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研究成果の概要：本研究では、ヒト個人の活性酸素感受性をトータルかつ簡便に測定するため

の活性酸素パッチの開発において、二つの光触媒材料の適格性を評価した。酸化チタン光触媒

はヒト表皮細胞への毒性がなく安全な材料であるが、可視光下で利用できないという欠点があ

る。一方、バナジン酸ビスマス光触媒は可視光下での活性酸素発生能に優れた特長を有する半

面、ヒト表皮細胞への毒性が強い。結局、両者は相反する特性を持つことが明らかとなった。 
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１．研究開始当初の背景  

実用化されているものの、個人それぞれの

活性酸素に対する抵抗性を測定する系の

報告はなかった。 

生体内で生じる活性酸素は、スーパーオ

キシドアニオン（O2
－）を起源として過酸化

水素（H2O2）やヒドロキシラジカル（・OH）

などが知られており、老化やがん化の原因

として知られている。ヒトをはじめとする

生体は酸素を利用してエネルギーを得て

いる以上、有害な活性酸素の生成は避ける

ことができないために、スーパーオキシド

ディスムターゼ（SOD）をはじめとする活

性酸素除去系を獲得、進化させてきた。活

性酸素に対する応答は個人の老化やがん

化のリスクを推定する上で貴重なデータ

となるはずだが、精度はともかく、手軽に

生体中の活性酸素を測定したり、DNA 中の 

 一方、光触媒は、表面に吸着した水と酸素

に対する酸化還元反応を介して、活性酸素を

人工的に発生させることができる（図１）。 
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図１ 
光触媒からの 
活性酸素発生 



＜スピントラップ蛍光法＞ 中でも、我々がこれまでに光触媒としての有

用性を確認してきたバナジン酸ビスマス

(BiVO4)をはじめとする可視光応答型光触媒

は、皮膚に有害な紫外線を当てることなく、

害の少ない可視光で活性酸素を放出するこ

とができる点において注目に値する。つまり、

この型の光触媒をヒトの皮膚に貼り付けた

うえで可視光を照射すると、活性酸素がその

表面から放出されるので、活性酸素の感受性

に対する個体差を簡便に評価するのに役立

つであろうと予想した。 

 ・OH とテレフタル酸と反応して生成する蛍

光性のＴＡＯＨを定量することにより、・OH

の発生量を評価した。 
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  テレフタル酸     ＴＡＯＨ（蛍光性） 

 
 図３ ・ＯＨ検出のためのスピントラップ蛍光法 

２．研究の目的  

(2) 光触媒のヒト細胞に対する毒性評価 本研究は、ヒト個人の持つ活性酸素感受性

をトータルかつ簡便に測定できる系を確立す

るために、アレルギーパッチテストのように

各種光触媒が活性酸素の感受性を簡単にテス

トできる系へと適用可能であるかを化学的な

観点と生物学的な観点の両面から検討した。

すなわち、BiVO4と酸化チタン（TiO2）およ

びTiO2を可視光応答性に改変した光触媒（

TiO2-VIS：某社提供）の３種類の光触媒材料

について、可視光下での活性酸素発生能を化

学的に評価し、また、光の照射の有無に対し

て、ヒト表皮細胞に与える毒性を評価するこ

とを目的とした。 

 ヒト表皮株化細胞 HaCaT を光触媒粉末を

直接添加した10%牛胎児血清添加DMEM培養液

とともに培養し、14 日後のコロニー数を計数

して、活性酸素発生のない無毒性のアルミナ

粉末（対照）と比較して毒性を評価した。な

お、培養法として以下の２法を比較検討した。 

（第１法）シャーレにあらかじめ細胞を付着

させ、その上から光触媒粉末を懸濁した培養

液（懸濁培養液）を加えて培養した系（Ⅰ群）。 

（第２法）細胞が培養液に浮遊した状態で、

上記懸濁培養液を加えて培養した系（Ⅱ群）。 

 
 ４．研究成果 

３．研究の方法 (1) 光触媒の活性酸素発生能の化学的評価 

(1) 光触媒の活性酸素発生能の化学的評価  図４は、代表的な光触媒である酸化チタン

（TiO2-P25）と可視光応答型に改変した酸化

チタン（TiO2-VIS）および BiVO4 の各光触

媒懸濁液から観測されたルミノール化学発

光強度の時間変化を示す。 

 光触媒への光照射は、室温下 pH12 水酸化

ナトリウム（NaOH）水溶液中にて行った。

発生した O2
－と・OH の分析には、以下に示

すルミノール化学発光法とスピントラップ

蛍光法をそれぞれ用いた。  

 

＜ルミノール化学発光法＞ 
 O2

－とルミノールとの反応で発生する化学

発光の強度を測定し、O2
－発生量を評価した。 

 

   

図４ 光触媒懸濁液の化学発光強度の時間変化 
 

BiVO4 では明らかに他の二つよりも強い化

学発光が観測されている様子が分かる。なお、

これら光触媒懸濁液から観測された化学発

光は、Ｏ２
－を特異的に消去するスーパーオキ

シドディスムターゼ(SOD)の存在で消失する
 図２ O2

－検出のためのルミノール化学発光法 



写真を図５に示す。コントロールの Al2O3を

添加した状態では多数の紫に色に染まった

コロニーが観察される。一方全く同じ条件で

触媒を添加した状態ではほとんどコロニー

が形成されていない（図５参照）。 

ことから、観測された発光シグナルがＯ２
－由

来であることを確認している。従って、BiVO4

から発生するＯ２
－の量は、TiO2-P25 と

TiO2-VIS のそれよりもそれぞれ約８倍と２

倍も多いことが明らかとなった。さらに、

TiO2-VIS からのＯ２
－発生量は、従来の酸化

チタン TiO2-P25 のそれよりも２倍多く発生

するといえる。 

スピントラップ蛍光法により OH ラジカル

の生成量を比較すると、BiVO4からの発生量

は、TiO2-P25 と TiO2-VIS の光触媒懸濁液か

らのそれよりも 3 桁も小さく、BiVO4からの

OH ラジカルの発生はほとんどないと言える。

一方、TiO2-VIS からの OH ラジカル産生は、

TiO2-P25 よりも少ないが、かなりの発生量

が観測された。 

 

(2) 光触媒のヒト細胞に対する毒性評価 
 従来から汎用されている酸化チタン（TiO2- 
P25）光触媒は、光を照射しない条件下でヒ

ト培養細胞に対する毒性が全くないことを

確認できた。そこで、次に可視光応答型に改

良した TiO2 光触媒（TiO2-VIS）について、

ヒト細胞毒性について詳細に検討を加え、こ

のものが活性酸素パッチの材料として適当

であるかどうかを評価した。コントロールと

して使用したアルミナや TiO2-P25 が光照射

時にも未照射時にも全く毒性を示さなかっ

たのに対して、数日間培養液に分散させた

TiO2-VIS の場合、光を全く照射しない条件下

であっても、ヒト培養細胞に対する毒性が発

現してくることを見出した。これは、TiO2

を可視光応答型にするために TiO2 結晶内に

微量にドープした材料が、培養液内にゆっく

りと溶出して毒性を現わすものと考えられ

る。これらの事実から、TiO2-VIS 光触媒は、

活性酸素を発生しなくてもそれ自身がヒト

細胞に対して直接毒性を与える危険性があ

ることが分かった。代表的なコロニー形成の 
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図５ ヒト表皮細胞に対する TiO2-VIS の毒性効果 

 続いて BiVO4 光触媒のヒト細胞毒性につ

いて検討した結果、光を全く照射しない条件

下においてもヒト培養細胞に対する強い毒

性が観察された。従来汎用されているコロニ

ー形成法では単個細胞に対して処理するた

めに毒性が強く現れた可能性を考え、細胞を

増殖させてシート状になった時点で毒性を

調べても、やはり同様の結果であった。これ

らの事実から、BiVO4光触媒は、活性酸素を

発生しなくても、それ自身がヒト細胞に対し

て直接毒性を与える可能性が高いことが分

かり、現時点で活性酸素パッチの材料として

適当とは言えないとの結論に達した。 

 

(３) 光触媒材料の総合評価と今後の展望 

 活性酸素パッチへの適用を想定した場合、

本研究で用いた３種類の光触媒材料の特性

の比較を以下の表１にまとめた。 

 

表１ 光触媒材料の特性比較 

 TiO2-P25
（従来型）

TiO2-VIS 
(可視光型) 

BiVO4

可視光応答 なし 弱 強 

O2
－発生量 小 中 大 

OH 発生量 大 小 なし 

細胞毒性 なし 徐々に発現 強 

 

化学的な観点から言えば、活性酸素パッチ

に最も適しているのは、BiVO4であるといえ

る。しかしながら、この材料はそのままでは

ヒト表皮細胞への毒性が強く、活性酸素パッ

チへと適用することができない。それに対し

て、従来型の TiO2-P25 は、ヒト表皮細胞へ

の毒性が全くないので、紫外光が存在しない

環境で安全に使用できる材料といえる。しか

し、TiO2-P25 は紫外線によって活性酸素の

発生を誘発する物質であり、ヒトの皮膚への

紫外線照射の影響を考えると、そのまま活性

酸素パッチとして利用することはできない。

可視光応答型の TiO2-VIS は、BiVO4と TiO2- 
P25のそれぞれの欠点を克服できる材料とし

て期待していたが、可視光を当てるとＯＨラ

ジカルの産生を伴い、スーパーオキシドアニ

オンによる活性酸素感受性の評価を困難な

ものにすると予想される。さらに、TiO2-VIS
は光を当てなくてもヒト表皮細胞への毒性

を徐々に発現するといった欠点があること

も分かった。 

照射 
(－) 

照射 
(＋) 



 活性酸素パッチの開発に向けての今後の

方向性としては、BiVO4のヒト細胞毒性の原

因を明らかにし、毒性を軽減する方策を講じ

ること。一方で、TiO2-VIS については、TiO2

結晶内にドープした材料が溶けださないよ

うに工夫を加えること、さらにＯＨラジカル

の産生を抑えるように工夫すること、などが

挙げられる。 
最後に、本研究により得られた重要な知見

として、BiVO4は、可視光照射下で OH ラジ

カルを産生することなしにスーパーオキシ

ドアニオン（Ｏ２
－）を大量に発生するという

特長を有することが明らかとなった。この特

長を生かすとするなら、レーザー等の可視光

源と共に使用することで、光強度でＯ２
－発生

量を自由自在に制御でき、かつＯ２
－発生領域

を非常に狭い範囲に限定するといった新し

い応用展開が考えられる。したがって、BiVO4

は、生命科学や医学等の研究分野でユニーク

なＯ２
－発生源としての利用価値が大いに期

待できる材料といえる。 
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