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１．研究実施の概要  
 
生体反応は、分子の構造変化や相互作用、エネルギー移動を伴って進行する。これを分

子レベルで解明するために、本研究は、カーボンナノチューブ（CNT）の優れた電気機械

的性質を利用して変位と熱流の検知デバイスを開発し、数ミリ秒の時間分解能でゼプトグ

ラム精度の質量と pN 精度の２次元力、10-19J 精度の熱量を計測する技術を構築することを

目的としている。 
H18 年度に引き続き、CNT 先端への部位特異的タンパク質結合技術の確立、CNT の物

性制御、質量・力計測デバイス開発、質量計測技術の開発、熱量計測デバイス開発の基礎

的な技術構築とデータ収集を行った。 
 
 
２．研究実施内容  

（文中にある参照番号は 4.(1)に対応する） 

 

１．ナノチューブ先端への部位特異的タンパク質結合技術の確立（中山 G、吉村 G） 

１−１ CNT アーム先端の活性化（中山 G） 
従来の Si チップへの CNT アーム接着では強度が弱いこと

が判明し、透過電子顕微鏡(TEM)マニピュレータを用いた C60
分子の電子線照射処理による強固な固定法を開発した(図1(a))。 
タンパク質一分子の担持に適した先端径をもち剛性の強い

CNT アームを実現するため、根元が数 nm、先端が 1nm 程度

の円錐に整形(図 1(b))する通電プロセスを開発した。これを開

端しタンパク質担持実験を進めている。 
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図 1 (a) Si 探針に固定した
CNT (b) 先鋭化した CNT。 
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１−２ CNT シートの開発（中山 G） 
Si 基板に成長した垂直配向 CNT に樹脂を含浸させ、基板

から剥離して CNT 根元側の面を取り出す手法を検討し、原子

間力顕微鏡（AFM）評価で、表面粗さ 3 nm 程度の極めて平

坦で、約 5 nm 程度の CNT の突出長さを得ることに成功した。

走査型電子顕微鏡（SEM）、TEM 観察からも、開端した CNT
のシート表面突出を確認した（図 2）。 
１−３ タンパク質の部位特異的ラベルおよび検証（吉村 G） 

タンパク質を CNT 先端に結合させる際に、タンパク質内の任意の部位を介して結合させ

る技術を確立することを目的とした。インポーティンαは分子内の IBB とよばれる領域を介

してインポーティンβと相互作用する。まずこの IBB 内のアミノ酸 (Phe58) をコードする

コドンをアンバーコドンに変換した。一方で、ビオチン化フェニルアラニンを化学合成し、

これを化学合成したアミノアシルアンバーtRNA に RNA リガーゼを用いて結合させ、アミ

ノアシル tRNA を合成した。試験管内タンパク質合成系に、アンバー変異を持つ鋳型 DNA
および人工アミノアシル tRNA を添加し、ビオチン化アミノ酸を Phe58 の位置に取り込ま

せた IBB を合成した。インポーティンβとの相互作用がストレプトアビジン存在下でのみ阻

害されたことから、部位特異的にビオチン化アミノ酸が取り込まれていることが示された。

また、大腸菌の DNA 結合タンパク質である H-NS 中の DNA 結合部位にもアンバー変異を

導入し（Tyr20）、同じ系を用いてビオチン化アミノ酸を取り込ませることに成功した。一

方で、これらのタンパク質を用いて 1 分子相互作用計測を行うための基盤技術を AFM や光

ピンセットを用いて確立した。（原著論文 10-14） 
 
２．ナノチューブアームの研究開発−CNT の物性制御−（中山 G） 

TEM 内における孤立 CNT のカイラリティ同定法として電子回折による手法を検討した。タンパ

ク質捕捉に資する十分細い径（直径 0.8nm 以上）の CNT についてカイラル指数の同定ができるこ

とを実証した。また、化学気相合成法（CVD）による CNT に含まれる欠陥量と機械振動特性、電気

的特性との関係を調べ、結晶性の高いアーク放電 CNT の特性との比較から、CNT 欠陥の通電に

よる修復制御の指針を得た。 
 
３．質量・力計測デバイス開発（秋田 G） 

CNT アームの変位検出デバイス（CNT アームを変位ゲート

とする電界効果型トランジスタ（FET）あるいは圧電ゲート

CNTFET）のプロトタイプとして平面型変位計測デバイスの基

本設計を完了し，フォトリソグラフィー用マスクをデザイン／

準備した。試作したデバイスの SEM 像を図 3 に示す。ソース

－ドレイン電極は高さが 30nm であるのに対しＣＮＴの取り付
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図 2 CNT-樹脂複合シート薄片の

(a)FE-SEM 像および(b)TEM 像。 

 
図 3 製作したデバイス 



  

けられたゲート電極の高さは 100nm である。 
また、比較的太い CNT の振動を真空中だけでなく（原著論

文 7）大気中で計測することに成功し（図 4）、直径が 50nm
程度のＣＮＴでは Q 値が 50~150 程度と気体との粘性損失か

ら期待される値となった。理論との対比から直径が 10nm 程

度になると粘性損失が低下し、より分子流損失に近づき、大

気中においても数倍高い Q 値が期待できることが分かった。 
製作した CNTFET が振動するゲートに対して十分な応答

を示すか確認するために走査型ゲート顕微鏡法（SGM）を利用し特性を解析した（追加予

算で購入の電流同時 DFM 用フランジを使用）。CNTFET が振動するゲート電極に対して応

答することが実験的にも証明された。 
以上のように、本年度はデバイス製作が可能になり、さらに片持ち梁ＣＮＴの大気中で

の共振振動の確認と CNTFET の振動ゲートに対する応答特性を明らかにした。 
 

４．分子反応検出プローブ顕微鏡の開発（中山 G,秋田 G） 

クローズドループによりステージ位置を正確に操作できる AFM を導入し、大気中および

液中での動作確認を行った。その際 CNT 探針を用いて大気中でのイメージングにも成功し

た。また、導入したバーチャルリアリティのシステムにより、実際にイメージングしたも

のを操作できることを確認した。センサデバイス搭載についてはプロトタイプが未完成で

あり作製を進めている。 
 

５．質量計測技術の開発（荒川 G） 

昨年度から取り組んできたAFM と全反射型蛍光顕微鏡の複合化技術を本年度も引き続き発

展させ、CNT探針先端に結合させたタンパク質の全反射型蛍光顕微鏡による検出を行った。具体

的には、大阪府立大学秋田 G・大阪大学中山 G から開端ＣＮＴが取り付けられた AFM 探針の提

供を受け、昨年度に開発したＣＮＴ先端へのタンパク質結合技術を用いて、蛍光タンパク質をＣＮ

Ｔ探針の先端に結合させる技術の開発に取り組んだ。CNT 探針先端に取り付けられた蛍光タンパ

ク質を、全反射型蛍光顕微鏡を用いて観察するための光学系を構築した。 
 

６．熱量計測デバイス開発（石島Ｇ） 

市販の CNT は本研究目的に適していない（長さが短い、結晶性が悪い、不純物が多い、など）

ため、まずは CNT 自身を自作し、その製法、生成方法の確立を目指した．従来の大量生産可能

な、CVD 法では、CNT の結晶状態が悪いため、アーク放電法を用いてその製作条件を模索した。

その結果、未だ長さは目標値には達していないものの、今後の進展に期待を持たせる CNT の作

成に成功した。さらに、純度を高めるために、熱処理を行い、アモルファス状態の炭素をのぞくこと

を試みた．その結果、処理温度、時間の最適化を図ることに成功した。 

 
図４ 非共振 CNT と共振中の

CNT 



  

CNTを局所的に固定し、蛍光発光を背景として観察した。光学顕

微鏡下では水中で試料を扱えるが、径が数～数十 nm の CNT を観

察するには分解能が低く特殊な処理が必要となってくる。昨年度に

引き続き、蛍光物質を背景に、CNT を観察する方法を改良した（図

5）。（原著論文 18） 前回までの報告では ITO 電極間に CNT を捕捉

したが、複数本まとまって捕捉されてしまう事が多々確認した。そこ

で今回は特に電極の微細加工に重点をおき、電場解析を用いるこ

とで、CNT が単数本捕捉されやすい形状を設計し、CNT が捕捉さ

れる場所の予測が可能になった。また、温度制御システムを新たに

構築しサンプルを冷却するための流路形状の最適化を行った。また、

SEM を利用し、外部操作可能な 2 自由度のサンプルステージと

3自由度のナノマニピュレータを設置したナノマニピュレーションロボットを作製し、SEM
内に導入した。CNT をリアルタイムで観察をしながら、ナノロボットによる遠隔操作が可

能となった。これにより、CNT デバイスの製作が可能となる。 
生体試料が発生する熱量を測定するためのプローブを、半導体マイクロファブリケーション技術

を用いて試作し、その基本特性を評価した。（原著論文 16，

17） 図 6 は原理を確認するために試作したプロトタイプであ

る。片持ち梁の先端に Au を堆積したシリコン窒化膜の振動

子が形成されており、その共振周波数変化から高感度に熱

量を測定する。根元の片持ち梁を力センサとして用いて、

AFM の原理により表面形状が測定できる。２つの振動を利

用して熱量と表面形状の両方が同時に検出できる。振動型

熱量センサは非常に高感度であり、小型化によりさらに高感度にできることを示した。また、サブミク

ロンの最小加工寸法で高感度なセンサ構造を作製する方法を開発した。今後、作製したセンサを

評価し、高感度化を図る。 

 

７．CNT 探針の供給（秋田 G、中山 G） 

18 年度に引き続き CNT 探針の供給を行った。秋田 G が SEM 内で Si チップ先端に CNT
を取り付け、中山 G が TEM マニピュレータを用いてこの CNT 先端を開管させ、活性化さ

せた。この CNT 探針を荒川 G に供給した。 
 

 

 
図 6 熱量プローブのプロトタイプ。 
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図 5 ITO 微小電極上に捕

捉された CNT (a)明視野

像 (b)暗視野像（CNT が

線として明瞭に観察でき

た。） 



  

３．研究実施体制 

（１）「中山」グループ 

① 研究分担グループ長：中山 喜萬（大阪大学大学院、教授） 

② 研究項目 

・CNT アーム先端の活性化 

・CNT シートの開発 

・ＣＮＴアームの研究開発 

・分子反応検出プローブ顕微鏡の開発 

・ＣＮＴ探針の供給 

 

（２）「秋田」グループ 

① 研究分担グループ長：秋田 成司（大阪府立大学大学院、准教授） 

② 研究項目 

・質量・力計測デバイス開発 

・ＣＮＴ探針の供給 

 

（３）「荒川」グループ 

① 研究分担グループ長：荒川 秀雄（物質・材料研究機構、グループリーダ） 

② 研究項目 

・質量計測技術の開発 

 

（４）「吉村」グループ 

① 研究分担グループ長：吉村 成弘（京都大学大学院、准教授） 

② 研究項目 

・タンパク質の部位特異的ラベルおよび検証 
 

（５）「石島」グループ 

① 研究分担グループ長：石島 秋彦（東北大学、教授） 

② 研究項目 

・暗視野、蛍光を用いたＣＮＴの水溶液中での観察 

・ＣＮＴの化学修飾法の確立 

・ナノプローブの作製・評価とナノ計測システムの構築 

・局所温度計の水溶液中での評価 
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