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１．研究背景と目的 

糖尿病は膵臓のインスリン作用の不足により慢性的な高血糖状態となる疾患であり、網膜症や腎症、神経

障害などの合併症を引き起こす可能性がある 1。糖尿病の罹患者は食事療法や運動療法などの他、血糖計測に

基づくインスリン療法などにより自己の血糖値の適切な管理が求められる。しかし食後高血糖や夜間低血糖

などの血糖値の大きな日内変動により、インスリン療法による血糖コントロールは非常に難しく、適切な処

方が必要とされる 2。また血糖値の管理には、自己血糖測定器(self monitoring of blood glucose, SMBG)が広く用

いられるが、採血による侵襲的な方法で、痛みや感染症の恐れを伴う。最近では、持続血糖測定(continuous 

glucose monitoring, CGM)のための連続的な血糖値評価キットも普及し始めている 3。しかし CGM は腹部など

に装置を装着する必要があり、血糖値管理において非侵襲かつ無拘束な評価法が求められている。一方、非

侵襲な評価法として、血糖値と相関関係のある各種体液成分を指標とする方法が報告されている 4,5。唾液中

に含まれるグルコースについても、その濃度と血糖値の相関関係が報告されている 6。この研究では、健常者

と糖尿病患者を対象に、サンプリング測定により唾液中グルコース濃度と血糖値の相関関係を示し、唾液糖

計測の有用性を示唆している 7。 

本研究課題では血糖値との相関関係が報告されている唾液中グルコースに着目し、口腔内への装着が可能

なマウスガード型グルコースセンサ（キャビタスセンサ: cavitas sensor）を目指し、歯科材料をもとに半導体

プロセス技術を利用してマウスガード材料を用いたシート状グルコースセンサを作製し、その特性を調べた。 

 

２ 研究成果 

２．１ マウスガード材料を基板とした電極の作製 

歯科用のマウスガード材料に、Micro electro mechanical systems(MEMS)技術を用いて薄膜電極を成形し、電

極感応部には 2-methacryloyloxyehyl phosphoryl choline(MPC)と 2-ethylhexyl methacrylate(EHMA)の共重合体

PMEH(poly(MPC-co-EHMA))の機能性高分子を用い、グルコースの認識素子として GOD を電極表面に固定化

し作製した。センサ用マウスガード材料の選定のため、歯科用のマウスガード材料(Erkodent 社)に対して、セ

ンサ電極(Pt と Ag)の薄膜をスパッタ装置(E-230, Canon Anelva)にて成膜し、薄膜の密着性を JIS 規格の付着性

−クロスカット試験法(JIS K5600-5-6)に基づき評価した。 

センサ基板材料の選定のため実施したクロスカッ

ト試験法による密着性評価の結果例をFig.1に示す。

この結果は、クロスカット試験後のエルコジュール

(PETG)とマウスガード(EVA)での Pt 薄膜の表面状

態を示したものである。両者を比較すると、エルコ

ジュールは強固な薄膜(付着率 99.7%)を形成してい

るのに対し、マウスガードは薄膜が容易に剥離(付着

率 49.0%)していることが確認された。以上の結果を

もとに、金属薄膜の良好な密着性と材料厚の種類を

考慮し、PETG をマウスガード型バイオセンサの基

板材料として用いることとした。 

 

  

Fig. 1 付着性−クロスカット試験後の Pt 膜の表面写

真 左：PETG エルコジュール(付着率 99.7%)、右：

EVA マウスガード(付着率 49.0%) 



２．２ マウスガード材料を用いたグルコースセンサの特性評価 

シート型グルコースセンサの模式図を Fig.2 に示す。本センサでは、上記方法で選定したマウスガード材料

上に、Pt 作用電極(厚さ 200 nm)、Ag/AgCl 参照電極(対極) (厚さ 300 nm)を形成し作製した。薄膜電極の成膜

では、各電極パターンを形成するためのシールステンシルを用いた。シート状のマウスガード材料にシール

ステンシルを貼付し、薄膜電極をスパッタ装置にて Pt と Ag の薄膜を成膜した。次に、センサ感応部と端子

部以外を Polydimethylsiloxane (PDMS)で絶縁化被覆した後、Ag 薄膜に塩化処理を行い、Ag/AgCl 参照電極と

した。 

グルコースセンサは、Fig.2 に示した電極の感応部上に生体適合性ポリマーPMEH を用いて GOD(G7141 

from Aspergillus niger, Sigma-Aldrich)を固定化した。PMEH は MPC と EHMA の共重合体で、生体適合性に優

れた機能性高分子材料である。酵素の固定化では、PMEH とエタノールを 1:9 の質量比で混合させた 10 wt%

の PMEH 溶液 20 μl と GOD 2.0 mg の混合溶液を電極感応部に塗布した後、乾燥させて GOD を包括固定化し

た。さらに酵素面からの酵素の漏出を防ぐため、3 wt%の PMEH 溶液にてオーバーコートした。電極感応部

上に固定化したGODにより、グルコースと酸素の存在下で過酸化水素が産出される。Pt電極(作用電極)に+400 

mV(vs. Ag/AgCl)の定電位を印加し過酸化水素の酸化電流を測定することで、グルコース濃度を決定する。 

Fig.3 にシート型センサのグルコースに対する定量特性を示す。グルコース溶液の滴下に伴い、著しい出力

電流値の上昇が観察された。応答性の結果をもとに、グルコース濃度に対する出力電流値の定量特性を調べ

た結果、1〜5000 μmol/l の範囲で相関性が確認された。この定量範囲は、既報値の唾液中グルコース濃度(20

〜200 μmol/l)を含む範囲であり、本バイオセンサを用いて唾液中グルコースの計測の可能が示唆された。 
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Fig. 3 マウスガード材料を用いたシート型バイオ

センサのグルコース溶液に対する定量特性 

Fig. 2 マウスガード母材を利用したシート型

グルコースセンサ(2 電極式)の模式図 


