 
Biophotonics (Taipei, Taiwan), 2004.12 

45. M. Shimomura “NOVEL MICRO AND NANO FABRICATION TECHNOLOGY BASED ON 
SELF-ORGANIZATION”, Self-organization-Initiative Nano-Engineering (RIKEN Wako Campus), 
2005.1.17-18 

46. 岩井俊昭「動的光散乱法－単散乱から多重散乱へ－」、分子研研究会－生体分光学と分子イメー

ジングの最前線-(岡崎コンファレンスセンター)、2005.1.17-18 

47. M. Shimomura “Self-organized Honeycomb-patterned Polymer Films.Novel Bioactive Interface for Tissue 
Engineering.”, International Symposium "Cell Processing Engineering"(Hokkaido Univ.), 2005.2.4 

48. 下村政嗣「再生医療を支える新規高分子材料」、第 4 回日本再生医療学会総会(大阪国際会議場)、
2005.3.1-2 

49. 下村政嗣「階層的自己組織化による再生医療用ナノ構造材料」、平成 17 年(2005 年)春季第 52 回

応用物理学関係連合講演会(埼玉大学)、2005.3.29-4.1 

50. 居城邦治「機能性材料としての DNA のボトムアップ型ナノテクノロジーへの展開」、有機ナノテ

クノロジー国際会議 2005（東京ビックサイト）、2005.7.5 

51. K. Ijiro “DNA-assisted Bottom-up Nanotechnology”, Workshop on Organized Macromolecular Systems 
-Satellite Meeting for IPC2005-(福岡国際会議場), 2005.7.29 

52. H. Yabu, M. Tanaka, M. Shimomura “A Novel Micro and Nano Fabrication Technology of Polymer 
Materials based on Self-Organization”, MATNON'05(Kyoto Institute of Technology, Kyoto, Japan), 
2005.9.28-30 

53. H. Yabu, T. Higuchi, M. Shimomura “Unique Phase Separation Structure of Block-copolymer 
Nanoparticles Prepared by Self-Organization”, Organic, Inorganic, and Hybridized Nanomaterials (Tohku 
Univ, Sendai), 2005.10.2 

54. M. Shimomura “Bottom-up Strategy and Self-Organization”, Japan-UK Symposium on Promotion of 
Regional Partnerships on Nanotechnology Development (Hokkaido Univ), 2005.10.3-5 

55. K. Ijiro “DNA-assisted Bottom-up Nanotechnology”, Japan-UK Symposium on Promotion of Regional 
Partnerships on Nanotechnology Development (Hokkaido Univ), 2005.10.3-5 

56. 山口智彦「数か？量か？それとも速度か？-パターン選択と増殖戦略-」、筑波微粒子・界面・環

境研究会講演会(つくば)、2005.12.12 

57. 藪浩、樋口剛志、居城邦治、下村政嗣「DNA ナノ微粒子の作製」、公開シンポジウム 高機能化

DNA による情報通信技術の開発(千歳アルカデイア・プラザ)、2006.2.27 

58. 居城邦治「DNA 細線の作製とエレクトロニクス応用」、公開シンポジウム 高機能化 DNA によ

る情報通信技術の開発(千歳アルカデイア・プラザ)、2006.2.27 

59. H. YABU, M. TANAKA, and M. SHIMOMURA “Novel Nano- and Micro- Fabrication Technique of 
Polymer Materials Based on Self-Organization”, The Sixth France-Japan Workshop on Nanomaterials 
(Gateaux Kingdom SAPPORO), 2006.3.6-8 

60. H. Yabu, T. Higuchi, M. Shimomura “Self-organization of Polymeric Materials in Nanoparticles”, The 
Sixth France-Japan Workshop on Nanomaterials (Gateaux Kingdom SAPPORO), 2006.3.6-8 

61. K. Ijiro, Y. Hashimoto and Y. Matsuo “DNA-Assisted Nanofabrication of Metal Wire”, 2nd UK-Japan 
Symposium on Promotion of Regional Partnerships on Nanotechnology Development (The University of 
Newcastle), 2006.3.20-23 

62. 藪浩、樋口剛志、下村政嗣「自己組織化による高分子微粒子の作製と階層的構造制御」、2006 年

春季第 53 回応用物理学関係連合講演会(武蔵工業大学)、2006.3.22-26 

63. 下村政嗣「規則的に配列したナノ・マイクロ細孔を有する高分子フィルムの単一工程作製と応用」、

日本化学会第 86 春季年会アドバンスト・テクノロジー・プログラム(日大理工学部船橋キャンパ

ス)、2006.3.27-28 
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64. H. Yabu, T. Higuchi, M. Shimomura “Spontaneous Formation of Polymer Nanoparticles in 
Non-Equilibrium Process”, 11th International Symposium on Colloidal and Molecular Electro-optics 
(ELOPTO-2006)(Kyoto University), 2006.5.22-25 

65. 下村政嗣、藪浩、田中賢「自己組織化による高分子のマイクロ・ナノ加工-形がもたらす機能-」、

第 55 回高分子学会年次大会(名古屋国際会議場)、2006.5.24-26 

66. 居城邦治「ナノマテリアル DNA」、マリンバイオマテリアル(第 9 回マリンバイオテクノロジー

学会)(東京海洋大学)、2006.5.27 

67. 居城邦治「DNA の単一分子操作とナノマテリアルへの応用」、生命分子の集合原理に基づく分子

情報の科学研究ネットワーク拠点スクーリング(北海道大学)、2006.6.27-28 

68. 下村政嗣「自己組織化による高分子のナノ・マイクロ加工」、第 50 回日本学術会議材料工学連合

講演会(京大会館)、2006.12.13-15 

69. K. Ijiro “DNA-Assisted Nanofabrication of Functional Metal Structure”, 9th Hokkaido University+Seoul 
National University JOINT SYMPOSIUM (Hokkaido Univ.), 2007.1.24-26 

70. H. Yabu, T. Higuchi, M. Shimomura “Self-organization of Polymeric Materials in Nanoparticles”, The 
Sixth France-Japan Workshop on Nanomaterials (Gateaux Kingdom SAPPORO), 2006.3.6-8 

71. K. Ijiro, Y. Hashimoto, Y. Matsuo “DNA-templated Fabrication of Nanostructure”, The Sixth 
France-Japan Workshop on Nanomaterials (Gateaux Kingdom SAPPORO), 2006.3.6-8 

72. 田中賢「細胞機能制御を目指した自己組織化材料の設計」、第 57 回医用高分子研究会(東京工業

大学)、2007.3.9 

73. K. Ijiro “DNA-metal hybrid nanomaterials”, International Symposium on Nanospace and Materials 
(Kumamoto Univ.), 2007.3.15 

74. M. Tanaka, H. Sunami, S. Yamamoto and M. Shimomura “Novel Nano- and Micro- Fabrication Technique 
of Polymer Materials Based on Self-Organization”, 2nd UK-Japan Symposium on Promotion of Regional 
Partnerships on Nanotechnology Development (The University of Newcastle), 2006.3.20-23 

75. K. Ijiro, Y. Hashimoto and Y. Matsuo “DNA-Assisted Nanofabrication of Metal Wire”, 2nd UK-Japan 
Symposium on Promotion of Regional Partnerships on Nanotechnology Development (The University of 
Newcastle), 2006.3.20-23 

76. S. Yamamoto “Nanostructure-based polymer material science toward cutting-edge regenerative therapy 
techniques”, 2nd UK-Japan Symposium on Promotion of Regional Partnerships on Nanotechnology 
Development (The University of Newcastle), 2006.3.20-23 

77. M. Tanaka, H. Sunami, S. Yamamoto and M. Shimomura “Design of microporous polymer film 
"Self-organizaed Honeycomb Patterned Film"as advanced biomaterials and tissue engineering”, 2nd 
UK-Japan Symposium on Promotion of Regional Partnerships on Nanotechnology Development (The 
University of Newcastle), 2006.3.20-23 

78. 居城邦治「DNA を鋳型とした機能性ナノ構造の構築」、第 40 回若手ペプチド夏の勉強会(小樽)、
2007.8.5-7 

79. 居城邦治、田中あや、佐藤壮人、橋本裕一、松尾保孝「分子集合体システムの金属化による機能

性ナノ構造形成」、2007 年秋季 第 68 回応用物理学会学術講演会(北海道工業大学)、2007.9.4-8 

80. K. Ijiro “DNA-templated fabrication of metal nanowires and nanoparticles”, Joint Symposium for the 
Promotion of Academic exchange on Nanotechnology and Nanobiology (Hokkaido Univ), 2007.11.2 

81. K. Ijiro “DNA-assisted Fabrication of Photoluminescent Silver Nanoparticles”, KJFP 2007 (Gyeongju, 
Korea), 2007.11.22-25 

82. 居城邦治「DNA を用いた新規電子材料について」、第 8 回ナノ・バイオによる新電子材料研究委員

会（三井業際研究所）、2007.12.11 

83. 藪浩「自己組織化による高分子微粒子の作製・構造制御・機能化」、高分子学会第 4 回東北地区

活性化若手セミナー（清稜山倶楽部）、2008.3.10-11 

84. Y. Fukuhira “Honeycomb-patterned Biodegradable Polymer Film for Medical Applications conference: 
International Symposium on Engineering Materials based on Self-Assembling and Self-Organization”, 
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年 3 月 24 日、特願 2003-79849 
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4. 「癒着防止材、その製造方法およびその利用方法」、福平由佳子・兼子博章・鷲見芳彦・下村政嗣・田中賢、

帝人㈱、2003 年 4 月 10 日、特願 2003-106186 

5. 「ハニカム構造体を鋳型としたメゾ構造体の作製」、下村政嗣・藪浩・小幡法章・大園拓也、理化学研究所、

2003 年 5 月 2 日、特願 2003-127150 

6. 「撥水撥油性薄膜および製造方法」、下村政嗣・藪浩・海田由里子・山本博嗣、旭硝子㈱、2003 年 6 月 30
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2004-260844 

24. 「皮膚の光学的性状の計測装置」、岩井俊昭・石井勝弘、北海道大学・花王㈱、2004 年 10 月 14 日 

25. 「ハニカム構造体の製造方法」、下村政嗣・藪浩・児島美季・壷内幹彦・尾上慎弥、北海道大学長･協立化

学産業㈱、2005 年 1 月 27 日、特願 2005-020259 

26. 「光架橋性樹脂によるハニカム構造化膜の製造法」、下村政嗣・藪浩・児島美希・尾上慎弥・壷内幹彦、

協立化学・北海道大学、2005 年 1 月 27 日、特願 2005-020259 

27. 「DNA を用いた透明電極の作製方法」、居城邦治・佐藤壮人・松尾保孝、北海道大学、2005 年 1 月 31 日、

特願 2005-024545 

28. 「生体適合性および高体積変化能を有する組織体ならびにその作製方法」、居城邦治・石塚範子・松尾
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保孝、北海道大学、2005 年 1 月 31 日、特願 2005-024527 

29. 「神経細胞の培養方法、神経細胞培養基材、神経細胞、神経細胞システムおよび神経細胞システムの製

造方法」、桑原孝介・宮内昭浩・下村政嗣・田中賢・藪浩・鶴間章典、㈱日立製作所･北海道大学、2005

年 2 月 17 日、特願 2005-041381 

30. 「孤立した孔を持つハニカム構造体の製造法」、下村政嗣・田中賢・藪浩、北海道大学、2005 年 2 月 25 日、

特願 2005-052009 

31. 「異方性導電膜の製造方法」、別所久美・佐藤秀之・佐藤明生・下村政嗣・田中賢・藪浩、北海道大学長･

東海ゴム工業㈱、2005 年 2 月 25 日、特願 2005-049834 

32. 「異方性導電膜の製造方法」、別所久美・佐藤秀之・佐藤明生・下村政嗣・田中賢・藪浩、北海道大学長･

東海ゴム工業㈱、2005 年 2 月 25 日、特願 2005-049833 

33. 「細胞の分化／増殖を制御するための基材」、田中賢・鶴間章典・山本貞明・下村政嗣、北海道大学、

2005 年 3 月 2 日、特願 2005-058236 

34. 「ハニカム状多孔質体の製造方法」、下村政嗣・田中賢・藪浩、北海道大学、2005 年 4 月 13 日、特願

2005-115623 

35. 「高分子微粒子の製造法」、下村政嗣・田中賢・藪浩・樋口剛志・大里大輔、北海道大学、2005 年 4 月 20

日、特願 2005-122401 

36. 「腫瘍細胞転移抑制材料および腫瘍細胞増殖抑制材料、並びに医療器具」、田中賢・浜田淳一・豊川秀

英・山本貞明・下村政嗣、ゼオンメディカル㈱、2005 年 4 月 28 日、特願 2005-133320 

37. 「間葉系幹細胞から軟骨細胞を調整する方法」、田中賢・森田有香・山本貞明・下村政嗣、北海道大学、

2005 年 5 月 16 日、特願 2005-143162 

38. 「細胞増殖抑制フィルムおよび医療用具」、田中賢・山本貞明・下村政嗣・豊川秀英、ゼオンメディカル㈱、

2005 年 6 月 1 日、特願 2005-162044 

39. 「微生物セルロースからなるハニカム状多孔質体とその製造方法」、浦木康光・生方信・藪浩・田中賢・下村

政嗣、北海道大学、2005 年 5 月 30 日、特願 2005-156882 

40. 「セルチップ」、田中賢・築山周作・山本貞明・下村政嗣・成瀬英明・山崎英数、北海道大学、富士写真フイ

ルム、2005 年 5 月 30 日、特願 2006-149284 

41. 「積層フィルムおよび医療用具」、田中賢・山本貞明・下村政嗣・豊川秀英、ゼオンメディカル㈱、2005 年 6

月 1 日、特願 2005-162043 

42. 「皮膚再生用の細胞シートを作製するための構造体およびその利用」、ジェイムズ ロバート マクミラン・田

中賢・山本貞明・清水宏・下村政嗣、北海道大学、2005 年 6 月 28 日、特願 2005-188948 

43. 「フィルムの製造方法」、伊藤晃寿・下村政嗣・田中賢・藪浩、富士写真フィルム㈱、2005 年 7 月 29 日、特願

2005-222107 

44. 「高分子微粒子の製造法」、田中賢・大里大輔・樋口剛志・藪浩・山本貞明・下村政嗣、北海道大学、2005

年 8 月 1 日、特願 2005-222471 

45. 「自己組織化によるハニカム構造膜を用いた表示装置用シート、その製造方法および表示装置」、下村政

嗣・藪浩・串野光雄・藤田隆晴、北海道大学・㈱日本触媒、2005 年 8 月 11 日、特願 2005-232972 

46. 「新規複合体とその製造法」、田中賢・大里大輔・樋口剛志・藪浩・山本貞明・下村政嗣、北海道大学、2005

年 9 月 14 日、特願 2005-266439 

47. 「人工血管」、田中賢・高山あい子・下村政嗣、北海道大学、2005 年 9 月 28 日、特願 2005-281268 

48. 「パターン化ハニカム状多孔質体の製造方法」、下村政嗣・藪浩・田中賢、北海道大学、2005 年 10 月 19 日、

特願 2005-303898 

49. 「パターニングされた物質の製造方法」、藪浩・下村政嗣・居城邦治・松尾保孝・山本貞明・田中賢、北海道

大学、2005 年 10 月 25 日、特願 2005-309601 

50. 「微細構造体および微細構造体の製造方法」、桑原孝介・宮内昭浩・下村政嗣・藪浩・樋口剛志、㈱日立製

作所・北海道大学、2005 年 11 月 7 日、特願 2005-321717 

51. 「金属製薄膜とその製造方法」、下村政嗣・藪浩・山崎英数、北海道大学・富士フイルム、2006 年 1 月 25 日、

特願 2006-016377 

52. 「硬組織再生治療に用い得るハニカム状多孔質体」、田中賢・吉澤恵子・鶴間章典・山本貞明・下村政嗣、

北海道大学、2006 年 1 月 26 日、特願 2006-018260 
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53. 「ハニカム構造を有する生分解性フィルムの製造方法」、福平由佳子・北薗英一・兼子博章・鷲見芳彦・下

村政嗣・田中賢、帝人㈱、2006 年 1 月 31 日、特願 2006-22365 

54. 「ブロック共重合体からなるナノディスク」、藪浩・樋口剛志・下村政嗣、北海道大学、2006 年 2 月 3 日、特願

2006-026944 

55. 「生体組織再生用材料」、桑原孝介・宮内昭浩・下村政嗣・田中賢・藪浩、㈱日立製作所・北海道大学、

2006 年 3 月 3 日、特願 2006-057335 

56. 「多孔フィルムの製造方法」、藪浩・下村政嗣・三木康史・山崎英数、北海道大学・富士写真フイルム、2006

年 3 月 28 日、特願 2006-088613 

57. 「血液濾過膜の製造方法および濾過方法」、田中賢・下村政嗣・境野佳樹・伊藤敏古・寺島薫、富士写真フ

ィルム㈱、2006 年 4 月 12 日、特願 2006-109576 

58. 「人工血管用材料」、陳咏梅・田中賢・グン チェンピン・安田和則・山本貞明・下村政嗣・長田義仁、北海道

大学、2006 年 5 月 22 日、特願 2006-141838 

59. 「浮遊系細胞の培養に好適な材料」、田中賢・山本貞明・下村政嗣・榊昭雄、北海道大学・㈱ラボ、2006 年

5 月 22 日、特願 2006-141093 

60. 「非スフェロイド化幹細胞の調整方法」、田中賢・鶴間章典・山本貞明・下村政嗣、北海道大学、2006年9月

1 日、特願 2006-237680 

61. 「炭素構造体の製造方法及び炭素構造体、並びに炭素構造体の集合体及び分散体」、白谷俊史・相京浩

幸・山本昌樹・遠田淳・下村政嗣・山本貞明・居城邦治・土方健二・藪浩・松尾保孝・田中賢、北海道大学・

三菱化学㈱、2006 年 11 月 24 日、特願 2006-317609 

62. 「異方性導電膜およびその製造方法」、片山晶雅・林恭弘・佐藤明生・稲垣宏樹・下村政嗣・藪浩、北海道

大学・東海ゴム㈱、2007 年 1 月 31 日、特願 2007-020962 

63. 「粒子転写膜の製造方法および粒子保持膜の製造方法並びに異方導電膜」、稲垣宏樹・林恭弘・佐藤明

生・片山晶雅・下村政嗣・藪浩、北海道大学・東海ゴム㈱、2007 年 1 月 31 日、特願 2007 ｰ 020963 

64. 「ハニカム状多孔質フィルムを利用した高吸着性超撥水基板」、下村政嗣・石井大佑・藪浩、北海道大学・

理化学研究所、2007 年 3 月 6 日、特願 2007-055467 

65. 「銀微粒子と核酸の複合体及びその製造方法」、居城邦治・松尾保孝・佐藤壮人、科学技術振興機構、

2007 年 3 月 9 日、特願 2007-059748 

66. 「多孔フィルムの製造方法」、下村政嗣・藪浩・三木康史・山崎英数・伊藤晃寿、北海道大学・富士フイルム

㈱、2007 年 3 月 27 日、特願 2007-081832 

67. 「バイオセンサーチップ」、森永忠輔・日置岳彦・吉田光則・田中大之・金木則明・島田浩次・下村政嗣・藪

浩・児島美季、北海道大学・北海道工業試験場・室蘭工業大学・㈱メンテック、2007 年 3 月 29 日、特願

2007-089850 

68. 「膵島細胞からなる３次元凝集体をインビトロで製造する方法」、築山周作・田中賢・山本貞明・下村政嗣・

松下通明・藤堂省、北海道大学、2007 年 5 月 8 日、特願 2007-123708 

69. 「3 次元構造が形成された樹脂フィルムの製造方法」、西埜文晃・高木斗志彦・桑原昌宏・下村政嗣・居城

邦治・山本貞明・松尾保孝・藪浩、三井化学㈱・北海道大学、2007 年 5 月 31 日、特願 2007-145890 

70. 「周期的な構造が形成された樹脂フィルムの製造方法」、西埜文晃・高木斗志彦・桑原昌宏・下村政嗣・居

城邦治・山本貞明・松尾保孝・藪浩、三井化学㈱・北海道大学、2007 年 6 月 1 日、特願 2007-146849 

71. 「ハニカム状多孔質体の製造方法」、下村政嗣・田中賢・藪浩・山崎英数・外園裕久・福平由佳子・兼子博

章、北海道大学・富士フイルム㈱・帝人㈱、2007 年 10 月 11 日、特願 2007-526838 

 

②海外出願 (16 件) 
1. 「生体適合性と温度応答性を併せ持つ高分子」、田中賢・伊土直子・下村政嗣、(独)科学技術振興機

構、2003 年 3 月 26 日、国際出願番号：PCT/JP2004/004295 

2. 「微細突起構造体及びその製造方法」、田中賢・竹林允史・下村政嗣、科学技術振興機構、2003 年

11 月 27 日、国際出願番号：PCT/JP2003/015171 

3. 「細胞増殖抑制フィルムおよび医療用具」、田中賢・下村政嗣・豊川秀英、ゼオンメディカル㈱、2003

年 11 月 28 日、国際出願番号：PCT/JP2004/017572 

4. 「Dynamic Light Scattering Measurement Apparatus Using Phase Modulation Interference Method」、 

岩井俊昭・石井勝弘、大塚電子㈱、2004 年 10 月 20 日 
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5. 「異方性導電膜およびその製造方法」、別所久美・佐藤秀之・下村政嗣・田中賢・藪浩、東海ゴム工

業㈱、2005 年 3 月 29 日、国際出願番号：PCT/JP2005/006584 

6. 「ハニカム構造を有する生分解性フィルム」、福平由佳子・北薗英一・兼子博章・鷲見芳彦・下村政

嗣・田中賢、帝人㈱、2004 年 4 月 8日、国際出願番号：PCT/JP2004/005068 

7. 「サブミクロンハニカム構造の製造法」、下村政嗣・藪浩、北海道大学、2004 年 8 月 25 日、国際

出願番号：PCT/JP2005/15456 

8. 「ハニカム構造体の製造方法」、下村政嗣・藪浩・児島美季・壷内幹彦・尾上慎弥、北海道大学長･

協立化学産業㈱、2005 年 1 月 25 日、国際出願番号：PCT/JP2006/301158 

9. 「神経細胞の培養方法、神経細胞培養基材、神経細胞、神経細胞システムおよび神経細胞システム

の製造方法」、桑原孝介・宮内昭浩・下村政嗣・田中賢・藪浩・鶴間章典、㈱日立製作所･北海道大

学、2005 年 2 月 16 日、米国出願番号：11/354874/ 

10. 「孔の孤立したハニカム構造体の製造方法」、下村政嗣・田中賢・藪浩、北海道大学、2005 年 2 月

25 日、国際出願：PCT/JP2006/302074 

11. 「細胞の分化／増殖を制御するための基材」、田中賢・鶴間章典・山本貞明・下村政嗣、北海道大学、

2005 年 3 月 1 日、国際出願番号：PCT/JP2006/303909 

12. 「ハニカム状多孔質体の製造方法」、下村政嗣・田中賢・藪浩、北海道大学、2005 年 4 月 13 日、国

際出願番号：PCT/JP2006/307840 

13. 「腫瘍細胞転移抑制材料および腫瘍細胞増殖抑制材料、並びに医療器具」、田中賢・浜田淳一・豊川

秀英・山本貞明・下村政嗣、科学技術振興機構・北海道大学・ゼオンメディカル㈱、2005 年 4 月 28

日 

14. 「パターニングされた物質の製造方法」、藪浩・下村政嗣・居城邦治・松尾保孝・山本貞明・田中賢、

北海道大学、2005 年 10 月 25 日、国際出願番号：PCT/JP2006/320806 

15. 「硬組織再生治療に用い得るハニカム状多孔質体」、田中賢・吉澤恵子・鶴間章典・山本貞明・下村

政嗣、北海道大学、2006 年 1 月 24 日、国際出願番号：PCT/JP2007/051080 

16. 「Method of culturing neurons, neuron culture substrate, neurons, neuron system, and method 

for manufacturing neuron system」、K. Kuwabara, A. Miyauchi, M. Shimomura, M. Tanaka, H. Yabu, 

A. Tsuruma, Hitachi Ltd, Hokkaido University, 2007 年 3 月 14 日, 国際出願番号：Patent 

Number:GB2423774 

 

(５)受賞等  

   ①受賞 
1. 佐藤雄久、田中賢、竹林允史、西川和孝、長谷部清、松下通明、藤堂省、下村政嗣「生分解性高分

子を用いた多孔性 scaffold の作製と細胞接着・形態の変化」、第 83 日本化学会春季年会 2003 ｢講

演奨励賞｣受賞、2003.3.1 

2. 根本純司、浦木康光、岸本崇光、生方信、田中賢、下村政嗣「メゾスコピックパターンを有するセ

ルロースフィルムの調製」、日本木材学会 第一回北の木材科学賞、2003.3.1 

3. 田中賢、高山あい子、下村政嗣「自己組織化による血管系組織再生用スキャフォールドの作製」、

第３回日本再生医療学会総会「優秀演題」、2004.3.1 

4. 藪浩、田中賢、下村政嗣「自己組織化によるナノリング構造の作製」、2004 春季第 51 回応用物理

学会 第 16 回応用物理学会「講演奨励賞」、 2004.3.1 

5. 田中賢「生体適合性高分子表面の設計とメディカルデバイスへの展開」、平成 16 年度 高分子研究

奨励賞、2004.5.1 

6. Y. Hiroshi, S. Masatsugu “Novel Fabrication of Subwavelength Polymer Structures Based on 
Self-Organization”, Poster Award for Young Researcher, KJF200, 2004.11.5 

7. 藪浩、松本・羽鳥奨学賞(北海道大学)、2005.3.23 

8. O. Haruta, K. Ijiro “Molecular Recognition-Assisted Azobenzene Assembly in Nucleobase Monolayer at the 
Air-Water Interface”, Poster Award for Young Researcher, KJF2005, 2005.10.28 

9. 樋口剛志、藪浩、下村政嗣「ホモポリマー添加によるブロックコポリマー微粒子中の相分離構造の

制御」、第 59 回コロイドおよび界面化学討論会 ポスター賞、2006.9.13 

10. 築山周作、松下通明、田中賢、田村仁志、藤堂省、山本貞明、下村政嗣「ハニカムパターン化フィ

ルムによる成熟肝細胞・小肝細胞の接着形態および生存性の評価」、第 44 回日本人工臓器学会大会 
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オリジナル賞、2006.11.1 

11. A. Tanaka, Y. Matsuo, K. Ijiro “SINGLE MOLECULE OBSERVATION OF DNA BLOCK COPOLYMER 
SYNTHESIZED BY DNA POLYMERASE”, AsiaNANO2006 Outstanding research award, 2006.11.4 

12. M. Kojima, H. Yabu, M. Shimomura “Preparation of Photo-Crosslinked Honeycomb and Microdot 
Structures by Using Water Droplets as Templates” , AsiaNANO2006 Outstanding research award, 2006.11.4 

13. 樋口剛志、藪浩、下村政嗣「ブロック共重合体微粒子の作製」、平成 18 年度高分子学会東北支部研

究発表会 若手優秀発表賞、2006.11.9 

14. 下村政嗣「細胞培養デバイス用ハニカム膜の単一工程製造技術の開発」、nano tech 2007 国際ナノ

テクノロジー総合展・技術会議 nano tech 大賞 バイオテクノロジー部門、2007.2.23 

15. 田中あや「酵素による DNA ブロックコポリマーの合成と塩基配列に選択的な修飾」、日本化学会 学

生講演賞、2007.5 

16. 治田修「アゾベンゼンからなる薄膜の UV 照射による蛍光増強」、日本化学会 学生講演賞、2007.5 

17. 山本貞明、田中賢、角南寛、新井景子、高山あい子、山下慈京子、森田有香、下村政嗣「ハニカム

構造フィルム上におけるフィブロネクチンの吸着構造と細胞接着」、日本表面科学会 平成 19 年度

論文賞、2007.11.2 

18. 田島孝訓「イオン液体を用いた発光微粒子の作製」、2007 高分子学会東北支部研究発表会 若手優

秀発表賞、2007.11.15-16 

19. 下村政嗣他「北海道の地の利と人材を活かしたバイオとナノの連携プロジェクト―自己組織化ハニ

カム膜の製造技術と医療応用―」、第 2回モノづくり連携大賞 モノづくり連携大賞、2007.11.28 

 

   ②新聞報道 
1. 「北キャンパス発 研究者たち（下村政嗣）」、北海道新聞、2003 年 11 月 14 日 

2. 「バイオ革新 北の国から 札幌、産学官で産業集積づくり」、日経産業新聞、2004 年 2 月 23 日 

3. 「産学連携 大学走る 上・下」、日本経済新聞、2004 年 2 月 25 日 

4. 「DNA を芯に極細導線 半導体や微少機械に向け」、日経産業新聞、2004 年 6 月 25 日 

5. 「高分子とナノ粒子 北大・ＪＳＴ 水と有機溶媒で 簡単・安価に製造」、日経産業新聞、2004 年

12 月 22 日 

6. ｢北大リサーチ＆ビジネス｣2 年 医療､感染症、食の 3分野 最先端研究 事業化へ道」、北海道新聞、

2005 年 4 月 7 日 

7. 「ニッポンの技術再発見 第 103 回 癒着防止シート」、週間東洋経済、2006 年 4 月 29 日 

8. 「ナノテクで新産業創出 北大と英ニューカッスル大が協定」、北海道新聞、2005 年 10 月 4 日 

9. 「神経細胞の増殖・分化制御 孔径 3 マイクロメートル境に変化 北大が培養基板フィルム開発」、

日刊工業新聞、2006 年 2 月 27 日 

10. 「神経細胞 増殖・分化制御」、科学新聞、2006 年 3 月 17 日 

11. 「DNAで有機EL素子 ディスプレー安価で簡単に DNA情報処理など応用幅広く」、日本経済新聞、

2006 年 5 月 22 日 

12. 「ナノバイオ 微細構造に生物利用」、日経産業新聞、2006 年 5 月 29 日 

13. 「神経幹細胞の成長制御 微細空洞の樹脂シート活用 北大 再生医療の質向上」、日経産業新聞、

2006 年 12 月 21 日 

14. 「多孔質フィルム量産化 再生医療研究を後押し 臓器や筋肉の癒着防止 富士フィルムが試験販

売」、日経産業新聞、2007 年 2 月 21 日 

15. 「多孔フィルム大型化に成功 北大開発 手術時に患部保護」、北海道新聞、2007 年 3 月 8日 

16. 「知の開拓者 東北大教授に 3回目の転職 異分野融合 手腕に期待」、日経産業新聞、2007 年 3 月

13 日 

17. 「先端技術 東北大多元物質科学研究所 探訪イノベーション拠点 分野の壁超え高機能素材」、

日経産業新聞、2007 年 7 月 2日 

18. 「空気中の水分 水滴に 特殊な樹脂ｼｰﾄで収集 理研、農業・飲料水に活用」、日本経済新聞、2007

年 10 月 1 日 
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19. 「産学官連携で｢知の実用化｣を実現 第 2 回モノづくり連携大賞」、日刊工業新聞、2007 年 11 月

27 日 

20. 「第 2回モノづくり連携大賞 北大グループを表彰」、日刊工業新聞、2007 年 11 月 29 日 

21. 「産学官をつなぐ モノ作り大賞受賞例から モノづくり連携大賞 北海道グループ 膜製造と応

用を平行 認識共通化し連絡・確認」、日刊工業新聞、2007 年 12 月 4 日 

 

   ③その他 
1. 「北大ナノテク研究センターの陣容が固まる、医理工連携の伝統を生かす活動に期待」、日経ナノ

テクノロジー、2002 年 12 月 10 日 

2. 「自然現象を利用したナノテクの旗手」、Loop、2003 年 7 月 1日 

3. 「北大の下村教授 G ハニカム材料で細胞分離に成功 2 次加工技術も新たに確立 電池隔膜や記

録材料にも応用可能」、日経先端技術、2004 年 6 月 14 日 

4. 「日本炎症･再生医学会、ナノサイエンスの再生･抗炎症への応用でワークショップ」、日経ナノテ

クノロジーplus、2004 年 7 月 14 日 

5. 「ナノテクによる産業活性化を促進する調査事業、初めて北海道で始まる」、日経ナノテクノロジ

ーplus、2004 年 9 月 6日 

6. 「ナノテクキーパーソンインタビュー 真の自己組織化の実現には"人為性"と"自発性"の両立が不

可欠だ」、週刊ナノテク、2004 年 9 月 27 日 

7. 「スペシャルフィーチャー 解説･技術トレンド 自己組織化 最新の研究成果をみる（2005.2.1JST

茅領域公開シンポ）」、日経ナノテクノロジーPDFplus、2005 年 2 月 14 日 

8. 「北大、ナノデバイス実現の可能性を示す DNA を鋳型にした銀ナノ細線開発」、日経ナノテクノロ

ジー、2005 年 2 月 22 日 

9. 「北大の下村教授、自己組織化を利用する極めてシンプルなナノ・マイクロ構造の創製法を解説」、

日経ナノテクノロジーPDFplus、2005 年 2 月 28 日 

10. 「研究者通信 自己組織化によるナノバイオインターフェイスの設計と創製」、Japan Nanonet 

Bulletin 第 92 号、2005 年 7 月 6日 

11. 「連載ルポ先端人 第 7 回 下村政嗣 自己組織化を活用してつくり出したナノマテリアルで細胞培

養を制御する」、Bionics 2005 年 9 月号、2005 年 9 月 1日 

12. 「北海道大学と英ニューカッスル大学、部局間協定を締結」、週間ナノテク、2005 年 10 月 31 日 

13. 「自己組織化をキーワードに創造的研究を推進」、日経ナノビジネス(25)、2005 年 11 月 14 日 

14. 「低コストでなの構造を作成 細胞の培養状態を制御 自己組織化法を使った細胞培養用フィルム」、

日経バイオテクビジネスレビュー、2006 年 7 月 17 日 

15. 「水滴を“つかむ”膜ができた ナノテク・フロンティア」、Newton、2008 年 2 月 7日 

 

７ 研究期間中の主な活動（ワークショップ・シンポジウム等） 

 

年月日 名称 場所 参加人数 概要 
2003.3.3-5 ワークショップ「自己組織

化とは何か？」 

ホ テ ル ニ ド ム

(苫小牧) 

30 人 チーム構成メンバー、領域間共同
研究を予定している研究チーム、な
らびに連携が望ましい研究者の参
加の下、「自己組織化とは何か？
自己組織化材料の際立った特徴は
何か？」という課題について集中的
な議論を行った。 

2003.12.5 CREST 下村研究チームフ

ォーラム 

－日本における産官学連

携活動を考える－ 

北海道大学 30 人 産官学連携活動の観点から、医
療、情報、環境分野のニーズとナノ
テクノロジーシーズのマッチングを
考えるためのフォーラムを開催し
た。 

2004.2.28-29 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

ホ テ ル ニ ド ム

(苫小牧) 

5 人 CREST 茅領域下村研究チーム日
立製作所 日立研究所との共同研
究テーマの１つである、自己組織化
ナノマテリアルの再生医療応用に
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ついてこれまでの研究成果、特許
出願内容、今後の展開について、
打合せ＆ブレーンストーミングを行
った。 

2004.1.11-14 MEXT/NSF ジョイントシン

ポジウム 

サ ン タ バ ー バ

ラ 、 UCSB （ 米

国） 

30 人 ナノテクノロジーにおける自己組織
化、自己会合の役割を議論する日
米共同シンポジウム 

2004.5.7-8 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 10 人 CREST 茅領域下村研究チームで、
自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2005.1.17-18 Self-organization-Initiative 

Nano- Engineering (SINE)”

に関する国際シンポジウム

理化学研究所 40 人 文部科学省ナノテクノロジー総合プ
ロジェクト支援センター、理化学研
究所フロンティア研究システム、北
海道大学ナノテクノロジー研究セン
ターと共同開催した。 

2005.6.10-13 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 10 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2005. 

9.30-10.1 

下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 8 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2005. 

11.21-22 

下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 9 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2006.1.23 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 12 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2006.2.6 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 10 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2006.6.28-30 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 10 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用についてこれまでの研究
成果、特許出願内容、今後の展開
について、打合せ＆ブレーンストー
ミングを行った。 

2006.12.8 CREST－金沢大学－北海

道大学ジョイントフォーラム

ウェルシティー

金沢石川厚生

年金会館 

30 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用について、組織工学を専
門とする医学研究者から最新情報
を提供してもらうとともに、微粒子組
織体ならびにハニカム膜に関する
本チームの研究成果に対し意見を
頂戴し、今後のＣＲＥＳＴ研究のさら
なる推進を図ることを目的として開
催した。 

2007.6.20-21 昆虫ミメティクスとナノマテ

リアルシンポジウム 

東北大学 100 人 昆虫をはじめとする生物は、多様
なミクロ・ナノ構造を有してい
る。昆虫研究者と材料研究者、産
学研究者の異分野交流をはかる
場を作ることとした。 

2007.9.7 下村研究チーム・チームミ

ーテイング 

北海道大学 10 人 自己組織化ナノマテリアルの再生
医療応用について最終報告書作
成にむけてこれまでの成果報告を
行った。 

2008.3.3-5 ISEM2008 日本科学未来

館 

100 人 JST 領域横断企画として、東京工業
大学 彌田智一先生とジョイント国
際シンポジウムを開催した。 
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８ 研究成果の展開 

 

(1)他の研究事業への展開 

 

JST 研究成果活用プラザ北海道 平成 15 年度採択課題「自己組織化法を用いた細胞増殖抑

制機能を有する医療デバイスの開発」 

平成１６年度地域新生コンソーシアム研究開発事業「細胞培養ﾃﾞﾊﾞｲｽ用微細孔径ﾊﾆｶﾑ膜の

単一工程製造技術の開発」 

平成１９年度 NEDO ナノテク・先端部材実用化研究開発 「非対称ナノハニカム構造を持

つ新規癒着防止膜とその自己組織化製造プロセスの研究開発」 

 

(2)実用化に向けた展開 

 

平成１５年 日立製作所・北海道大学との包括連携締結：ナノインプリント法によって作

製したナノピラーシートの細胞培養基材への応用に関する共同研究。日立ハイテクノロジ

ーズから上市。 

平成１６年 帝人が、ハニカムフィルムの癒着防止効果について新聞発表 

平成１９年 富士フィルムが、ハニカムフィルムの試験販売開始 

平成１９年 国際ナノテク展においてナノテク大賞バイオテクノロジー部門 受賞 

 

 

９ 他チーム、他領域との活動とその効果 

 

(1)領域内の活動とその効果 

 

特になし。 

(2)領域横断的活動とその効果 

 

特にないが、領域横断的な企画として JST の支援を受け、２００８年３月３～５日に科学

未来館において下記のシンポジウムを開催する。 

 

「“工学的に使える”自己組織化材料に関する国際シンポジウム」  

彌田智一（東京工業大学資源化学研究所） ：蒲生健次「ナノファクトリと観測」領域 

下村政嗣（東北大学多元物質科学研究所） ：茅幸二「自己組織化」領域  

 

JST-CREST を推進する彌田チーム、下村チームの共通課題「“工学的に使える”自己組織

化材料」に関する国際シンポジウム（仮題：International Symposium on Self-assembled 

Nanostructured Materilas toward New Science and Technology）を開催する。 

 「自己組織化」は、昨今のナノサイエンス・ナノテクノロジーの隆盛の中で、人類が未

だ“使いこなせていない”ボトムアップ型アプローチの最重要課題である。これは、ナノ

バーチャルラボはもとより、広くＪＳＴの支援するプロジェクトの研究対象として活発に

研究されている。特に、「自己組織化による材料創製」は、今後の科学技術を支える基盤材

料と期待されながら、過去十数年に亘る幅広い分野における原理実証から、ようやく“使

える”材料への展開も始まってきた。また、一般にも「自己組織化」という言葉が認知さ

れるようになり、ナノバーチャルラボの終了するタイミングでその成果をアピールし、さ

らなる可能性を議論することは極めて有益である。  

彌田チームと下村チームは、ナノバーチャルラボの戦略目標、「情報処理・通信における

集積・機能限界の克服実現のためのナノデバイス・材料・システムの創製」と「非侵襲性

医療システム実現のためのナノバーチャルテクノロジーを活用した機能性材料・システム

の創製」の中で、物理的展開をはかる蒲生領域と生物・医学的展開をはかる茅領域で独自

に“工学的に利用できる”「自己組織化材料」の創製を行い、自己組織化の最大の利点であ

る大量生産できる自己組織化ナノ構造材料を開発してきた。ここで言う“工学的利用”と
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は、新しい産業創出のための技術移転のみならず、ナノ構造機能を探索して新しい材料科

学を開拓するために信頼性の高い基盤材料を提供することを意味する。  

本企画では、独自のナノ構造材料の作製プロセスを開発してきた彌田チームと下村チー

ムが中心となり、国内外より関連する若手研究者の参加を募り、工学的に利用できる自己

組織化材料を目指した最新の研究発表を通じて、異分野の交流と今後の展開を議論するこ

とを目的とする。 

 

 

１０ 研究成果の今後の貢献について 

 

(1)科学技術の進歩が期待される成果 

 

○非平衡プロセスに基づく自己組織化ナノテクノロジー、とりわけ材料の作製とその医療

応用に関するプロジェクトは日本発のオリジナル研究である。ハニカムフィルムについて

は世界的にも研究例が増加しているが、本チームは先導的な立場にある。 

ブロック共重合体からなるナノ微粒子の作製は、材料分野では世界的に権威ある Advanced 

Materials 誌に掲載され、ハニカムフィルムの応用展開に関する論文はアメリカ化学会発行

で界面科学では最も権威ある Langmuir 誌において、２００５年度上半期の最多アクセス論

文ベスト１４であった。 

○自己組織化と自己集合の定義と役割を明確にし、研究・開発の飛躍的発展をもたらすべ

く、以下の国際会議ならびに書籍の出版をおこない、広く問題提起をおこなった。 

＜＜シンポジウム＞＞ 

Japan-US symposium on “Directed Self-Assembly and Self-Organization” 

Sponsors: 

The Ministry of Education, Culture, Sports, Science and Technology (MEXT) 

The National Science Foundation (NSF) 

On the campus of the University of California, Santa Barbara 

January 12 – 14, 2004 

Co-Chairs: Masatsugu Shimomura, Hokkaido University 

Matthew Tirrell, University of California, Santa Barbara 

 

Self-organization-Initiative Nano-Engineering (SINE) 

New Development of Nanotechnology based on Self-organization and Self-assembly 

Supported by  

Nanonet (http://www.nanonet.go.jp/english/) 

FRS, RIKEN (http://www.riken.jp/engn/r-world/riken/form/frontier.html) 

CREST (http://www.self-org.jst.go.jp/english/index.html) 

Co-Chairs: Masatsugu Shimomura, Hokkaido University 

Toyoki Kunitake, RIKEN 

Tomohiko Yamaguchi, AIST 

 

昆虫ミメティクスとナノマテリアル 

The Sendai Symposium on Insect Mimetics and Nano Materials 

主催：科学技術振興機構 戦略的創造研究推進事業、東北大学多元物質科学研究所 

共催：ＮＴＳ出版 

開催日：平成１９年６月２０～２１日 （２０日１３時～１８時、２１日９時～１５時） 

開催場所：東北大学片平キャンパス さくらホール 

 

＜＜出版＞＞ 

「自己組織化ナノマテリアル フロントランナー８５人が語るナノテクノロジーの新潮

流」 フロンティア出版 フロンティアテクノシリーズ No.9 

監 修  国武豊喜 北九州市立大学教授・副学長 / 理化学研究所 

編集幹事 下村政嗣 北海道大学教授／理化学研究所 
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     山口智彦 産業技術総合研究所 

編 集  居城邦治 北海道大学教授 

     亀井信一 三菱総合研究所 

     高野潤一郎 ５Ｗ１Ｈ、元・科学技術政策研究所    

■体裁／B5 判・392 頁 

■価格／57,750 円 (本体 55,000 円＋税)  

■発行／2007 年 2 月 15 日 

 

(2)社会・経済の発展が期待される成果 

 

高分子膜の微細加工は、主としてエンボスやナノインプリントによってなされており、

高価な設備を必要とする多段工程からなるリソグラフィーベースの金型技術を用いるため

に製品価格は高くならざるを得ない。自己組織化を利用したハニカム膜やナノ微粒子は，

多様な高分子素材から単一工程で作製できることが特徴であり、このことは製造単価に反

映される。自己組織化技術により、安価に製造される高性能な機能性高分子材料は細胞培

養デバイスや表示デバイスなど情報通信・医療材料分野の市場において高い占有率を獲得

するだけでなく、環境負荷の低減を可能とする生産技術をもたらすものと期待できる。 

 

 

１１ 結び 

 

非平衡状態にもとづく自己組織化現象を有効に利用することで、内部にナノ構造を有す

る高分子ナノ微粒子の作製を達成した。さらに自己組織化によって作製したハニカム様多

孔質高分子フィルムが細胞培養基材として有効であることを示し、とりわけ血管内皮細胞

の増殖性制御に成功した。また、自己組織化過程の数理シミュレーションにより高分子ナ

ノ微粒子における内部構造形成の機構を明らかにした。さらに、数理シミュレーションに

よって血管新生のための足場設計指針の検討を行った。 

 

本研究において、自己組織化技術がボトムアップナノテクノロジー実現に向けて有効で

あることを証明できたと確信している。「自己組織化」と「自己集合」の違いを意識すべき

であることは、今年１２月にドイツで'Pattern formation: Self-organization versus 

Self-assembly?'（http://www.mpipks-dresden.mpg.de/~patfor07/）と題するシンポジウ

ムが開催されるように、開催世界的にも議論の的になっている。本研究を通じて我々が問

題提起してきた点は、「自己組織化ナノマテリアル」の企画提案に集約されており、以下に

その全文を転記しておきたい。 

「ナノマテリアル研究における自己組織化技術が重要視されています。原子・分子を一

個一個組み上げ、組織や配列を精密に制御するボトムアップ方式のナノテクノロジーにお

いては、生命体に見られるような「自己組織化」を上手く活用することが重要だとされて

います。そもそも「自己組織化」という言葉や概念は、自然科学や社会科学の学術用語と

してのみならず、社会一般でも広く用いられているものです。それ故にディシプリンを越

えた厳密な定義は難しいように思われますが、自然科学においてその概念の基になってい

るのはプリゴジンが提唱した散逸構造です。プリゴジンは、物質やエネルギーの絶え間な

い出入りがある非平衡開放系で、混沌とした無秩序から自発的に形成された秩序構造を散

逸構造と命名し、結晶のような平衡系で形成される秩序構造を自己集合として両者を区別

したのです。 

一方、我が国のナノテクノロジー研究においては、「自己組織化」と「自己集合」が曖昧

に使われているように思われます。例えば、金の表面に有機硫黄化合物が化学吸着して形

成される Self-Assembled Monolayer (SAM)が「自己組織化単分子膜」と訳されているのは、

あきらかな誤訳です。分子ナノテクノロジーにおける「自己組織化」とは、概ね、分子や

原子が自然に集まって高度な分子組織体を作り上げることと解釈されているようです。水

素結合やパイ電子相互作用のような弱い分子間力を巧みに利用することで、テーラーメー

ドな分子集合体が形成されますが、プリゴジンの定義に基づけば、これら分子集合体の多

くは平衡系で形成される構造であるので、結晶と同様に自己集合にカテゴライズされるべ
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きもののようにも思われます。 

しかし、自己集合と自己組織化の区別、さらにはナノテクノロジーにおける自己組織化

の意義や位置づけはいまだに明確であるとは言いがたく、混乱した状況にあります。そも

そも、プリゴジン的（もしくは古典的）解釈によって問題は解決するのでしょうか。実は、

この混乱は、我が国に限ったことではないように思われます。超分子化学の提唱者である

Jean-Marie Lehn 教 授 は ” Toward complex matter: Supramolecular chemistry and 

self-organization”と題した総説（Proc.Nat.Acad.Sci., 99,4763(2002)）において、分

子ナノテクノロジーにおける「自己集合」と「自己組織化」の違いに言及し、分子や超分

子が分子情報によって機能を有する組織になることが「自己組織化」であり、ＤＮＡによ

る情報から超分子構造が形成される生物こそが「自己組織化」のお手本であるとしていま

す。そして、実際に自然界で起こっている非平衡プロセスや散逸構造を取り込んでいくこ

とが、超分子化学の最終的なゴールであると提唱しているのです。 

 生物の構造形成は、きわめて階層的であり、また、スケールが大きくなるにつれて新た

な機能が発現され、さらにまたその階層構造も複雑になっていきます。鞭毛モーターのよ

うに、多種多様な蛋白質分子が弱い分子間相互作用の集積によって自発的に組織化してで

きた複雑な超分子構造体の形成は、個々の蛋白質の構造があらかじめ DNA によってプログ

ラムされているから可能となるのかもしれません。しかし一方で、生物は多様性と個性を

も併せ持っており、遺伝情報だけでは決定されない構造もあります。例えば、シマウマや

熱帯魚の模様などの、チューリングパターンと呼ばれる構造は、遺伝子によって完全に記

述されるものではないのです。チューリング構造は、活性因子と抑制因子が関与する反応

拡散系において形成される時間的・空間的な周期構造であり、環境の影響を大きくうけて

ダイナミックにかつ自発的に組織やパターンが形成される現象なのです。 

 非常によくできた「ナノデバイス」（あるいはナノマシン）として生物を捉え、それが設

計され構築されるときに、自己集合や自己組織化現象がどのような側面で出現するのかを

見ることで、ナノテクノロジーにおける自己組織化、自己集合の役割が見えてくるように

思われます。今回の企画では、自己組織化を、以下に要約した「自己集合」と「散逸構造」

を統合した概念として幅広く捉えることにしました。なぜならば、生物は、これら２つの

秩序形成の原理をもとに、物質を巧みに使ってボトムアップの自己組織化を行っているか

らです。ここに革新的な自己組織化材料の設計のためのヒントが隠されています。 

本企画では、ナノマテリアル研究に携わる先導的研究者への質問とその回答を通して、

ナノマテリアル研究における自己組織化と自己集合の意味と将来展望を考えることにしま

した。すでに、散逸構造にアシストされた自己集合（Dissipative Structure-Assisted 

Self-Assembly）という概念も提唱されて、また、「液滴エピタキシー法」とも呼ばれる半

導体量子ドットの生成や、BZ 反応やベナール対流などに基づく周期的なパターン形成など、

自己組織化現象が微細加工技術やナノパターン化技術として可能性を持つことも指摘され

てはじめています。自己組織化の現代的解釈と、そこから生み出されるであろう新しい産

業の可能性を明らかにすることで、自己組織化ナノマテリアルの新しい潮流を我が国から

発信したいと考えています。」 
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