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１． 研究のねらい 

近年のデバイスの小型化や高集積化に伴い、熱輸送に大きな注目が集まっている。中でも、

界面抵抗を劇的に低下させて高効率な熱輸送を実現するための柔らかい熱界面材料に注目

が集まっている。一般に有機系高分子は、絶縁性であり、柔らかい構造をもつため、熱界面

材料として高い潜在性をもつものの、その熱伝導率は金属やセラミックスと比較して 2〜3 桁

低いことが問題となっている。絶縁材料は自由電子をもたないため、格子振動が熱輸送を支

配しており、中でもフォノンの平均自由行程や群速度が熱伝導率を決定する大きな因子とな

っている。そのため、従来高分子の高熱伝導化を図る手法は、高分子鎖を配向させた長い共

有結合の利用に限られてきた。この手法は、熱伝導率は確かに向上するものの、配向方向と

垂直方向の熱伝導率は無配向な状態より大幅に低下する異方性熱伝導であり、延伸などの

配向処理が必須となる。本研究では、簡便な熱界面材料の創製を目指し、有機系高分子の

非共有結合を利用した熱輸送でありながら、高熱伝導性をもつ集合体を構築することをねら

いとする。一部の生体高分子は、規則的に集合化するよう進化を遂げていることから、高度

に構造制御された集合構造を形成できるものと期待される。本研究では、研究者が既に見出

している、繊維状ウイルスの一種である M13 バクテリオファージ(ファージ)が規則的に集合化

した集合体（フィルム）が、非共有結合を基にした集合体であるにもかかわらず高い熱拡散率

を示すという新しい知見を基に、集合構造を制御するとともに、それらが高熱伝導化される機

構を明らかにし、さらに他の生体高分子へと展開することにより、生体高分子の熱伝導性材

料としての潜在性を明らかにすることを目的とした。最終的には、高熱伝導化機構を合成高

分子などで再現することにより、新たな熱輸送材料の創製へと繋げる。 

 

２． 研究成果 

（１）概要 

本研究では、繊維状ウイルス（ファージ）の集合化を制御して高熱伝導化を図り、高熱伝導

化現象の機構を理解するとともに、熱輸送材素材としてのファージの有用性を明らかにするこ

とを目指した。 

高撥水性樹脂でパターニングしたガラス基板上でファージの超純水溶液を乾燥させることで

集合化させてファージからなるフィルムを調製した。フィルムの外側ではマランゴニ対流に基づ

いて集合化するため、目視でも厚いことが確認され、この際、その熱拡散率が 63×10-8 m2 s-1

と、無配向な場合と比較して約 10 倍大きな値であることを見出していた。集合構造を偏光顕微

鏡により観察した結果、外側ではスメクチック液晶配向しているのに対し、中央側や中間部で

はネマチック配向していることがわかった。原子間力顕微鏡によりさらに詳細に構造を評価した

結果、分子レベルでも同様の集合構造であることがわかった。小角 X 線散乱により集合状態を



 

評価した結果、いずれの位置でもファージは分子レベルではヘキサゴナルパッキングしてお

り、さらにフィルムの外側ではミリメートルオーダーでファージが高度に配向しているのに対し、

それ以外の箇所では配向性が大幅に低いことがわかった。すなわち、分子レベルからマクロス

ケールに至るまで規則的に集合化することが高熱伝導化には重要であることが明らかとなっ

た。得られた知見を基に、様々な条件下で集合化させてフィルムを調製し、分子あるいは集合

構造と熱拡散率を評価することで、ファージがヘキサゴナルパッキングして形成するマイクロメ

ートルオーダーのドメインを欠陥無く集合化させることが高熱伝導化には重要であることや、フ

ァージタンパク質表層で水和した水分子の寄与などを明らかにした。 

ファージは生体高分子集合体であるため、高熱伝導化できたとしても、高温下では変性して

構造が変化し、熱伝導性が低下することが懸念される。そのため、上記で構築したファージフィ

ルムを 150 度で 30 分間熱処理し、その集合構造や熱拡散率を評価した。その結果、高熱拡散

率を示すスメクチック液晶配向した集合体では、熱処理しても高い熱拡散率が維持されるの対

し、それ以外の集合構造の場合には熱処理により熱拡散率が低下することがわかり、規則的

な集合化が高熱伝導化のみならず、150 度という生体高分子としては高温での熱処理に対す

る耐熱性にも重要であることを見出した。さらに、ファージの成形性や加工性の向上や有機溶

媒の利用を可能とすることを目指し、オリゴエチレングリコールによる表面の化学修飾を実施し

た。その結果、適切な鎖長で修飾した際には、水/有機溶媒混合溶媒への溶解性が向上し、ま

たその際のファージとしての機能も維持されることがわかった。それに基づき、混合溶媒から集

合化させてフィルム化させても、規則的な集合化が可能であり、結果として高い熱拡散率を発

現することもわかった。 

以上の通り、ファージの集合構造の制御に基づいて高熱伝導化できることを見出し、また多

面的に熱輸送材としてのファージの利用可能性を拡張することを達成し、生体高分子集合体

の熱輸送材としての有用性を明らかにすることができた。 

新型コロナウイルス感染症の影響を受け 6 ヶ月間研究期間を延長し、遺伝子改編ファージを

利用した熱伝導性の向上とその理解に関する研究を実施した。 

（２）詳細 

研究テーマ A「繊維状ウイルスの構造制御に基づく高熱伝導化とその機構の理解」 

ファージの超純水溶液を高撥水性樹脂でパターニングしたガラス基板上で乾燥させることで

ファージからなるフィルムを調製でき、この際には、マランゴニ対流を基にした流動配向により

フィルムの外側ではファージがよく配向し、その熱拡散率が 63×10-8 m2 s-1 と、無配向な場合と

比較して約 10 倍大きな値であることを見出していた。この値は無機材料であるガラスに匹敵す

るほど高い値であり、有機系高分子集合体の非共有結合を介した熱輸送であることを考慮す

ると、極めて高い値と言える。フィルムの中間部や中央側の熱拡散率の値は、無配向フィルム

と比較してほぼ同定度であったことから、フィルムの外側では熱輸送に適した構造を形成して

いるものと推察される。 

この高い熱拡散率を発現するための構造因子を明らかにすることを目指し、様々な構造解

析を実施した。偏光顕微鏡（POM）観察の結果、フィルムの外側ではスメクチック液晶配向して

いるのに対し、中間部や中央側ではネマチック液晶配向していることがわかった（図 1a）。原子

間力顕微鏡（AFM）観察の結果（図 1a、インセット）、外側ではファージの分子鎖長に一致する



 

約 1 µm 幅の層状構造が観察され、分子レベルでも確かにスメクチック液晶配向していることが

わかった。また中間部や中央側では層状構造は見られず、いずれも POM 観察結果と同様の

配向構造を分子レベルでも形成していることがわかった。さらに、放射光を利用した小角 X 線

散乱（SAXS）により解析した結果、例え無配向フィルムであっても、面間隔の逆数比が 1:√3:2

となる位置にピークが見られ、いずれも分子レベルではヘキサゴナルパッキングしていることが

わかった（図 1b）。本結果はすなわち、分子レベルのパッキングは熱輸送には寄与していない

ことを示唆している。SAXS の二次元パターンの一次ピークの方位角スキャンを実施し、半値全

幅（FWHM）から配向度を算出した。その結果、外側の配向度は 0.81 であり、最大値である 1 に

近い値であったのに対し、中間部では 0.19、中央側では 0.01 と低い値であり、また無配向フィ

ルムではピークが検出されなかった（図 1c）。以上の構造解析の結果を併せて考えると、ファー

ジがヘキサゴナルパッキングして集合化したドメインが、フィルムそれぞれで異なるサイズで存

在しており、そのドメインの配向度がフィルムの位置によって異なっていると考えられ、外側で

はファージが密にパッキングして層状に配向したドメインがさらに階層的に高度に配向している

ことを示している。すなわち、欠陥としてはたらくドメイン界面が少なくなるように高度に配向した

構造を繊維状ファージ集合体が形成することが、非共有結合を介した熱輸送でありながら高い

熱伝導性を示す構造であることを明らかにした。 

 
図 1 ファージフィルムの構造解析 

(a) 偏光顕微鏡像 (インセットは原子間力顕微鏡像) (b) 小角 X 線散乱の二次元パターン (c) 

一次ピークの方位角スキャン (グラフ内の数字は半値全幅を示す) 

 

上記で得られた知見を基に、さらなる集合構造の制御に基づいた高熱伝導化を検討した。

液滴内に生じるマランゴニ対流は、その液滴サイズに大きく依存することが知られている。ここ

までは直径 15 mm の液滴になるようパターニングしてきたが、そのサイズを 10 mm、5 mm と変

化させて同様にファージが集合化したフィルムを調製した。フィルム外側の熱拡散率を測定し

た結果、フィルムのサイズが小さくなるに伴ってその熱拡散率は増大し、特に 5 mm 直径のフィ

ルムの外側の値は 140×10-8 m2 s-1 であり（図 2a）、上述した 15 mm の場合と比較しても 2 倍



 

以上、無配向と比較すると 20 倍以上大きな熱拡散率をもつことがわかった。この値はガラスの

熱拡散率よりもさらに高い値であり、サイズを変えるだけでファージが形成する集合体の熱拡

散率が大幅に増大することを見出した。集合構造を同様に評価した結果、いずれも POM 観察

からいずれも同様にスメクチック液晶配向しており、また SAXS から算出される配向度は同定

度であった。一方で原子間力顕微鏡を広範囲に観察した結果、ファージが集合化して形成する

ドメインの幅が異なっており、直径 15 mm のフィルムの場合には 2-3 µm であったものが直径

10 mm の場合には約 5 µm、直径 5 mm の場合には約 10 µm であった（図 2b）。さらに直径 5 

mm のフィルム内に形成されるファージの層状構造は、フィルムサイズの減少に伴い屈曲する

ことなく集合していることがわかり、数十マイクロメートルオーダーに渡って規則的に集合化し、

より高い規則性をもつ集合構造を形成していることがわかった。さらに広範囲に観察して画像

解析した結果、フィルムサイズの減少に伴って確かにドメイン間に形成される欠陥が減少して

いることが明らかとなった。以上の結果から、マランゴニ対流の制御に基づく集合化の制御に

より、より欠陥の少ない集合化が可能となり、結果として高い熱拡散率を示す集合体を得られ

ることが明らかとなった。 

 

図 2 サイズの異なるフィルムの熱拡散率ならびにその集合構造 

(a) 熱拡散率 (b) 原子間力感顕微鏡像 

 

さらなる集合化制御や高熱伝導化機構を理解するため、ファージ溶液を乾燥させて集合化

させる際の相対湿度を制御し、フィルムを調製した。その結果、集合構造に劇的な違いは見ら

れなかったものの、相対湿度が高くなるほど得られる集合体の熱拡散率が低下することがわ

かった。さらに、フィルムをそれぞれ真空乾燥して熱拡散率を測定した結果、低湿度条件下で

調製したフィルムは熱拡散率が数十パーセント上昇したのに対し、高湿度条件下で調製した

場合には三分の一程度まで低下した。ファージはタンパク質を主成分とする生体高分子であ

り、一般にタンパク質表層には強固に水和した水分子が存在することが知られており、集合化

により形成される初期構造によって水分子の寄与が異なることが明らかとなり、本高熱伝導化

現象に水分子が寄与していることが示唆された。様々な詳細な検討の結果を併せて考えると、

ただファージを配向させれば熱拡散率が向上するわけではなく、スメクチック液晶のように規則

正しく集合化させながら配向させることが重要でありその上で水和水をなるべく除去すること

で、高熱伝導化が可能になるものと推察される。 

以上の通り、繊維状ウイルスの一種であるファージの集合化を様々制御することで高熱伝

導化が可能となることを明らかにし、高熱伝導化に重要な構造因子を見出した。これ以外に



 

も、ファージがカーボンナノチューブのような高熱伝導性をもちながら凝集性の高いフィラーを

分散させながらフィルム化させる際にも有用であることも見出しており、熱伝導性材料の素材

としてのファージの有用性を明らかにした。 

 

研究テーマ B「繊維状ウイルスフィルムの利用可能性の拡大」 

生体高分子集合体であるファージからなるフィルムの耐熱性の評価や有機溶媒の利用を可

能にする化学修飾を実施しすることで、本フィルムの熱伝導性材料としての利用可能性を拡大

することを目指した。 

生体分子であるタンパク質は加熱プロセスによって容易に変性することが知られており、一

般的な球状タンパク質の水中における変性温度は、一部の超好熱性タンパク質やウイルスの

キャプシドなどを除き、約 60 度程度である。そのため、高い熱拡散率を示すファージからなるフ

ィルムの加熱に対する安定性を評価することは、熱伝導性材料としての潜在性を明らかにする

上では、重要となる。軍事用電子機器では、望ましい高温目標は 125 度であるが、自動車用途

では少なくとも 140 度であるため、ファージフィルムを 150 度で 30 分間熱処理し、熱拡散率や集

合構造の変化を評価した。 

 熱処理を施した後にフィルムを観察した結果、目視ではほとんど違いは見られなかった。フ

ィルムそれぞれの位置における熱拡散率の値を同様に測定した結果、フィルムの外側の値は

実験誤差の範囲内で熱処理前と同程度の値であったが、フィルムの中間部、中央側、また無

配向フィルムの熱拡散率は熱処理によってわずかに減少した（図 3）。重要なことに、熱処理を

繰り返しても、少なくとも 5 回までは熱拡散率の値はそれ以上の変化を示さず、フィルムの熱安

定性が実証された（図 3、インセット）。以上の結果から、フィルムの外側で形成されている高度

に配向した集合構造は、熱処理に対して熱拡散率を維持するためには不可欠であることが明

らかとなり、生体高分子集合体でありながら、150 度といった生体高分子としては高温の熱処

理であっても熱拡散率を維持できることが明らかとなった。 

 

図 3 熱処理したファージフィルムの熱拡散率 

 

生体高分子集合体であるファージは、有機溶媒には溶解せず、変性に伴い凝集するため、

有機溶媒を利用することはできない。ファージフィルムの成形性や加工性の向上を目指し、ファ

ージ表層にオリゴエチレングリコール（OEG）を導入し、有機溶媒への耐性や溶解性を向上させ

ることを目指した。鎖長の異なる OEG（平均重合度: 3, 6, 10）をアミンカップリングによりファージ



 

表層に導入した結果、鎖長の増大に伴い導入率は低下するものの、確かに導入できることが

わかった。導入により、水/有機溶媒混合溶媒に対する溶解性が向上し、溶解性には OEG の

導入率よりも OEG の鎖長の方が重要であり、平均重合度 10 の OEG の場合に最も良く混合溶

媒に溶解することがわかった。ファージの大腸菌に対する感染能を指標として有機溶媒への耐

性を評価した結果、いずれも有機溶媒を経由することで感染能は低下するものの、平均重合

度 10 の場合には、未修飾や他の重合度の場合と比較して感染能の低下が大幅に抑えられる

ことがわかった。これに伴い、混合溶媒から集合化させてフィルム化した場合には、平均重合

度 10 の OEG の場合には超純水から調製したファイルと同定度の熱拡散率を示したのに対し、

それ以外の場合には熱拡散率は低下した。以上から、適切な鎖長の OEG によりファージを修

飾することで、有機溶媒からの製膜が可能になり、凹凸のある表面や疎水性の高い基板であ

っても、それら基板上でのフィルム調製に繋がると考えられる。 

ここまでに上述した研究では、市販されているファージを用い、その集合化の制御に基づい

て高熱伝導化ならびにその理解を目指した。非共有結合を介した熱輸送であることを考える

と、ファージ分子間にはたらく相互作用が熱輸送に寄与していると推察されるものの、その相

互作用を制御することは困難である。また、分子間相互作用は集合化にも大きく寄与するも併

せて考えると、ファージ分子間の相互作用を適切に制御することができれば、高熱伝導化が達

成できるとともに、その機構の理解に繋がると考えられる。天然のアミノ酸は 20 種類存在し、

鎖長に応じてその組合せは無限に増えることから、系統的な実験と理解が必要となるため、機

械学習に基づくモデルの構築による高熱伝導化を検討した。ここでは、遺伝子工学によりファ

ージ表層に 2 アミノ酸からなるジペプチドを導入し、それらが集合構造や熱伝導性に与える効

果を明らかにすることを目指した。ファージの表層タンパク質の最表層に、自在にアミノ酸を導

入する手法は確立されていなかったため、新たなポリメラーゼ連鎖反応方法を確立し、ファー

ジの最表層に望みのアミノ酸を導入することを可能とした。物理化学的な特性を基にアミノ酸

を 6 分割し、計 36 種類のジペプチドを提示したファージを調製した。一部では発現しなかったも

のの、多くのファージは発現された。集合構造を評価した結果、マイクロメートルオーダーでも

分枝レベルでも表層のペプチド配列によってその構造が大きく変化し、わずか2アミノ酸ではあ

るものの、ファージの集合特性に大きく寄与することがわかった。それらファージ集合体（フィル

ム）の熱拡散率を測定した結果、提示されるペプチド配列に応じて熱拡散率の値は従来の2倍

以上から十分の一以下と大きく変化し、表層のジペプチドが熱輸送に大きく寄与することがわ

かった。構造解析の結果、熱拡散率の高いフィルムは規則的な集合構造を形成する傾向はあ

るものの、例外も多く、集合構造以外の因子が寄与しているものと推察される。これらを訓練

データとして様々なモデルを検討した結果、モデルには Artificial neural network (ANN) を、記

述子には DPPS を用いた組み合わせの場合に最も精度良く予測できるモデルを構築すること

ができた。モデルを基に、高い熱拡散率が予測されるジペプチドを提示したファージを新たに

調製した結果、いずれも高い熱拡散率を示し、最も高く予測された配列（ジグルタミン酸、EE）

を提示したファージは、従来の 4 倍以上の値（約 400×10-8 m2 s-1）であった。高熱電導化の因

子を明らかにするため、機械学習モデルを可視化することが可能な Shapley Additive 

exPlanations (SHAP)を適用した結果、高い熱拡散率には、負電荷をもつアミノ酸による排除体

積効果の増大や、プロトンドナーとしてもアクセプターとしてもはたらくアミノ酸が重要であること



 

などが明らかとなり、規則的な集合構造形成に基づくフォノンの散乱を防ぐことに加えて、強固

な非共有結合相互作用である水素結合による熱輸送であることが示唆された。 

さらに、紫外光の照射によって架橋することが知られているチロシン（Y）を表層に提示させた

ファージからフィルムを調製し、紫外光を照射した結果、熱拡散率の値は照射前と比較して 100

倍近く増大することがわかった。マトリックス支援レーザー脱離イオン化法飛行時間型 MS スペ

クトル測定の結果、数パーセントの架橋率で二量体が形成されていることがわかった。集合構

造が規則的でない場合には架橋が形成せず、規則的に集合かさせてファージを近接させ、そ

の上で紫外光を照射することでわずかではあるが架橋され、結果として大幅に熱拡散率が向

上することもわかった。この場合には、熱拡散率の低いフィルムの中央側でも熱拡散率が向上

することから、より均一に高い熱拡散率をもつフィルムの構築につながるものと期待される。 

一方で、熱輸送特性を望みのタイミングでスイッチングすることを目指し、光照射に応答して

構造異性化が生じるアゾベンゼンに着目した。アゾベンゼンカルボン酸をアミンカップリングに

よりファージ表層に導入し、導入率が 50%程度のファージを用い、アゾベンゼンがトランスある

いはシス状態で集合化させてフィルム化させた。いずれの場合にも熱拡散率はアゾベンゼンを

導入しない場合と同定度の高い値を示した。重要なことに、トランス状態からフィルム化した際

には、紫外光の照射により熱拡散率が半分程度まで低下し、それに続く可視光の照射により

熱拡散率は元の値まで上昇した。この熱拡散率の低下と上昇は少なくとも 5 サイクルは繰り返

すことができ、熱拡散率を光照射に応じて制御できることがわかった。一方で、シス状態からフ

ィルム化した際には光には応答することはなく、集合化した際のアゾベンゼンの初期配置が重

要であり、すなわちアゾベンゼン間の相互作用が熱拡散率の光応答性には重要であるものと

推察される。 

上記で得られた知見を他の生体高分子へと展開して一般化することを目指し、構造タンパク

質であるシルクフィブロインに着目した。蚕の繭からシルクフィブロインが形成するナノ繊維構

造を抽出し、このシルクナノ繊維を様々な方法により集合化させた。熱拡散率をそれぞれ評価

した結果、一部の集合体では熱拡散率が 20×10-8 m2 s-1 であり、示し、配向性が重要であるこ

とが示唆された。一方で、シルクフィブロインを分子として抽出して集合化させ、延伸により高配

向フィルムを調製したもののシルクナノ繊維から集合化させた方が熱拡散率は高く、ただ配向

させれば良いわけではなく、階層的な集合化が重要であると推察される。また、高分子量であ

りながら低分子のように取り扱うことができる球状タンパク質を結晶化させたタンパク質結晶を

作製し、その熱拡散率を評価した結果、様々な結晶がそれぞれ 200-300×10-8 m2 s-1 と高い熱

拡散率をもつことを見出し、生体高分子から欠陥のない集合体を構築することが、高熱伝導化

に一般に重要であることを見出した。 

本研究では、繊維状ファージが形成する規則的な集合体（フィルム）が熱輸送材として有用

であることを明らかにした。さらに、ファージの遺伝子改変を利用したライブラリー構築と機械学

習によるスクリーニングにより、ファージのアミノ酸配列を高熱伝導化に向けて最適化できるこ

とを見出し、ウイルスの遺伝子改変に基づく熱輸送特性の制御を達成した。また、化学修飾に

基づくファージの機能化により、熱輸送特性をのぞみのタイミングでスイッチングできることも見

出した。以上、生体高分子が形成する階層的な集合構造が熱輸送材として一般に有用である

ことを見出し、熱輸送における生体高分子と非共有結合の有用性を明らかにした。 

 



 

３． 今後の展開 

繊維状ファージが示す規則的な集合化が高熱伝導化に重要であることを見出しており、今

後はさらなる集合化の制御に基づき、さらなる高熱伝導化に繋がる。他のウイルスや生体高

分子（集合体）へと展開することにより、規則的な高分子集合体の熱輸送材としての有用性を

明らかにすることができる。これらの検討により、高分子の非共有結合を介した熱輸送の有

用性を明らかにするとともに、新しい熱界面材料を簡便に創製するための設計指針を確立で

きるものと期待される。 

一方で、ファージフィルムの材料展開といった観点からは、より長い鎖長の OEG（あるいは

ポリエチレングリコール）を導入することにより、様々な有機溶媒を自在に利用できるようにな

ると期待される。おそらくは立体障害のためと考えられるが、平均重合度が 10 より大きい

OEG を用いた際には導入効率が大幅に低下したことから、ファージ表層から重合を開始する

戦略により、より高分子量の水溶性高分子を高い導入率で導入できると考えられる。導入率

や分子量、また高分子のモノマー構造や配列を制御することにより、生体高分子でありなが

ら様々な有機溶媒に対して構造を維持しながら溶解できるものと期待され、ファージフィルム

の材料展開へと繋がるものと期待される。 

 

４． 自己評価 

繊維状ファージの集合構造の制御に基づく高熱伝導化とその理解に注力し、研究開始時

と比較するとはるかに高い熱拡散率をもつ集合体を構築することができた。分子レベルでの

機構の理解には到達していないものの、生体高分子の集合体が高熱伝導化するための様々

な因子を明らかにすることができ、非共有結合を介した熱輸送の理解を大幅に開拓すること

ができた。当初は様々な生体高分子へと展開することを計画していたが、構造解析の容易な

ファージに焦点を当てることにより、研究を深化させることができたと考えている。生体高分子

は一般に耐熱性が低く、熱輸送材としては不適と考えられてきたものの、その構造や集合化

を制御することにより、新たな可能性を拡張できたと考えられる。得られた熱輸送に関する知

見を生体高分子から合成高分子へと展開することができれば、新しい熱輸送材の設計や創

製に繋がると考えられる。 
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