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(57)【要約】
　半導体センサにおいてターゲット物質を選択的かつ高
感度に検出するために、基板と、第１電極と、第２電極
と、第１電極と第２電極との間に設けられた半導体層と
、を有する半導体センサであって、半導体層は、半導体
成分と、免疫グロブリンの部分構造体とを含み、免疫グ
ロブリンの部分構造体が、重鎖のヒンジ領域において、
連結基Ｌ１を介して半導体成分に結合または付着してい
る。
　さらに、半導体センサの製造方法であって、半導体層
を形成する工程が、第１電極と第２電極の間に半導体成
分を塗布する工程を含む。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　基板と、第１電極と、第２電極と、前記第１電極と前記第２電極との間に設けられた半
導体層と、を有する半導体センサであって、
　前記半導体層が、半導体成分と、免疫グロブリンの部分構造体とを含み、
　前記免疫グロブリンの部分構造体が、重鎖のヒンジ領域において、連結基Ｌ１を介して
前記半導体成分に結合または付着している
　半導体センサ。
【請求項２】
　前記免疫グロブリンの部分構造体のヒンジ領域が硫黄原子を含み、前記硫黄原子が前記
連結基Ｌ１と結合を形成している請求項１に記載の半導体センサ。
【請求項３】
　前記連結基Ｌ１と前記免疫グロブリンの部分構造体のヒンジ領域とが、前記硫黄原子を
介してチオエーテル結合を形成している請求項２に記載の半導体センサ。
【請求項４】
　前記連結基Ｌ１が、置換もしくは無置換の、芳香族炭化水素基および／または芳香族複
素環基を有している請求項１～３のいずれか１項に記載の半導体センサ。
【請求項５】
　前記連結基Ｌ１が、置換または無置換の芳香族炭化水素基を有し、置換基を含めない前
記芳香族炭化水素基の炭素原子数が１４以上２２以下である請求項１～４のいずれか１項
に記載の半導体センサ。
【請求項６】
　基板と、第１電極と、第２電極と、前記第１電極と前記第２電極との間に設けられた半
導体層と、を有する半導体センサであって、
　前記半導体層は、ターゲット認識分子が結合または付着した半導体成分を有し、
　前記ターゲット認識分子は、少なくともターゲット捕捉体Ｘおよび連結基Ｌ２を有し、
　前記ターゲット捕捉体Ｘは、分子量が２００００以上２０００００以下の、タンパク質
または核酸であり、
　前記連結基Ｌ２のうちの、前記半導体成分に結合している原子から、または前記半導体
成分に付着している基に結合している原子から、前記ターゲット捕捉体Ｘに由来する原子
と結合している原子までの原子数Ｎが、５以上３０以下である
　半導体センサ。
【請求項７】
　前記ターゲット認識分子が、下記一般式（１）によって表される化合物、または下記一
般式（２）によって表される構造を繰り返し単位として有する高分子化合物である請求項
６に記載の半導体センサ。
【化１】

（一般式（１）において、Ａｒ１は、置換もしくは無置換の芳香族複素環基、または置換
もしくは無置換の芳香族炭化水素基である。
　Ｌ２は前記連結基Ｌ２であり、Ａｒ１に由来する原子に結合している原子から、Ｘに由
来する原子に結合している原子までの原子数Ｎ１が、５以上３０以下である。
　Ｘは前記ターゲット捕捉体Ｘであり、分子量が２００００以上２０００００以下の、タ
ンパク質または核酸である。）
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【化２】

（一般式（２）において、Ａｒ２は、置換もしくは無置換の芳香族複素環基、または置換
もしくは無置換の芳香族炭化水素基である。
　Ｌ２は前記連結基Ｌ２であり、Ａｒ２に由来する原子に結合している原子から、Ｘに由
来する原子に結合している原子までの原子数Ｎ２が５以上３０以下である、連結基である
。
　Ｘは前記ターゲット捕捉体Ｘであり、分子量が２００００以上２０００００以下の、タ
ンパク質または核酸である。）
【請求項８】
　前記ターゲット認識分子が、前記一般式（１）によって表される化合物であり、前記一
般式（１）において、Ａｒ１が、前記置換もしくは無置換の芳香族炭化水素基であり、置
換基を含めない前記芳香族炭化水素基の炭素原子数が１４以上２２以下である請求項７に
記載の半導体センサ。
【請求項９】
　前記原子数Ｎが、８以上１６以下である請求項６に記載の半導体センサ。
【請求項１０】
　前記原子数Ｎ１および／またはＮ２が、８以上１６以下である請求項７または８に記載
の半導体センサ。
【請求項１１】
　前記ターゲット捕捉体Ｘが免疫グロブリン、または免疫グロブリンの部分構造体である
請求項６～１０のいずれか１項に記載の半導体センサ。
【請求項１２】
　前記ターゲット捕捉体Ｘが免疫グロブリンの部分構造体である請求項６～１１のいずれ
か１項に記載の半導体センサ。
【請求項１３】
　前記免疫グロブリンの部分構造体が、重鎖のヒンジ領域において、連結基Ｌ２と結合を
形成している請求項６～１２のいずれか１項に記載の半導体センサ。
【請求項１４】
　前記免疫グロブリンの部分構造体が、ヘモグロビンまたは糖化ヘモグロビンの少なくと
も一方と選択的に相互作用する免疫グロブリンの部分構造体である請求項１～５，１２，
１３のいずれか１項に記載の半導体センサ。
【請求項１５】
　前記免疫グロブリンの部分構造体の分子量が、２００００以上１２００００以下である
請求項１～５，１２～１４のいずれか１項に記載の半導体センサ。
【請求項１６】
　前記連結基Ｌ１および／またはＬ２が、エーテル結合、アミド結合、およびイミド結合
からなる群より選ばれる構造の少なくとも一つを含む請求項１～１５のいずれか１項に記
載の半導体センサ。
【請求項１７】
　前記連結基Ｌ１および／またはＬ２が五員環構造を含む請求項１～１６のいずれか１項
に記載の半導体センサ。
【請求項１８】
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　前記半導体成分が、フラーレン、カーボンナノチューブ、グラフェン、およびカーボン
ナノホーンからなる群より選ばれる少なくとも一種である請求項１～１７のいずれか１項
に記載の半導体センサ。
【請求項１９】
　前記半導体成分の少なくとも一部に共役系重合体が付着している請求項１～１８のいず
れか１項に記載の半導体センサ。
【請求項２０】
　さらに第３電極が設けられた請求項１～１９のいずれか１項に記載の半導体センサ。
【請求項２１】
　生体由来の物質を検出対象とする請求項１～２０のいずれか１項に記載の半導体センサ
。
【請求項２２】
　請求項１～２１のいずれか１項に記載の半導体センサとグルコースを検出するセンサと
を含む複合センサ。
【請求項２３】
　基板と、第１電極と、第２電極と、前記第１電極と前記第２電極との間に設けられた半
導体層と、を有する半導体センサの製造方法であって、
　前記半導体層を形成する工程が、前記第１電極と前記第２電極の間に半導体成分を塗布
する工程を含む
　半導体センサの製造方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、ターゲット認識分子を固定化した半導体センサおよびその製造方法、ならび
に複合センサに関する。
【背景技術】
【０００２】
　近年、生体物質を高感度に検出するセンサによって、病気の早期発見や治療効果の確認
へ繋げたいというニーズがますます強まっている。このニーズを満たすべく、生体物質を
検出するバイオセンサの開発が盛んに行われてきた。
【０００３】
　バイオセンサの開発においては、ターゲット物質を選択的に検出するために、一般的に
、センサの検出部にターゲット物質と選択的に相互作用する生体物質が配置される。この
ような生体物質としては、免疫グロブリン（「抗体」とも呼ばれる）や酵素といったタン
パク質、核酸（「ポリヌクレオチド」とも呼ばれる）、アプタマー、または糖鎖などが用
いられる。ターゲット物質と選択的に相互作用する種々の物質の中でも、免疫グロブリン
の部分構造体（例えばＦａｂ）は、小型であり、ターゲット物質を捕捉する結合部位を、
半導体成分のより近くにより高密度に配置することができる点で注目されている（例えば
、非特許文献１参照）。免疫グロブリン、またはその部分構造体のバイオセンサへの応用
方法は、種々のものが存在し、免疫グロブリンを利用した流体圧力センサ、光化学反応セ
ンサ、および電気化学反応センサなどが挙げられる（例えば、特許文献１参照）。
【０００４】
　また、ターゲット物質と選択的に相互作用する生体物質を用いたセンサの中でも、特に
注目されているセンサとして、電界効果トランジスタ（ＦＥＴ：Field　Effect　Transis
tor）型のセンサがある（例えば、特許文献２，３参照）。ＦＥＴ型センサは、半導体中
を流れる電流や半導体に印加される電圧の変化によって、ターゲット物質の検出を行うセ
ンサである。この検出方式においては、蛍光体等によるターゲット物質の標識化が不要で
ある。また、電気的な信号の転換が速く、集積回路との接続が容易であるという利点もあ
る。
【先行技術文献】
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【特許文献】
【０００５】
【特許文献１】特表平２－５０１８６０号公報
【特許文献２】特開２０１７－９６１２号公報
【特許文献３】国際公開第２００６／１０３８７２号
【非特許文献】
【０００６】
【非特許文献１】“Japanese　Journal　of　Applied　Physics”，（日本国），２０１
２年，５１巻，p.06FD08-1-06FD08-4
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００７】
　しかしながら、従来のＦＥＴ型バイオセンサにおいては、検出感度や検出選択性が不十
分であって、実用化に至っていない。
【０００８】
　本発明は、上記の課題に鑑みてなされたものであり、その目的は、検出感度や検出選択
性に優れた半導体センサおよびその製造方法、ならびに複合センサを提供することにある
。
【課題を解決するための手段】
【０００９】
　上述した課題を解決し、上記目的を達成するために、第１の発明群の一態様に係る半導
体センサは、基板と、第１電極と、第２電極と、前記第１電極と前記第２電極との間に形
成されてなる半導体層と、を有する半導体センサであって、前記半導体層が、半導体成分
と、免疫グロブリンの部分構造体とを含み、前記免疫グロブリンの部分構造体が、重鎖の
ヒンジ領域において、連結基Ｌ１を介して前記半導体成分に結合または付着している。
【００１０】
　第２の発明群の一態様に係る半導体センサは、基板と、第１電極と、第２電極と、前記
第１電極と前記第２電極との間に設けられた半導体層と、を有する半導体センサであって
、前記半導体層は、ターゲット認識分子が結合または付着した半導体成分を有し、前記タ
ーゲット認識分子は、少なくとも、ターゲット捕捉体Ｘおよび連結基Ｌ２を有し、前記タ
ーゲット捕捉体Ｘは、分子量が２００００以上２０００００以下の、タンパク質または核
酸であり、前記連結基Ｌ２のうち、前記半導体成分に結合している原子から、または前記
半導体成分に付着している基に結合している原子から、前記ターゲット捕捉体Ｘに由来す
る原子と結合している原子までの原子数Ｎが、５以上３０以下である。
【発明の効果】
【００１１】
　本発明の半導体センサおよびその製造方法、ならびに複合センサによれば、高い検出選
択性と高い検出感度を示す半導体センサを得ることができる。また、本発明の半導体セン
サおよびその製造方法、ならびに複合センサによれば、半導体センサ間の性能ばらつきを
抑制するとともに、半導体センサの長期保存安定性を向上させることができる。
【図面の簡単な説明】
【００１２】
【図１Ａ】図１Ａは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式平面図であ
る。
【図１Ｂ】図１Ｂは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式断面図であ
る。
【図２Ａ】図２Ａは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式平面図であ
る。
【図２Ｂ】図２Ｂは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式断面図であ
る。
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【図３】図３は、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式平面図である。
【図４Ａ】図４Ａは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式平面図であ
る。
【図４Ｂ】図４Ｂは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式断面図であ
る。
【図５Ａ】図５Ａは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式平面図であ
る。
【図５Ｂ】図５Ｂは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式断面図であ
る。
【図６Ａ】図６Ａは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式平面図であ
る。
【図６Ｂ】６Ｂは、本発明の実施形態の一つである半導体センサを示す模式断面図である
。
【図７Ａ】図７Ａは、免疫グロブリンの構造を示した模式図である。
【図７Ｂ】図７Ｂは、免疫グロブリンの構造を示した模式図である。
【図７Ｃ】図７Ｃは、免疫グロブリンの構造を示した模式図である。
【図８Ａ】図８Ａは、免疫グロブリンの部分構造体を示した模式図である。
【図８Ｂ】図８Ｂは、免疫グロブリンの部分構造体を示した模式図である。
【図９Ａ】図９Ａは、半導体成分上にターゲット認識分子の前駆体が付着した状態の一例
を示した模式図である。
【図９Ｂ】図９Ｂは、半導体成分上にターゲット認識分子が付着した状態の一例を示した
模式図である。
【発明を実施するための形態】
【００１３】
　以下に本発明に係る半導体センサおよびその製造方法、ならびに半導体センサを用いた
複合センサの好適な実施の形態について詳細に説明するが、本発明は以下の実施の形態に
限定して解釈されるものではなく、発明の目的を達成できて、かつ発明の要旨を逸脱しな
い範囲内において、目的や用途に応じて種々に変更して実施することができる。
【００１４】
　＜半導体センサ＞
　本発明の第１の発明群に係る実施の形態による半導体センサは、基板と、第１電極と、
第２電極と、第１電極と第２電極との間に設けられた半導体層と、を有する半導体センサ
であって、半導体層は、半導体成分と免疫グロブリンの部分構造体とを含む。免疫グロブ
リンの部分構造体は、重鎖のヒンジ領域において、連結基Ｌ１を介して半導体成分に結合
または付着している。
【００１５】
　本発明の第２の発明群に係る実施の形態による半導体センサは、基板と、第１電極と、
第２電極と、第１電極と第２電極との間に設けられた半導体層と、を有する半導体センサ
であって、半導体層は、ターゲット認識分子が結合または付着した半導体成分を有する。
ターゲット認識分子は、少なくとも、ターゲット捕捉体Ｘおよび連結基Ｌ２を有し、ター
ゲット捕捉体Ｘは、分子量が２００００以上２０００００以下の、タンパク質または核酸
であり、連結基Ｌ２のうちの、半導体成分に結合している原子から、または半導体成分に
付着している基に結合している原子から、ターゲット捕捉体Ｘに由来する原子と結合して
いる原子までの原子数Ｎが、５以上３０以下である。
【００１６】
　本発明の実施形態による半導体センサの変形例としては、半導体センサはさらに第３電
極を有することが好ましい。すなわち、基板と、第１電極と、第２電極と、第３電極と、
第１電極と第２電極との間に設けられた半導体層と、を有する半導体センサである。第１
の発明群に係る半導体センサにおいては、半導体層は、半導体成分および免疫グロブリン
の部分構造体を有し、免疫グロブリンの部分構造体は、重鎖のヒンジ領域において、連結
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基Ｌ１を介して半導体成分に結合または付着している。または、第２の発明群に係る半導
体センサにおいては、半導体層は、ターゲット認識分子が結合または付着した半導体成分
を有し、ターゲット認識分子は、少なくともターゲット捕捉体Ｘおよび連結基Ｌ２を有し
、ターゲット捕捉体Ｘは、分子量が２００００以上２０００００以下の、タンパク質また
は核酸であり、連結基Ｌ２のうちの、半導体成分に結合している原子から、または上述し
た半導体成分に付着している基に結合している原子から、ターゲット捕捉体Ｘに由来する
原子と結合している原子までの原子数Ｎは、５以上３０以下である。
【００１７】
　いずれの半導体センサにおいても、第３電極を介して半導体層に電圧を印加することに
より、半導体層の電気的特性を変化させて、検出感度をより向上させることが可能となる
。
【００１８】
　図１Ａ、図２Ａ、および図３はそれぞれ、本発明の第１、第２、および第３の実施形態
による半導体センサを示す模式平面図である。図１Ｂおよび図２Ｂはそれぞれ、図１Ａの
ＡＡ’線および図２ＡのＢＢ’線に沿った模式断面図である。
【００１９】
　図１Ａおよび図１Ｂに示すように、第１の実施形態による半導体センサにおいては、基
板１上に、第１電極２および第２電極３が設けられ、第１電極２と第２電極３との間に、
第１電極２および第２電極３と接続した半導体層４が配置されている。
【００２０】
　図２Ａおよび図２Ｂに示すように、第２の実施形態による半導体センサにおいては、基
板１上に、第３電極５と絶縁層６とが設けられ、絶縁層６上に、第１電極２および第２電
極３が設けられている。第１電極２と第２電極３との間には、第１電極２および第２電極
３に接続して半導体層４が配置されている。図２Ａおよび図２Ｂに示す半導体センサは、
第１電極２、第２電極３、および第３電極５がそれぞれ、ソース電極、ドレイン電極、お
よびゲート電極に相当し、絶縁層６がゲート絶縁層に相当して、電界効果型トランジスタ
（ＦＥＴ）としての機能を有する。
【００２１】
　図３に示すように、第３の実施形態による半導体センサにおいては、基板１上に第１電
極２および第２電極３が設けられている。第１電極２と第２電極３との間に、第１電極２
および第２電極３と接続して半導体層４が設けられ、基板１上において、第１電極２およ
び第２電極３と離間して、第３電極７が配置されている。
【００２２】
　さて、一般的なＦＥＴにおいては、ゲート電極に印加するゲート電圧を変化させること
によって、ソース電極とドレイン電極との間に流れる電流を制御できる。ＦＥＴの移動度
は、以下の（ａ）式を用いて算出できる。
【００２３】
　μ＝（δＩｄ／δＶｇ）Ｌ・Ｄ／（Ｗ・εｒ・ε・Ｖｓｄ）…（ａ）
　なお、Ｉｄはソース電極－ドレイン電極間の電流、Ｖｓｄはソース電極－ドレイン電極
間の電圧、Ｖｇはゲート電圧、Ｄは絶縁層の厚み、Ｌはチャネル長、Ｗはチャネル幅、ε

ｒはゲート絶縁層の比誘電率、εは真空の誘電率（８．８５×１０－１２Ｆ／ｍ）、δは
該当の物理量の変化量を示す。また、オンオフ比は、Ｉｄの最大値とＩｄの最小値との比
、すなわち、Ｉｄの最大値のＩｄの最小値に対する比から求めることができる。
【００２４】
　ＦＥＴ型センサの原理を以下に説明する。すなわち、検出対象とするターゲット物質が
ターゲット認識分子によって捕捉されると、捕捉されたターゲット物質の電荷によって、
ＦＥＴの半導体層４における電界が変化する。その変化を捉えることによって、ターゲッ
ト物質を検出できる。なお、本明細書において「ターゲット物質」とは、センサに含まれ
るターゲット認識分子により捕捉される対象の物質のことをいう。
【００２５】
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　図１Ａおよび図１Ｂに示す第１の実施形態による半導体センサにおいては、ターゲット
物質、またはそれを含む溶液、気体、もしくは固体が、半導体層４の近傍に配置されたと
きに、第１電極２と第２電極３との間の半導体層４に流れる電流値または電気抵抗値が変
化する。その変化を測定することによって、ターゲット物質の検出を行うことができる。
第１の実施形態においては、ゲート電極は存在しないが、ターゲット物質の電荷から発せ
られた電界による半導体層４における電位の変化をδＶｇとみなすことができるため、図
１Ａおよび図１Ｂに示す第１の実施形態による半導体センサもＦＥＴ型センサに分類され
る。
【００２６】
　また、図２Ａおよび図２Ｂに示す第２の実施形態による半導体センサも、ターゲット物
質、またはそれを含む溶液、気体、もしくは固体が、半導体層４の近傍に配置されたとき
に、第１電極２と第２電極３との間の半導体層４に流れる電流値が変化する。その変化を
測定することによって、ターゲット物質の検出を行うことができる。
【００２７】
　また、図３に示す第３の実施形態による半導体センサにおいては、第３電極７の電位に
よって半導体層４に流れる電流値を制御できる。従って、第３電極７の電位（ゲート電圧
Ｖｇ）を変化させた際の、第１電極２と第２電極３との間に流れる電流値（ソース電極－
ドレイン電極間の電流Ｉｄ）を測定すると、２次元のグラフ（Ｖｇ－Ｉｄグラフ）が得ら
れる。
【００２８】
　Ｖｇ－Ｉｄグラフからは、Ｖｇ－ＩｄグラフのＶｇ方向シフト、Ｉｄ方向シフト、サブ
スレッショルド係数などの特性値を読み取ることができる。これらの特性値のうちの一部
または全部を用いてターゲット物質の検出を行ってもよいし、Ｉｄの最小値に対する最大
値の比、すなわちオンオフ比を用いてターゲット物質の検出を行ってもよい。さらに、抵
抗値、閾値電圧変化、インピーダンス、相互コンダクタンス、キャパシンタンス等、半導
体素子から得られる既知の電気特性を用いても構わない。
【００２９】
　ターゲット物質は、単独で用いてもよく、他の物質や溶媒と混合されていてもよい。測
定対象がターゲット物質を含む溶液である場合、ターゲット認識分子によって捕捉された
ターゲット物質の電荷によって、電界の変化が溶液を介して半導体層４に伝えられる。タ
ーゲット物質の電荷の情報が溶液を介して伝えられる原理について、以下に説明する。電
荷を有する物質が溶液中に存在すると、その周辺に電気二重層が形成され、その電気二重
層を介して半導体層４周辺の電界が変化する。一般的に、電気二重層の厚さは数ｎｍ程度
であるため、ターゲット認識分子も数ｎｍ以下の大きさであることが好ましい。
【００３０】
　（基板）
　基板に用いられる材料としては、特に制限はなく、例えば、シリコンウエハ、ガラス、
アルミナ焼結体等の無機材料、脂肪族ポリエステル、ポリエチレンテレフタレート、ポリ
ブチレンテレフタレート、ポリカーボネート、ポリスルホン、ポリエーテルスルホン、ポ
リエチレン、ポリプロピレン、ポリスチレン、ポリフェニレンスルフィド、ポリパラキシ
レン、ポリイミド、ポリビニルアルコール、ポリ塩化ビニル、ポリフッ化ビニリデン、ポ
リシロキサン、ポリビニルフェノール、ポリアラミド等の有機材料、または無機材料粉末
と有機材料の混合物等が挙げられる。これらの材料は単独で用いてもよく、これらのうち
の複数の材料を積層または混合して用いてもよい。
【００３１】
　基板１の表面は、加工されていてもよい。本発明の実施形態による半導体センサを、溶
液中のターゲット物質の検出に用いる場合、基板１の表面が加工されていることによって
、測定試料溶液中の例えばタンパク質などのターゲット物質や他の物質が基板１に付着す
ることを抑制できる。ターゲット物質が検出部ではなく基板１に付着すると、溶液中のタ
ーゲット物質の濃度が低下するため、正しい測定値が得られない。また、ターゲット物質



(9) JP WO2018/079314 A1 2018.5.3

10

20

30

40

50

以外の物質が検出部付近の基板１上に付着すると、その物質の電荷によって測定値が乱さ
れてしまい、正しい測定値が得られない。
【００３２】
　加工方法としては、例えば、オリゴエチレングリコール鎖やオリゴ（３，４－ジヒドロ
キシフェニルアラニン）のような電荷を持たない親水性基や、ホスホリルコリン基のよう
な正電荷と負電荷の両方を有する親水性基を、基板１表面に付与する方法が好ましい。
【００３３】
　（電極）
　第１電極２、第２電極３、および第３電極５，７に用いられる材料としては、例えば、
酸化錫、酸化インジウム、酸化錫インジウム（ＩＴＯ）などの導電性金属酸化物；白金、
金、銀、銅、鉄、錫、亜鉛、アルミニウム、インジウム、クロム、リチウム、ナトリウム
、カリウム、セシウム、カルシウム、マグネシウム、パラジウム、モリブデンなどの金属
やこれらの合金；ヨウ化銅、硫化銅などの無機導電性物質；ポリチオフェン、ポリピロー
ル、ポリアニリン、ポリエチレンジオキシチオフェンとポリスチレンスルホン酸との錯体
などの有機導電性物質；カーボンナノチューブ（ＣＮＴ）、グラフェンなどのナノカーボ
ン材料；導電性カーボンブラックなどが挙げられるが、これらに限定されるものではない
。第１電極２、第２電極３、および第３電極５，７においては、これらの材料を単独で用
いてもよいし、これらのうち複数の材料を積層または混合して用いてもよい。
【００３４】
　半導体センサにおける電極として用いる場合、接触する水溶液などへの安定性の観点か
ら、第１電極２および第２電極３は、金、銀、白金、パラジウム、有機導電性物質、およ
びナノカーボン材料から選ばれることが好ましい。
【００３５】
　第１電極２、第２電極３、および第３電極５，７はそれぞれ、基板１に直接密着してい
ても良いし、基板１との間に接着層を介していても良い。接着層が絶縁層６の役割を兼ね
ている場合は、金属性や半導体性の物質を基板１として用いることもできる。
【００３６】
　第１電極２、第２電極３、および第３電極５，７の幅、厚み、間隔、および配置は、任
意に設計できる。各電極２，３，５，７の幅は、１μｍ以上１ｍｍ以下が好ましく、各電
極２，３，５，７の厚みは、１ｎｍ以上１μｍ以下が好ましい。第１電極２と第２電極３
との間隔は、１μｍ以上１０ｍｍ以下が好ましい。各電極２，３，５，７の平面形状は矩
形に限定されるものではなく、曲線が含まれていても、櫛形などになっていてもよい。ま
た、各電極２，３，５，７の幅、厚みは同一でなくてもよい。
【００３７】
　第３電極５，７と半導体層４との距離は、１００ｎｍ以上１０ｃｍ以下が好ましい。第
３電極５，７の配置は基板１の直上に限られず、基板１上に配置された別の部材の上層で
あってもよい。例えば、幅が１００μｍで厚みが５００ｎｍの第３電極５，７を半導体層
４から２ｍｍの距離を隔てて配置する構成などが挙げられるが、これに限定されない。図
２Ａに示すように、第３電極５を、第１電極２、第２電極３、および半導体層４と、第３
電極５との間に絶縁層６が存在するように配置していてもよい。また、図３に示すように
、第３電極７を、第１電極２、第２電極３、および半導体層４と同一平面上に存在するよ
うに配置してもよい。図３に示す半導体センサにおいては、第３電極７は、第２電極３と
平行に配置されているが、垂直またはそれ以外の任意の角度に配置されてもよい。さらに
別の形態として、第３電極７が、第１電極２、第２電極３、および半導体層４が存在する
面から離れた位置に存在していてもよい。
【００３８】
　測定対象が溶液である場合、半導体層４が接触している溶液と第３電極５，７とが接触
してもよい。この場合、第３電極５，７は溶液を介して半導体層４に電圧を印加する電極
として用いてもよいし、第１電極２と溶液、または第２電極３と溶液の間の電位差を規定
するための参照電極として用いてもよい。
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【００３９】
　また、第１電極２と第３電極５，７との間、第２電極３と第３電極５，７との間、また
は半導体層４と第３電極５，７との間には気体層、液体層、固体層のいずれか、またはこ
れらの組み合わせが存在していてもよく、真空であってもよい。
【００４０】
　（絶縁層）
　絶縁層６に用いられる材料としては、特に制限はなく、例えば、ガラス、酸化シリコン
、アルミナ等の無機材料、ポリイミド、ポリビニルアルコール、ポリ塩化ビニル、ポリエ
チレンテレフタレート、ポリフッ化ビニリデン、ポリシロキサン、ポリビニルフェノール
等の有機高分子材料、あるいは無機材料粉末と有機高分子材料の混合物などが挙げられる
。
【００４１】
　絶縁層６の膜厚は、１０ｎｍ以上が好ましく、５０ｎｍ以上がより好ましく、１００ｎ
ｍ以上がさらに好ましい。また、５μｍ以下が好ましく、３μｍ以下がより好ましく、１
μｍ以下がさらに好ましい。絶縁層６の膜厚は、原子間力顕微鏡（ＡＦＭ）やエリプソメ
トリ法などにより測定できる。
【００４２】
　（覆い部材）
　本発明の実施形態による半導体センサにおいては、基板１上に、基板１の少なくとも一
部を覆う覆い部材８が設けられていても良い。図４Ａは、本発明の第３の実施形態の第１
変形例を示す模式平面図である。図４Ｂは、図４ＡのＣＣ’線に沿った断面図である。図
４Ａおよび図４Ｂに示すように、第３の実施形態の第１変形例による半導体センサは、基
板１上に覆い部材８を備えることが好ましい。覆い部材８は、基板１との間に内部空間９
を形成する。図４Ａに示すように、覆い部材８における破線ｉ，ｊは、覆い部材８と内部
空間９との境界を示し、破線ｉ，ｊに挟まれた部分の基板１側に、内部空間９が設けられ
る。
【００４３】
　図５Ａは、本発明の第３の実施形態の第２変形例を示す模式平面図である。図５Ｂは、
図５ＡのＤＤ’線に沿った模式断面図である。図５Ａおよび図５Ｂに示すように、第３の
実施形態による第２変形例による半導体センサは、基板１上に、半導体層４を取り囲むよ
うな内部空間９を形成する覆い部材８が設けられている。第２変形例による半導体センサ
においては、半導体層４とターゲット物質を含む液体とを、効率的に接触させることが可
能になる。
【００４４】
　図６Ａは、本発明の第３の実施形態の第３変形例を示す模式平面図である。図６Ｂは、
図６ＡのＥＥ’線に沿った模式断面図である。図６Ａおよび図６Ｂに示すように、第３変
形例による半導体センサにおいては、基板１上に、第１電極２および第２電極３が設けら
れ、第１電極２と第２電極３との間に、第１電極２および第２電極３に接続された半導体
層４が配置されている。第３変形例による半導体センサにおいては、基板１上に配置され
た第１電極２、第２電極３、および半導体層４と、覆い部材８とが同じ側に配置されてい
る。第３電極７は、覆い部材８における半導体層４と対向する部分に配置されている。覆
い部材８上の第３電極７の配置は、半導体層４の直上に限られず、斜め上側などでもよい
。また、覆い部材８のうち半導体層４から見て上面の部分には限られず、側面上に配置さ
れてもよい。図６Ａに示す覆い部材８中の破線ｐ，ｑは、覆い部材８と内部空間９との境
界を示し、図６Ａにおいて破線ｐ，ｑに挟まれた部分の基板１側に内部空間９が設けられ
る。第１電極２、第２電極３、および半導体層４と、第３電極７との間の内部空間９には
、気体層、液体層、および固体層のいずれか、またはこれらを組み合わせた層が存在して
いてもよく、真空でもよい。
【００４５】
　覆い部材８の材料としては、例えば、シリコンウエハ、シリコンゴム、ガラス、および
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アルミナ焼結体等の無機材料、ポリイミド、ポリエステル、ポリカーボネート、ポリスル
ホン、ポリエーテルスルホン、ポリエチレン、ポリフェニレンスルフィド、およびポリパ
ラキシレン等の有機材料が挙げられる。
【００４６】
　（半導体層）
　半導体層４の膜厚は、特に制限はないが、１ｎｍ以上１００ｎｍ以下が好ましい。この
範囲内にあることで、ターゲット認識分子とターゲット物質との相互作用による電気特性
の変化を、十分に電気信号として取り出すことが可能となる。半導体層４の膜厚は、より
好ましくは１ｎｍ以上５０ｎｍ以下であり、さらに好ましくは１ｎｍ以上２０ｎｍ以下で
ある。
【００４７】
　半導体層４の膜厚は、公知の手法、例えば、二次イオン質量分析法（ＳＩＭＳ）やＡＦ
Ｍなどによって、測定することができる。半導体層４の厚さが均一でない場合、例えば、
半導体層４として後述のナノカーボン材料のような半導体成分を用い、その半導体成分に
ターゲット認識分子が付着した状態でまばらに存在している場合は、そのターゲット認識
分子が付着したナノカーボン材料の厚さが半導体層４の厚さであると考えられる。
【００４８】
　半導体層４の形成方法としては、抵抗加熱蒸着、電子線ビーム、スパッタリング、ＣＶ
Ｄ、他の基板からの転写など、乾式の方法を用いることも可能であるが、製造コストや大
面積への適合の観点から、塗布法などの湿式法を用いることが好ましい。塗布法は、半導
体成分を塗布することにより半導体層４を形成する工程を含む。塗布法としては具体的に
、スピンコート法、ブレードコート法、スリットダイコート法、スクリーン印刷法、バー
コーター法、鋳型法、印刷転写法、浸漬引き上げ法、またはインクジェット法などが挙げ
られる。これらの方法から、塗膜厚みの制御や配向制御など、得ようとする塗膜の特性に
応じて好ましい方法を選択できる。なお、形成した塗膜に対して、大気下、減圧下、また
は窒素（Ｎ2）やアルゴン（Ａｒ）などの不活性ガス雰囲気下において、アニーリング処
理を行ってもよい。
【００４９】
　（ターゲット認識分子）
　本発明において用いられるターゲット認識分子は、半導体層４において、半導体成分に
結合または付着している。本明細書において、ターゲット認識分子が半導体成分に結合し
ているというときの「結合」とは、２つの原子が電子対を共有し、エネルギー的に安定化
することによって形成された結合、いわゆる「共有結合」を指す。また、ターゲット認識
分子が半導体成分に付着しているというときの「付着」とは、異種の物質が互いに接触し
、分子間相互作用によって容易に離れなくなることを指す。このような分子間相互作用と
しては、疎水性相互作用、π－π電子相互作用、カチオン－π相互作用、複数の静電相互
作用、または複数の水素結合などが挙げられる。
【００５０】
　（ターゲット捕捉体Ｘ）
　ターゲット認識分子のうち、ターゲット捕捉体Ｘは、タンパク質または核酸であり、タ
ーゲット物質の形や荷電性基の立体的配置を認識して捕捉する。ターゲット物質を認識す
るため、ターゲット捕捉体Ｘにはある程度以上の大きさが必要である。このような観点か
ら、ターゲット捕捉体Ｘの分子量は、２００００以上である。また、ＦＥＴ型センサにお
いては、半導体層４とターゲット認識分子に捕捉されたターゲット物質との間の距離が大
きくなるに従って、ターゲット物質の電荷による電界の変化が減少する。そのため、有効
な検出感度を得る観点から、ターゲット捕捉体Ｘの分子量は、２０００００以下である。
【００５１】
　タンパク質としては、免疫グロブリン、受容体、酵素、構造タンパク質、輸送タンパク
質、貯蔵タンパク質、またはモータータンパク質などが挙げられる。タンパク質としては
、ターゲット認識能力の高さおよび汎用性の高さから、免疫グロブリン、免疫グロブリン
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の部分構造体、および酵素が好ましく、免疫グロブリンおよび免疫グロブリンの部分構造
体がより好ましく、さらに検出感度の高さから、免疫グロブリンの部分構造体が特に好ま
しい。免疫グロブリンの部分構造体としては、好ましくは、免疫グロブリンのターゲット
結合部位を含む部分構造を取り出したものが挙げられる。
【００５２】
　ターゲット物質が、ターゲット認識分子との選択的な相互作用により検出される物質で
ある場合、センサの感応部に当該ターゲット認識分子を修飾して、ターゲット物質を検出
することが好ましい。そのため、センサを製造する際、半導体層４をターゲット認識分子
が溶解した溶液に曝して、センサの感応部にターゲット認識分子を固定化する場合がある
。この場合、上述したように、基板１の表面を適切に加工しておくことが好ましい。これ
により、当該ターゲット認識分子が感応部以外に付着することを抑制でき、ターゲット認
識分子が感応部に選択的に固定される。このように、ターゲット物質が感応部以外の箇所
においてターゲット認識分子に捕捉されることが抑制され、感応部において選択的に検出
でき、検出感度を向上できる。
【００５３】
　（連結基Ｌ）
　第１の発明群において、免疫グロブリンの部分構造体は、連結基Ｌ１を介して半導体成
分に結合または付着している。また、第２の発明群において、ターゲット認識分子は、上
述したターゲット捕捉体Ｘおよび連結基Ｌ２を有する。ターゲット認識分子における連結
基Ｌ１および／またはＬ２とは、ターゲット認識分子と半導体成分との結合部または付着
部と、第１の発明群における免疫グロブリンの部分構造体または第２の発明群におけるタ
ーゲット捕捉体Ｘとの間をつなぐ基である。連結基Ｌ１および／またはＬ２の長さは、タ
ーゲット認識分子が可動性を確保しながら、半導体成分の近くに繋ぎ留められる程度の長
さであることが好ましい。ターゲット認識分子の可動性が損なわれてしまうと、ターゲッ
ト物質を捕捉するという、ターゲット認識分子本来の機能が失われてしまう。また、連結
基が長すぎると、ターゲット物質がターゲット認識分子に捕捉された際の、ターゲット物
質と半導体成分との距離が長くなり過ぎる。その結果、ターゲット物質の電荷によって発
生する電界が、半導体成分へ到達するまでの間に減衰してしまい、半導体層４上にターゲ
ット物質が捕捉されたことによって引き起こされる半導体成分中の電流値変化が小さくな
る。すなわち、検出感度が低下してしまう。
【００５４】
　具体的には、連結基Ｌ１および／またはＬ２のうち、半導体成分に結合している原子か
ら、または半導体成分に付着している基に結合している原子から、ターゲット捕捉体Ｘ、
特に免疫グロブリンの部分構造体に由来する原子と結合している原子までの原子数Ｎが、
５以上３０以下である。この原子数Ｎは、８以上がより好ましく、９以上が更に好ましい
。また、１６以下がより好ましく、１３以下がさらに好ましい。この範囲において、ター
ゲット捕捉体Ｘ、特に免疫グロブリンの部分構造体の可動性が十分に向上し、かつ、ター
ゲット捕捉体Ｘが半導体成分のより近くでターゲット物質を捕捉することができる。これ
らの作用により、感度が向上する。
【００５５】
　このような効果は、分子量１００００以上の、一般的に高分子量体と呼ばれる大きさの
タンパク質または核酸において認められ、分子量２００００以上のターゲット捕捉体にお
いて特に顕著に認められる。
【００５６】
　試料溶液中での連結基の可動性を向上するために、連結基Ｌ１および／またはＬ２中に
、水との親和性が大きい結合が含まれていることが好ましい。そのような結合として、例
えば、エーテル結合、チオエーテル結合、エステル結合、アミド結合、チオエステル結合
、ジチオエステル結合、酸無水物結合、イミド結合、ウレア結合、ウレタン結合などが挙
げられる。これらの中でも、安定性や水との親和性の観点から、連結基Ｌ１および／また
はＬ２が、エーテル結合、エステル結合、アミド結合、イミド結合、ウレア結合およびウ
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レタン結合からなる群より選ばれる構造の少なくとも一つを含むことが好ましく、エーテ
ル結合、アミド結合およびイミド結合からなる群より選ばれる構造の少なくとも一つを含
むことが、特に好ましい。
【００５７】
　また、連結基の過度な折れ曲がりを防ぐために、連結基Ｌ１および／またはＬ２が五員
環構造を含むことが好ましい。そのような五員環構造の例としては下記の構造のようなも
のが挙げられる。
【００５８】
【化１】

【００５９】
　さらに、ターゲット認識分子が上述した連結基を含むことにより、センサを長期間保管
した時の、センサの機能低下を抑制することができる。タンパク質や核酸といった、分子
量が大きな分子を、短い連結基によって固定化した状態で長期間放置すると、熱エネルギ
ーの逃げ場が無いため、タンパク質や核酸は徐々に変性する。結果として、センサの機能
も低下してしまう。上述した連結基であれば、タンパク質や核酸の可動性が維持されてい
るため、熱エネルギーが連結基の運動として発散し、タンパク質や核酸の変性速度が低下
する。
【００６０】
　半導体成分に付着する基を特定する方法としては、等温滴定型カロリメトリ法（ＩＴＣ
、Isothermal　Titration　Calorimetry）がある。注目する基に相当する化合物と半導体
成分とを混合した時のエンタルピー変化とエントロピー変化とを測定することによって、
注目する基に相当する化合物と半導体成分とが単に混合状態にあるのか、付着した状態に
あるのかを判別できる。本明細書において、ＩＴＣによって半導体成分に付着することが
明らかになった基を「半導体成分に付着している基」とする。また、その基に結合してお
り、かつ単独では半導体成分に付着しない基のうちの「半導体成分に付着している基」に
結合している原子を、「半導体成分に付着している基に結合している原子」とする。
【００６１】
　半導体成分が後述するナノカーボン材料である場合、半導体成分に付着する基としては
、後述する芳香族複素環基および芳香族炭化水素基などが挙げられる。また、例えばピレ
ニルフェニル基のように、複数の芳香族炭化水素基または芳香族複素環基が連結した基も
挙げられる。
【００６２】
　第１の発明群においては、上述した連結基Ｌ１は、置換もしくは無置換の、芳香族炭化
水素基および／または芳香族複素環基を有していることが好ましい。上述した連結基Ｌ１

は、置換または無置換の芳香族炭化水素基を有し、置換基を含めない芳香族炭化水素基の
炭素原子数は、１４以上２２以下であることが特に好ましい。
【００６３】
　第１の発明群においては、上述した免疫グロブリンの部分構造体のヒンジ領域が硫黄原
子を含み、この硫黄原子が上述した連結基Ｌ１と結合を形成していることが好ましい。こ
の硫黄原子を介して、ヒンジ領域における結合は、上述した連結基Ｌ１と上述した免疫グ
ロブリンの部分構造体のヒンジ領域とがチオエーテル結合を形成していることが特に好ま
しい。
【００６４】
　第１の発明群または第２の発明群において、ターゲット捕捉体Ｘとして免疫グロブリン
の部分構造体を用いる場合、第１の発明群における免疫グロブリンの部分構造体、または
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第２の発明群におけるターゲット捕捉体Ｘと連結基Ｌ１および／またはＬ２との間の結合
としては、チオエステル結合、ジチオエステル結合、スルホン酸エステル結合、ジスルフ
ィド結合、またはチオエーテル結合などがあり、結合形成の容易さ、および結合の安定性
などから、ジスルフィド結合、またはチオエーテル結合が好ましく、チオエーテル結合が
特に好ましい。すなわち、連結基はチオエーテル結合を含むことが好ましい。
【００６５】
　第２の発明群においても同様に、ターゲット捕捉体Ｘが免疫グロブリンの部分構造体で
あり、この免疫グロブリンの部分構造体が、重鎖のヒンジ領域において連結基Ｌ２と結合
を形成していることが好ましい。この結合様式によって、ターゲット分子と結合するため
の結合部位１３がターゲット物質と接しやすいように配向させることができる。
【００６６】
　（ターゲット認識分子の例）
　種々のターゲット認識分子の中でも、半導体成分への結合または付着を容易に行うこと
ができ、かつ、環の共役系によって半導体特性が補助されるという観点から、ターゲット
認識分子は、以下の一般式（１）によって表される化合物、または一般式（２）によって
表される構造を繰り返し単位として有する高分子化合物であることが好ましい。
【００６７】
【化２】

【００６８】
　一般式（１）において、Ａｒ１は、置換もしくは無置換の芳香族複素環基、または置換
もしくは無置換の芳香族炭化水素基である。Ｌ２は上述した連結基であって、Ａｒ１に由
来する原子に結合している原子から、Ｘに由来する原子に結合している原子までの原子数
Ｎ１が、５以上３０以下である。Ｘは上述したターゲット捕捉体であり、分子量が２００
００以上２０００００以下の、タンパク質または核酸からなる。
【００６９】
【化３】

【００７０】
　一般式（２）において、Ａｒ２は、置換もしくは無置換の芳香族複素環基、または置換
もしくは無置換の芳香族炭化水素基である。Ｌ２は上述した連結基であって、Ａｒ２に由
来する原子に結合している原子から、Ｘに由来する原子に結合している原子までの原子数
Ｎ２が、５以上３０以下である。Ｘは上述したターゲット捕捉体であり、分子量が２００
００以上２０００００以下の、タンパク質または核酸である。
【００７１】
　なお、原子数Ｎは、半導体成分に結合している原子から、または半導体成分に付着して
いる基に結合している原子から、ターゲット捕捉体Ｘに由来する原子と結合している原子
までを、最短経路に沿って数えるものとする。半導体成分に結合している原子から、また
は半導体成分に付着している基に結合している原子から、ターゲット捕捉体Ｘに由来する
原子と結合している原子までの原子数を数える際に、最短経路中に環構造が存在する場合
は、環構造部分の原子数はその環中の最短経路に沿って数えるものとする。また、ターゲ
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ット認識分子が半導体成分に結合または付着する点を複数有している場合は、それらのう
ち、ターゲット捕捉体Ｘにたどりつくまでの最短経路に沿って数えるものとする。なお、
原子数Ｎ１およびＮ２は、原子数Ｎに相当し、それらの数え方や好ましい範囲についても
原子数Ｎと同様である。原子数Ｎ１および／またはＮ２は、８以上１６以下であることが
特に好ましい。
【００７２】
　例えば、以下の構造式によって表されるターゲット認識分子において、Ａｒ１とＸとの
間は、Ａｒ１－Ｃ－Ｃ－Ｃ－Ｎ－Ｃ－Ｃ－Ｃ－Ｃ－Ｘのように繋がれている。そのため、
Ａｒ１に由来する原子に結合している原子（ここでは、Ａｒ１の隣の炭素原子）から、Ｘ
に由来する原子に結合している原子（ここでは、Ｘの隣の炭素原子）までの原子数は、８
である。
【００７３】
【化４】

【００７４】
　また、以下の構造式のように、Ａｒ１とＸの間の連結基に環構造が含まれている場合に
ついても、Ａｒ１とＸとの間を最短経路に沿って数えると、Ａｒ１に由来する原子に結合
している原子から、Ｘに由来する原子に結合している原子までの原子数は、７である。
【００７５】

【化５】

【００７６】
　また、以下の構造式は、Ａｒ１がピレンであるターゲット認識分子の一例である。この
分子は、複数のピレン環で半導体成分に結合または付着するものと考えられる。この場合
、上述したように、Ｘから最短でたどり着ける結合点または付着点までの原子数を数える
。すなわち、以下の構造式においては、Ａｒ１に由来する原子に結合している原子から、
Ｘに由来する原子に結合している原子までの原子数は、２である。
【００７７】
【化６】

【００７８】
　連結基Ｌ２は、ターゲット捕捉体Ｘを半導体成分に繋ぎ留める役割を担っている。ター
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ゲット捕捉体Ｘは、一般的に、水溶性が高いため、溶液中へ拡散していってしまわないよ
うに、連結基Ｌ２による繋ぎ留めが必要となる。
【００７９】
　一般式（１）によって表される化合物、または上述した一般式（２）によって表される
構造を繰り返し単位として有する高分子化合物において、ターゲット捕捉体Ｘは、連結基
Ｌ２を介してＡｒ１またはＡｒ２に固定化されていることが好ましい。
【００８０】
　一般に、ターゲット認識分子を半導体層４上の絶縁層６、例えば、シリコン（Ｓｉ）半
導体層上の二酸化ケイ素（ＳｉＯ２）層に固定化する方法も知られている。しかしながら
、この固定化方法では、ターゲット認識分子によって生じた電界が絶縁層６によって遮ら
れることにより、検出感度が低下する。そのため、ターゲット捕捉体Ｘは半導体成分に繋
ぎ留められていることが好ましい。
【００８１】
　さらに、半導体成分の導電性を阻害しないように、ターゲット認識分子は付着によって
半導体成分に繋ぎとめられていることが好ましい。
【００８２】
　ターゲット認識分子中のＡｒ１およびＡｒ２は、半導体成分と疎水性相互作用し、半導
体成分に付着することができる。半導体成分がナノカーボン材料である場合、疎水性相互
作用に加えてπ－π電子相互作用も加わるため、特に強く、安定に付着できる。この場合
のπ－π電子相互作用は、芳香族複素環基または芳香族炭化水素基のπ電子雲と、ナノカ
ーボン材料のπ電子雲との重なりによる相互作用であると推測される。
【００８３】
　芳香族複素環基の例としては、フラニル基、ベンゾフラニル基、ジベンゾフラニル基、
チオフェニル基、ベンゾチオフェニル基、ジベンゾチオフェニル基、イソチアゾリル基、
チアジアゾリル基、チアゾリル基、ピリジニル基、キノリニル基、ピリミジニル基、ピラ
ジニル基、トリアジニル基、キノキサリニル基、キナゾリニル基、インドリル基、ポルフ
ィリニル基などが挙げられる。半導体成分との相互作用が特に強く、安定に付着できる観
点から、チオフェニル基、イソチアゾリル基、チアジアゾリル基またはチアゾリル基が好
ましく、チオフェニル基またはチアジアゾリル基が特に好ましい。
【００８４】
　芳香族炭化水素基の例としては、フルオレニル基、フェナントレニル基、アントラセニ
ル基、ピレニル基、トリフェニル基、パラ－ターフェニル基、ベンゾ［ａ］アントラセニ
ル基、フルオランテニル基、ジベンゾ［ａ，ｈ］アントラセニル基、ジベンゾ［ａ，ｈ］
ピレニル基、３，４－ベンゾピレニル基、クリセニル基、ナフタセニル基、ペンタセニル
基、ナフト［２，３－ａ］ピレニル基、コランヌレニル基、コロネニル基などが挙げられ
る。これらの中でも、扱いやすさの観点から、フェナントレニル基、アントラセニル基、
ピレニル基、トリフェニレニル基、パラ－ターフェニル基、ベンゾ［ａ］アントラセニル
基、フルオランテニル基、ジベンゾ［ａ，ｈ］アントラセニル基、３，４－ベンゾピレニ
ル基、クリセニル基、ナフタセニル基、ペンタセニル基またはコランヌレニル基が好まし
い。それらの中でも、半導体成分との相互作用が特に強く、安定に付着できる観点から、
ピレニル基、トリフェニレニル基またはフルオランテニル基に基づく基がより好ましく、
ピレニル基が特に好ましい。
【００８５】
　Ａｒ１、Ａｒ２、および連結基Ｌ２は、さらに置換基を有していてもよい。置換基を有
する場合の置換基としては、アルキル基、シクロアルキル基、アルケニル基、シクロアル
ケニル基、アルキニル基、アルコキシ基、アルキルチオ基、アリールエーテル基、アリー
ルチオエーテル基、ハロゲン原子、シアノ基、アミノ基、メルカプト基、カルボニル基、
カルボキシ基、およびオキシカルボニル基からなる群より選ばれることが好ましい。なお
、Ａｒ１、Ａｒ２、および連結基Ｌ２は、さらに置換または無置換の芳香族複素環基また
は芳香族炭化水素基を有してもよく、置換または無置換の芳香族複素環基および芳香族炭
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化水素基の両方を有してもよい。芳香族複素環基または芳香族炭化水素基が置換基を有し
ている場合の置換基は、上述した置換基からなる群より選ばれることが好ましい。
【００８６】
　一般式（２）によって表される構造を繰り返し単位として有する高分子化合物としては
、水溶液中で半導体成分と疎水性相互作用し、安定に結合または付着した状態を保つとい
う観点から、ポリフェニレン、ポリフェニレンビニレン、ポリチオフェン、ポリフルオレ
ン、ポリチアジアゾール、ポリベンゾチアジアゾールが好ましく、ポリチオフェン、ポリ
フルオレン、ポリベンゾチアジアゾールが特に好ましい。
【００８７】
　化合物の安定性、相互作用の強さ、扱いやすさなどの観点から、ターゲット認識分子が
、上述した一般式（１）によって表される化合物であり、Ａｒ１が、置換もしくは無置換
の芳香族炭化水素基であり、置換基を含めない芳香族炭化水素基の炭素原子数が１４以上
２２以下であることが好ましい。より具体的には、Ａｒ１がピレニル基であることが特に
好ましい。
【００８８】
　ターゲット認識分子の好ましい構造の具体例としては、以下のようなものが挙げられる
。式中、ｋは１以上２４以下の整数、ｍは１以上９以下の整数である。
【００８９】
【化７】

【００９０】
　（免疫グロブリン）
　免疫グロブリンは一般に抗体とも呼ばれる。本発明で使用することのできる免疫グロブ
リンには、いずれのタイプ、クラス、サブクラスも含まれる。そのような免疫グロブリン
には、例えば、ＩｇＧ、ＩｇＥ、ＩｇＭ、ＩｇＤ、ＩｇＡ、ＩｇＹ、ＩｇＧ１、ＩｇＧ２
、ＩｇＧ３、ＩｇＧ４、ＩｇＡ１、ＩｇＡ２などが含まれる。これらの中でも、単量体と
して存在し、扱いが容易な、ＩｇＧ、ＩｇＥ、ＩｇＤが好ましく、入手が容易なＩｇＧが
特に好ましい。
【００９１】
　ＩｇＧとしては、どのような動物由来のものを用いてもよい。例えば、ワニ、アヒル、
ヒト、サル、ヤギ、ウサギ、ヒツジ、ウシ、ウマ、イヌ、ネコ、ブタ、ラット、マウス、
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イルカなどに由来するＩｇＧが挙げられる。これらの中でも、免疫系の高等さと入手の容
易さから、ヤギ、ウサギ、ヒツジ、マウス由来のＩｇＧがより好ましい。
【００９２】
　本明細書において、抗体を表記する際、由来動物、ターゲット物質の順に表記する。具
体的に例えば、ヒトのヘモグロビンと選択的に相互作用するヤギ由来の抗体である場合、
「ヤギ抗ヒトヘモグロビン抗体」と表記する。
【００９３】
　本発明で用いられるＩｇＧは、由来動物と異なる動物のＩｇＧと結合するものであって
もよい。そのような例として、ヤギ抗ウサギＩｇＧ抗体、ウサギ抗ヒツジＩｇＧ抗体、ヤ
ギ抗マウスＩｇＧ抗体、マウス抗ヤギＩｇＧ抗体、ヤギ抗ヒトＩｇＧ抗体、ウサギ抗ヒト
ＩｇＧ抗体、ヒツジ抗ヒトＩｇＧ抗体、またはマウス抗ヒトＩｇＧ抗体などが挙げられる
。
【００９４】
　免疫グロブリンの構造について、単量体であるＩｇＧを用いて説明する。ＩｇＡはＩｇ
Ｇの二量体、ＩｇＭはＩｇＧの五量体とみなすことができる。
【００９５】
　図７Ａに示すように、免疫グロブリン１０は、２本の重鎖１１と呼ばれるポリペプチド
鎖と２本の軽鎖１２と呼ばれるポリペプチド鎖とが、ジスルフィド結合によって連結され
、一つの巨大な分子を形成している。
【００９６】
　図７Ｂに示すように、免疫グロブリン１０には、Ｆａｂ領域１５と呼ばれる領域とＦｃ
領域１６と呼ばれる領域とが存在する。Ｆａｂ領域１５の先端には、ターゲット分子と結
合するための結合部位１３が存在する。
【００９７】
　図７Ｂおよび図７Ｃに示すように、Ｆａｂ領域１５とＦｃ領域１６との境界領域におい
て、２本の重鎖１１どうしが２つのジスルフィド結合によって連結されている。この領域
をヒンジ領域１４と呼ぶ。ヒンジ領域１４は、Ｆａｂ領域１５とＦｃ領域１６との間に存
在する柔軟なアミノ酸配列である。本明細書において、重鎖１１どうしを切り離してヒン
ジ領域１４でなくなった場合も、ヒンジ領域１４を形成していた領域を、便宜的にヒンジ
領域と呼ぶ。
【００９８】
　免疫グロブリン１０にタンパク質分解酵素を作用させると、Ｆｃ領域１６が分解され、
ヒンジ領域１４とＦａｂ領域１５とからなる部分構造体が残る。この部分構造体は、Ｆ（
ａｂ’）２と呼ばれる。この分解反応には一般的にペプシンが使用されるが、反応条件を
十分に検討すれば、他のタンパク質分解酵素を使用することも可能である。
【００９９】
　Ｆ（ａｂ’）２に対し、適切な還元力を有する還元剤を作用させると、重鎖１１どうし
を連結していたジスルフィド結合が切断される。これにより、図８Ａに示すように、１本
の軽鎖１２と１本の重鎖１１のうちのＦａｂ領域１５およびヒンジ領域１４に含まれてい
た部分とからなる部分構造体１７が生成される。部分構造体１７は、Ｆａｂ’と呼ばれる
。還元剤としては、アルキルチオール、または２－メルカプトエチルアミンなどが用いら
れる。
【０１００】
　Ｆａｂ’を、メルカプト基と反応しうる官能基に作用させれば、Ｆａｂ’と当該官能基
との間で結合を形成させることができる。本発明の実施形態による半導体センサにおいて
、Ｆａｂ’は連結基を介して半導体成分に結合または付着しているが、そのためにこの反
応を利用することができる。
【０１０１】
　他の例として、免疫グロブリン１０に還元剤を作用させると、図８Ｂに示すように、重
鎖１１どうしを連結していたジスルフィド結合が切断される。これにより、１本の軽鎖１
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２と１本の重鎖１１とからなり、ヒンジ領域１４にメルカプト基を有する部分構造体１８
が生成され。この部分構造体１８を、本明細書において、「還元型免疫グロブリン半量体
」と呼ぶ。還元型免疫グロブリン半量体も、メルカプト基と反応しうる官能基に作用させ
ることによって、当該官能基との間で結合を形成させることができる。
【０１０２】
　なお、ここでは、天然型の免疫グロブリン１０を処理して、その部分構造体を取得する
方法について説明したが、本発明における免疫グロブリンの部分構造体の取得方法はこれ
らに限定されない。実質的に同じものが得られるのならば、他の方法を用いてもよい。他
の方法としては、例えば、Ｆａｂ’や還元型免疫グロブリン半量体をコードしたベクター
を大腸菌に導入して取得する方法などが挙げられる。
【０１０３】
　以上の処理によって免疫グロブリン１０を小型化できる。その結果、ターゲット物質の
電荷により生じる電界を半導体層４に効果的に伝えることができ、検出感度が向上する。
【０１０４】
　免疫グロブリン１０の部分構造体の出発物質としては、モノクローナル抗体およびポリ
クローナル抗体のいずれであってもよい。センサ間の特性ばらつき低減の観点からは、モ
ノクローナル抗体が好ましい。ポリクローナル抗体を出発物質とする場合であっても、精
製ポリペプチドを結合したアフィニティーカラムに抗体を結合させる工程を含む、いわゆ
る吸収法によって、特異抗体を得ることができる。
【０１０５】
　モノクローナル抗体を出発物質として用いる場合、その抗体として、キメラ抗体（例え
ば、マウスモノクローナル抗体の可変領域を有するヒト抗体）、ヒト化抗体（例えば、マ
ウスモノクローナル抗体の相補性決定領域を有するヒト抗体）を用いることもできる。ま
た、公知の、遺伝子工学的手法やタンパク質工学的手法を利用して、免疫グロブリンの一
部に意図的に変異を導入した抗体であってもよい。
【０１０６】
　用いる免疫グロブリンの部分構造体の分子量も、センサの性能に影響を与える。部分構
造体の分子量が小さいほど、半導体層４近傍でターゲット物質を捕捉することができると
いう利点や、半導体層４により多くの数の部分構造体を導入することができるという利点
がある。一方、もとの免疫グロブリンの立体構造をできる限り温存した方が、ターゲット
物質に対する結合能力が維持される。これらの二つの効果のバランスから、ターゲット捕
捉体Ｘとして用いる、免疫グロブリンの部分構造体の分子量は、２００００以上が好まし
く、３００００以上がより好ましく、３５０００以上が特に好ましい。また、免疫グロブ
リンの部分構造体の分子量は、１２００００以下が好ましく、１０００００以下がより好
ましく、５８０００以下が特に好ましい。
【０１０７】
　本発明における免疫グロブリンの部分構造体の分子量は、試料をマトリックス支援レー
ザー脱離イオン化法－飛行時間型質量分析法（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦＭＳ）によって分析す
ることで決定される値である。
【０１０８】
　（半導体成分）
　本発明で用いることのできる半導体成分としては、単体半導体、化合物半導体、有機半
導体、ナノカーボン材料などがある。
【０１０９】
　単体半導体としては、シリコン、ゲルマニウムなどのＩＶ族元素が用いられる。シリコ
ンを用いる場合の形態としては、アモルファスシリコン、ポリシリコン（多結晶シリコン
）、単結晶シリコンなどが挙げられる。シリコン半導体を用いる場合は、板状で用いても
よいし、シリコンナノワイヤの形状で用いてもよい。シリコンナノワイヤとは、直径が１
ｎｍ以上９９９ｎｍ以下の繊維状のシリコン半導体のことである。直径が細いほど、環境
を敏感に感じ取れるため、感度が良い。そのため、シリコンナノワイヤを用いる場合は、
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直径１ｎｍ以上１００ｎｍ以下のものが好ましい。
【０１１０】
　シリコンナノワイヤの作製方法としては、固相法、液相法、気相法、化学気相成長法（
ＣＶＤ法）、ＶＬＳ（Ｖａｐｏｒ－Ｌｉｑｕｉｄ－Ｓｏｌｉｄ）法、基板のエッチングに
よる方法などが挙げられる。
【０１１１】
　化合物半導体は、さらに、ＩＩ－ＶＩ族半導体、ＩＩＩ－Ｖ族半導体、ＩＶ族化合物半
導体、Ｉ－ＩＩＩ－ＶＩ族半導体、ＩＩ－ＩＶ－Ｖ族半導体などに分類することができる
。ＩＩ－ＶＩ族半導体としては、ＺｎＳｅ、ＣｄＳ、ＺｎＯなどが挙げられる。ＩＩＩ－
Ｖ族半導体としては、ＧａＡｓ、ＩｎＰ、ＧａＮなどが挙げられる。ＩＶ族化合物半導体
としては、ＳｉＣ、ＳｉＧｅなどが挙げられる。Ｉ－ＩＩＩ－ＶＩ族半導体としては、Ｃ
ｕＩｎＳｅ２、ＡｇＧａＴｅ２などが挙げられる。ＩＩ－ＩＶ－Ｖ族半導体としては、Ｚ
ｎＳｉＡｓ２、ＣｄＧｅＡｓ２などが挙げられる。
【０１１２】
　有機半導体としては、ペンタセン、アントラセン、ルブレン、ペリレン、コロネン、フ
タロシアニンなどの多環芳香族炭化水素や、ポリチオフェン、ポリパラフェニレンビニレ
ン、ポリアセチレン、ポリピロール、ポリアニリンなどのポリマーなどが挙げられる。
【０１１３】
　ナノカーボン材料としては、フラーレン、ＣＮＴ、グラフェン、カーボンナノホーンな
どがあり、それぞれについて以下に述べる。本発明においては、ナノカーボン材料どうし
を組み合わせて用いてもよい。例として、ＣＮＴの内側にフラーレンが内包された、ピー
ポッドが挙げられる。
【０１１４】
　フラーレンは、炭素原子どうしがｓｐ２混成軌道間相互作用によって結合している、多
面体構造をした化合物である。多面体は、五員環と六員環とから構成される。多面体を構
成する炭素数としては、６０、７０、７４、７６、７８などがある。フラーレンは１分子
で用いても良いし、複数のフラーレン分子が集合したフラーレンナノウィスカーや、フラ
ーレンナノウィスカーが中空構造を形成したフラーレンナノファイバーの形態で用いても
良い。
【０１１５】
　グラフェンは、グラフェン・シートとも呼ばれ、理想的には全ての炭素原子どうしがｓ
ｐ２混成軌道間相互作用で結合し、六角形格子構造をとっている。グラフェンが多数積層
されると、グラファイトとなる。グラフェンは、バンドギャップが存在しない特殊な半導
体である。グラフェンは非常に高い電子移動度を示すため、半導体層４中の半導体成分と
して有望である。
【０１１６】
　炭素の層を数原子層まで重ねたものも含めてグラフェンと呼ばれる。本発明で用いられ
るグラフェンは、炭素の層が１０原子層以下であることが好ましく、３原子層以下である
ことがより好ましく、単原子層であることが特に好ましい。
【０１１７】
　グラフェンの合成方法は、特に限定されないが、例えば機械剥離法、化学剥離法、炭化
ケイ素加熱法（以下、ＳｉＣ加熱法）、または熱化学気相成長法（以下、熱ＣＶＤ法）な
どが挙げられる。
【０１１８】
　グラフェンが基板１上に存在することは、簡易的に光学顕微鏡によって確認することが
できる。光学顕微鏡による観察は簡便な方法ではあるが、注意深く観察することで、単層
、２層、３層のグラフェンを見分けることも可能である。より詳細な分析にはラマン分光
法が用いられる。
【０１１９】
　ＣＮＴとしては、１枚の炭素膜（グラフェン・シート）が円筒状に巻かれた単層ＣＮＴ
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、２枚のグラフェン・シートが同心円状に巻かれた２層ＣＮＴ、複数のグラフェン・シー
トが同心円状に巻かれた多層ＣＮＴなどが挙げられる。本発明においては、これらのいず
れを用いてもよいが、高い半導体特性を得るためには、単層ＣＮＴを用いるのが好ましい
。ＣＮＴは、アーク放電法、化学気相成長法（ＣＶＤ法）、レーザー・アブレーション法
等により得ることができる。
【０１２０】
　ＣＮＴは、半導体型ＣＮＴを８０重量％以上含むことがより好ましい。さらに好ましく
は、半導体型ＣＮＴを９５重量％以上含むことである。半導体型が８０重量％以上のＣＮ
Ｔを得る方法としては、既知の方法を用いることができる。例えば、密度勾配剤の共存下
で超遠心する方法、特定の化合物を選択的に半導体型もしくは金属型ＣＮＴの表面に付着
させ、溶解性の差を利用して分離する方法、電気的性質の差を利用し電気泳動等により分
離する方法などが挙げられる。本発明における半導体型ＣＮＴの含有率は、ラマンスペク
トルにおいて、金属型ＣＮＴのピーク面積と半導体型ＣＮＴのピーク面積との比から算出
される値である。
【０１２１】
　本発明において、ＣＮＴの長さは、適用されるセンサにおける、第１電極２と第２電極
３との間の距離よりも短いことが好ましい。具体的には、ＣＮＴの平均長さは、チャネル
長によるが、好ましくは２μｍ以下、より好ましくは１μｍ以下である。ＣＮＴの平均長
さとは、ランダムに選択した２０本のＣＮＴの長さの平均値を言う。ＣＮＴ平均長さの測
定方法としては、原子間力顕微鏡、走査型電子顕微鏡、透過型電子顕微鏡等で得た画像の
中から、２０本のＣＮＴをランダムに選択し、それらの長さの平均値を得る方法が挙げら
れる。
【０１２２】
　一般に市販されているＣＮＴは長さに分布があり、電極間距離よりも長いＣＮＴが含ま
れることがあるため、ＣＮＴを電極間距離よりも短くする工程を加えることが好ましい。
例えば、硝酸、硫酸などによる酸処理、超音波処理、または凍結粉砕法などにより短繊維
状にカットする方法が有効である。またフィルターによる分離を併用することは、純度を
向上させる点でさらに好ましい。
【０１２３】
　また、ＣＮＴの直径は特に限定されないが、１ｎｍ以上１００ｎｍ以下が好ましく、よ
り好ましくは１ｎｍ以上５０ｎｍ以下である。
【０１２４】
　本発明では、ＣＮＴを溶媒中に均一分散させ、分散液をフィルターによってろ過する工
程を設けることが好ましい。フィルター孔径よりも小さいＣＮＴを濾液から得ることで、
電極間距離よりも短いＣＮＴを効率よく得られる。この場合、フィルターとしてはメンブ
レンフィルターが好ましく用いられる。ろ過に用いるフィルターの孔径は、チャネル長よ
りも小さければよく、０．５μｍ以上１０μｍ以下が好ましい。他にＣＮＴの長さを短く
する方法として、酸処理、凍結粉砕処理などが挙げられる。
【０１２５】
　カーボンナノホーンは、グラフェンを円錐形に丸めた構造をしている。カーボンナノホ
ーンは、室温下、アルゴンガス雰囲気中で、グラファイトに二酸化炭素レーザーを照射す
ることで合成することができる。カーボンナノホーンの直径は、２ｎｍ以上５ｎｍ以下程
度のものが好ましい。カーボンナノホーンは、分離工程を施さない場合は集合体を形成し
ている。本発明では、集合体のまま用いてもよいし、一つ一つを分離して用いてもよい。
【０１２６】
　本発明の実施形態によるセンサにおいて、半導体成分としては、移動度が大きく、比表
面積が大きい観点から、フラーレン、ＣＮＴ、グラフェンおよびカーボンナノホーンから
なる群より選ばれる少なくとも一種であることが好ましく、さらにこれらの中でも、生産
タクトの観点から、ＣＮＴが特に好ましい。
【０１２７】
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　本発明の実施形態によるセンサにおいて、半導体層４中の半導体成分は、その表面が半
導体特性を示さない極薄い膜で覆われていてもよい。これは、半導体成分が直接溶液にさ
らされると、予期せぬ電気特性変化を招く場合があるためである。半導体成分を覆ってい
る極薄い膜の上に共役系有機化合物が付着していてもよい。但し、半導体成分を被覆して
いる膜の厚さは、本発明の半導体素子をセンサとして使用した際に、その電気的な検出を
阻害しない程度の膜厚であることが好ましい。具体的には、３００ｎｍ以下が好ましく、
２００ｎｍ以下がより好ましく、１００ｎｍ以下が特に好ましい。
【０１２８】
　（分散剤）
　半導体成分としてナノカーボン材料複合体を用いた場合、ナノカーボン材料表面の少な
くとも一部に分散剤を付着させることが好ましい。これにより、ナノカーボン材料の保有
する高い電気的特性を損なうことなく、ナノカーボン材料を溶液中に均一に分散すること
が可能になる。また、ナノカーボン材料が均一に分散した溶液から、塗布法により、均一
に分散したナノカーボン材料膜を形成することが可能になる。これにより、高い半導体特
性を実現できる。
【０１２９】
　ナノカーボン材料に分散剤を付着させる方法は、（Ｉ）溶融した分散剤中にナノカーボ
ン材料を添加して混合する方法、（ＩＩ）分散剤を溶媒中に溶解させ、この中にナノカー
ボン材料を添加して混合する方法、（ＩＩＩ）ナノカーボン材料をあらかじめ超音波等で
予備分散させておき、そこへ分散剤を添加し混合する方法、（ＩＶ）溶媒中に分散剤とナ
ノカーボン材料を入れ、この混合系へ超音波を照射して混合する方法などが挙げられる。
本発明では、いずれの方法を用いてもよく、いずれかの方法を組み合わせてもよい。
【０１３０】
　分散剤としては、特に限定されるものではないが、具体的には、ポリビニルアルコール
、カルボキシメチルセルロールなどのセルロース類、ポリエチレングリコールなどのポリ
アルキレングリコール類、ポリヒドロキシメチルメタクリレートなどのアクリル樹脂、ポ
リ－３－ヘキシルチオフェンなどの共役系重合体、アントラセン誘導体、ピレン誘導体な
どの多環芳香族化合物、ドデシル硫酸ナトリウム、コール酸ナトリウムなどの長鎖アルキ
ル有機塩などが挙げられる。ナノカーボン材料との相互作用の観点から、アルキル基、芳
香族炭化水素基などの疎水基を有するものや共役構造を有するものが好ましく、共役系重
合体が特に好ましい。共役系重合体であれば、ナノカーボン材料の保有する高い電気的特
性を損なうことなくナノカーボン材料を溶液中に均一に分散する効果や高い半導体特性と
いった効果がより向上する。
【０１３１】
　（共役系重合体）
　本発明の実施形態によるセンサにおいて、半導体成分の少なくとも一部に共役系重合体
が付着していることが好ましい。ここで言う「付着」とは、ターゲット認識分子が半導体
層４に付着する場合と同じ現象を意味する。共役系重合体とは、モノマーユニット内にお
いて、またはモノマーユニット内および隣接するモノマーユニット間において、原子間の
多重結合の共役系が連なっている重合体のことである。共役系重合体は、半導体成分が直
接、試料溶液に触れることによって予期せぬ電気特性変化が起こることを防ぐとともに、
共役系によって半導体成分の電子伝達を補助する役割も担う。
【０１３２】
　共役系重合体としては、ポリチオフェン系重合体、ポリピロール系重合体、ポリアニリ
ン系重合体、ポリアセチレン系重合体、ポリ－ｐ－フェニレン系重合体、ポリ－ｐ－フェ
ニレンビニレン系重合体などが挙げられるが、特に限定されない。上述した重合体は単一
のモノマーユニットが並んだものが好ましく用いられるが、異なるモノマーユニットをブ
ロック共重合したもの、ランダム共重合したもの、グラフト共重合したものも用いられる
。
【０１３３】
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　上述した重合体の中でも、共役系の電子軌道が大きく、半導体成分との相互作用が大き
くなる観点から、繰り返し単位中に硫黄原子を含む複素環が存在する共役系重合体が好ま
しい。その中でも、半導体成分への付着が強固であり、電子伝導補助効果の高い、チオフ
ェン系重合体、チアジアゾール系重合体、ベンゾチアジアゾール系重合体が、特に好まし
い。
【０１３４】
　共役系重合体の好ましい分子量は、数平均分子量で８００以上１０００００以下である
。また、上述した重合体は必ずしも高分子量である必要はなく、直鎖状共役系からなるオ
リゴマーであってもよい。
【０１３５】
　また、共役系重合体が側鎖を含有し、その側鎖の少なくとも一部にヒドロキシ基、カル
ボキシ基、アミノ基、メルカプト基、スルホ基、ホスホン酸基、それらの有機塩または無
機塩、ホルミル基、マレイミド基、およびスクシンイミド基からなる群より選ばれる少な
くとも一つの官能基を含有することが好ましく、アミド基、エステル基およびイミド基か
らなる群より選ばれる少なくとも一つの官能基を含有することが特に好ましい。これらの
官能基どうしが結合して環を形成していてもよい。
【０１３６】
　本明細書において、側鎖とは、共役系重合体の主鎖を構成する原子に置換して連結され
た、少なくとも一つの炭素原子を含む分子鎖を指す。また、側鎖に官能基を含むとは、側
鎖の末端に上述した官能基を含むことや、側鎖から枝分かれして上述した官能基を含むこ
とをいう。そして、鎖とは、２つ以上の原子が直列して連結したものをいう。このとき、
上述した官能基に含まれる原子の１つを、分子鎖を構成する原子に含めることができる。
したがって、例えば、主鎖にＣＨ２－ＣＯＯＨによって表される基が連結している場合、
これはカルボキシ基を含有する側鎖である。
【０１３７】
　この側鎖は、アルキレン基を分子鎖の少なくとも一部に含有することが好ましい。また
、共役系重合体の側鎖が、アルキレン基を介して上述した官能基を含有することが好まし
い。アルキレン基は、主鎖である共役系重合体を構成する原子に直接結合していてもよい
し、エーテル結合、エステル結合などを介して結合していてもよい。
【０１３８】
　アルキレン基とは、例えば、メチレン基、エチレン基、ｎ－プロピレン基、イソプロピ
レン基、ｎ－ブチレン基、ｓｅｃ－ブチレン基、ｔｅｒｔ－ブチレン基、シクロプロピレ
ン基、シクロヘキシレン基、ノルボルニレン基などの２価の飽和脂肪族炭化水素基を示す
。アルキレン基は置換基を有していても有していなくてもよい。置換基を有している場合
の追加の置換基には特に制限はなく、例えば、アルキル基や、メトキシ基、エトキシ基な
どのアルコキシ基などを挙げることができる。また、アルキレン基の炭素数は、特に限定
されないが、入手の容易性やコストの点から、１以上２０以下が好ましく、より好ましく
は１以上８以下である。
【０１３９】
　上述した構造を有する共役系重合体として、具体的には下記のような構造が挙げられる
。なお、各構造中のｎは繰り返し数を示し、２以上１０００以下の範囲である。また、共
役系重合体は各構造の単一の重合体でもよく、共重合体でもよい。また、各構造と、その
構造で側鎖を有しないものとの共重合体であってもよい。
【０１４０】
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【化１４】

【０１４７】
　本発明で用いられる共役系重合体は、公知の方法により合成することができる。モノマ
ーを合成するには、例えば、チオフェンと、カルボキシ基を末端に有するアルキル基を導
入したチオフェン誘導体とをカップリングする方法が挙げられる。その具体例として、ハ
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ロゲン化したチオフェン誘導体と、チオフェンボロン酸またはチオフェンボロン酸エステ
ルとを、パラジウム触媒下でカップリングする方法、ハロゲン化したチオフェン誘導体と
、チオフェングリニャール試薬とを、ニッケルまたはパラジウム触媒下でカップリングす
る方法などが挙げられる。このようなモノマーを用いて重合反応を行うことによって、側
鎖としてカルボキシ基を末端に有するアルキル鎖を導入したポリチオフェン系重合体が得
られる。また、チオフェン以外の共役系ユニットとチオフェンとを同様の方法によってカ
ップリングさせたものをモノマーユニットとすることもできる。そのようにして得られた
モノマーユニットの末端に重合性置換基を導入し、パラジウム触媒やニッケル触媒下で重
合を進行させることで、チオフェン以外の共役系ユニットを含む共役系重合体を得ること
ができる。
【０１４８】
　本発明で用いられる共役系重合体からは、合成過程で使用した原料や副生成物などの不
純物を除去することが好ましい。その方法として、例えば、シリカゲルカラムグラフィー
法、ソックスレー抽出法、濾過法、イオン交換法、キレート法などを用いることができる
。これらの方法を２種以上組み合わせてもよい。
【０１４９】
　（保護剤）
　本発明の実施形態による半導体センサにおいて、半導体成分に、ターゲット物質以外の
物質の接近、付着を妨げるための試薬（「保護剤」という）による処理を施してもよい。
これにより、ターゲット物質をより選択的に検出できるようになる。保護剤は、半導体成
分に物理的に付着させてもよいし、半導体成分中のどこかに結合を介して導入してもよい
。
【０１５０】
　半導体成分に保護剤を付着させる方法としては、（Ｉ）半導体成分をあらかじめ超音波
等で予備分散させておき、そこへ保護剤を添加し混合する方法、（ＩＩ）溶媒中に保護剤
と半導体成分を入れ、この混合系へ超音波を照射して混合する方法、（ＩＩＩ）溶融した
保護剤に、基板１上に塗布した半導体成分を浸漬する方法、（ＩＶ）保護剤を溶媒中に溶
解させ、この中に基板１上に塗布した半導体成分を浸漬する方法などが挙げられる。本発
明では、いずれの方法を用いてもよく、いずれかの方法を組み合わせてもよい。検出感度
の観点から、（ＩＩＩ）や（ＩＶ）といった、固液反応を利用して半導体成分に保護剤を
付着させる方法が好ましい。
【０１５１】
　共役系重合体と保護剤は、同一の化合物でも異なる化合物でもかまわないが、検出感度
の観点から、異なる化合物であることが好ましい。保護剤の例としては、ウシ血清アルブ
ミン、カゼイン、スキムミルクなどのタンパク質、アミロース、セルロース、デキストラ
ン、カルボキシメチルセルロースなどの多糖類、ポリエチレングリコールなどのポリアル
キレングリコール類、エタノールアミン、メルカプトエタノールなどの低分子有機化合物
、ポリビニルアルコール、ポリオキシエチレンポリオキシテトラメチレンモノメタクリレ
ート、ポリ（２－メタクリロイルオキシエチルホスホリルコリン）などの合成高分子など
が挙げられる。
【０１５２】
　共役系重合体を半導体成分に付着させる工程と、半導体成分を保護剤で修飾する工程と
の順序は、特に限定されるものではないが、共役系重合体を付着させた後に保護剤による
修飾を行う順序が好ましい。
【０１５３】
　（ターゲット物質）
　本発明の実施形態による半導体センサにおけるターゲット物質としては、特に限定され
ないが、例えば、酵素、抗原、抗体、ハプテン、ペプチド、オリゴペプチド、ポリペプチ
ド（タンパク質）、ホルモン、核酸、オリゴヌクレオチド、糖、オリゴ糖、多糖などの糖
類、低分子化合物、無機物質およびこれらの複合体、ウイルス、細菌、細胞、生体組織お
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よびこれらを構成する物質などが挙げられる。これらは、ターゲット認識分子との相互作
用により、本発明の実施形態による半導体センサにおける半導体層の電気特性に変化をも
たらす。
【０１５４】
　本発明の実施形態による半導体センサによって、低分子化合物も検出することができる
。低分子化合物としては、特に限定されるものではないが、例えば、生体から発せられる
、アンモニアやメタンなどの常温常圧で気体の化合物や、尿酸などの固体化合物が挙げら
れる。
【０１５５】
　本発明の実施形態による半導体センサは、ターゲット捕捉体Ｘとしてタンパク質または
核酸を利用しているため、生体由来の物質との相性が良い。よって、本発明の実施形態に
よる半導体センサは、生体由来の物質を検出対象とする半導体センサであることが好まし
い。なお、ここではウイルスも生体由来の物質として扱う。
【０１５６】
　本発明の実施形態による半導体センサにおける、ターゲット捕捉体Ｘ／ターゲット物質
の組み合わせとしては、例えば、Ｔ－ＰＳＡ－ｍＡｂ（前立腺特異抗原用のモノクローナ
ル抗体）／ＰＳＡ（前立腺特異抗原）、ａｎｔｉ－ｈＣＧ－ｍＡｂ（抗ヒト絨毛性ゴナド
トロピン抗体）／ｈＣＧ（ヒト絨毛性ゴナドトロピン）、抗ＡＦＰポリクローナル抗体（
ヒト組織免疫染色用抗体）／αフェトプロテイン、ａｎｔｉ－トロポニンＴ（抗トロポニ
ンＴ抗体）／トロポニンＴ、ａｎｔｉ－ＣＫ－ＭＢ（抗クレアチニンキナーゼＭＢ抗体）
／ＣＫ－ＭＢ（クレアチニンキナーゼＭＢ）、ａｎｔｉ－ＰＩＶＫＡ－ＩＩ（抗ｐｒｏｔ
ｅｉｎ　ｉｎｄｕｃｅｄ　ｂｙ　ｖｉｔａｍｉｎ　Ｋ　ａｂｓｅｎｃｅ　ｏｒ　ａｎｔａ
ｇｏｎｉｓｔ（ＰＩＶＫＡ）－ＩＩ抗体）／ＰＩＶＫＡ－ＩＩ、ａｎｔｉ－ＣＡ１５－３
（乳癌Ｃ腫瘍マーカー）抗体／ＣＡ１５－３、ａｎｔｉ－ＣＥＡ（抗癌胎児性抗原抗体）
／ＣＥＡ（癌胎児性抗原）、ａｎｔｉ－ＣＹＦＲＡ（抗サイトケラチン１９フラグメント
抗体）／ＣＹＦＲＡ（サイトケラチン１９フラグメント）、ａｎｔｉ－ｐ５３（抗ｐ５３
タンパク質抗体）／ｐ５３（ｐ５３タンパク質）、抗ヘモグロビン抗体／ヘモグロビン、
抗糖化ヘモグロビン抗体／糖化ヘモグロビン、抗ナトリウム利尿ペプチド（ＢＮＰ）抗体
／ＢＮＰ、グルコースデヒドロゲナーゼ（ＧＤＨ）／グルコース、グルコースオキシダー
ゼ／グルコース、デオキシリボ核酸（ＤＮＡ）／リボ核酸（ＲＮＡ）等が挙げられる。本
発明の実施形態による半導体センサは、ガスセンサ、イオンセンサ、心筋マーカーセンサ
、腫瘍マーカーセンサ、ヘモグロビンセンサ、糖化ヘモグロビンセンサなどの各種センサ
に利用できる。
【０１５７】
　本発明の実施形態による半導体センサにおいて、広い濃度範囲に亘って測定誤差を生じ
にくいターゲット物質は、ヘモグロビンおよび糖化ヘモグロビンであり、これらを検出対
象とした半導体センサとすることが特に好ましい。すなわち、ターゲット捕捉体Ｘが、ヘ
モグロビンまたは糖化ヘモグロビンの少なくとも一方と選択的に相互作用する免疫グロブ
リンの部分構造体であることが好ましい。
【０１５８】
　また、本発明の実施形態による半導体センサは、ヘモグロビンおよび糖化ヘモグロビン
の検出に適していることから、半導体センサと、グルコースを検出するセンサとを含んで
複合センサを構成しても良い。複合センサにおいて、ターゲット物質の１つである糖化ヘ
モグロビンは、ヘモグロビンＡ１ｃ（以下、ＨｂＡ１ｃと略記）が特に好ましい。グルコ
ースとＨｂＡ１ｃという、糖尿病の指標となる複数の物質の生体液中濃度を測定するセン
サによって、糖尿病の病状監視を効果的に行うことができる。
【０１５９】
　（生体液）
　本発明の実施形態による半導体センサは、生体液中の物質を検出する目的でも使用する
ことができる。生体液とは、生物がなんらかの形で生物の体内に持っている液体である。
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生体から採取されるあらゆる液体、例えば、血液、組織液、体腔液、消化液、尿、唾液、
汗、涙、鼻水、精液、リンパ液、膣液、羊水、乳汁、髄液、滑液、および細胞懸濁液など
をそのまま用いることができる。また、生体試料中から細胞成分等を予め破砕または除去
した試料であってもよい。本発明の実施形態による半導体センサに供する試料としては、
生体液の中でも、血液、唾液、汗、涙、尿などが入手の容易性で好ましく、中でも血液が
、生体情報を数多く含むためより好ましい。
【０１６０】
　（半導体センサの製造方法）
　本発明の実施形態による半導体センサの製造方法として、第１の実施形態に係る半導体
センサの製造方法を例にして説明する。この半導体センサの製造方法は、半導体成分を基
板１上に塗布および乾燥して半導体層を形成する工程を含む。なお、製造方法は下記に限
定されるものではない。
【０１６１】
　まず、基板１上に第１電極２および第２電極３を形成する。形成方法は、例えば、金属
蒸着、スピンコート法、ブレードコート法、スリットダイコート法、スクリーン印刷法、
バーコーター法、鋳型法、印刷転写法、浸漬引き上げ法、またはインクジェット法などの
公知の方法が挙げられる。それぞれの電極２，３をパターン状に形成するには、マスクな
どを用いて直接パターンを形成してもよい。また、基板１上にレジストを塗布し、露光お
よび現像してレジスト膜を所望のパターンに加工してから、エッチングすることにより、
電極をパターニングすることも可能である。
【０１６２】
　次に半導体層４を形成する。その方法は、基板１上に半導体成分を塗布する工程と、タ
ーゲット認識分子の前駆体をこの半導体成分に結合または付着させる工程と、このターゲ
ット認識分子の前駆体とターゲット捕捉体Ｘとの間で結合を形成させる工程と、を含む製
造方法が好ましい。ここで、「ターゲット認識分子の前駆体」とは、ターゲット認識分子
のうち、ターゲット捕捉体Ｘを除いた部分のことをいう。ターゲット認識分子の前駆体と
ターゲット捕捉体Ｘとの間で結合を形成させると、本発明に用いられるターゲット認識分
子となる。
【０１６３】
　半導体成分にターゲット認識分子の前駆体を結合または付着させる方法としては、真空
中でターゲット認識分子の前駆体を蒸着する方法、ターゲット認識分子の前駆体が溶解し
た溶液に、半導体成分を含む層を浸漬する方法、半導体層にターゲット捕捉体Ｘ以外の部
分からなるターゲット認識分子の前駆体を塗布する方法、または半導体成分を含む層に、
ターゲット認識分子の前駆体が溶解した溶液を塗布する方法などが挙げられる。
【０１６４】
　ターゲット認識分子の前駆体とターゲット捕捉体Ｘとの間に結合を形成させる方法とし
ては、真空中で半導体成分を含む層にターゲット捕捉体Ｘを衝突させて反応させる方法、
半導体成分を含む層をターゲット捕捉体Ｘが溶解した溶液に浸漬する方法、半導体成分を
含む層にターゲット捕捉体Ｘが溶解した溶液を塗布する方法などが挙げられる。
【０１６５】
　以下、ターゲット認識分子の前駆体を半導体成分に付着させた後、ターゲット認識分子
の前駆体とターゲット捕捉体Ｘとの間で結合を形成させ、ターゲット認識分子とする反応
について、具体例を用いて説明する。まず、２つの電極の間に、半導体成分としてＣＮＴ
を配置した基板を作製する。次に、ピレニル基とマレイミド基とを有する、ターゲット認
識分子の前駆体を、アセトニトリルなどの有機溶媒に溶解させる。その溶液へ、上述した
ように作製しておいた基板を浸漬させる。すると、図９Ａに示したように、ＣＮＴ１９と
ピレン環とのπ－π電子相互作用によって、ターゲット認識分子の前駆体がＣＮＴ１９上
に付着する。但し、図中のＬ’は、反応後連結基Ｌとなる構造のうち、マレイミド基部分
を除いた構造である。
【０１６６】
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　このようにして、ＣＮＴ１９上にターゲット認識分子の前駆体を固定化した基板を、次
に、ターゲット捕捉体Ｘとして免疫グロブリンの部分構造体２０である、Ｆａｂ’を溶解
した水溶液に浸漬させる。すると、Ｆａｂ’のヒンジ領域の硫黄原子２１が、ターゲット
認識分子の前駆体のマレイミド基と反応して結合を形成し、ターゲット認識分子が得られ
る。つまり、この反応の結果、図９Ｂに示したように、ＣＮＴ１９上にターゲット認識分
子が固定化された状態となる。
【０１６７】
　半導体成分の基板１上への配置とターゲット認識分子の固定化とは、別々に行ってもよ
いし、一括して行ってもよい。一括して行うには、例えば、あらかじめターゲット認識分
子が結合または付着している半導体成分を用いて半導体層を形成する方法が挙げられる。
【０１６８】
　他の実施形態に係る半導体センサの製造方法にも、上述した方法を準用することができ
る。例えば、第２の実施形態による半導体センサの製造方法は、第１の実施形態による半
導体センサの製造方法に対し、基板１上に、先に第３電極５と絶縁層６とを形成する工程
が加わったものである。
【０１６９】
　（実施例および比較例）
　以下、本発明の実施形態による具体的な実施例について説明する。なお、本発明は、後
述する実施例に限定されるものではない。なお、用いた化合物のうちの略語で表したもの
を以下に示す。
ｏ－ＤＣＢ：オルト－ジクロロベンゼン
ＰＢＳ：リン酸緩衝生理食塩水
ＢＳＡ：ウシ血清アルブミン
ＥＤＴＡ：エチレンジアミン四酢酸
Ｐ３ＨＴ：ポリ－３－ヘキシルチオフェン
ＤＭＦ：ジメチルホルムアミド
ＨＲＧ：ヒスチジンリッチグリコプロテイン
ＮＭＰ：Ｎ－メチルピロリドン
ＥＤＣ：エチル（ジメチルアミノプロピル）カルボジイミド
ＮＨＳ：Ｎ－ヒドロキシスクシンイミド
ＰＢＳＥ：ピレン酪酸スクシンイミドエステル。
【０１７０】
　実施例１
　（１）半導体成分溶液Ａの調製
　ＣＮＴ（ＣＮＩ社製、単層ＣＮＴ、半導体型ＣＮＴを９５重量％含有）を１．５ｍｇと
、硫黄原子が含まれていない共役系重合体である、下記構造の、ポリ［（ｍ－フェニレン
ビニレン）－ｃｏ－（２，５－ジオクトキシ－ｐ－フェニレンビニレン）］（Ｓｉｇｍａ
　Ａｌｄｒｉｃｈ社製、以下共役系重合体［Ａ］と呼ぶ）１．５ｍｇとを、１５ｍＬのク
ロロホルム中に加え、氷冷しながら、超音波ホモジナイザー（東京理化器械社製ＶＣＸ－
５００）を用いて、出力２５０Ｗで３０分間超音波撹拌し、ＣＮＴ複合体分散液Ａ（溶媒
に対するＣＮＴ複合体濃度０．０６ｇ／Ｌ）を得た。
【０１７１】
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【化１５】

【０１７２】
　次に、半導体層を形成するための半導体成分溶液Ａの作製を行った。上述したＣＮＴ分
散液Ａを、メンブレンフィルター（孔径１０μｍ、直径２５ｍｍ、ミリポア社製オムニポ
アメンブレン）を用いて濾過を行い、長さ１０μｍ以上のＣＮＴ複合体を除去した。得ら
れた濾液５ｍＬに、ｏ－ＤＣＢ２１ｍＬを加え、半導体成分溶液Ａ（溶媒に対するＣＮＴ
複合体濃度０．０１ｇ／Ｌ）とした。
【０１７３】
　（２）マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’の作製
　クエン酸一水和物（関東化学社製）と１０Ｎ水酸化ナトリウム水溶液（和光純薬工業社
製）とを用いて、０．１Ｍクエン酸ナトリウム緩衝液（ｐＨ３．５）を調製した。その緩
衝液に、１ｍｇ／ｍＬの濃度となるようにペプシン（和光純薬工業社製）を溶解してペプ
シン溶液とした。別途、濃度７．７ｍｇ／ｍＬのマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体（ＢＢＩ　
Ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ社製）４０μＬを、０．１Ｍクエン酸ナトリウム緩衝液（ｐＨ３．５
）２６９μＬで希釈し、１ｍｇ／ｍＬとした。得られた溶液３００μＬに対し、ペプシン
溶液３μＬを添加し、３７℃で１時間静置した。その後、１Ｍトリスヒドロキシメチルア
ミノメタン－塩酸緩衝液（ｐＨ８．０）１００μＬを添加し、中和することで反応を停止
した。
【０１７４】
　得られた溶液１０μＬと、純水５μＬと、ＮｕＰＡＧＥ　ＬＤＳ　Ｓａｍｐｌｅ　Ｂｕ
ｆｆｅｒ（商品名、インビトロジェン社製）５μＬとを混合し、９５℃で５分間加熱した
。その後、分子量マーカーである、プレシジョンＰｌｕｓプロテイン２色スタンダード（
商品名、バイオ・ラッド社製）とともに、ポリアクリルアミドゲル電気泳動法（ＳＤＳ－
ＰＡＧＥ）を実施した。その際用いた電気泳動槽はイージーセパレーター（商品名、和光
純薬工業社製）であり、電源装置はマイパワーＩＩ５００（商品名、アトー社製）であり
、ゲルはスーパーセップエース、５－２０％（商品名、和光純薬工業社製）であり、泳動
緩衝液はタンパク質泳動バッファー（商品名、和光純薬工業社製）であった。電源装置を
用いて電気泳動槽に流す電流は２０ｍＡの一定電圧とし、７０分間電気泳動を実施した。
クイックＣＢＢプラス（商品名、和光純薬工業社製）によってゲルおよび抗体消化生成物
を染色後、純水でゲルを脱色し、現れた抗体消化生成物のバンドと分子量マーカーとを比
較することによって、Ｆｃ領域１６が切断されてＦ（ａｂ’）２が生成されたことが確認
された。
【０１７５】
　次に、ＰＤ　ＭｉｎｉＴｒａｐ　Ｇ－２５カラムを用いて、Ｆ（ａｂ’）２溶液３００
μＬの緩衝液を、５ｍＭ　ＥＤＴＡ含有０．１Ｍリン酸ナトリウム緩衝液に置換した。そ
の後、Ａｍｉｃｏｎ　Ｕｌｔｒａ　０．５，１０Ｋ（商品名、メルクミリポア社製）を用
いて、Ｆ（ａｂ’）２溶液を濃縮した。濃縮後にＮａｎｏＤｒｏｐ２０００（商品名、Ｔ
ｈｅｒｍｏ　Ｆｉｓｈｅｒ　Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ社製）を用いて濃度を測定したところ
、２．０ｍｇ／ｍＬであった。２－アミノエタンチオール塩酸塩（和光純薬工業社製）を
、０．１Ｍになるように５ｍＭ　ＥＤＴＡ含有０．１Ｍリン酸ナトリウム緩衝液に溶解し
、調製した溶液１０μＬを、前述のＦ（ａｂ’）２溶液１００μＬに添加した。３７℃で
９０分間静置し、還元反応を進行させることにより、Ｆａｂ’とした。得られた溶液を、
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５ｍＭ　ＥＤＴＡ含有０．１Ｍリン酸ナトリウム緩衝液を溶出液とし、ＰＤ　ＭｉｎｉＴ
ｒａｐ　Ｇ－２５カラムに通し、低分子成分を除去した。得られた溶液の濃度をＮａｎｏ
Ｄｒｏｐ２０００によって測定したところ、０．３３ｍｇ／ｍＬであった。また、作製し
たＦａｂ’の分子量をＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ－ＭＳ（Ｂｒｕｋｅｒ社製、ａｕｔｏｆｌｅｘ
　ｓｐｅｅｄ）によって測定したところ、４８５５０であった。
【０１７６】
　（３）電極および半導体層の形成
　第３の実施形態による半導体センサの用途に供するための半導体素子を作製した。ガラ
ス製の基板１（厚さ０．７ｍｍ）上に、金を膜厚５０ｎｍになるように真空蒸着した。そ
の上にフォトレジスト（商品名「ＬＣ１００－１０ｃＰ」、ローム・アンド・ハース社製
）をスピンコート塗布（１０００ｒｐｍ×２０秒）し、１００℃で１０分加熱乾燥した。
【０１７７】
　作製したフォトレジスト膜を、パラレルライトマスクアライナー（キヤノン社製、ＰＬ
Ａ－５０１Ｆ）を用いて、マスクを介してパターン露光した。その後、自動現像装置（滝
沢産業社製、ＡＤ－２０００）を用いて、２．３８重量％水酸化テトラメチルアンモニウ
ム水溶液であるＥＬＭ－Ｄ（商品名、三菱ガス化学社製）によって７０秒間シャワー現像
し、次いで水で３０秒間洗浄した。その後、ＡＵＲＵＭ－３０２（商品名、関東化学社製
）によってエッチング処理を５分間行った後、水で３０秒間洗浄した。ＡＺリムーバ１０
０（商品名、ＡＺエレクトロニックマテリアルズ社製）に５分間浸漬してレジストを剥離
し、水で３０秒間洗浄した。その後、１２０℃で２０分間加熱乾燥することで、金からな
る第１電極２、第２電極３および第３電極７を形成した。
【０１７８】
　第１電極２および第２電極３の幅（チャネル幅）はそれぞれ３００μｍとし、第１電極
２と第２電極３との間隔（チャネル長）は２０μｍとした。第３電極７は第２電極３と平
行に配置し、第３電極７と第２電極３との間隔は５ｍｍとした。
【０１７９】
　第１電極２および第２電極３が形成された基板１上に、上述した（１）に記載の方法に
よって作製した半導体成分溶液Ａを、インクジェット装置（クラスターテクノロジー社製
）を用いて６００ｐｌ滴下して半導体層４を形成し、ホットプレート上で窒素気流下、１
５０℃で３０分の熱処理を行い、半導体素子Ａを得た。
【０１８０】
　次に、上述した半導体素子Ａの第３電極７の電圧（Ｖｇ）を変えたときの、第１電極２
と第２電極３との間の電流（Ｉｄ）－第１電極２と第２電極３との間の電圧（Ｖｓｄ）特
性を測定した。測定には半導体特性評価システム４２００－ＳＣＳ型（ケースレーインス
ツルメンツ社製）を用い、０．０１Ｍ　ＰＢＳ（ｐＨ７．４、シグマ・アルドリッチ社製
）１００μＬ下で測定した（測定時の室温２５℃、湿度４５％）。Ｖｇを０～－１Ｖに変
化させたときのドレイン電流Ｉｄの最小値は５×１０－１１Ａ、最大値は２×１０－７Ａ
であった。Ｉｄの最小値に対するＩｄの最大値の比である、オンオフ比を求めると、４×
１０３であった。
【０１８１】
　（４）ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の合成
　１－アミノメチルピレン塩酸塩（フナコシ社製）３８．３２ｍｇと、Ｎ－（８－マレイ
ミドカプリルオキシ）スクシンイミド（同仁化学研究所社製）５１．０９ｍｇとを、ＤＭ
Ｆ１４３ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム４６．４８ｍｇを加え、７時間攪拌した。そ
の後、１Ｍ塩酸３１２ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水
素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体６０．
０８ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００
ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が４５３であり、以下のターゲット認識分子の前駆体［
Ａ］であることが確認された。
【０１８２】



(37) JP WO2018/079314 A1 2018.5.3

10

20

30

40

50

【化１６】

【０１８３】
　（５）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の付着とＦａｂ’の固定化
　次に、（４）で合成したターゲット認識分子の前駆体［Ａ］１０ｍｇをアセトニトリル
（和光純薬工業社製）１０ｍＬに溶解し、そこへ（３）で形成した半導体層４を４時間浸
して、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた
。その後、半導体層４をアセトニトリルおよび０．０１Ｍ　ＰＢＳで十分にすすいだ。
【０１８４】
　次に、（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’溶液を、０．１０ｍｇ
／ｍＬとなるようにＰＢＳで希釈し、希釈されたＦａｂ’溶液に半導体層４を、４℃で１
８時間浸した。これにより、Ｆａｂ’のヒンジ領域のメルカプト基と、ターゲット認識分
子の前駆体［Ａ］のマレイミド基とが反応し、Ｆａｂ’が半導体層４に固定化される。こ
うして、分子量４８５５０のマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’をターゲット捕捉体
Ｘとするターゲット認識分子が付着したＣＮＴ複合体を有する半導体層４が得られた。こ
の場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］のピレン環がＣＮＴに付着するため、最終生
成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌのうち、半導体成分に付着している基に結合し
ている原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’に由来す
る原子に結合している原子までの原子数は１３となる。
【０１８５】
　さらに、保護剤による保護を行った。すなわち、ＢＳＡ（和光純薬工業社製）を、１０
ｍｇ／ｍＬとなるように０．０１Ｍ　ＰＢＳに溶解し、そこへ、半導体層４を、４℃で３
時間浸した。その後、半導体層４を０．０１Ｍ　ＰＢＳで十分にすすいだ。これによって
、Ｆａｂ’間の隙間部分の半導体層４の表面がＢＳＡによって被覆され、非選択的なタン
パク質の付着から表面を保護した半導体センサを得た。
【０１８６】
　（６）半導体センサとしての評価
　作製した半導体センサの半導体層４を０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液１００μＬに浸し、第１
電極２と第２電極３との間に流れる電流値（Ｉｄ）を測定した。このとき、第１電極２と
第２電極３との間の電圧（Ｖｓｄ）が－０．２Ｖ、第１電極２と第３電極７との間の電圧
（Ｖｇ）が－０．６Ｖの条件とした。測定開始時の電流Ｉｄ（初期電流値）は、３．７４
μＡであった。
【０１８７】
　測定開始から３分後に、０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に１００μＬ／ｍＬとなるようにＢＳ
Ａを溶解した溶液２０μＬを、測定開始６分後に、０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に１００μＬ
／ｍＬとなるようにアビジン（和光純薬工業社製）を溶解した溶液２０μＬを、測定開始
９分後に、０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に１００μＬ／ｍＬとなるようにヒトＨｂＡ１ｃ（Ｂ
ＢＩ　Ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ社製）を溶解した溶液２０μＬをそれぞれ、半導体層４が浸っ
ている０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に添加した。この場合、ヒトＨｂＡ１ｃを含む溶液を添加
した時のみ、電流値が０．６３μＡ増加した。このことから、この半導体センサがヒトＨ
ｂＡ１ｃを選択的に検出していることが確認された。
【０１８８】
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　半導体センサとしての性能を定量的に評価するための、半導体センサの作製条件および
測定結果を表１および表２に示す。表１は上述した実施形態の具体例としての実施例を示
し、表２は実施例と比較するための比較例および参考例を示す。ここで、ターゲット物質
が溶解した試料溶液を添加した際に電流値の変化割合が大きい方が、半導体センサとして
性能が良い。そこで、試料溶液添加前のＩｄと試料溶液添加後のＩｄとを読み取って電流
値変化割合［％］の絶対値を算出することによって、シグナル強度とした。すなわち、シ
グナル強度［％］の算出式は以下の通りである。
【０１８９】
　シグナル強度［％］＝１００×｜（ターゲット物質添加後Ｉｄ）－（ターゲット物質添
加前Ｉｄ）｜／（ターゲット物質添加前Ｉｄ）
　シグナル強度は、１６．８％であった。
【０１９０】
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【表１】

【０１９１】
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【表２】

【０１９２】
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　実施例２
　（１）半導体成分溶液Ｂの調製
　ＣＮＴ（ＣＮＩ社製、単層ＣＮＴ、半導体型ＣＮＴを９５重量％含有）を１．５ｍｇと
、Ｐ３ＨＴ１．５ｍｇとを、１５ｍＬのクロロホルム中に加え、氷冷しながら、超音波ホ
モジナイザー（東京理化器械社製、ＶＣＸ－５００）を用いて、出力２５０Ｗで３０分間
超音波撹拌し、ＣＮＴ複合体分散液Ｂ（溶媒に対するＣＮＴ複合体濃度０．１ｇ／Ｌ）を
得た。
【０１９３】
　次に、半導体層４を形成するための半導体成分溶液Ｂの作製を行った。上述したＣＮＴ
分散液Ｂを、メンブレンフィルター（孔径１０μｍ、直径２５ｍｍ、ミリポア社製オムニ
ポアメンブレン）を用いて濾過を行い、長さ１０μｍ以上のＣＮＴ複合体を除去した。得
られた濾液５ｍＬに、ｏ－ＤＣＢ４５ｍＬを加え、半導体成分溶液Ｂ（溶媒に対するＣＮ
Ｔ複合体濃度０．０１ｇ／Ｌ）とした。
【０１９４】
　（２）電極と半導体層の形成
　半導体成分溶液Ａを用いる代わりに、（１）で調製した半導体成分溶液Ｂを用いたこと
以外は、実施例１（３）と同様の方法によって、第１電極２、第２電極３、第３電極７，
および半導体層４を形成し、半導体素子Ｂを得た。実施例１（３）と同じ条件下で、半導
体素子Ｂの第３電極７の電圧（Ｖｇ）を変えたときの、第１電極２と第２電極３との間の
電流（Ｉｄ）－第１電極２と第２電極３との間の電圧（Ｖｓｄ）特性を測定した。Ｖｇを
０～－１Ｖに変化させたときのオンオフ比は６×１０３であった。
【０１９５】
　（３）ターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］の合成
　１－アミノピレン（東京化成工業社製）４０．６５ｍｇと、Ｎ－（４－マレイミドブチ
リルオキシ）スクシンイミド（同仁化学研究所社製）５７．５４ｍｇとを、ＤＭＦ１１１
０ｍＬに溶解し、７時間攪拌した。その後、１Ｍ塩酸４００ｍＬを滴下し、生じた白色沈
殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を
行った。減圧乾燥し、白色固体４８．６９ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクト
ル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が３８３であり、
以下のターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］であることが確認された。
【０１９６】
【化１７】

【０１９７】
　（４）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｂ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌのうち、半導体成分に付
着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗
体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は８となる。さらに、実施
例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
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【０１９８】
　（５）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１０μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．８１μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１９．８％であった。
【０１９９】
　実施例３
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｃ］の合成
　１－アミノピレン（東京化成工業社製）５４．８３ｍｇと、Ｎ－スクシンイミジルマレ
イミドアセテート（東京化成工業社製）６３．５４ｍｇとを、ＤＭＦ１００ｍＬに溶解し
、７時間攪拌した。その後、１Ｍ塩酸５００ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロート
で濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾
燥し、白色固体２１．３３ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社
製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が３５５であり、以下のターゲッ
ト認識分子の前駆体［Ｃ］であることが確認された。
【０２００】
【化１８】

【０２０１】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｃ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｃ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｃ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｃ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌのうち、半導体成分に付
着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗
体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は６となる。さらに、実施
例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２０２】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０８μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．４３μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１０．６％であった。
【０２０３】
　実施例４
　（１）マウス抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’の作製
　実施例１（２）と同様の処理を、マウス抗ヒトＨＲＧ抗体（ＵＳＣＮ社製）に対して実
施することによって、マウス抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’溶液を得た。得られた溶液の濃度を
ＮａｎｏＤｒｏｐ２０００によって測定したところ、０．３２ｍｇ／ｍＬであった。
【０２０４】
　得られた溶液１０μＬに対して、実施例１（２）でＦ（ａｂ’）２に対して実施したの
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と同様の方法によって、電気泳動を実施した。さらに、クイックＣＢＢプラス（商品名、
和光純薬工業社製）によってゲルおよびマウス抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’を染色後、純水で
ゲルを脱色し、現れたマウス抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’のバンドと分子量マーカーとを比較
した。その結果、マウス抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’のバンドは分子量マーカーの３７０００
のバンドと５００００のバンドの間の領域に存在した。また、電気泳動におけるスマイリ
ングなどの不具合も無いことが確認された。このような場合は、電気泳動において見積も
られた分子量とＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ－ＭＳの測定によって決定される分子量との間には良
い相関が見られることが知られている。よって、得られたマウス抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’
の分子量はＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ－ＭＳを用いて決定した場合でも、３７０００から５００
００までの間のいずれかの値が得られると考えられる。
【０２０５】
　（２）半導体センサの作製
　実施例２（２）で作製した半導体素子Ｂに対し、実施例１（５）と同様の方法によって
、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。次
に、抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’を用いる代わりに抗ヒトＨＲＧ　Ｆａｂ’を用いたこと
以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、Ｆａｂ’を半導体層に固定化した。さら
に、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを
得た。
【０２０６】
　（３）半導体センサとしての評価
　ヒトＨｂＡ１ｃの代わりにヒトＨＲＧ（ＰＥＰＲＯＴＥＣＨ社製）を用いた以外は、実
施例１（６）と同様の方法によって、半導体センサとしての評価を行った。測定開始時の
電流Ｉｄは、４．１２μＡであり、ヒトＨＲＧ添加時のみ電流値が０．７９μＡ増加した
。このことから、この半導体センサがヒトＨＲＧを選択的に検出していることが確認され
た。シグナル強度は１９．２％であった。
【０２０７】
　実施例５
　（１）半導体センサの作製
　第３電極７を形成しなかったこと以外は、実施例１（３）と同様の方法によって電極を
形成した。また、半導体成分溶液Ａを用いる代わりに、実施例２（１）で調製した半導体
成分溶液Ｂを用いたこと以外は、実施例１（３）と同様の方法によって、半導体層を形成
した。次に、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］
を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させ、さらに、実施例１（５）と同様の方法によ
って、マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’を半導体層に固定化した。さらに、実施例１（
５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２０８】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、１．４６μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．２７μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１８．５％であった。
【０２０９】
　実施例６
　（１）共役系重合体［Ｂ］の合成
　ポリ［３－（５－カルボキシペンチル）チオフェン－２，５－ジイル］（Ｒｉｅｋｅ　
Ｍｅｔａｌｓ　Ｉｎｃ．製）１０ｍｇを、ｐＨ４．５に調整した１０ｍＭ酢酸緩衝液（Ｇ
Ｅ　Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ社製）１０ｍＬに溶解した。そこへ、７５ｍｇ／ｍＬ　ＥＤＣ
（ＧＥ　Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ社製）水溶液１ｍＬと、１１．５ｍｇ／ｍＬ　ＮＨＳ（Ｇ
Ｅ　Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ社製）水溶液１ｍＬとを加え、室温下で１時間攪拌した。そこ
へ、Ｎ－（２－アミノエチル）マレイミド塩酸塩（東京化成工業社製）１７．８ｍｇを加



(44) JP WO2018/079314 A1 2018.5.3

10

20

30

40

50

え、さらに１時間攪拌した。氷冷して析出した固体を桐山ロートで濾取し、減圧乾燥する
ことによって、共役系重合体［Ｂ］０．５４ｍｇを得た。
【０２１０】
【化１９】

【０２１１】
　（２）半導体成分溶液Ｃの調製
　ＣＮＴ（ＣＮＩ社製、単層ＣＮＴ、半導体型ＣＮＴを９５重量％含有）を１．５ｍｇと
、（１）で作製した共役系重合体［Ｂ］１．５ｍｇとを、１５ｍＬのクロロホルム中に加
えた。その混合物を、氷冷しながら、超音波ホモジナイザー（東京理化器械社製、ＶＣＸ
－５００）を用いて、出力２５０Ｗで３０分間超音波撹拌し、ＣＮＴ複合体分散液Ｃ（溶
媒に対するＣＮＴ複合体濃度０．０８ｇ／Ｌ）を得た。
【０２１２】
　次に、半導体層を形成するための半導体成分溶液の作製を行った。上述したＣＮＴ分散
液Ｃを、メンブレンフィルター（孔径１０μｍ、直径２５ｍｍ、ミリポア社製、オムニポ
アメンブレン）を用いて濾過を行い、長さ１０μｍ以上のＣＮＴ複合体を除去した。得ら
れた濾液５ｍＬに、ｏ－ＤＣＢ２７ｍＬを加え、半導体成分溶液Ｃ（溶媒に対するＣＮＴ
複合体濃度０．０１ｇ／Ｌ）とした。
【０２１３】
　（３）電極と半導体層の形成
　半導体成分溶液Ａを用いる代わりに、（１）で調製した半導体成分溶液Ｃを用いたこと
以外は、実施例１（３）と同様の方法によって、第１電極２、第２電極３、第３電極７、
および半導体層４を形成し、半導体素子Ｃを得た。実施例１（３）と同じ条件下で、半導
体素子Ｃの第３電極７の電圧（Ｖｇ）を変えたときの、第１電極２と第２電極３との間の
電流（Ｉｄ）－第１電極２と第２電極３との間の電圧（Ｖｓｄ）特性を測定した。第３電
極７のゲート電圧Ｖｇを０～－１Ｖに変化させたときのオンオフ比は５×１０３であった
。
【０２１４】
　（４）Ｆａｂ’の固定化と表面保護処理
　実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’溶液を、０．１０ｍ
ｇ／ｍＬとなるようにＰＢＳで希釈し、そこへ、半導体素子Ｃの半導体層を、４℃で１８
時間浸した。このようにすることで、Ｆａｂ’のヒンジ領域のメルカプト基と、共役系重
合体［Ｂ］のマレイミド基とが反応し、Ｆａｂ’が半導体層に固定化される。この場合、
ターゲット認識分子のチオフェン環がＣＮＴに付着するため、連結基Ｌにおいて、Ａｒ２

に由来する原子に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ
抗体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は１２となる。さらに、
実施例１（５）と同様の方法でＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２１５】
　（５）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法で半導体センサとしての評価を行った。測定開始時の電流
Ｉｄは、３．６０μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．５３μＡ増加した
。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していることが確認
された。シグナル強度は１４．７％であった。
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【０２１６】
　実施例７
　（１）半導体成分溶液Ｄの調製
　ＣＮＴ（ＣＮＩ社製、単層ＣＮＴ、半導体型ＣＮＴを９５重量％含有）１．５ｍｇをＮ
ＭＰ１５ｍＬ中に加え、氷冷しながら、超音波ホモジナイザーを用いて出力２５０Ｗで１
時間超音波撹拌し、半導体成分溶液Ｄとした。
【０２１７】
　（２）電極と半導体層の形成
　インクジェット装置を用いて半導体成分溶液Ａを滴下する代わりに、ピペットマンを用
いて半導体成分溶液Ｄを２μＬ、チャネル部分に滴下したこと以外は、実施例１（３）と
同様の方法で電極と半導体層を形成し、半導体素子Ｄを得た。実施例１（３）と同じ条件
下で、半導体素子Ｄの第３電極７の電圧（Ｖｇ）を変えたときの、第１電極２と第２電極
３との間の電流（Ｉｄ）－第１電極２と第２電極３との間の電圧（Ｖｓｄ）特性を測定し
た。Ｖｇを０～－１Ｖに変化させたときのオンオフ比は１×１０３であった。
【０２１８】
　（３）半導体センサの作製
　半導体素子Ｄに対し、実施例１（５）と同様の方法で、ターゲット認識分子の前駆体［
Ａ］を半導体成分であるＣＮＴに付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方法で、
抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’を半導体層に固定化した。さらに、実施例１（５）と同様の
方法でＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２１９】
　（４）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法で半導体センサとしての評価を行った。測定開始時の電流
Ｉｄは、３．６１μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．５５μＡ増加した
。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していることが確認
された。シグナル強度は１５．３％であった。
【０２２０】
　実施例８
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｄ］の合成
　１－アミノメチルピレン塩酸塩（フナコシ社製）５０ｍｇと、Ｎ－（４－マレイミドブ
チリルオキシ）スクシンイミド（同仁化学研究所社製）５７．５７ｍｇとを、ＤＭＦ９３
．４ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム５５．４６ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後
、１Ｍ塩酸４０８ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナ
トリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体５３．３１
ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ
）を測定したところ、Ｍ＋１が３９７であり、以下のターゲット認識分子の前駆体［Ｄ］
であることが確認された。
【０２２１】
【化２０】

【０２２２】
　（２）半導体センサの作製
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｄ］を用
いたこと以外は、実施例２（４）と同様の方法で、ターゲット認識分子の前駆体［Ｄ］を
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半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方法で、
実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体層に固定化さ
せた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｄ］のピレン環がＣＮＴに付着するため
、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌのうち、半導体成分に付着している基
に結合している原子から、ターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ
’に由来する原子に結合している原子までの原子数は９となる。さらに、実施例１（５）
と同様の方法でＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２２３】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法で半導体センサとしての評価を行った。測定開始時の電流
Ｉｄは、４．１３μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．８５μＡ増加した
。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していることが確認
された。シグナル強度は２０．６％であった。
【０２２４】
　実施例９
　（１）半導体センサの作製
　ターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ａ］を用
いたこと以外は、実施例２（４）と同様の方法で、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］を
半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方法で、
実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体層に固定化さ
せた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］のピレン環がＣＮＴに付着するため
、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌのうち、半導体成分に付着している基
に結合している原子から、ターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ
’に由来する原子と結合している原子までの原子数は１３となる。さらに、実施例１（５
）と同様の方法でＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２２５】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１５μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．８７μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は２１．０％であった。
【０２２６】
　実施例１０
　（１）半導体センサの作製
　実施例６で作製した半導体素子Ｃに対し、実施例１（５）と同様の方法によって、ター
ゲット認識分子の前駆体［Ａ］を半導体成分であるＣＮＴに付着させた。さらに、実施例
１（５）と同様の方法によって、マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’を半導体層に固定化
した。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導
体センサを得た。
【０２２７】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１７μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．８８μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は２１．２％であった。
【０２２８】
　実施例１１
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｅ］の合成
　１－アミノメチルピレン塩酸塩（フナコシ社製）５０ｍｇと、Ｎ－（１１－マレイミド
ウンデカノイルオキシ）スクシンイミド（同仁化学研究所社製）７８．５６ｍｇとを、Ｄ
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ＭＦ９３．４ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム４８．３３ｍｇを加え、６時間攪拌した
。その後、１Ｍ塩酸２５０ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭
酸水素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体７
６．１４ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０
００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が４９５であり、以下のターゲット認識分子の前駆
体［Ｅ］であることが確認された。
【０２２９】
【化２１】

【０２３０】
　（２）半導体センサの作製
　ターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｅ］を用
いたこと以外は、実施例２（４）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｅ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｅ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌのうち、半導体成分に付
着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗
体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は１６となる。さらに、実
施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２３１】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１５μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．８５μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は２０．４％であった。
【０２３２】
　実施例１２
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｆ］の合成
　２－（４－ブロモフェニル）エチルアミン（東京化成工業社製）１．０１ｇと、無水マ
レイン酸（東京化成工業社製）４９７．６ｍｇとを、ジエチルエーテル５００ｍＬに溶解
させ、２４時間攪拌した。析出した固体を桐山ロートで濾取し、減圧乾燥したところ、８
６７．８ｍｇであった。得られた固体と、酢酸ナトリウム（和光純薬工業社製）２８３．
４ｍｇとを、無水酢酸（和光純薬工業社製）３５０ｍＬへ入れ、８０℃で１時間攪拌した
。反応液を氷冷し、固体を析出させた後、桐山ロートで濾取し、純水で洗浄し、減圧乾燥
を行った。ヘプタンを用いて再結晶を行ったところ、固体３９２．７ｍｇが得られた。得
られた固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ
、Ｍ＋１が２８０と２８２が約１：１であり、Ｎ－［２－（４－ブロモフェニル）エチル
］マレイミドであることが確認された。
【０２３３】
　次に、１００ｍｌ三つ口フラスコに、得られた固体３５０．８ｍｇと、１－ピレンボロ
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ン酸（東京化成工業社製）３３８．４ｍｇと、ｔｅｒｔ－ブトキシナトリウム１６８．６
ｍｇを入れ、ｏ－キシレン１５ｍｌとを加え、容器内を窒素で置換した。この混合液に、
テトラキス（トリフェニルホスフィン）パラジウム（０）１４．６ｍｇを加え、９０℃の
オイルバスで３時間加熱還流した。反応終了後、氷冷し、析出した固体を桐山ロートで濾
取し、純水で洗浄し、減圧乾燥を行った。ヘプタンを用いて再結晶を行ったところ、固体
３０９．６ｍｇが得られた。得られた固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１
０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が４０２であり、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｆ］であることが確認された。
【０２３４】
【化２２】

【０２３５】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｆ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｆ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｆ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）において作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を
半導体層４に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｆ］のベンゼン環
とピレン環との共役系は繋がっているため、このピレニルフェニル基を、ＣＮＴに付着し
ているＡｒ１とみなすことができる。そのため、最終生成物であるターゲット認識分子の
連結基Ｌのうち、Ａｒ１に由来する原子に結合している原子から、ターゲット捕捉体であ
るマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子
数Ｎ１は５となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護
を行い、半導体センサを得た。
【０２３６】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０９μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．４２μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１０．２％であった。
【０２３７】
　実施例１３
　（１）半導体センサの作製
　表面に酸化膜が形成されたシリコンウエハ（シリコンテクノロジー社製）表面を、ＵＶ
－オゾン発生装置（セン特殊光源社製）によって３０分間処理した。その後、３－アミノ
プロピルトリエトキシシラン（和光純薬工業社製）をエタノールで１０倍に希釈したもの
に、シリコンウエハを１時間浸漬した。そのシリコンウエハをエタノールで洗浄した後、
１２０℃で３０分加熱した。
【０２３８】
　次に、そのシリコンウエハを、単層酸化グラフェン水分散液（Ｇｒａｐｈｅｎｅ　Ｌａ
ｂｏｒａｔｏｒｉｅｓ　Ｉｎｃ．製）に１時間浸漬した後、純水で洗浄し、窒素ブローに
よって乾燥し、酸化グラフェン膜を得た。得られた酸化グラフェン膜を還元するために、
シリコンウエハをチューブ炉（光洋サーモシステム社製）へ入れ、アルゴン９７％、水素
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３％を含む混合ガス中で、１１００℃で６０分間処理した。得られた、還元グラフェンが
表面に形成されたシリコンウエハに対し、実施例１（３）と同様のフォトリソグラフィー
法によって第１電極２および第２電極３を形成して、半導体素子Ｅを作製した。
【０２３９】
　作製した半導体素子Ｅの電極間部分を１００μＬの０．０１ＭのＰＢＳ溶液に浸し、さ
らにそのＰＢＳ溶液にＡｇ／ＡｇＣｌ電極を挿し込み、第３電極７とした。作製した半導
体素子Ｅの第３電極７の電圧（Ｖｇ）を変えたときの、第１電極２と第２電極３との間の
電流（Ｉｄ）－第１電極２と第２電極３との間の電圧（Ｖｓｄ）特性を測定した。Ｖｇを
０～－１Ｖに変化させたときのオンオフ比は３．８×１０３であった。
【０２４０】
　（２）マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’の固定化
　実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］を半導体成
分であるグラフェンに付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方法によって、Ｆａ
ｂ’を半導体層に固定化した。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによ
る表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２４１】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、６．２９μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．７１μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１１．３％であった。
【０２４２】
　実施例１４
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｇ］の合成
　１－アミノメチルピレン塩酸塩（フナコシ社製）２６．７８ｍｇとＳｕｌｆｏ－ＡＣ５

－ＳＰＤＰ（商品名、同仁化学研究所社製）５９．５８ｍｇとを、ＰＢＳ（ｐＨ７．４）
１００ｍＬに溶解し、４時間攪拌した。その後、反応容器を氷冷した後、白色沈殿を桐山
ロートで濾取し、純水で洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体４３．３０ｍｇを得た。得
られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したと
ころ、Ｍ＋１が５５６であり、以下のターゲット認識分子の前駆体［Ｇ］であることが確
認された。
【０２４３】
【化２３】

【０２４４】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｇ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｇ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｇ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。このようにすることで、Ｆａｂ’のヒンジ領域のメルカプト基と、タ
ーゲット認識分子の前駆体［Ｇ］のピリジルジスルフィド基とが反応し、ピリジン－２（
１Ｈ）－チオンが脱離すると同時に、Ｆａｂ’が半導体層に固定化される。この場合、タ
ーゲット認識分子の前駆体［Ｇ］のピレン環がＣＮＴに付着するため、最終生成物である
ターゲット認識分子の連結基Ｌ２のうち、半導体成分に付着している基に結合している原
子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’に由来する原子に
結合している原子までの原子数は１４となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によ
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ってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２４５】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１３μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．８３μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は２０．２％であった。
【０２４６】
　実施例１５
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｈ］の合成
　１－アミノメチルピレン塩酸塩（フナコシ社製）２６．７８ｍｇと、ジチオビス（スク
シンイミジルオクタノエート）（同仁化学研究所社製）５４．４７ｍｇとを、ＤＭＦ１０
０ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム３９．５０ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、
１Ｍ塩酸５００ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナト
リウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体５１．５５ｍ
ｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）
を測定したところ、Ｍ＋１が６６１であり、以下の中間体［Ａ］であることが確認された
。
【０２４７】
【化２４】

【０２４８】
　次に、得られた固体４９．５７ｍｇと、Ｎ－（２－アミノエチル）マレイミド塩酸塩（
東京化成工業社製）１３６．０２ｍｇをＤＭＦ７０ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム２
７．６６ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、１Ｍ塩酸３５０ｍＬを滴下し、生じた白
色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ洗
浄を行った。減圧乾燥し、白色固体３８．４３ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペ
クトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が６８６であ
り、以下のターゲット認識分子の前駆体［Ｈ］であることが確認された。
【０２４９】
【化２５】

【０２５０】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｈ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｈ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｈ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｈ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌ２のうち、半導体成分に
付着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ
抗体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は２６となる。さらに、
実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た
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。
【０２５１】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１０μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．４５μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１０．９％であった。
【０２５２】
　実施例１６
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｉ］の合成
　実施例１５（１）の方法によって得られた中間体［Ａ］６６．０３ｍｇと、Ｎ－（６－
アミノヘキシル）マレイミド塩酸塩（Carbosynth　Ltd.社製）２５．６１ｍｇをＤＭＦ１
００ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム３９．５１ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後
、１Ｍ塩酸５００ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナ
トリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体５６．３８
ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ
）を測定したところ、Ｍ＋１が７４２であり、以下のターゲット認識分子の前駆体［Ｉ］
であることが確認された。
【０２５３】
【化２６】

【０２５４】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｉ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｉ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｉ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｉ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌ２のうち、半導体成分に
付着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ
抗体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は３０となる。さらに、
実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た
。
【０２５５】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０９μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．４３μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は１０．４％であった。
【０２５６】
　実施例１７
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｊ］の合成
　水とｔｅｒｔ－ブチルアルコール（東京化成工業社製）とを、体積比１：２の割合で混
合した混合溶媒５００ｍＬを調製し、そこへ１－エチニルピレン（東京化成工業社製）１
１３．２０ｍｇ、１１－アジド－３，６，９－トリオキサウンデカン－１－アミン（東京
化成工業社製）１０９．１３ｍｇ、硫酸銅（ＩＩ）五水和物（和光純薬工業製）１．２７
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ｍｇ、Ｌ－アスコルビン酸ナトリウム（東京化成工業社製）９．９２ｍｇを加え、室温で
１８時間攪拌した。その後、反応容器を１時間氷冷し、白色沈殿を十分に生じさせた後、
桐山ロートで濾取した。減圧乾燥し、白色固体１９０．９８ｍｇを得た。得られた白色固
体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１
が４４５であった。銅触媒を用いた本反応においては、可能性のある２種の位置異性体の
うち、一方の異性体が選択的に生成する。よって、得られた固体は以下の中間体［Ｂ］で
あることが確認された。
【０２５７】
【化２７】

【０２５８】
　得られた中間体［Ｂ］１１１．１０ｍｇと無水マレイン酸（東京化成工業社製）２４．
５２ｍｇとを、ジエチルエーテル５０ｍＬに溶解させ、２４時間攪拌した。析出した固体
を桐山ロートで濾取し、減圧乾燥したところ、１１８．５２ｍｇであった。得られた固体
と酢酸ナトリウム（和光純薬工業社製）１５．１６ｍｇを無水酢酸（和光純薬工業社製）
２０ｍＬへ入れ、８０℃で１時間攪拌した。反応液を氷冷し、固体を析出させた後、桐山
ロートで濾取し、純水洗浄、減圧乾燥を行った。ヘプタンを用いて再結晶を行ったところ
、固体４８．７８ｍｇが得られた。得られた固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ
－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が５２５であり、以下のターゲット認識分
子の前駆体［Ｊ］であることが確認された。
【０２５９】
【化２８】

【０２６０】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｊ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｊ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｊ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｊ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌ２のうち、半導体成分に
付着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ
抗体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は１７となる。さらに、
実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た
。
【０２６１】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．１１μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．６５μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
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が確認された。シグナル強度は１５．８％であった。
【０２６２】
　比較例１
　（１）半導体センサの作製
　実施例２（２）で作製した半導体素子Ｂの半導体層を、実施例１（２）で作製したマウ
ス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’溶液を０．１０ｍｇ／ｍＬとなるようにＰＢＳで希釈
した溶液に、４℃で１８時間浸した。こうすることで、半導体成分であるＣＮＴ複合体に
、マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’が、連結基を介さずに物理的に吸着する。さらに、
実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た
。
【０２６３】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０３μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．１６μＡ増
加した。シグナル強度は４．０％であった。
【０２６４】
　実施例２、３、８、９、１１および１２のシグナル強度と比較して、比較例１のシグナ
ル強度が小さい理由は、（Ｉ）ターゲット捕捉体をＣＮＴ上に物理的に吸着させた際に、
ＣＮＴとの相互作用によってターゲット捕捉体の形が変形し、ターゲット捕捉能力を失っ
てしまったこと、および（ＩＩ）ターゲット捕捉能力が残っていても、ターゲット捕捉体
の可動性が無いためにターゲットを捕捉できないターゲット捕捉体が多いことが考えられ
る。捕捉するターゲットの数が減少すると、それに伴ってシグナル強度も低下する。
【０２６５】
　比較例１の初期電流値は、実施例２、３、８、９、１１および１２と比較して大きな差
は認められなかった。これは、これらの実施例と同じ半導体成分である、Ｐ３ＨＴが付着
したＣＮＴを用いているため、導電性には大きな差が生じないからであると考えられる。
【０２６６】
　比較例２
　（１）半導体センサの作製
　ターゲット認識分子の前駆体［Ｂ］の代わりにＰＢＳＥ（Ｓｉｇｍａ　Ａｌｄｒｉｃｈ
社製）を用いたこと以外は、実施例２（４）と同様の方法によって、半導体素子Ｂの半導
体成分であるＣＮＴ複合体にＰＢＳＥを付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を固定化
させた。この場合、連結基Ｌにおいて、Ａｒに由来する原子に結合している原子から、Ｘ
に由来する原子に結合している原子までの原子数は４となる。
【０２６７】
　さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体セ
ンサを得た。
【０２６８】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０６μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．１７μＡ増
加した。シグナル強度は４．３％であった。
【０２６９】
　シグナル強度は比較例１と比較して大きくなった。これは、比較例１においては、ＣＮ
Ｔに物理的に吸着して変形することでターゲット捕捉能力を失ってしまっていたターゲッ
ト捕捉体が、比較例２においてはＰＢＳＥを介した固定化をすることによって、ターゲッ
ト捕捉能力を獲得したからであると考えられる。しかし、依然として実施例２、３、８、
９、１１および１２と比較するとシグナル強度は小さい。これは、ＣＮＴに付着している
基に結合している原子から、ターゲット捕捉体に由来する原子と結合している原子までの
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からであると考えられる。
【０２７０】
　比較例３
　（１）半導体センサの作製
　抗ＨｂＡ１ｃ　Ｆａｂ’を用いる替わりに、Ｆａｂ’化処理をしていない、マウス抗ヒ
トＨｂＡ１ｃ全抗体を用いた以外は、比較例２と同様の方法によって、抗体を半導体層に
固定化した。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い
、半導体センサを得た。
【０２７１】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０４μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．１１μＡ増
加した。シグナル強度は２．７％であった。
【０２７２】
　比較例３のシグナル強度は比較例２と比較して小さくなった。これは、ターゲット捕捉
体として、Ｆａｂ’化処理による小型化をせず、分子量が大きいままの全抗体を用いたた
めであると考えられる。つまり、ターゲット捕捉体がターゲットを捕捉した際に、ＣＮＴ
からターゲット物質までの距離が、Ｆａｂ’を用いた場合と比較して遠くなり、ＣＮＴが
影響を受ける電界が弱くなったからであると考えられる。
【０２７３】
　比較例４
　（１）半導体センサの作製
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の替わりにＰＢＳＥを用いたこと以外は、実施例１
３と同様の方法によって半導体センサを作製した。
【０２７４】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、５．３２μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．２２μＡ増
加した。シグナル強度は４．１％であった。
【０２７５】
　実施例１３の結果と比較して、比較例４の測定結果において、シグナル強度が小さくな
った。この理由は、比較例１のシグナル強度が実施例２、３、８、９、１１および１２と
比較して小さかった理由と同じであると考えられる。
【０２７６】
　比較例５
　（１）ターゲット認識分子の前駆体［Ｋ］の合成
　ジチオビス（スクシンイミジルウンデカノエート）（同仁化学研究所社製）６２．８８
ｍｇと２－アミノエタンチオール（東京化成工業社製）７．７２ｍｇとを、ＤＭＦ１００
ｍＬに溶解し、４時間攪拌した。その後、純水５００ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐
山ロートで濾取し、純水で洗浄した。減圧乾燥し、白色固体５３．７７ｍｇを得た。次に
、得られた白色固体４４．３２ｍｇとＮ－（１－ピレニル）マレイミド（東京化成工業社
製）２２．３０ｍｇとを、ＤＭＦ７５ｍＬに溶解し、８時間攪拌した。反応溶液の溶媒を
留去し濃縮した後、トルエンを展開溶媒としたシリカゲルカラムクロマトグラフィーによ
り、反応生成物と、未反応物および不純物を分離した。反応生成物を含む分画の溶媒を留
去し、真空乾燥することにより、白色固体４７．８２ｍｇを得た。得られた白色固体のマ
ススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が８８
８であり、以下のターゲット認識分子の前駆体［Ｋ］であることが確認された。
【０２７７】
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【化２９】

【０２７８】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｋ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｋ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｋ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’はそのヒンジ領域
ではなく、マウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’が有する複数のアミノ基とランダムに
反応する。ターゲット認識分子の前駆体［Ｋ］のピレン環がＣＮＴに付着するため、最終
生成物であるターゲット認識分子の連結基のうち、半導体成分に付着している基に結合し
ている原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’に由来す
る原子に結合している原子までの原子数は３１となる。さらに、実施例１（５）と同様の
方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０２７９】
　（３）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０５μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．１７μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は４．２％であった。
【０２８０】
　比較例６
　（１）１－ピレンプロピルアミンの合成
　反応容器内の雰囲気を窒素に置換した後、ジクロロメタン７０ｍＬ、ＤＭＦ１００μＬ
からなる混合溶媒に、１－ピレン酪酸（東京化成工業社製）２．２０ｇを溶解させた。次
に、攪拌しながら塩化オキサリル（東京化成工業社製）７５０μＬを滴下し、そのまま室
温で４０分間攪拌した。その後、反応溶液の溶媒を留去し、真空乾燥した。得られた固体
をアセトン１０ｍＬに溶解させ、０℃で攪拌している０．３ｇ／ｍＬアジ化ナトリウム水
溶液２ｍＬへ滴下した。滴下終了後、反応溶液の温度を徐々に室温まで上昇させ、そのま
ま室温中で１時間攪拌した。その後、反応溶液を純水３０ｍＬへ注ぎ込み、生じた沈殿を
桐山ロートで濾取し、純水で洗浄し、真空乾燥した。得られた固体をベンゼン１０ｍＬへ
懸濁し、攪拌しながら８０℃へ昇温し、そのまま９０分間攪拌した。気体が止まったこと
を確認した後、反応溶液を室温まで冷却し、溶媒留去、真空乾燥を行った。次に、得られ
たオイル状のものをテトラヒドロフラン１０ｍＬへ溶解した後、６０℃へ加熱し、攪拌し
ながら、気体が発生しなくなるまで濃塩酸（和光純薬工業社製）を滴下した。さらに３０
分攪拌した後、溶液が塩基性になるまで１０％水酸化ナトリウム水溶液（和光純薬工業社
製）を加えた。分液ロートを用いて、クロロホルムで抽出し、得られたクロロホルム溶液
を無水硫酸マグネシウム（和光純薬工業社製）で乾燥後、溶媒留去、真空乾燥をした。得
られた固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ
、Ｍ＋１が２６０であり、１－ピレンプロピルアミンであることが確認された。
【０２８１】
　（２）ターゲット認識分子［Ｌ］の合成
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　ターゲット認識分子［Ｌ］においては、ビオチンがターゲット捕捉体である。ビオチン
は、下記のような構造の、分子量２４４．３１の化合物である。タンパク質であるアビジ
ンはビオチンの構造を認識して結合する。
【０２８２】
【化３０】

【０２８３】
　比較例６（１）の方法によって合成した１－ピレンプロピルアミン２５．９２ｍｇと、
Ｂｉｏｔｉｎ－ＯＳｕ（商品名、同仁化学研究所社製）３４．１４ｍｇとを、ＤＭＦ１０
０ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム３９．５０ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、
１Ｍ塩酸５００ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナト
リウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体４０．５７ｍ
ｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製、ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ
）を測定したところ、Ｍ＋１が４８６であり、以下のターゲット認識分子［Ｌ］であるこ
とが確認された。
【０２８４】

【化３１】

【０２８５】
　（３）半導体成分へのターゲット認識分子［Ｌ］の固定化
　次に、（２）で合成したターゲット認識分子［Ｌ］１０ｍｇをアセトニトリル（和光純
薬工業社製）１０ｍＬに溶解し、そこへ実施例２（２）で形成した半導体素子Ｂの半導体
層を４時間浸して、ターゲット認識分子［Ｌ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着さ
せた。その後、半導体層をアセトニトリルおよび０．０１Ｍ　ＰＢＳで十分にすすいだ。
【０２８６】
　こうして、カルボニル基までのアルキル基部分を有する、分子量２２７のビオチン構造
をターゲット捕捉体とするターゲット認識分子が付着したＣＮＴ複合体を有する半導体層
が得られた。この場合、ターゲット認識分子［Ｌ］のピレン環がＣＮＴに付着するため、
ターゲット認識分子［Ｌ］の連結基Ｌのうち、半導体成分に付着している基に結合してい
る原子からターゲット捕捉体であるビオチンに由来する原子に結合している原子までの原
子数は４となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を
行い、半導体センサを得た。
【０２８７】
　（４）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の測定条件で半導体センサとしての評価を行った。すなわち、作
製した半導体センサの半導体層を０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液１００μＬに浸し、第１電極２
と第２電極３との間に流れる電流値（Ｉｄ）を測定した。このとき、第１電極２と第２電
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極３との間の電圧（Ｖｓｄ）が－０．２Ｖ、第１電極２と第３電極７との間の電圧（Ｖｇ
）が－０．６Ｖの条件とした。測定開始時の電流Ｉｄ（初期電流値）は、４．０１μＡで
あった。
【０２８８】
　測定開始から３分後に、０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に１００μＬ／ｍＬとなるようにＢＳ
Ａを溶解した溶液２０μＬを、測定開始６分後に、０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に１００μＬ
／ｍＬとなるようにヒトＨｂＡ１ｃ（ＢＢＩ　Ｓｏｌｕｔｉｏｎｓ社製）を溶解した溶液
２０μＬを、測定開始９分後に、０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に１００μＬ／ｍＬとなるよう
にアビジン（和光純薬工業社製）を溶解した溶液２０μＬを、それぞれ、半導体層が浸っ
ている０．０１Ｍ　ＰＢＳ溶液に添加した。すると、アビジンを含む溶液を添加した時の
み、電流値が０．１４μＡ減少した。このことから、この半導体センサがアビジンを選択
的に検出していることが確認された。シグナル強度は３．４％であった。
【０２８９】
　なお、ヒトＨｂＡ１ｃを検出する際は電流値が増加するのに対し、アビジンを検出する
際は電流値が減少することは、ターゲット物質それぞれの等電点に起因する。すなわち、
ヒトＨｂＡ１ｃの等電点は酸性側にあるため、中性のＰＢＳ溶液中ではヒトＨｂＡ１ｃは
負に帯電しているのに対し、アビジンの等電点は塩基性側にあるため、中性のＰＢＳ溶液
中では正に帯電している。そのため、これらを半導体センサで検出した際の電流値の増減
は逆になる。
【０２９０】
　比較例７
　（１）ターゲット認識分子［Ｍ］の合成
　１－ピレンブチルアミン（ＳＡＮＴＡ　ＣＲＵＺ　ＢＩＯＴＥＣＨＮＯＬＯＧＹ，Ｉｎ
ｃ．社製）２７．３４ｍｇと、Ｂｉｏｔｉｎ－ＯＳｕ（商品名、同仁化学研究所社製）３
４．１４ｍｇとを、ＤＭＦ１００ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム３９．５２ｍｇを加
え、６時間攪拌した。その後、１Ｍ塩酸５００ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロー
トで濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧
乾燥し、白色固体４２．０４ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子
社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が５００であり、以下のターゲ
ット認識分子［Ｍ］であることが確認された。
【０２９１】
【化３２】

【０２９２】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子［Ｍ］の固定化
　ターゲット認識分子［Ｌ］の代わりにターゲット認識分子［Ｍ］を用いたこと以外は、
比較例６（３）と同様の方法によって、ターゲット認識分子［Ｍ］を半導体成分であるＣ
ＮＴ複合体に付着させた。この場合、ターゲット認識分子［Ｍ］のピレン環がＣＮＴに付
着するため、ターゲット認識分子の連結基のうち、半導体成分に付着している基に結合し
ている原子からターゲット捕捉体であるビオチンに由来する原子に結合している原子まで
の原子数は５となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保
護を行い、半導体センサを得た。
【０２９３】
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　（３）半導体センサとしての評価
　比較例６（４）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０３μＡであり、アビジン添加時のみ電流値が０．１５μＡ減少した
。このことから、この半導体センサがアビジンを選択的に検出していることが確認された
。シグナル強度は３．６％であった。
【０２９４】
　比較例８
　（１）ターゲット認識分子［Ｎ］の合成
　１－ピレンブチルアミン（ＳＡＮＴＡ　ＣＲＵＺ　ＢＩＯＴＥＣＨＮＯＬＯＧＹ，Ｉｎ
ｃ．社製）２７．３４ｍｇと、Ｂｉｏｔｉｎ－ＳＳ－Ｓｕｌｆｏ－ＯＳｕ（商品名、同仁
化学研究所社製）６０．６７ｍｇとを、ＤＭＦ１００ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム
３９．５３ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、１Ｍ塩酸５００ｍＬを滴下し、生じた
白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液および純水で、それぞれ
洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体５６．９６ｍｇを得た。得られた白色固体のマスス
ペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が６６３で
あり、以下のターゲット認識分子［Ｎ］であることが確認された。
【０２９５】
【化３３】

【０２９６】
　（２）半導体成分へのターゲット認識分子［Ｎ］の固定化
　ターゲット認識分子［Ｌ］の代わりにターゲット認識分子［Ｎ］を用いたこと以外は、
比較例６（３）と同様の方法によって、ターゲット認識分子［Ｎ］を半導体成分であるＣ
ＮＴ複合体に付着させた。この場合、ターゲット認識分子［Ｎ］のピレン環がＣＮＴに付
着するため、ターゲット認識分子の連結基のうち、半導体成分に付着している基に結合し
ている原子からターゲット捕捉体であるビオチンに由来する原子に結合している原子まで
の原子数は１３となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面
保護を行い、半導体センサを得た。
【０２９７】
　（３）半導体センサとしての評価
　比較例６（４）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０２μＡであり、アビジン添加時のみ電流値が０．１４μＡ減少した
。このことから、この半導体センサがアビジンを選択的に検出していることが確認された
。シグナル強度は３．５％であった。
【０２９８】
　比較例９
　（１）中間体［Ｃ］の合成
　Ｎ－（１－ピレニル）マレイミド（東京化成工業社製）２９．７３ｍｇと、１１－アミ
ノ－１－ウンデカンチオール塩酸塩（同仁化学研究所社製）２６．３８ｍｇとを、ＤＭＦ
１００ｍＬに溶解し、氷冷しながら１２時間攪拌した。その後、反応溶液の溶媒を留去し
濃縮した後、トルエンを展開溶媒としたシリカゲルカラムクロマトグラフィーにより、反
応生成物と、未反応物および不純物を分離した。反応生成物を含む分画の溶媒を留去し、
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真空乾燥することにより、白色固体３３．７９ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペ
クトル（日本電子社製、ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が５０１で
あり、以下の中間体［Ｃ］であることが確認された。
【０２９９】
【化３４】

【０３００】
　（２）ターゲット認識分子［Ｏ］の合成
　上述した（１）で合成した中間体［Ｃ］２５．０１ｍｇと、Ｂｉｏｔｉｎ－（ＡＣ５）

２－ＯＳｕ（商品名、同仁化学研究所社製）２８．３９ｍｇとを、ＤＭＦ５０ｍＬに溶解
し、炭酸水素ナトリウム１９．９６ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、１Ｍ塩酸２５
０ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム水溶液
および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体４１．９０ｍｇを得た。得
られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したと
ころ、Ｍ＋１が９５３であり、以下のターゲット認識分子［Ｏ］であることが確認された
。
【０３０１】

【化３５】

【０３０２】
　（３）半導体成分へのターゲット認識分子［Ｏ］の固定化
　ターゲット認識分子［Ｌ］の代わりにターゲット認識分子［Ｏ］を用いたこと以外は、
比較例６（３）と同様の方法によって、ターゲット認識分子［Ｏ］を半導体成分であるＣ
ＮＴ複合体に付着させた。この場合、ターゲット認識分子［Ｏ］のピレン環がＣＮＴに付
着するため、ターゲット認識分子の連結基のうち、半導体成分に付着している基に結合し
ている原子からターゲット捕捉体であるビオチンに由来する原子に結合している原子まで
の原子数は３０となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面
保護を行い、半導体センサを得た。
【０３０３】
　（４）半導体センサとしての評価
　比較例６（４）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０２μＡであり、アビジン添加時のみ電流値が０．１４μＡ減少した
。このことから、この半導体センサがアビジンを選択的に検出していることが確認された
。シグナル強度は３．５％であった。
【０３０４】
　比較例１０
　（１）中間体［Ｄ］の合成
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　Ｎ－（１－ピレニル）マレイミド（東京化成工業社製）２９．７３ｍｇと、１１－アミ
ノ－１－ドデカンチオール（ＭＯＬＢＡＳＥ社製）２３．９２ｍｇとを、ＤＭＦ１００ｍ
Ｌに溶解し、氷冷しながら１２時間攪拌した。その後、反応溶液の溶媒を留去し濃縮した
後、トルエンを展開溶媒としたシリカゲルカラムクロマトグラフィーにより、反応生成物
と、未反応物および不純物を分離した。反応生成物を含む分画の溶媒を留去し、真空乾燥
することにより、白色固体３４．７６ｍｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（
日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定したところ、Ｍ＋１が５１５であり、以下
の中間体［Ｄ］であることが確認された。
【０３０５】
【化３６】

【０３０６】
　（２）ターゲット認識分子［Ｐ］の合成
　上述した比較例１０（１）で合成した中間体［Ｄ］２５．７１ｍｇと、Ｂｉｏｔｉｎ－
（ＡＣ５）２－ＯＳｕ（商品名、同仁化学研究所社製）２８．３９ｍｇとを、ＤＭＦ５０
ｍＬに溶解し、炭酸水素ナトリウム１９．９５ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、１
Ｍ塩酸２５０ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナトリ
ウム水溶液および純水で、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体４２．５２ｍｇ
を得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を
測定したところ、Ｍ＋１が９６７であり、以下のターゲット認識分子［Ｐ］であることが
確認された。
【０３０７】

【化３７】

【０３０８】
　（３）半導体成分へのターゲット認識分子［Ｐ］の固定化
　ターゲット認識分子［Ｌ］の代わりにターゲット認識分子［Ｐ］を用いたこと以外は、
比較例６（３）と同様の方法によって、ターゲット認識分子［Ｐ］を半導体成分であるＣ
ＮＴ複合体に付着させた。この場合、ターゲット認識分子［Ｐ］のピレン環がＣＮＴに付
着するため、ターゲット認識分子の連結基のうち、半導体成分に付着している基に結合し
ている原子からターゲット捕捉体であるビオチンに由来する原子に結合している原子まで
の原子数は３１となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面
保護を行い、半導体センサを得た。
【０３０９】
　（４）半導体センサとしての評価
　比較例６（４）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０３μＡであり、アビジン添加時のみ電流値が０．１５μＡ減少した
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。このことから、この半導体センサがアビジンを選択的に検出していることが確認された
。シグナル強度は３．６％であった。
【０３１０】
　比較例６～１０から、固定化するターゲット認識分子がビオチンのような低分子の場合
は、本発明のような連結基の原子数Ｎに起因する感度向上の効果は認められないことが分
かる。
【０３１１】
　参考例１
　（１）半導体成分へのＮ－（１－ピレニル）マレイミドの付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにＮ－（１－ピレニル）マレイミド（東京
化成工業社製）を用いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット
認識分子の前駆体であるＮ－（１－ピレニル）マレイミドを、半導体成分であるＣＮＴ複
合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方法によって、実施例１（２）で作
製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体層に固定化させた。この場合、Ｎ
－（１－ピレニル）マレイミドのピレン環がＣＮＴに付着するため、最終生成物であるタ
ーゲット認識分子の連結基Ｌ２のうち、半導体成分に付着している基に結合している原子
からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’に由来する原子に結
合している原子までの原子数は４となる。さらに、実施例１（５）と同様の方法によって
ＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た。
【０３１２】
　（２）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０８μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．３１μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は７．６％であった。
【０３１３】
　参考例２
　（１）中間体［Ｅ］の合成
　１－アミノピレン（東京化成工業社製）２１．７３ｍｇと、ジチオビス（スクシンイミ
ジルウンデカノエート）（同仁化学研究所社製）６２．８８ｍｇとを、ＰＢＳ（ｐＨ７．
４）１００ｍＬに溶解し、６時間攪拌した。その後、反応容器を氷冷した後、白色沈殿を
桐山ロートで濾取し、純水で洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体５９８．８７ｍｇを得
た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）を測定
したところ、Ｍ＋１が７３１であり、以下の中間体［Ｅ］であることが確認された。
【０３１４】
【化３８】

【０３１５】
　（２）ターゲット認識分子の前駆体［Ｑ］の合成
　参考例２（１）の方法によって合成した中間体［Ｅ］３６．５２ｍｇと、Ｎ－（２－ア
ミノエチル）マレイミド塩酸塩（東京化成工業社製）８．８３ｍｇとを、ＤＭＦ５０ｍＬ
に溶解し、炭酸水素ナトリウム１９．９６ｍｇを加え、６時間攪拌した。その後、１Ｍ塩
酸２５０ｍＬを滴下し、生じた白色沈殿を桐山ロートで濾取し、飽和炭酸水素ナトリウム
水溶液および純水によって、それぞれ洗浄を行った。減圧乾燥し、白色固体３２．７３ｍ
ｇを得た。得られた白色固体のマススペクトル（日本電子社製ＪＭＳ－Ｑ１０００ＴＤ）
を測定したところ、Ｍ＋１が７５６であり、以下のターゲット認識分子［Ｑ］であること
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が確認された。
【０３１６】
【化３９】

【０３１７】
　（３）半導体成分へのターゲット認識分子の前駆体［Ｑ］の付着とＦａｂ’の固定化
　ターゲット認識分子の前駆体［Ａ］の代わりにターゲット認識分子の前駆体［Ｑ］を用
いたこと以外は、実施例１（５）と同様の方法によって、ターゲット認識分子の前駆体［
Ｑ］を半導体成分であるＣＮＴ複合体に付着させた。さらに、実施例１（５）と同様の方
法によって、実施例１（２）で作製したマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ抗体のＦａｂ’を半導体
層に固定化させた。この場合、ターゲット認識分子の前駆体［Ｑ］のピレン環がＣＮＴに
付着するため、最終生成物であるターゲット認識分子の連結基Ｌ２のうち、半導体成分に
付着している基に結合している原子からターゲット捕捉体であるマウス抗ヒトＨｂＡ１ｃ
抗体のＦａｂ’に由来する原子に結合している原子までの原子数は３１となる。さらに、
実施例１（５）と同様の方法によってＢＳＡによる表面保護を行い、半導体センサを得た
。
【０３１８】
　（４）半導体センサとしての評価
　実施例１（６）と同様の方法によって半導体センサとしての評価を行った。測定開始時
の電流Ｉｄは、４．０８μＡであり、ヒトＨｂＡ１ｃ添加時のみ電流値が０．３０μＡ増
加した。このことから、この半導体センサがヒトＨｂＡ１ｃを選択的に検出していること
が確認された。シグナル強度は７．３％であった。
【産業上の利用可能性】
【０３１９】
　以上のように、本発明に係る半導体センサおよびその製造方法、ならびに複合センサは
、高い検出選択性と高い検出感度を示す、ガスセンサ、イオンセンサ、心筋マーカーセン
サ、腫瘍マーカーセンサ、ヘモグロビンセンサ、または糖化ヘモグロビンセンサなどの各
種センサに適する。
【符号の説明】
【０３２０】
１　基板
２　第１電極
３　第２電極
４　半導体層
５，７　第３電極
６　絶縁層
８　覆い部材
９　内部空間
１０　免疫グロブリン
１１　重鎖
１２　軽鎖
１３　結合部位
１４　ヒンジ領域
１５　Ｆａｂ領域
１６　Ｆｃ領域
１７　部分構造体（Ｆａｂ’）
１８　部分構造体（還元型免疫グロブリン半量体）
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１９　ＣＮＴ
２０　免疫グロブリンの部分構造体
２１　免疫グロブリンの部分構造体のヒンジ領域の硫黄原子
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