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Development of Safety Evaluation Method for Nano-materials  

using Planarian 
 

Shigetaka KATORI, Kazuki OGURA, Kazuaki HIROKI and Takanobu MAEZAWA 
 

It is concern about the impact of several kinds of nano-materials on human and other organisms. However, there is no 
suitable method to quickly evaluate safety and toxicity of nano-materials parallel with developments. We prepare feeds 
containing lead methylammonium iodide that are used in perovskite solar cell, and administere to planarians for a month. As 
a result of observing changes in the number of individuals and the number of eyes. There was no significant differences and 
impacts even when the food including lead methylammonium iodide feeding. However, we achieved useful method to make 
planarians ingested nano-materials.  
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１．緒 言 

 

 ナノテクノロジー（ナノテク）は、物質をナノメート

ル（10-9m）のオーダーで制御し、利用する技術である。

多くの物質はナノオーダーでは、今まで知られていなか

ったような特性を示し、それらを生かして新素材の開発

や光・電子デバイスの高性能化など、幅広い分野で活発

な研究開発が行われている。しかし、その一方でナノス

ケールの物質の振る舞いは、思わぬ弊害を引き起こすこ

ともあり、例えば、近年、マウスを使った実験で、カー

ボンナノチューブに発がん性があることが確認されて

いる。また、生体物質に似た分子構造を持つ化合物は、

生体内に入り細胞へも取り込まれてしまうため、環境ホ

ルモンとして機能し、代謝異常を引き起こし、細胞分化

や遺伝に影響を与えることも報告されている。このよう

にナノテクノロジーの発展は、我々の生活に多くの恩恵

をもたらす一方で、自然界には存在していない物質が創

製される為、その安全性が改めて課題となっている。 
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多くのナノ材料が、安全性を確認されずに使用されてい

る背景には、適切な評価手法が存在していないことが挙

げられる。一般的に新しい材料の安全性評価手法にはい

くつか検討されており、試験管内で細胞を培養して、細

胞に材料を投与し、その影響を観察する in vitro 環境で

の評価手法と、マウスやラットなどに注射器やエサとし

て投与して影響を観察する in vivo 的な手法がある。し

かし、細胞のみを使った手法は時間とコストをかけずに

短時間で結果が得られる反面、複雑な代謝機能を持った

高等動物への影響を見ることができない。一方、マウス

やラットなどの哺乳類を使った実験では、ヒトに近い生

物であることから、発がん性などの具体的な結果がられ

る反面、時間とコストがかかりすぎ、競争の激しいナノ

材料の開発分野では、並行して用いることができない。

そこで本研究では、原始的な動物の一種である扁形動物

プラナリアに着目している。その理由は、プラナリアは

単純な体制を有しながらも、高等動物と共通する一連の

細胞機能を持ち合わせているからである。例えば、通常

のプラナリアは分裂と再生によって無性的に増殖する

が、環境の変化に応じてヒトと同様に有性生殖によって

個体数を増やすこともある 1)。また、全能性幹細胞に基

づく強い再生能力をもつこと、原始的な脳を持つことな

ど個体レベルで解析するための特徴を有する 2, 3)。本研

究では、プラナリアにナノ材料を摂取させる手法を開発
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した。また、開発した手法を用いてナノ材料の生態機能

に与える影響を調べ、ナノ材料の安全性評価手法として

の可能性を検討した。 
 

２．実験 

 

2.1 実験方法 
 ナノ材料評価に用いるプラナリアとしてリュキ

ュウナミウズムシ(Dugesia ryukyuensis)の OH 株

（クローン集団）を使用した。また、プラナリアに

摂取させるナノ材料として、有機・無機ハイブリッ

ド型太陽電池（ペロブスカイト方太陽電池）に用い

られるヨウ化鉛メチルアンモニウム（CH3NH3PbI3）

を用いた。ペロブスカイト型太陽電池はシリコン太

陽電池に迫る高い発電効率を示すことが報告され

ており 4),5)、近年、急速に研究開発が進んでいる。

近い将来、量産技術の確立が見込まれており、大量

に使用される可能性がある。しかしながら、分子中

に鉛原子を含むことから、使用後の廃棄問題はもと

より製造工程で生じる廃棄物処理などの課題が存

在している。特に鉛は中毒を引き起こすことで知ら

れ、多量の鉛が人の体内に取り込まれた場合、腹痛、

貧血、神経炎など引き起こすことが知られている。 
本研究ではヨウ化鉛メチルアンモニウムを混合

した餌を作製し、プラナリアに一定期間与え続け、

その後、個体数および外観の形態変化を実体顕微鏡

を用いて観察した。なお、実験には体長が約 1.0 cm
程度の１週間以上絶食させた個体を使用した。 

 
 

2.2 使用材料及び餌の作製 

 ヨウ化鉛メチルアンモニウムをγ-ブチロラクト

ンを溶媒として 5wt％に希釈し、鳥レバーホモジェ

ネートと混合した。このとき、ヨウ化鉛メチルアン

モニウム溶液の量は鳥レバーホモジェネート 200 
μL に対し、1 μg, 10 ng, 100 pg とした。また、コ  
ントロールとして 10 μL のγ-ブチロラクトン溶液

のみを混合したものを作製した。ヨウ化鉛メチルア

ンモニウムおよびγ-ブチロラクトンと混合した鳥

レバーホモジェネイトを凍結乾燥機（FDU-2200 
EYELA）を用いて 3 時間凍結乾燥させ、乾燥餌を

作製した。得られた餌は小分けにし、−20 ℃で保存

した。 
 

2.3 プラナリアへの投餌 

作製したヨウ化鉛メチルアンモニウムおよびγ

ブチロラクトンを含有する鳥レバーホモジェネイ

トを餌として、20 匹のプラナリアに対して投餌し

た。1 シャーレ（直径 9 cm, IWAKI,日本）に 10 匹

ずつプラナリアを分け、30 分間、餌を与えた。この

操作を週に 1 度行い、４～６週間繰り返した。また、

2週目以降は餌を与える際に個体に変化が生じてい

ないか実体顕微鏡で観察した。 
 

３．実験結果 

 

3.1 プラナリアへの化学物質のアッセイ法

の開発 

ナノ材料は脂溶性の物質が多く、飼育水に添加し

て、プラナリアへの影響を調べることができない。

そこで、投餌実験を用いることにした。プラナリア

の投餌実験に水溶性の化学物質を使用する際には、

水に溶かして必要量をレバーホモジェネートに添

加する 6)。それを凍結乾燥すると水分は蒸発し、乾

燥した餌となる。一方で、水に溶けにくい試薬の場

合は、エタノールやジメチルスルホキシド（DMSO）

に溶解して、レバーホモジェネートに添加する。エ

タノールや DMSO も凍結乾燥した際に蒸発して、

餌への影響はない。今回、ヨウ化鉛メチルアンモニ

ウムを溶かす溶媒としてγ-ブチロラクトンを用い

た。γ-ブチロラクトンを添加したレバーホモジェ

ネートは正常に凍結乾燥することができ、乾燥した

餌が得られた。また、作製した餌をプラナリアに与

えたところ、嫌がらずに全ての個体が完食した。以

上のように、プラナリア投餌実験は、脂溶性の化学

物質の効果を調べる際にも溶媒を選ばずに使用で

きることがわかった。また、プラナリアの場合、餌

として取り込んだ低分子が全身の細胞に行き渡る

ことが知られており、化学物質の個体レベルへの影

響を調べる上でプラナリア投餌実験は有用と考え

られる。 
 

3.2 個体数の変化 

プラナリアにヨウ化鉛メチルアンモニウムおよ

びγ-ブチロラクトンを含む餌を 4 週間投餌し続け

たときの個体数の変化を表 1 に示す。溶媒のみの餌

を与えたプラナリアの個体数は 4 週間後も変化は

無かった。また、ヨウ化鉛メチルアンモニウムを含

む餌を与えたものについては 10(ng)含有の餌を与

えたもので個体数は 20 匹から 19 匹と変化したが、

個体数の変化が小さいことから、ヨウ化鉛メチルア

ンモニウムを摂取したことによる影響は低いもの

と考えられる。しかしながら、外観の観察結果から

個体の中には通常は２つである目の数（図 1A）が、

３つ（図 1B）や４つ（図 1C）に変化しているもの

が観察された。そこで餌に含まれるヨウ化鉛メチル

アンモニウムの濃度を上げ、眼数の変化を観察する

こととした。 
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Table 1 Change in population of planarian 

 
 
 
 
 
 

 
Fig.1 Aspect of planarians 

 
3.3 眼数変化の観察 

ヨウ化鉛メチルアンモニウムの含有量を 5mg、
100μg として、凍結乾燥した鳥レバーホモジェネ

ート（200 μL）の餌を作製し、同様に 6 週間、投餌

した。このとき、予めプラナリアの眼数は 2 個の個

体を選び出し実験に供した。また、プラナリアの眼

数は飼育密度によって変化するとの報告 7)がある

ことから、1 シャーレ当り 10 匹および 5 匹の飼育

環境で実験を行った。 
表 2 に 1 週間ごとに餌を与え続けたプラナリア

の眼数の変化を示す。コントロールの餌を投餌した

ものでは、5 匹/シャーレの場合、6 週間後において

も、全ての個体で眼数の変化は認められなかった。

一方、10 匹/シャーレで飼育したものでは、投餌開

始から 3－6 週目にかけて眼数が 2 個から 3 個に増

えた個体が観察された。表 3 にヨウ化鉛メチルアン

モニウムを 100μg 含む餌を投餌した時の眼数の変

化を示す。5 匹/シャーレの場合、個体数に変化は認

められなかった。一方、10 匹/シャーレで飼育した

ものでは、3－5 週目にかけて、眼数が 2 個から 3
個に変化した個体が認められたが、6 週目には 2 個

に戻っていた。表 4 にヨウ化鉛メチルアンモニウム

を 5mg 含む餌を投餌したときの眼数変化について

示す。5匹/シャーレおよび 10匹/シャーレの両方で、

3－5 週にかけて眼数が 2 個から 3 個に変化した個

体が観察されたが、6 週目にはどちらも 2 個に戻っ

ていた。 
これらの結果から、飼育したことによる影響の有

意差としては認められなかった。 
 
 
 
 

Table 2-1 Number of eyes on 5 planarians/dish 

 

 
Table 2-2 Number of eyes on 5 planarians/dish 

 

 
Table 3-1 Number of eyes on 5 planarians/dish 

 

 
Table 3-1 Number of eyes on 5 planarians/dish 

 

 
Table 4-1 Number of eyes on 5 planarians/dish 

 

 
Table 4-2 Number of eyes on 5 planarians/dish 

 

 
４．まとめ 

 
 鳥レバーホモジェネイトにγ-ブチロラクトンを

溶媒としてヨウ化鉛メチルアンモニウムを混合し

た餌を作製し、プラナリアに投餌し、外観を観察し

た。その結果、ヨウ化鉛メチルアンモニウムを 4 週

間投餌したことによる個体数の変化は認められな

かった。また、眼数の変化については、個体密度の

1 week 2weeks 3weeks 4weeks 5weeks 6weeks
2 10 10 10 10 10 10
3 0 0 0 0 0 0
4 0 0 0 0 0 0

Number of eyes
Control

1 week 2weeks 3weeks 4weeks 5weeks 6weeks
2 10 9 8 9 8 9
3 0 1 1 1 2 1
4 0 0 1 0 0 0

Number of eyes
Control

1 week 2weeks 3weeks 4weeks 5weeks 6weeks
2 10 10 10 10 10 10
3 0 0 0 0 0 0
4 0 0 0 0 0 0

Number of eyes
100 [μg]

1 week 2weeks 3weeks 4weeks 5weeks 6weeks
2 10 10 9 9 9 10
3 0 0 1 1 1 0
4 0 0 0 0 0 0

Number of eyes
100 [μg]

1 week 2weeks 3weeks 4weeks 5weeks 6weeks
2 10 10 9 9 9 10
3 0 0 1 1 1 0
4 0 0 0 0 0 0

Number of eyes
5 [mg]

1 week 2weeks 3weeks 4weeks 5weeks 6weeks
2 10 10 9 9 9 10
3 0 0 1 1 1 0
4 0 0 0 0 0 0

Number of eyes
5 [mg]

Time[weeks] Control 100 [pg] 10 [ng] 1 [ng]
2 20 20 20 20
3 20 20 19 20
4 20 20 19 20
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違う環境で飼育し、ヨウ化鉛メチルアンモニウムを

6 週間投餌したが、個体差に有意な違いは認められ

なかった。 
しかしながら、非水溶性の溶媒や非水溶性溶媒に

しか溶解しないような材料をプラナリアに摂取さ

せるためには、本実験で行ったように鳥レバーホモ

ジェネイトに混合した後、凍結乾燥を行い餌を作製

する手法が有用であることが確認できた。 
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