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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　深さ又は幅の少なくとも一方が、１０ｎｍ以上１０００ｎｍ以下のサイズの溝を、一面
に有する第１基板と、該第１基板と互いの一面同士を接合して一体に設けられ、前記第１
基板の深さ又は幅の少なくとも一方が、１０ｎｍ以上１０００ｎｍ以下のサイズの溝とと
もにナノ流路を形成する第２基板とを備えたナノ流体デバイスであって、
　前記第１基板または前記第２基板のいずれか一方は、平面視して前記ナノ流路と重なる
位置の一部に少なくとも薄肉部を備え、
　前記ナノ流路は、
　一方向に延在する流路部と、
　平面視で前記薄肉部と重なる位置に設けられ、前記流路部より幅が広い動作領域である
貯留部と、を備え、
　前記貯留部の幅が、２μｍ以上であり、前記貯留部の深さが、１０ｎｍ～１０００ｎｍ
であり、
　前記ナノ流路を形成する前記第１基板及び前記第２基板は、ヤング率が１０９Ｐａ以上
であり、
　前記薄肉部が押圧された際に、前記ナノ流路を塞ぐように前記薄肉部が変形する、ナノ
流体デバイス。
【請求項２】
　前記薄肉部のナノ流路が延在する方向の幅が２～１００μｍである請求項１に記載のナ
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ノ流体デバイス。
【請求項３】
　前記第１基板または前記第２基板のうち、前記薄肉部を備えない方の基板が、前記薄肉
部に相対する前記ナノ流路内の位置に、変形した薄肉部が当たる突起部を有する請求項１
または２に記載のナノ流体デバイス。
【請求項４】
　前記第１基板または前記第２基板のうち、前記薄肉部を備えない方の基板が、前記薄肉
部に相対する前記ナノ流路内の位置に、変形した薄肉部の形状に合わせた凹部を有する請
求項１～３のいずれか一項に記載のナノ流体デバイス。
【請求項５】
　前記押圧を行う押圧機構を備えた請求項１～４のいずれか一項に記載のナノ流体デバイ
ス。
【請求項６】
　請求項１～５のいずれか一項に記載のナノ流体デバイスを備えた化学分析装置。
【請求項７】
　請求項１～５のいずれか一項に記載のナノ流体デバイスと、該ナノ流体デバイスを挟む
ように配置されたマイクロスケールのマイクロ流路を有する２つ以上のマイクロ流路デバ
イスとを備え、
　前記ナノ流体デバイスと前記２つ以上のマイクロ流路デバイスのそれぞれとは、前記ナ
ノ流路と前記マイクロ流路との連通によって連結され、
　前記ナノ流体デバイスで化学分析を行うことができる化学分析装置。

【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、ナノ流体デバイス及び化学分析装置に関する。
【背景技術】
【０００２】
　従来、マイクロスケールの微細空間は、混合・反応時間の短縮化、試料・試薬量の大幅
な低減、小型デバイス化などを実現するものとして、診断・分析などの分野での利用が期
待されている。例えば、数センチメートル角のガラス基板（マイクロチップ）上に、深さ
が数百μｍ以下の溝からなるマイクロチャネル（マイクロ流路）を形成し、化学システム
を集積化したデバイスが知られている。
【０００３】
　化学システムを集積化するための１つの要素デバイスとして、流体を制御することがで
きるバルブ等のデバイスがある。バルブをデバイスに組み込むことにより、マイクロチャ
ネルを流れる流体の流れ方向を規定したり、流体の流れそのものを制御したりすることが
できる。
【０００４】
　例えば、非特許文献１には、柔らかいポリマー物質であるジメチルポリシロキサン（Ｐ
ＤＭＳ）の形状変化を利用して、マイクロ流路を開閉するデバイスが記載されている。
【０００５】
　また例えば、特許文献１には、中空部が設けられたガラス基板を用い、中空部の容積を
変更することで流体を制御することができるマイクロスケールのバルブが設けられた流体
制御デバイスが記載されている。
【０００６】
　ところで、近年、マイクロスケールの微細空間から更にスケールを小さくしたナノスケ
ールの微細空間の検討が進められている。
【０００７】
　ナノスケールの微細空間は、単一細胞よりも圧倒的に小さいため、単一細胞分析デバイ
スとしての利用も期待されている。例えば、大きさが数十μｍの細胞一個の中のタンパク



(3) JP 6806374 B2 2021.1.6

10

20

30

40

50

質などを、それよりも圧倒的に小さな数十～数百ｎｍの拡張ナノ空間で分析することで、
これまでの多数細胞の平均では分からなかった各細胞固有の機能解析が可能となる。また
例えば、癌診断などを初期に発生した癌細胞一個で行うことなどが期待される。
【０００８】
　さらに、ナノスケールの微細空間を用いたデバイスは、超高感度な分析ツールになるこ
とも期待される。
このように、拡張ナノ空間を利用することで、高感度、高速のクロマトグラフィ、単一分
子や可算個分子（数えられる程度の分子）のイムノアッセイ等が実現可能となる。
【０００９】
表面の影響が支配的なナノスケールの微細空間内では、マイクロスケールの微細空間と比
べて溶液物性が特異な性質を示す。そのため、この特異な溶液物性を利用した新たなデバ
イスに注目が集まっている。
【００１０】
　このような数十～数百ｎｍの拡張ナノ空間を利用した革新的な機能デバイスにおいても
、ナノチャネル内を流れる流体を制御したいという要望がある。例えば、非特許文献２に
は、ナノ流路内に疎水部と親水部を設け、これらの界面のラプラス圧を利用したストップ
バルブが記載されている。
【先行技術文献】
【特許文献】
【００１１】
【特許文献１】特開２０１４－２９３２７号公報
【非特許文献】
【００１２】
【非特許文献１】Ｍａｒｃ　Ａ．Ｕｎｇｅｒ　ｅｔ　ａｌ．，Ｓｃｉｅｎｃｅ，Ｖｏｌ．
２８８，ｐ１１３－１１６，２０００．
【非特許文献２】Ｋ．Ｍａｗａｔａｒｉ　ｅｔ　ａｌ．，Ａｎａｌ．Ｃｈｅｍ，２０１２
，８４，１０８１２－１０８１６.
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１３】
　しかしながら、ナノサイズの流路を開閉自在に制御できるナノ流体デバイスは実現され
ていなかった。
【００１４】
　例えば、非特許文献１に記載のように柔らかいＰＤＭＳ等は、ナノサイズの流路を作製
することができても、その流路を開閉自在に制御するバルブとして機能することは難しい
。
【００１５】
　ナノサイズの流路はマイクロサイズの流路と比較して狭い。そのため、流路内にかかる
内圧が高く、流路の開閉を行う際に押圧を強くする必要がある。しかしながら、流路を構
成する材質として柔らかいＰＤＭＳ等を用いると、内圧に押されてＰＤＭＳが変形し、設
計されたナノ流路の形状を維持することができなくなる。また押圧時の変形が強すぎて、
ＰＤＭＳ同士が吸着する場合もあり、ナノ流路を維持することができない。つまり、ナノ
流路を開閉するナノ流体デバイスとしてＰＤＭＳ等の柔らかい部材は用いても充分な効果
を得ることができない。またこの他にも、流路を構成する材質としてＰＤＭＳ等を用いた
ナノ流体デバイスは、有機系の化学プロセスで用いることができないという問題もある。
【００１６】
　また例えば、特許文献１に記載の流体制御デバイスに用いられるダイアフラム型のバル
ブ構造は、ナノスケールにスケールダウンすることができない。特許文献１のダイアフラ
ム型のバルブは、ガラスに中空部を形成し、中空部の容積を変更することで、流体の流れ
を制御している。ガラスに制御して設けることができる中空部の穴径は、数十μｍ～数百
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μｍ程度である。すなわち、ナノスケールの流路に対して中空部を適用しようとすると、
穴径が大きすぎ、バルブとして適切に機能することができない。また集束イオンビーム（
ＦＩＢ）を用いることで、ビーム径を数ｎｍから数百ｎｍまで絞り、貫通孔を設けること
も考えられるが、ＦＩＢ加工ではガラスを貫通するほどの穴を形成することができない。
【００１７】
　一方で、非特許文献１に記載のラプラス圧を利用したストップバルブは、ナノサイズの
流路の流れを制御できる。しかしながら、ラプラス圧を利用したストップバルブは、液体
の表面張力によって生じるラプラス圧を閾値として流体を制御している。そのため、流体
の流れを一回しか制御することができず、複数回にわたって自在に流体の流れを制御する
ことは難しい。
【００１８】
　本発明は、上記事情に鑑みなされたものであり、ナノ流路を開閉できるバルブが設けら
れたナノ流体デバイスを提供することを目的とする。またこれらのナノ流体デバイスを用
いた化学分析装置を提供することを目的とする。
【課題を解決するための手段】
【００１９】
　上記課題を解決するため、本発明は以下の手段を採用した。
（１）本発明の一態様に係るナノ流体デバイスは、深さ又は幅の少なくとも一方が、１０
ｎｍ以上１０００ｎｍ以下のサイズの溝を、一面に有する第１基板と、該第１基板と互い
の一面同士を接合して一体に設けられ、前記第１基板の深さ又は幅の少なくとも一方が、
１０ｎｍ以上１０００ｎｍ以下のサイズの溝とともにナノ流路を形成する第２基板とを備
えたナノ流体デバイスであって、前記第１基板または前記第２基板のいずれか一方は、平
面視して前記ナノ流路と重なる位置の一部に少なくとも薄肉部を備え、前記ナノ流路は、
一方向に延在する流路部と、平面視で前記薄肉部と重なる位置に設けられ、前記流路部よ
り幅が広い動作領域である貯留部と、を備え、前記貯留部の幅が、２μｍ以上であり、前
記貯留部の深さが、１０ｎｍ～１０００ｎｍであり、前記ナノ流路を形成する前記第１基
板及び前記第２基板は、ヤング率が１０９Ｐａ以上であり、前記薄肉部が押圧された際に
、前記ナノ流路を塞ぐように前記薄肉部が変形する。
【００２１】
（２）上記（１）に記載のナノ流体デバイスにおいて、前記薄肉部のナノ流路が延在する
方向の幅が２μｍ～１００μｍであってもよい。
【００２３】
（３）上記（１）または（２）に記載のナノ流体デバイスにおいて、前記第１基板または
前記第２基板のうち、前記薄肉部を備えない方の基板が、前記薄肉部に相対する前記ナノ
流路内の位置に、変形した薄肉部が当たる突起部を有してもよい。
【００２４】
（４）上記（１）～（３）のいずれか一つに記載のナノ流体デバイスにおいて、前記第１
基板または前記第２基板のうち、前記薄肉部を備えない方の基板が、前記薄肉部に相対す
る前記ナノ流路内の位置に、変形した薄肉部の形状に合わせた凹部を有してもよい。
【００２５】
（５）上記（１）～（４）のいずれか一つに記載のナノ流体デバイスにおいて、前記押圧
を行う押圧機構を備えてもよい。
【００２６】
（６）本発明の一態様に係る化学分析装置は、上記（１）～（５）のいずれか一つに記載
のナノ流体デバイスを備える。
【００２７】
（７）本発明の一態様に係る化学分析装置は、上記（１）～（５）のいずれか一つに記載
のナノ流体デバイスと、該ナノ流体デバイスを挟むように配置されたマイクロスケールの
マイクロ流路を有する２つのマイクロ流路デバイスとを備え、前記ナノ流体デバイスと前
記２つのマイクロ流路デバイスのそれぞれとは、前記ナノ流路と前記マイクロ流路との連
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通によって連結され、前記ナノ流体デバイスで化学分析を行うことができる。
【発明の効果】
【００２８】
　本発明の一態様に係るナノ流体デバイスによれば、ナノ流路を自在に開閉することがで
き、ナノ流路を流れる流体を制御することができる。
【図面の簡単な説明】
【００２９】
【図１】本発明の一実施形態に係るナノ流体デバイスを模式的に示した斜視模式図である
。
【図２】本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスを切断した断面（図１のＡ－Ａ面）を
模式的に示した図である。
【図３】本発明の一態様に係るナノ流体デバイスの平面模式図である。
【図４】本発明の一態様に係るナノ流体デバイスの機能を説明するための断面模式図であ
る。
【図５】本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスを切断した断面の変形例を模式的に示
した図である。
【図６】本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスを切断した断面の変形例を模式的に示
した図である。
【図７】本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスを切断した断面の変形例を模式的に示
した図である。
【図８】本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスを切断した断面の変形例を模式的に示
した図である。
【図９】本発明の一態様に係るナノ流体デバイスの平面模式図である。
【図１０】本発明の一態様に係るナノ流体デバイスの機能を説明するための断面模式図で
ある。
【図１１】本発明の一態様に係る化学分析装置の斜視模式図である。
【図１２】実施例１の流体デバイスに蛍光溶液を注入し、アクチュエーターを動作し、ナ
ノ流路を開閉前後の顕微鏡画像である。
【発明を実施するための形態】
【００３０】
　以下、本発明について、図面を用いてその構成を説明する。以下の説明で用いる図面は
、特徴をわかりやすくするために便宜上特徴となる部分を拡大して示している場合があり
、各構成要素の寸法比率などは実際と同じであるとは限らない。以下の説明において例示
される材料、寸法等は一例であって、本発明はそれらに限定されるものではなく、その要
旨を変更しない範囲で適宜変更して実施することが可能である。
【００３１】
（ナノ流体デバイス）
　図１は、本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスの斜視模式図である。ナノ流体デバ
イス１０は、溝１ａを有する第１基板１と、第１基板１と接合する第２基板２とからなる
。ナノ流体デバイス１０の使用態様時においては、ナノ流体デバイス１０には、ナノ流体
デバイス１０の所定の箇所を押圧するアクチュエーター（押圧機構）３が設けられる。
【００３２】
　ナノ流体デバイス１０は、第１基板１と第２基板２が接合されることによって形成され
たナノ流路Ｃを有する。ナノ流路Ｃは、第１基板１の溝１ａと第２基板２の一面によって
形成されている。
【００３３】
　図２は、本発明の一態様にかかるナノ流体デバイスを切断した断面（図１のＡ－Ａ面）
を模式的に示した図である。図２に示すように、アクチュエーター３によって押圧される
側の第２基板２には薄肉部２Ａが設けられている。図２におけるナノ流体デバイス１０に
おいては、第２基板２全体が薄化され薄肉部２Ａとなっている。薄肉部２Ａは、アクチュ
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【００３４】
　薄肉部２Ａが設けられていない第１基板１の薄肉部２Ａと相対する位置には、突起部１
Ａが設けられている。アクチュエーター３の押圧により変形した薄肉部２Ａが突起部１Ａ
と密着することで、ナノ流路Ｃが塞がれる。すなわち、ナノ流体デバイス１０では、アク
チュエーター３の押圧により、ナノ流路Ｃを開閉することができる。
【００３５】
　薄肉部２Ａの厚みは、押圧する圧力及び第２基板２の硬度等によって異なる。アクチュ
エーター３の押圧により薄肉部２Ａと突起部１Ａが密着するのに必要な動作量が充分小さ
ければ、薄肉部２Ａの厚みは１０ｍｍ程度でもよいが、薄肉部２Ａの厚みは１００μｍ以
下であることが好ましく、１０μｍ以下であることがより好ましい。また薄肉部２Ａの厚
みは、１００ｎｍ以上であることが好ましい。
　薄肉部２Ａがこの厚みの範囲内であれば、薄肉部２Ａが押圧により破断することなく、
変形することができる。
【００３６】
　薄肉部２Ａにアクチュエーター３を押圧する圧力は、ナノ流体デバイスを構成する材料
のヤング率、厚み、押圧箇所の面積等によって変化する。しかしながら、ナノ流路内の内
圧以上の押圧で押す必要があり、１０６Ｐａ以上であることが好ましく、１０７Ｐａ以上
であることがより好ましく、１０９Ｐａ以上であることがさらに好ましい。
【００３７】
　図３は、本発明の一態様に係るナノ流体デバイスの平面模式図である。図３に示すナノ
流体デバイス１０に設けられたナノ流路Ｃは、流路部Ｃ１と、貯留部Ｃ２とを有する。流
路部Ｃ１は、流体を供給側から排出側に向かって流す通路である。貯留部Ｃ２は、アクチ
ュエーター３の押圧により流体が堰き止められた際に、流体を貯留する。貯留部Ｃ２は、
バルブの動作部である薄肉部２Ａが動作できる動作領域でもある。貯留部Ｃ２を有するこ
とで、流体を堰き止めた際に流路抵抗が急激に大きく変化することを避けることができる
。
【００３８】
　ナノ流路Ｃは、深さ又は幅の少なくとも一方が、拡張ナノサイズである。拡張ナノサイ
ズとは、１０ｎｍ～１０００ｎｍまでのサイズを意味する。拡張ナノサイズは、大きさが
数十μｍの細胞一個中のタンパク質と比較しても小さい。そのため、各細胞それぞれを分
離して流通することができる。またナノ流路Ｃの空間体積が、フェムトリットルからアト
リットルと極めて小さくなり、ナノ流路Ｃに供給する液量を極めて少ない量とすることが
できる。
【００３９】
　ナノ流路Ｃの内、流路部Ｃ１の深さＤｃは、１０ｎｍ～１０００ｎｍであることが好ま
しく、１００ｎｍ～６００ｎｍであることがより好ましく、３００ｎｍ～５００ｎｍであ
ることがさらに好ましい。また流路部Ｃ１の幅Ｗｃは、１０ｎｍ～１０００ｎｍであるこ
とが好ましく、５００ｎｍ～１０００ｎｍであることがより好ましく、７００ｎｍ～９０
０ｎｍであることがさらに好ましい。流路部Ｃ１が当該範囲内であれば、流路部Ｃ１は加
工精度よく加工することができると共に、多数細胞が一度に流路部Ｃ１に流入することを
防ぐことができる。
【００４０】
　ナノ流路Ｃの貯留部Ｃ２の体積は、ピコリットル以下であることが好ましく、以下の関
係式（１）を満たすことが好ましい。
【００４１】
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【数１】

【００４２】
　貯留部Ｃ２の体積が拡張ナノサイズのナノ流路Ｃ１から供給される流体の体積に対して
極めて大きいと、貯留部Ｃ２に流入した溶液が貯留部Ｃ２を満たすことができずデッドス
ペースが生じる。その結果、ナノ流路Ｃを塞いでいないのに、ナノ流路Ｃの排出側に流体
が流通しない場合が生じ、ナノ流体デバイス１０の流体の制御性が低下する。
【００４３】
　上述のように、ナノ流路Ｃは拡張ナノサイズである。つまり、流路内に流れる流体の体
積はフェムトリットルからアトリットルである。貯留部Ｃ２の体積がピコリットル以下で
あれば、貯留部Ｃ２にデッドスペースが生じ、流体が貯留部Ｃ２で滞留することを防ぐこ
とができる。
【００４４】
　また式（１）は、よりデッドスペースが生じにくくなる条件を示している。式（１）の
分子は貯留部Ｃ２の体積を示している。一方で、式（１）の分母は、貯留部Ｃ２と流路部
Ｃ１の境界から流路部Ｃ１側に貯留部Ｃ２の幅Ｗｖ分だけ離れた領域における流路部Ｃ１
の体積を示している。すなわち分母は、ナノ流路Ｃに流体を流通した際の貯留部Ｃ２に流
入することとなる液量の概算体積を示している。この流入量に対して、貯留部Ｃ２の体積
が大きすぎると、デッドスペースが生じやすくなる。デッドスペースが生じることを避け
、貯留部Ｃ２で流体が対流することを防ぐためには、式（１）の左辺が１０より小さいこ
とが好ましく、５より小さいことがより好ましく、３より小さいことがさらに好ましい。
【００４５】
　貯留部Ｃ２の深さＤｖ及び幅Ｗｖは、貯留部Ｃ２の体積が上述の関係を満たすように適
宜設定することができる。
【００４６】
　貯留部Ｃ２の深さは、１０ｎｍ～１０００ｎｍであることが好ましく、２０ｎｍ～３０
０ｎｍであることがより好ましく、５０ｎｍ～２００ｎｍであることがさらに好ましい。
貯留部Ｃ２の深さが深いと、薄肉部２Ａの形状変位量が大きくなる。この場合、薄肉部２
Ａの押圧を高くする必要があり、薄肉部２Ａが破断しやすくなる。一方で、貯留部Ｃ２の
深さが浅すぎると、ガラスの表面粗さの影響を受けてしまう。ガラスの表面状態によって
は、流体の制御性が低下してしまう。
【００４７】
　貯留部Ｃ２の幅Ｗｖは、貯留部Ｃ２の深さＤｖと貯留部Ｃ２の体積の条件から逆算する
ことができる。具体的には、貯留部Ｃ２の幅Ｗｖは、２μｍ～１００μｍが好ましく、１
０μｍ～５０μｍがより好ましく、２０～４０μｍがさらに好ましい。貯留部Ｃ２の幅Ｗ

ｖがこの範囲内であれば、貯留部Ｃ２内にデッドスペースが形成されることを避けること
ができる。なお貯留部Ｃ２の幅は、薄肉部２Ａのナノ流路Ｃが延在する方向の幅と一致す
ることが好ましい。
【００４８】
　また上記では貯留部Ｃ２の体積の観点で、貯留部Ｃ２の深さＤｖ及び幅Ｗｖの好ましい
範囲を定義した。一方で、貯留部Ｃ２をバルブの動作部に対する動作領域としての観点か
ら、貯留部（動作領域）Ｃ２の深さＤｖ及び幅Ｗｖの好ましい範囲を決定することもでき
る。
【００４９】
バルブの動作部である薄肉部２Ａが押圧された際の薄肉部（バルブ動作部）２Ａの曲率を
小さくするためには、貯留部（動作領域）Ｃ２の幅Ｗｖは広い方が好ましい。具体的には
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、貯留部（動作領域）Ｃ２の幅Ｗｖは、２μｍ以上であることが好ましく、１０μｍ以上
であることが好ましい。
【００５０】
また押圧時の薄肉部（バルブ動作部）２Ａの形状変位量を小さくするためには、貯留部（
動作領域）Ｃ２の深さＤｖは浅い方が好ましい。具体的には、貯留部（動作領域）Ｃ２の
深さＤｖは、１０ｎｍ以上であることが好ましく、１μｍ以下であることが好ましい。
【００５１】
　第１基板１及び第２基板２に用いられる材料は、ナノ流路Ｃを形成し、形状を維持する
ことができる剛性を有するものであれば特に問わない。ナノ流路Ｃを形成し、形状を維持
できる剛性としては、例えば、ヤング率が１０７Ｐａ以上であることが好ましく、ヤング
率が１０９Ｐａ以上であることがより好ましく、ヤング率が１０１０以上であることがさ
らに好ましい。
【００５２】
　具体的には、ガラス、シリコン、セラミックス、アクリル、ポリカーボネート（ＰＣ）
、ポリフェニレンサルファイド（ＰＰＳ）、ポリエーテルエーテルケトン（ＰＥＥＫ）、
ポリアセタール（ＰＯＭ）、ポリエチレンテレフタラート（ＰＥＴ）、ポリブチレンテレ
フタラート（ＰＥＴ）等を第１基板１及び第２基板２に用いることができる。例えばガラ
ス、シリコン、セラミックスはヤング率が１０１０～１０１１Ｐａである。ＰＤＭＳはヤ
ング率が１０６Ｐａと柔らかい。柔らかい材料は、流路内を流れる流体の内圧により変形
することが考えられ、好ましくない。

【００５３】
　また有機系の化学プロセスでの利用も考慮すると、ガラス、シリコン、セラミック等の
無機系の材料を用いることが好ましい。ナノ流体デバイス１０の製造の容易さという観点
からは、ガラス、シリコン等を用いることが好ましい。これらは、後述する低温接合によ
りナノ流路Ｃを形成できる。
【００５４】
　図４は、本発明の一態様に係るナノ流体デバイスの機能を説明するための断面模式図で
ある。図４の左側の図に示すように、第２基板２にアクチュエーター３を押圧していない
場合は、ナノ流路Ｃは開いているため、ナノ流路Ｃ内を流体が流通する。
【００５５】
　これに対し、図４の右側の図に示すように、第２基板２にアクチュエーター３を押圧す
ると、第２基板２の薄肉部２Ａが変形する。変形した薄肉部２Ａと、第１基板１の突起部
１Ａが密着することにより、ナノ流路Ｃが閉じられ、ナノ流路Ｃ内の流体の流れが阻害さ
れる。
【００５６】
　ナノ流路Ｃの開閉前後における流路抵抗の変化率は、１０倍以上であることが好ましく
、３０倍以上であることがより好ましく、５０倍以上であることがさらに好ましい。流路
抵抗が大きいということは、ナノ流路Ｃ内を流体が流れにくいことを意味し、逆に流路抵
抗が小さいということは、ナノ流路Ｃ内を流体が流れやすいことを意味する。
【００５７】
　すなわち、流路抵抗の変化率が大きいということは、ナノ流路Ｃが閉じた状態で流体が
流れにくく、ナノ流路Ｃが開いた状態で流体が流れやすいことを示す。流路抵抗の変化率
が上記範囲内であれば、ナノ流路Ｃを開くと同時に排出側に流体を流すことができ、ナノ
流体デバイス１０の応答特性を高めることができる。
【００５８】
　上述のように、本発明の一態様に係るナノ流体デバイス１０は、アクチュエーター３に
より押圧を行う又は押圧を止めることにより、ナノ流路Ｃを自在に開閉することができる
。
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【００５９】
　アクチュエーター３等による機械的な力による流路の開閉は、流路を構成する基材の剛
性が高い場合は、不可能であると考えられていた。これは、押圧に対し剛性の高い基材の
変位量が少ないためである。そのため、マイクロ流路等では、剛性の低いＰＤＭＳ等が一
般に用いられていた。
【００６０】
　一方で、ナノ流路Ｃを形成するためには、加工精度の関係から剛性の高い基材が求めら
れている。すなわち、機械的な流路開閉の報告はされていなかった。しかしながら、本発
明の一態様に係るナノ流体デバイス１０は、ナノ流路Ｃ自体が拡張ナノサイズと極めて小
さな流路であり、剛性の高い基材を用いても充分な変位量を稼ぐことができる。その結果
、本発明の一態様に係るナノ流体デバイス１０は、機械的な力によりナノ流路Ｃを自在に
開閉することができる。
【００６１】
　以上、本発明の一実施形態にかかるナノ流体デバイス１０について図面を参照して説明
したが、本発明の要旨を変更しない限りにおいて、各構成に種々の変更を加えることがで
きる。
【００６２】
　例えば、図５に示すナノ流体デバイス１１のように、第１基板１に突起部設けず、ナノ
流路Ｃの深さを一定としてもよい。また図３におけるナノ流路Ｃの貯留部Ｃ２を設けない
構成としてもよい。すなわち、一方向に延在するナノ流路Ｃ上に、アクチュエーター３を
配設し、押圧する構成でもよい。このような構成によれば、ナノ流路Ｃの加工を容易に行
うことができる。
【００６３】
　また図６に示すナノ流体デバイス１２のように、第２基板２の薄肉部２Ａは、アクチュ
エーター３が押し付けられる部分のみに設ける構成としてもよい。このように、第２基板
２のうち押圧による形状変位が必要な部分のみを薄肉化し、その他の部分を厚くすること
によりナノ流体デバイス１２に外力が加わっても、ナノ流体デバイス１２が破損すること
を避けることができる。
【００６４】
　この場合、第２基板２において薄肉部２Ａが設けられる幅（ナノ流路が延在する方向の
幅）は２～１００μｍであることが好ましい。薄肉部２Ａの幅が当該範囲であることで、
アクチュエーター３により押圧される部分のみに薄肉部２Ａを設けることができ、ナノ流
体デバイス１２が破損することをより抑制することができる。
【００６５】
　またこの他、図１では、第１基板１のみに溝１ａが設けられているが、図７に示すナノ
流体デバイス１３のように、第２基板２にも溝１ａに対応する溝２ａを設けてもよい。こ
の場合、第１基板１の溝１ａと第２基板２の溝２ａによりナノ流路Ｃが形成される。
【００６６】
　また図２では、第２基板２側にアクチュエーター３が配設された例を図示しているが、
図８に示すナノ流体デバイス１４のように、アクチュエーター３が第１基板１を押圧する
構成としてもよい。この場合は、第１基板１のアクチュエーター３により押圧される部分
が、変形する必要があるため薄肉部１Ｂとなる。第１基板１の薄肉部１Ｂ以外の部分は、
薄肉部１Ｂより薄くてもよいし、厚くてもよい。
【００６７】
　またナノ流路Ｃの貯留部（動作領域）Ｃ２の形状は、図３に示すような正方形上に限ら
れず、任意の形状をとることができる。例えば、図９に示すナノ流体デバイス１６のよう
に、貯留部（動作領域）Ｃ２の形状は、平面視円形でもよい。貯留部Ｃ２の形状が平面視
円形であれば、アクチュエーター３の押圧が、貯留部Ｃ２に均一に分散する。
【００６８】
　貯留部Ｃ２の形状が円形の場合、貯留部Ｃ２の幅は、貯留部Ｃ２の直径を意味する。ナ
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ノ流路Ｃの貯留部Ｃ２の体積の関係式は、以下の関係式（２）を満たすことが好ましい。
【００６９】
【数２】

【００７０】
　また図１０に示すナノ流体デバイス１７のように、ナノ流路Ｃ内の薄肉部２Ａに相対す
る位置に、変形した薄肉部の形状に合わせた凹部１Ｃを有してもよい。
【００７１】
　図１０は、本発明の一態様に係るナノ流体デバイス１７の機能を説明するための断面模
式図である。図１０の左側の図に示すように、第２基板２にアクチュエーター３を押圧し
ていない場合は、流路部Ｃ１と貯留部(動作領域)Ｃ２とは、接続路Ｃ３を介して流体が流
通する。接続路Ｃ３は、流路部Ｃ１と貯留部(動作領域)Ｃ２とを接続する第１基板１の突
起部１Ａに設けられた溝である。
【００７２】
　これに対し、図１０の右側の図に示すように、第２基板２にアクチュエーター３を押圧
すると、第２基板２の薄肉部２Ａが変形する。変形した薄肉部２Ａと、凹部１Ｃとは、面
で接触する。薄肉部２Ａと凹部１Ｃが面で接触すると、流体は接続路Ｃ３から先に進むこ
とができず、バルブは閉じる。面接触は点接触と比較して密着性が高い。例えば、図４に
示すように点接触の場合、アクチュエーター３を押し当てた押圧点の周囲の隙間を介して
流体が漏れ出る場合がある。しかしながら、面接触とすることで、このような流体の漏れ
出しも防ぐことができる。
【００７３】
（化学分析装置）
　本発明の一態様に係る化学分析装置は、上述のナノ流体デバイスを備える。図１１は、
本発明の一態様に係る化学分析装置１００の斜視模式図である。化学分析装置１００は、
上述のナノ流体デバイス１０と、該ナノ流体デバイス１０を挟むように配置されたマイク
ロスケールのマイクロ流路を有する２つ以上のマイクロ流路デバイス２０とを備える。ナ
ノ流体デバイス１０と２つ以上のマイクロ流路デバイス２０のそれぞれとは、ナノ流路と
マイクロ流路との連通によって連結されている。
【００７４】
　図１１に示すように、化学分析装置１００は、マイクロ流路デバイス２０によって形成
されるマイクロスケール領域μと、ナノ流体デバイス１０を含むナノスケール領域ｎとか
らなる。
【００７５】
　マイクロ流路デバイス２０の構成は、公知の構成を用いることができる。例えば、図１
１に示すように、注入口２１から注入された試料を一時保管する一時保管領域２２と、一
時保管領域２２から運ばれる細胞を分解する分解処理領域２３とを有してもよい。分解処
理領域２３による細胞の分解手段は特に問わない。流路内にピラー等を設置し、流体の流
れに沿って流通する細胞を分解する構成としてもよい。
【００７６】
　図１１において、マイクロスケール領域μは、人間が作業するマクロスケールな領域と
、ナノスケール領域ｎを繋ぐ役割をする。例えば、マクロなスケールで人間が試験管等で
分離した細胞等の試料を注入口２１から注入する。注入された試料は、マイクロ流路を流
通し、一時保管領域２２に貯留される。そして、一時保管領域２２から１つの細胞を光ピ
ンセット等で選択し、分解処理領域２３へ運ぶ。運ばれた細胞を分解処理領域２３で分解
し、ナノスケール領域ｎで供給する。このような手順で、マイクロスケール領域μは、マ
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クロスケールとナノスケールを繋ぐことができる。
【００７７】
　上述の手順でナノ流体デバイス１０を含むナノスケール領域ｎに供給された試料は、ナ
ノスケール領域で種々の測定を行われる。ナノスケール領域ｎは、大きさが数十μｍの細
胞一個中のタンパク質等と比較しても圧倒的に空間体積が小さく、多数細胞の平均ではわ
からなかった各細胞固有の機能解析が可能となる。また他にも、ナノ流路は、サイズが制
御された空間でかつ比表面積が非常に高いため、クロマトグラフィを用いた高効率な分離
操作やイムノアッセイを用いた単一分子又は可算個分子（数えられる程度の分子）検出も
可能となる。
【００７８】
　例えば、ナノスケール領域ｎの所定の部分に、所定の機能性デバイス１５を設置する。
機能性デバイス１５は、イムノアッセイでも、クロマトグラフィでも必要に応じたものを
設置することができる。
【００７９】
　図１１に示すように、マイクロスケール領域μからナノスケール領域ｎに供給された試
料を含む流体は、ナノ流路を流通しながら機能性デバイス１５へ到達する。この際、機能
性デバイス１５に到達するまでに、本発明の一態様に係るナノ流体デバイス１０が複数設
置されている。本発明の一態様に係るナノ流体デバイス１０は、バルブとして機能する。
そのため、ナノ流体デバイス１０を開閉することで、流体が流れる流路を制限することが
できる。また機能性デバイス１５に流体を供給するタイミングも制御することができる。
【００８０】
　また図１１では、機能性デバイス１５を一つのみ設置したが、機能性デバイス１５を複
数設置し、用途に応じてナノ流体デバイス１０によって流路を制限し、様々な分析を一つ
の素子で行うことができる化学分析装置１００を実現することができる。
【００８１】
　ナノスケール領域ｎで種々の計測が行われた試料は、再度マイクロスケール領域μに送
られ、排出口２４からマクロスケールに排出される。
【００８２】
　上述のように、本発明の一態様に係る化学分析装置を用いると、用途に応じて様々な分
析を一度に行うことができる装置を実現することができる。また所定の機能性デバイスに
試料を供給するタイミングも制御することができ、より精密な分析を行うことができる。
【００８３】
（化学分析装置及びナノ流体デバイスの製造方法）
　本発明の一態様に係る化学分析装置の製造方法は、第１基板及び／又は第２基板の一面
に溝を形成する工程と、形成した溝内の一部に所定の機能を付与する工程と、第２基板２
の所定の位置を薄肉化する工程と、接合される第１の基板及び／又は第２の基板の接合面
をフッ素処理して親水性を調整する工程と、第１基板と第２基板を接合し、ナノ流路を形
成する工程とを有する。以下、図１～図１１を利用して、化学分析装置及びナノ流体デバ
イスの製造方法について具体的に説明する。
【００８４】
　まず、第１基板１と第２基板２とを準備する。準備した第１基板１に溝１ａを作製する
。溝１ａの作製方法は特に制限されるものではないが、基板の表面に、レーザー加工、エ
ッチング加工など、適宜手段を用いて、そのサイズを適宜調整しながら形成する。また本
発明の一態様に係るナノ流体デバイス１０のナノ流路Ｃとなる溝１ａの他に、機能性デバ
イス１５となる部分や、その他のナノ流路となる部分にも溝を形成する。例えば、機能性
デバイスとして、マッハツェンダー素子等を用いる場合は、２つに分岐した溝を形成する
。
【００８５】
　次に、形成した溝内の一部に所定の機能を付与する。例えば、化学分析装置をイムノア
ッセイとして用いる場合は、機能性デバイス１５となる部分に抗体を設置する。この他、
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付与する機能に合せて必要なものを溝内に設置する。
【００８６】
　次に、第２基板２を薄肉化する。図１に示すように、第２基板２全体が薄い場合は、市
販の薄層ガラスを購入することができる。図６に示すように所定の位置のみを薄肉化する
場合は、溝１ａを形成した方法と同様に、レーザー加工、エッチング加工等により、薄肉
化することができる。
【００８７】
　次に、接合される第１基板１及び第２基板のうち、少なくとも一方の基板の接合面をフ
ッ素処理して親水性を調整する。
　親水性を調整する工程として、基板の接合面をフッ素処理する。フッ素化処理は、種々
の方法を用いることができ、例えば、酸素プラズマの照射と同時にフッ素（例えば、四フ
ッ化メタン：ＣＦ４）を供給することで行うことで実現することができる。このときの酸
素プラズマ条件としては、例えば酸素圧力６０Ｐａ、２５０Ｗ、４０秒照射等を用いるこ
とができる。また親水化の程度としては、フッ素化処理を行った表面における水の接触角
が１０°～５０°になっていれば、十分親水化されているとみなすことができる。当該範
囲の接触角を有していれば、接合後の接合強度を０．５Ｊ／ｍ２以上とすることができ、
十分な接合強度を得ることができる。
【００８８】
　最後に、フッ素処理した面が接合面となるように、第１基板１と第２基板２を接合する
。当該方法を用いると、第１基板１と第２基板２を低温で接合することができ、熱により
ダメージを受けることを避けることができる。
【００８９】
　接合時の加熱温度は、２５℃～４００℃であることが好ましく、常温かもしくはそれに
近い温度（２５℃～１００℃）であることがより好ましい。当該温度範囲内であれば、例
えば、機能性デバイス１５のために設置された抗体等にダメージを与えるダメージを小さ
くすることができる。熱融着法等の方法による基板接合では、温度が１０００℃以上とな
るため、デバイス内部に表面修飾を施すと、その表面修飾された抗体等へのダメージが大
きくなる。
【００９０】
　接合時の加圧圧力は、１０００Ｎ～５０００Ｎであることが好ましく、４０００Ｎ～５
０００Ｎであることがより好ましい。１０００Ｎ未満であると、十分な接合強度を維持す
ることができない。充分な接合強度を得ることができないと、接合面を通過する試料が一
部漏洩してしまう恐れも生じる。これに対し、５０００Ｎを超えると基板が破損してしま
う恐れがある。
【００９１】
　また加圧時間は、１時間～１０時間であることが好ましく、９時間～１０時間であるこ
とがより好ましい。当該範囲であれば接合強度を高くすることができる。
【００９２】
　上述のような手順を行うことで、ナノ流体デバイス及びナノ流体デバイスや機能性デバ
イスを含む化学分析装置を容易に得ることができる。またこの際、所定の機能を発現する
抗体等にダメージを与えることを避けることができる。
【００９３】
　以上、本発明の好ましい実施の形態について詳述したが、本発明は特定の実施の形態に
限定されるものではなく、特許請求の範囲内に記載された本発明の要旨の範囲内において
、種々の変形・変更が可能である。
【実施例】
【００９４】
　以下、本発明の実施例について説明する。本発明は以下の実施例のみに限定されるもの
ではない。
【００９５】
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　図１に示す構成と同一の構成のナノ流体デバイスを作製した。ナノ流路の構成は以下の
ようにした。
　流路部：深さ４００ｎｍ、幅９００ｎｍ
　貯留部：深さ１００ｎｍ、一辺の幅３０μｍ、体積９０ｆＬ
　流通部の一端から貯留部側の一端までの長さ：４００μｍ
　式（１）の左辺で表記されるデッドボリューム：８．３倍
　流路抵抗変化：８０倍
　アクチュエーターの先端幅：１０μｍ
　第１基板及び第２基板の材質：ガラス
　第２基板の厚み（薄肉部を含む）：１０μｍ
【００９６】
　上述のナノ流体デバイスの供給口及び排出口の両端には、マイクロスケールのマイクロ
流路を形成し、圧力コントローラーによって２０ｋＰａの圧力で、蛍光溶液を供給した。
【００９７】
　図１２は、実施例１の流体デバイスに蛍光溶液を注入し、アクチュエーターを動作し、
ナノ流路を開閉前後の顕微鏡画像である。図１２（ａ）はアクチュエーターを押しつけて
いない状態の顕微鏡画像であり、図１２（ｂ）はアクチュエーターを押し付けた状態の顕
微鏡画像である。アクチュエーターの押圧は、１００ｎｍ押し込み時に、ガラス表面に６
８０ＭＰａが加わっている想定で行った。
【００９８】
　図１２（ａ）ではナノ流体デバイスの流路全体が光っているのに対し、図１２（ｂ）で
は図示右側が光っていないことが分かる。すなわち、アクチュエーターの押圧を変えるこ
とにより、蛍光溶液の流通を制御できていることが分かる。つまり、ナノ流体デバイスが
ナノ流路内を流れる流体の流通を制御するバルブとして機能していることが分かる。
【００９９】
（参考例１）
　日本電気硝子社製の厚み１０μｍの薄層ガラスを用いて、薄層ガラスの変位を測定した
。測定方法は、直径３０μｍの穴を有するガラス上に薄層ガラスを設置した。そして、穴
の上部に設置された薄層ガラスを、先端径１０μｍのアクチュエーターを用いて押し付け
、押圧に対する薄層ガラスの変位を測定した。
【０１００】
　薄層ガラスの変位量は、押圧に対して変位は比例して増えていき、２．５μｍまで変位
させた時点で薄層ガラスは破断した。すなわち、１０μｍの薄層ガラスを用いれば、破断
することなく拡張ナノ空間のナノ流路を開閉できることが分かる。
【符号の説明】
【０１０１】
１…第１基板、１ａ…溝、１Ａ…突起部、１Ｃ…凹部、２…第２基板、２Ａ…薄肉部、３
…アクチュエーター、１０，１１，１２，１３，１４，１６、１７…ナノ流体デバイス、
１５…機能性デバイス、２０…マイクロ流路デバイス、２１…注入口、２２…一時保管領
域、２３…分解処理領域、２４…排出口、Ｃ…ナノ流路、Ｃ１…流路部、Ｃ２…貯留部(
動作領域)、Ｃ３…接続路、ｎ…ナノスケール領域、μ…マイクロスケール領域
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