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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　光学濃度を増加させる一方で、濃縮後に形状を保存する、濃縮された銀ナノプレートを
作製するための方法であって、
　安定化剤及び緩衝剤を濃縮される前の溶液に添加する工程であって、
　該濃縮される前の溶液が銀ナノプレートを含み、
　該銀ナノプレートの各々がプレート形状を有し、
　該濃縮される前の溶液が第１の波長でピーク光学濃度を有し；
　該安定化剤がポリビニル系ポリマーを含み、該緩衝剤がホウ酸塩を含む、工程と；
　該濃縮される前の溶液中の該銀ナノプレートの濃度を増加させて濃縮溶液を生成する工
程であって、
　該濃縮溶液が第２の波長でピーク光学濃度を有し、
　該濃縮溶液の該ピーク光学濃度が、該濃縮される前の溶液の該ピーク光学濃度よりも高
く、
　該濃縮される前の溶液中の該銀ナノプレートの少なくとも５０％が、該濃縮溶液中で該
プレート形状を保持する、工程とを含む、方法。
【請求項２】
　該濃度を増加させる工程が、接線流濾過を用いて実施され、
　該濃縮溶液の該ピーク光学濃度が、該濃縮される前の溶液の該ピーク光学濃度よりも少
なくとも１０倍高く、
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　該濃縮溶液の該ピーク光学濃度が少なくとも１００ｃｍ-1であり、
　該ポリビニル系ポリマーが、ポリビニルピロリドン（ＰＶＰ）およびポリビニルアルコ
ール（ＰＶＡ）からなる群の少なくとも１つを含み、
　該ホウ酸塩がホウ酸ナトリウムを含み、
　該濃縮溶液の該第２の波長が、３００ｎｍ～１５００ｎｍの間の範囲内であり、
　該濃縮される前の溶液の該ピーク光学濃度と該濃縮溶液の該ピーク光学濃度が起こる波
長の差が、該濃縮される前の溶液の波長の１０％未満内であり、
　該プレート形状を保持する該銀ナノプレートの該部分が、該濃縮溶液中で９０％よりも
多い、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　該銀ナノプレートが、シード媒介成長機構によって調製され、
　該シード媒介成長機構が、
　　クエン酸塩、ポリスチレンスルホン酸ナトリウム（ＰＳＳＳ）、および水素化ホウ素
ナトリウムを第１の溶液中で合すること、
　　硝酸銀を該第１の溶液に添加して、シード溶液を形成すること、
　　該シード溶液の一部分を第２の溶液に添加することであって、該第２の溶液がアスコ
ルビン酸を含むこと、および
　　硝酸銀を該第２の溶液に添加して、該濃縮される前の溶液を形成することを含む、
請求項１～２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項４】
　該濃度を増加させる工程が、接線流濾過を用いて実施され、
　該接線流濾過が、１０ｋＤａ～０．０５ミクロンの間の範囲の分子量カットオフをもつ
細孔を有する濾過膜を利用し、
　該濃縮溶液の該ピーク光学濃度が、該濃縮される前の溶液の該ピーク光学濃度よりも少
なくとも１０倍高く、
　該濃縮溶液の該ピーク光学濃度が少なくとも１００ｃｍ-1である、
請求項１又は３に記載の方法。
【請求項５】
　該銀ナノプレートをシリカで被覆する工程をさらに含み、該銀ナノプレートをシリカで
コーティングする工程が：
　エタノールを該濃縮される前の溶液に添加すること、
　塩基を該濃縮される前の溶液に添加すること、および
　シランを該濃縮される前の溶液に添加することを含む、
請求項１～４のいずれか一項に記載の方法。
【請求項６】
　該第２の波長が、３００ｎｍ～１１００ｎｍの間の範囲内であり、該濃縮される前の溶
液の該光学濃度が、０．１～１０ｃｍ-1の間の範囲内であり、該濃縮溶液の該光学濃度が
、少なくとも１００ｃｍ-1である、請求項１～５のいずれか一項に記載の方法。
【請求項７】
　該ポリビニル系ポリマーが、ポリビニルピロリドン（ＰＶＰ）、および／またはポリビ
ニルアルコール（ＰＶＡ）であり、該安定化剤が、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）を
さらに含む、請求項１～６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項８】
　該銀ナノプレートの該表面に金属酸化物のシェルを形成する工程をさらに含む、請求項
１～４、６及び７のいずれか一項に記載の方法。
【請求項９】
　該金属酸化物シェルが、シリカシェルおよび二酸化チタンシェルからなる群のいずれか
であり、該金属酸化物シェルが、１ｎｍ～１００ｎｍの間の範囲内の厚さを有する、請求
項８に記載の方法。
【請求項１０】
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　ポリスチレンシェルを該銀ナノプレートの該表面に形成する工程をさらに含む、請求項
１～９のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１１】
　該安定化剤が、さらにチオール化学基を含む、請求項１～１０のいずれか一項に記載の
方法。
【請求項１２】
　該チオール化学基が、メルカプトヘキサデカン酸、メルカプトウンデカン酸、およびジ
ヒドロリポ酸からなる群の少なくとも１つを含む、請求項１１に記載の方法。
【請求項１３】
　酸及び塩基から選択される群のいずれかを、該濃縮される前の溶液に添加する工程をさ
らに含む、請求項１～１２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１４】
　該第２の波長と該第１の波長との差が、該第１の波長の１０％以内である、請求項１～
１３のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１５】
　該銀ナノプレートが、１０ｎｍ～２５０ｎｍの間の範囲のエッジ長さを有する、請求項
１～１４のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１６】
　該濃度を増加させた後に該プレート形状を保持する該濃縮された銀ナノプレートの該部
分が、８０％よりも多い、請求項１に記載の方法。
【請求項１７】
　該濃縮される前の溶液が、シード媒介成長法を用いて形成される、請求項１、２及び４
～１６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１８】
　該濃縮される前の溶液が、該濃度を増加させた後に遠心される、請求項１～１７のいず
れか一項に記載の方法。
【請求項１９】
　該濃縮される前の溶液が、基板とともにインキュベートされ、該基板が繊維を含む、請
求項１～１８のいずれか一項に記載の方法。
【請求項２０】
　１００ｃｍ-1よりも高い光学濃度を有する溶液中の複数の銀ナノプレートを含む、組成
物であって、
　該銀ナノプレートが、該銀ナノプレートの表面の被膜を含み、
　該被膜が、ホウ酸塩、及び、ポリビニル系ポリマーを含む、組成物。
【請求項２１】
　該ホウ酸塩が、ホウ酸ナトリウムおよびテトラホウ酸カリウムからなる群の少なくとも
１つを含む、請求項２０に記載の組成物。
【請求項２２】
　該被膜が前記ポリビニル系ポリマーを含み、該ポリビニル系ポリマーが、：ポリビニル
ピロリドン（ＰＶＰ）およびポリビニルアルコール（ＰＶＡ）からなる群から選択される
、請求項２０～２１のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項２３】
　該被膜が前記チオール含有分子をさらに含み、該チオール含有分子が、メルカプトヘキ
サデカン酸、メルカプトウンデカン酸、およびジヒドロリポ酸からなる群の少なくとも１
つを含む、請求項２０～２２のいずれか一項に記載の組成物。
【請求項２４】
　該被膜が、金属酸化物をさらに含む、請求項２０～２３のいずれか一項に記載の組成物
。
【請求項２５】
　該金属酸化物が、シリカシェルおよび二酸化チタンシェルからなる群のいずれかの金属
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酸化物シェルであり、該金属酸化物シェルが、１ｎｍ～１００ｎｍの間の範囲の厚さを有
する、請求項２４に記載の組成物。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
優先出願の参照組み込み
　本願は、参照によりその全文が組み込まれる、２０１２年１０月１１日出願の米国特許
仮出願第６１／７９５，１４９号の優先権の利益を主張する。
【０００２】
共同研究契約の当事者
　本明細書に記載される本発明は、Ｓｉｅｎｎａ　Ｌａｂｓ，Ｉｎｃ．とｎａｎｏＣｏｍ
ｐｏｓｉｘ，Ｉｎｃ．との間の共同研究契約によって作り出された。
【０００３】
背景
発明の分野
　本発明は、高い光学濃度の銀小板ナノ粒子（例えば、ナノプレート）の溶液を調製する
ための方法、ならびに前記方法によって調製されるナノ粒子、溶液および基板に関する。
【背景技術】
【０００４】
関連技術の説明
　ナノ粒子は、ナノスフェア、ナノロッド、ナノワイヤ、ナノキューブ、ナノプレート、
ならびにその他の形状を含み、さまざまな材料から合成することができる。一実施形態で
は、小板ナノ粒子はナノプレートである。金および銀をはじめとする金属から作製された
ナノ粒子は、これらのナノ材料によって支持される局在表面プラズモン共鳴のために、電
磁スペクトル全体にわたって光と相互作用するよう調整することのできる特有の光学的性
質を有する。銀ナノ粒子の特有の光学的性質を利用する技術としては、限定されるもので
はないが、診断技術、光通信技術、医療技術、および遮蔽技術が挙げられる。数ある中で
も光熱腫瘍除去、毛髪除去、にきび処置、創傷治癒、および抗菌用途を含むこれらの技術
の部分集合は、高い光学濃度をもつナノ粒子の溶液を使用することがある。銀小板ナノ粒
子またはナノプリズムとしても公知の銀ナノプレートは、それらの調整できるスペクトル
ピークおよび極めて高い光学効率のために、ナノ粒子の光学的性質を利用する技術に特に
注目される。光変換（Ｊｉｎ　ｅｔ　ａｌ．２００１；Ｊｉｎ　ｅｔ　ａｌ．２００３）
、ｐＨ制御光変換（Ｘｕｅ　２００７）、熱成長（Ｈａｏ　ｅｔ　ａｌ．２００４；Ｈａ
ｏ　２００２；Ｈｅ　２００８；Ｍｅｔｒａｕｘ　２００５）、鋳型成長（Ｈａｏ　ｅｔ
　ａｌ．２００４；Ｈａｏ　２００２）、およびシード媒介成長（Ａｈｅｒｎｅ　２００
８；Ｃｈｅｎ；Ｃａｒｒｏｌｌ　２００３；Ｃｈｅｎ；Ｃａｒｒｏｌｌ　２００２、２０
０４；Ｃｈｅｎ　ｅｔ　ａｌ．２００２；Ｈｅ　２００８；Ｌｅ　Ｇｕｅｖｅｌ　２００
９；Ｘｉｏｎｇ　ｅｔ　ａｌ．２００７）による銀ナノプレートの調製の方法が開発され
ており、これらの方法は、比較的希薄な、それに対応して低可視性および近赤外光学濃度
をもつ溶液を生成する。
【先行技術文献】
【非特許文献】
【０００５】
【非特許文献１】Ｊｉｎ　ｅｔ　ａｌ．２００１
【非特許文献２】Ｊｉｎ　ｅｔ　ａｌ．２００３
【非特許文献３】Ｘｕｅ　２００７
【非特許文献４】Ｈａｏ　ｅｔ　ａｌ．２００４
【非特許文献５】Ｈａｏ　２００２
【非特許文献６】Ｈｅ　２００８
【非特許文献７】Ｍｅｔｒａｕｘ　２００５
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【非特許文献８】Ａｈｅｒｎｅ　２００８；
【非特許文献９】Ｃｈｅｎ；Ｃａｒｒｏｌｌ　２００３
【非特許文献１０】Ｃｈｅｎ；Ｃａｒｒｏｌｌ　２００２、２００４
【非特許文献１１】Ｃｈｅｎ　ｅｔ　ａｌ．２００２
【非特許文献１２】Ｌｅ　Ｇｕｅｖｅｌ　２００９
【非特許文献１３】Ｘｉｏｎｇ　ｅｔ　ａｌ．２００７
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【０００６】
　多くの銀ナノプレート用途には、銀ナノプレートのより濃縮された溶液が有用であり、
特に有利であり得る。一部の例では、これまでに開発された方法の下で銀ナノプレートの
調製されたままの溶液を濃縮してより高い粒子濃度を得る場合、ナノ粒子の形状は変化を
受けて、光学的性質、例えば光学濃度などの変化をもたらすことがあり得る。多くの例で
は、これらの変化はナノ粒子の光学的性質の望ましくない劣化をもたらす。したがって、
本発明のいくつかの実施形態は、銀ナノプレートの光学的性質の劣化を減少させる一方で
、光学濃度の増加した銀ナノプレート溶液を、より高い濃度で調製する方法を提供する。
様々な実施形態では、本発明の方法は、粒子濃度を増加させた場合に、調製された銀ナノ
プレートの形状および光学的性質を実質的に部分的にまたは完全に保存する、銀ナノプレ
ートの高光学濃度溶液を、希薄な銀ナノプレート溶液から調製することを提供する。
【課題を解決するための手段】
【０００７】
　本発明の様々な実施形態は、銀ナノプレートの高光学濃度溶液を調製するための方法、
ならびにそれらの方法によって調製されるナノ粒子および溶液を提供する。一実施形態で
は、本方法は、安定化剤とともにナノ粒子表面と結合しているか、またはそうでなければ
連結されている１または複数の元の成分（例えば、化学薬剤または生物学的薬剤）の置き
換えを含む。もう一つの実施形態では、安定化剤は、元の成分を置き換えるのではなくて
、むしろ元の成分を補充または変更する。安定化剤は、濃縮の前、間、および／または後
にナノプレートを安定化させ、それによって銀ナノプレートの安定した高光学濃度溶液の
製造を可能にする生物学的薬剤または化学薬剤であり得る。一実施形態では、本方法はま
た、溶液内の銀ナノプレートの濃度を増加させ、従って溶液光学濃度を増加させる方法も
含む。いくつかの実施形態では、高光学濃度溶液の安定性（例えば、溶液中のナノ粒子の
特徴、例えば、形状、大きさ、光学的性質、ピーク応答、プラズモン特性など）は、本方
法の間、影響を受けないかまたは実質的に影響を受けない。本発明のいくつかの実施形態
は、安定化剤（例えば、表面結合分子、化学薬剤、および／または生物学的薬剤）によっ
て安定化された銀ナノプレートの高光学濃度溶液を含む。一実施形態では、本発明は、表
面に物理吸着されている、特異的相互作用を通じて表面と分子的に結合している、または
各々のナノ粒子を封入する、化学薬剤または生物学的薬剤によって表面が官能化された銀
ナノプレートの溶液を含む。
【０００８】
　一実施形態では、銀ナノプレートの高光学濃度溶液は基板と会合する。一実施形態では
、溶液中のナノプレートの一部が基板と結合してナノプレート－基板複合材料を作り出す
。銀ナノプレートの高光学濃度溶液は基板と触れて、基板の表面積のかなりの部分がナノ
プレートで被覆されているナノプレート複合材料を生成することができる。一部の実施形
態では、基板は、繊維、布地、メッシュ、包帯、ソックス、ラップ、その他の衣料品、ス
ポンジ、高多孔性基板、１ミクロンよりも大きいエッジ長さをもつ粒子、ビーズ、毛髪、
皮膚、紙、吸収性ポリマー、発泡体、木材、コルク、スライド、粗面、生体適合性基板、
フィルタ、および／または医療用インプラントを含む。
【０００９】
　いくつかの実施形態では、安定した銀ナノプレート溶液の光学濃度を増加させるための
方法は、（ｉ）板形状を有する複数の銀ナノプレートを含み、０．１～１０ｃｍ-1の間の
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ピーク光学濃度を有する溶液を準備すること；（ｉｉ）安定化剤を溶液に添加すること；
（ｉｉｉ）緩衝液を溶液に添加すること；および（ｉｖ）緩衝液を含有する溶液を濃縮し
て濃縮溶液を形成することを含み、この際、該濃縮溶液は、板形状を有する複数の銀ナノ
プレートを含み、該濃縮溶液は、１０ｃｍ-1よりも高いピーク光学濃度を有する。
【００１０】
　いくつかの実施形態では、安定した銀ナノプレートの高光学濃度溶液を製造するための
方法は、以下の：（ｉ）安定化剤を銀ナノプレートの溶液に添加すること、（ｉｉ）緩衝
液（例えば、水溶性の塩を含有する緩衝液など）を銀ナノプレートの溶液に添加すること
、（ｉｉｉ）安定化剤と緩衝液および銀ナノプレートを、銀ナノプレートの表面で安定化
剤が緩衝液中の水溶性塩と相互作用するのに十分な時間にわたって混合すること、ならび
に（ｉｖ）溶液を１０ｃｍ-1よりも高いピーク光学濃度（例えば、５０～１５００ｃｍ-1

）に濃縮することを含む。
【００１１】
　安定化剤には、クエン酸ナトリウム、水溶性ポリマー、（例えばポリスチレンスルホン
酸ナトリウムおよび／またはスルホン酸塩で誘導体化された炭化水素ポリマーなど）、ポ
リビニル系ポリマー（例えばポリビニルアルコール（ＰＶＡ）および／またはポリビニル
ピロリドン（ＰＶＰ）など）、ポリエチレングリコール、ポリアクリル酸、またはデキス
トランの１またはそれ以上が含まれ得る。水溶性塩には、硫酸塩、炭酸塩、クロム酸塩、
ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および硝酸塩の１またはそれ以上が含ま
れ得る。様々な実施形態では、安定化剤と、１または複数の水溶性塩を含有する緩衝液と
の組合せが、ナノプレート配合物に対する安定化を提供し、この際、塩の成分の１つが安
定化剤と相互作用して安定化剤を架橋し、銀ナノプレート上の被膜の安定性を向上させる
ことができる。一実施形態では、最初の銀ナノプレートの溶液は、１または複数の安定化
剤および銀源（例えば、銀塩、銀シードなど）を含む溶液から生成することができ、この
際、銀源を還元する（例えば、光交換、ｐＨ制御光交換、熱成長、鋳型成長、および／ま
たはシード媒介成長）ために、化学薬剤、生物学的薬剤、混合、電磁線、および／または
熱が使用される。
【００１２】
　様々な実施形態では、銀ナノプレートの溶液を濃縮するための方法には、１０ｃｍ-1よ
りも低い（例えば、０．１～９．９ｃｍ-1、１～９ｃｍ-1、３～７ｃｍ-1、１～５ｃｍ-1

、および／または５～１０ｃｍ-1）ピーク光学濃度を有する複数の銀ナノプレートを含む
溶液を準備する工程、安定化剤を溶液に添加する工程、水溶性塩を含有する緩衝液を溶液
に添加する工程、および、溶液を１０ｃｍ-1よりも高いピーク光学濃度（例えば、８０～
１５０ｃｍ-1、９００～１１００ｃｍ-1、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上
）に濃縮する工程が含まれる。様々な実施形態では、ピーク光学濃度は、１０％、５０％
、１００％、２００％、５００％、１，０００％、１０，０００％またはそれ以上増加す
る、かつ／あるいは１：１．５、１：２、１：５、１：１０またはそれ以上の比で増加す
る、かつ／あるいは１、１．５、２、５、１０、２５、５０、１００、１０００倍または
それ以上倍加する。
【００１３】
　様々な実施形態では、銀ナノプレートは、１．５～５０の間のアスペクト比（例えば、
１．５～１０、２５～５０）を有する。一実施形態では、銀ナノプレートは、１０ｎｍ～
３００ｎｍの間（例えば、５０～２５０、６５～１００ｎｍ）のエッジ長さを含む。様々
な実施形態では、安定化剤は、クエン酸ナトリウム、またはポリスチレンスルホン酸ナト
リウムおよびスルホン酸塩で誘導体化された炭化水素ポリマーからなる群から選択される
少なくとも１種の水溶性ポリマーを含む。一部の実施形態では、水溶性塩は、硫酸塩、炭
酸塩、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および硝酸塩の１ま
たはそれ以上を含む。一実施形態では、安定化剤は、ポリビニルピロリドン（ｐｙｒｏｌ
ｌｉｄｏｎｅ）、ポリビニルアルコール、ポリエチレングリコール、ポリアクリル酸、お
よびデキストランからなる群の少なくとも１つを含む。一実施形態では、安定化剤はチオ
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ール含有分子を含む。チオール含有分子は、ジヒドロリポ酸またはその誘導体を含み得る
。本方法には、所望により、濃縮したナノプレートを単離する工程および単離した濃縮ナ
ノプレートを（例えば、シリカまたは別の材料で）封入する工程が含まれる。一実施形態
では、本方法には、封入したナノプレートを１０ｃｍ-1よりも高い光学濃度（例えば、１
００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上）に濃縮する工程が含まれる。安定化剤は、
銀ナノプレートの形成の前に添加される。一実施形態では、ナノプレートは、接線流濾過
によって濃縮される。一実施形態では、銀濃度は、１．０ｍｇ／ｍＬよりも高い（例えば
、１～１０００、１０～３００ｍｇ／ｍＬ）。
【００１４】
　様々な実施形態では、金属酸化物で被覆された銀ナノプレートを生成するための方法が
提供される。この方法には、５００～１５００ｎｍの間のピーク吸収スペクトル（例えば
、６００～１４００、８００～１２００ｎｍ）および１０ｃｍ-1よりも高い光学濃度（例
えば、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上）を有する銀ナノプレートの溶液を
準備する工程、ならびにこの溶液を金属酸化物または金属酸化物前駆体の溶液と銀ナノプ
レートの外面に金属酸化物被膜を形成するために十分な量で接触させる工程が含まれ得る
。ある種の実施形態では、銀ナノプレートは、金属酸化物前駆体と接触する前に、例えば
銀ナノプレートの外面に安定化ポリマーを配置することによるなど、安定化ポリマー（例
えば、ポリビニルピロリドン、ポリビニルアルコール、またはその組合せ）と会合する。
様々な実施形態では、金属酸化物は、シリカであるかまたはシリカを含む。
【００１５】
　様々な実施形態では、銀ナノプレートの溶液を生成するための方法には、還元剤、安定
化剤、水溶性ポリマー、および銀塩を含む溶液を準備する工程、該溶液から複数の銀シー
ドを形成する工程、溶液中で複数の銀シードを複数の銀ナノプレートに成長させて銀ナノ
プレート溶液を形成する工程、安定化剤を銀ナノプレート溶液に添加する工程、水溶性塩
を含有する緩衝液を銀ナノプレート溶液に添加する工程、および銀ナノプレート溶液を１
０ｃｍ-1よりも高いピーク光学濃度（例えば、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ
以上）に濃縮する工程が含まれる。
【００１６】
　様々な実施形態では、組成物は、銀ナノプレートの溶液を含むかまたはそれから本質的
になり、銀ナノプレートは、ポリビニルポリマーを含む。一部の実施形態では、ポリビニ
ルポリマーは、ポリビニルピロリドンまたはポリビニルアルコールを含む。いくつかの実
施形態では、組成物（例えば、溶液）は、１または複数の塩、例えば水溶性塩（例えば、
硫酸塩、炭酸塩、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および硝
酸塩）などを含む。
【００１７】
　様々な実施形態では、ポリビニルポリマーは塩と会合し、ポリビニルポリマーは銀ナノ
プレートの少なくとも一部分を被覆し、かつ／またはポリビニルポリマーは銀ナノプレー
トの外面に配置されている。一実施形態では、溶液は銀ナノプレートを、溶液中に存在す
る非金属被覆材料に付着するのに効果的な濃度で含む。溶液は、濃縮されるように配合さ
れてよい。一部の実施形態では、溶液または銀ナノプレートの光学濃度は、１０ｃｍ-1よ
りも高い（例えば、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上）。溶液は、塩（硫酸
塩、炭酸塩、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および硝酸塩
）を０．１ｍＭよりも高い濃度（例えば、０．１ｍＭ～１０ｍＭ）で含有してよい。一実
施形態では、溶液は、７よりも大きい（例えば、８～１３）ｐＨを有する。一部の実施形
態では、銀ナノプレートの吸収スペクトルは、５００～１５００ｎｍの間のピーク波長（
例えば、６００～１４００、５５０～１１００、８１０～８３０、１０００～１１００ｎ
ｍ）を含む。一実施形態では、溶液は、炭酸水素塩を含む。銀ナノプレートは、シリカで
被覆されていてよい。銀ナノプレートは、１０ｎｍ～５００ｎｍの間のエッジ長さ（例え
ば、５０～３００、１００～１５０ｎｍ）を有することができる。
【００１８】
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　様々な実施形態では、組成物は、ポリビニルポリマーを含むシェル材料に結合した銀ナ
ノプレートの溶液を含むかまたはそれから本質的になる。一実施形態では、銀ナノプレー
トは、ポリビニルポリマーで実質的に被覆されている。様々な実施形態では、組成物には
金属酸化物が含まれ、金属酸化物はシリカを含み、ポリビニルポリマーはポリビニルアル
コールまたはポリビニルピロリドンを含み、銀ナノプレートはポリビニルアルコールおよ
びシリカに結合している、かつ／または銀ナノプレートは、ポリビニルピロリドンおよび
シリカまたはその任意の組合せに結合している。一実施形態では、組成物には、アミン部
分およびメルカプト部分から選択される、１つの部分が含まれる。一実施形態では、この
部分はシリカに結合している。一実施形態では、組成物には、アルミニウムが含まれる。
一実施形態では、溶液の光学濃度は、１０ｃｍ-1よりも高い（例えば、１００～１１００
ｃｍ-1、またはそれ以上）。一実施形態では、銀ナノプレートの光学濃度は、１０ｃｍ-1

よりも高い（例えば、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1、１１～５０００ｃｍ-1、またはそ
れ以上）。一部の実施形態では、溶液は、水溶性塩（例えば硫酸塩、炭酸塩、クロム酸塩
、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および硝酸塩など）を０．１ｍＭより
も高い濃度で（例えば、０．５ｍＭ～２ｍＭ、０．１ｍＭ～１０ｍＭ）含む。一実施形態
では、ｐＨは７よりも大きい（例えば、８、９、１０、１１、１２、１３）。一実施形態
では、銀ナノプレートは、５００～１５００ｎｍの間のピーク波長（例えば、７００～１
３００、８１０～８３０、１０００～１１００ｎｍ）を含む。
【００１９】
　様々な実施形態では、組成物には、ポリビニルポリマーを含むシェル材料によって少な
くとも部分的に被覆された銀ナノプレートが含まれ、この際、シェル材料の平均厚さは、
１ｎｍ～５０ｎｍの間（例えば、５、１５、４０ｎｍ）である。一実施形態では、銀ナノ
プレートは、１０ｎｍ～５００ｎｍの間（例えば、２５、１００、２５０、３００ｎｍ）
の少なくとも１つのエッジ長さを有する。
【００２０】
　様々な実施形態では、キットは、１０ｃｍ-1よりも高い光学濃度（例えば、１００ｃｍ
-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上）をもつナノプレートを含む１または複数の容器、ナ
ノプレートを金属酸化物のシェルで被覆するために適した溶液、およびその取扱説明書を
含むかまたはそれから本質的になる。一実施形態では、ナノプレートはポリビニルポリマ
ーを含む。一実施形態では、ポリビニルポリマーは、水溶性塩（例えば、硫酸塩、炭酸塩
、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および硝酸塩）と相互作
用する（例えば、架橋するかまたはそうでなければ結合する）。
【００２１】
　様々な実施形態では、溶液には、シリカ被膜によって少なくとも部分的に被覆された銀
ナノプレートが含まれ、この際、銀ナノプレートは、１０ｃｍ-1よりも高い（例えば、１
１～５０００ｃｍ-1、９０～１１００ｃｍ-1、またはそれ以上）ピーク光学濃度を含む。
一実施形態では、シリカ被膜は、２～１００ｎｍの間（例えば、１０～７０、３０～９０
、４０～６０ｎｍ）のシェル厚さを有する。一実施形態では、溶液は、水溶性塩（例えば
、硫酸塩、炭酸塩、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩、および
硝酸塩）を０．１ｍＭよりも高い濃度（例えば、０．１ｍＭ～１０ｍＭ）で含む。一実施
形態では、溶液は、７よりも大きいｐＨ（例えば、９、１２、１３）を有する。一実施形
態では、銀ナノプレートは、５００ｎｍ～１５００ｎｍの間（例えば、８００～１４００
ｎｍ）のピーク波長を含むピーク吸収スペクトルを有する。一実施形態では、シリカ被膜
は、銀ナノプレートの外面に配置される。一実施形態では、被膜には、アミン部分または
メルカプト部分が含まれる。一実施形態では、被膜には、アルミニウムがさらに含まれる
。一実施形態では、被膜には、炭酸水素塩が含まれる。一実施形態では、被膜には、ポリ
ビニルピロリドンが含まれる。一実施形態では、銀ナノプレートは、１ｎｍ～５０ｎｍの
間（例えば、１０～４０、１５～２５、５～３０）の厚さを備える。一実施形態では、銀
ナノプレートは、１０ｎｍ～５００ｎｍの間の少なくとも１つのエッジ長さ（例えば、２
０～４００、５０～２５０、３００～４５０）を備える。



(9) JP 6325552 B2 2018.5.16

10

20

30

40

50

【００２２】
　一部の実施形態では、極めて高い光学濃度をもつ銀ナノプレートの溶液を生成するため
の方法には、（ｉ）濃度安定化化学薬剤を銀ナノプレートの溶液または前駆体試薬に添加
する工程および（ｉｉ）銀ナノプレートの濃度を増加させて溶液の光学濃度を増加させる
工程が含まれる。
【００２３】
　様々な実施形態では、銀ナノプレートは、１．５～２５の間（例えば、１．５～１０、
１．５～５、１０～３０、２５～５０）のアスペクト比を有し；かつ／またはナノプレー
トは、約１０ｎｍ～２５０ｎｍの間（例えば、２５～１８０、５０～１５０ｎｍ）のエッ
ジ長さを有し；および／またはナノプレートは横断面が三角形であり；かつ／またはナノ
プレートは断面が円形である。一実施形態では、ナノプレート断面の周囲は、４～８の間
（例えば、５、６、７）のエッジを有する。様々な実施形態では、銀ナノプレートの溶液
は、光変換法、ｐＨ制御光変換法、熱成長法、シード媒介成長法、および／または１また
は複数の形状安定化剤および銀源を含む溶液の１または複数を用いて形成される。様々な
実施形態では、化学薬剤または生物学的薬剤、および／または電磁線、および／または熱
、またはその組合せを用いて銀源を還元する。一実施形態では、銀ナノプレートの溶液は
、還元剤、形状安定化剤、光源、熱源、および銀源の一部の組合せから形成される。
【００２４】
　一実施形態では、酸、塩基、または緩衝液（「緩衝剤」とも呼ばれる）を添加して溶液
ｐＨを変化させる。様々な実施形態では、濃度安定化化学薬剤は、銀ナノプレートの形成
の前、間、および／または後に添加される。一実施形態では、濃度安定化化学薬剤は、形
状安定化剤として働く。一実施形態では、濃度安定化化学薬剤は、還元剤として働く。一
実施形態では、濃度安定化化学薬剤は、溶液ｐＨを変える薬剤として働く。
【００２５】
　一実施形態では、濃度安定化化学薬剤は、水溶性ポリマーである。様々な実施形態では
、ポリマーは、ポリスルホン酸塩、ポリスチレンスルホン酸ナトリウムの誘導体、ビニル
ポリマーの誘導体、およびポリビニルアルコール（ＰＶＡ）のいずれかまたは複数である
。様々な実施形態では、ＰＶＡは、約８０，０００ダルトン未満、約８０，０００ダルト
ン～１２０，０００ダルトンの間、および／または約１２０，０００ダルトンよりも大き
い分子量を有する。一実施形態では、ポリマーは、ポリビニルピロリドン（ＰＶＰ）であ
る。様々な実施形態では、ＰＶＰは、約２０，０００ダルトン未満、約２０，０００ダル
トンよりも大きい、約２０，０００ダルトン～６０，０００ダルトンの間、および／また
は約６０，０００ダルトンよりも大きい分子量を有する。一実施形態では、ポリマーは、
エチレンオキシド誘導体である。
【００２６】
　一実施形態では、ポリマーは、ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）である。様々な実施
形態では、ＰＥＧは、約５，０００ダルトン未満、約５，０００ダルトン～１００００ダ
ルトンの間、および／または約１００００ダルトンよりも大きい分子量を有する。一実施
形態では、ＰＥＧは、単一の官能基を含有する。一実施形態では、ＰＥＧは２つの官能基
を含有する。一部の実施形態によれば、１または複数の官能基は、以下の：アミン、チオ
ール、アクリル酸塩、アルキン、マレイミド、シラン、アジド、ヒドロキシル、脂質、ジ
スルフィド、蛍光分子、および／またはビオチン、またはその組合せの１またはそれ以上
からなる。一実施形態では、１または複数の官能基は、アミン、チオール、アクリル酸塩
、アルキン、マレイミド、シラン、アジド、ヒドロキシル、脂質、ジスルフィド、蛍光分
子、および／またはビオチンのいずれかまたは複数であり得る。一実施形態では、濃度安
定化剤は、炭水化物誘導体である。様々な実施形態では、ポリマーは、単糖、二糖、オリ
ゴ糖、多糖、および／またはデキストランである。様々な実施形態では、デキストランは
、約２０００ダルトン未満（例えば、５００、１０００、１５００ダルトン）、約２００
０ダルトン～５０００ダルトンの間（例えば、３０００、４０００ダルトン）、および／
または約５０００ダルトンよりも大きい（例えば、６０００、８０００、１００００ダル
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トンまたはそれ以上）分子量を有する。
【００２７】
　様々な実施形態では、濃度安定化化学薬剤は、フェノール、モノマーフェノール、二量
体フェノール、三量体フェノール、ポリフェノール、タンニン酸、アラビアゴム、生体分
子、タンパク質、ウシ血清アルブミン、ストレプトアビジン、ビオチン、ペプチド、オリ
ゴヌクレオチド、天然に存在するオリゴヌクレオチド、合成オリゴヌクレオチド、金属も
しくは半金属酸化物、および／または二酸化ケイ素シェルのいずれかまたは複数である。
一実施形態では、二酸化ケイ素シェルは、厚さが約１ｎｍ未満から約１００ｎｍに及ぶ（
例えば、２～９０、５～２５、３０～７０）。一実施形態では、安定化剤の組合せが使用
される。
【００２８】
　様々な実施形態では、溶媒は、水、アルコール、エタノール、イソプロピルアルコール
、ｔ－ブタノール、水とアルコールとの混合物の１または複数であり得る。
【００２９】
　一実施形態では、銀ナノプレートの濃度は、接線流濾過を用いて増加させる。一実施形
態では、接線流濾過は、接線流濾過膜を用いて実施される。一実施形態では、接線流膜は
、セルロースエステルまたはセルロースエステルの混合物製である。
【００３０】
　様々な実施形態では、接線流膜は、１または複数のポリエーテルスルホン（ｐｏｌｙｅ
ｔｈｅｒｅｓｕｌｆｏｎｅ）および／またはポリスルホン製である。様々な実施形態では
、接線流膜は、約１０ｋＤ未満（例えば、１、５、８ｋＤ）、約１０ｋＤ～５００ｋＤの
間（例えば、５０、２５０、４００ｋＤ）、約５００ｋＤよりも大きい（例えば、７５０
、１０００、５０００ｋＤまたはそれ以上）、約０．０５μｍ未満（例えば、０．０１、
０．０３μｍ）、約０．０５μｍ～０．５μｍの間（例えば、０．１、０．２５、０．４
μｍ）、および／または約０．５μｍよりも多くの（例えば、１．０、２、５、１０、１
００μｍ）の分子量カットオフを有する。
【００３１】
　様々な実施形態では、銀ナノプレート溶液を濃縮して、約１０ｃｍ-1よりも高い、約５
０ｃｍ-1よりも高い、約７５ｃｍ-1よりも高い、約１００ｃｍ-1よりも高い、および／ま
たは約５００ｃｍ-1よりも高い（例えば、１００～１０００、１００～２０００ｃｍ-1）
光学濃度をもつ溶液を生成する。
【００３２】
　一実施形態では、濃縮溶液の溶媒は、接線流濾過を用いて交換される。一実施形態では
、濃縮溶液は、接線流濾過を用いて残留化学物質を除去するために処理される。
【００３３】
　様々な実施形態では、銀ナノ粒子を含むナノ粒子の溶液は、１００ｃｍ-1よりも高い（
例えば、２００、５００、７００、１５００ｃｍ-1、またはそれ以上）光学濃度をもつポ
リマーで被覆される。一実施形態では、銀ナノプレートの溶液は、基板とともにインキュ
ベートされる。一実施形態では、基板は、銀ナノプレートの溶液から取り出されて乾燥さ
れる。
【００３４】
　本発明の一実施形態は、標的組織領域の熱変調を実施するのに適した、プラズモンナノ
粒子、例えば、銀ナノプレートなどの溶液を作製するための方法を提供する。標的組織の
熱変調は、有効量のプラズモンナノ粒子が標的組織領域のドメインに局在し、標的組織領
域のドメインの熱変調を誘発するために効果的な量で励起表面プラズモン共鳴源から送ら
れるエネルギーに標的組織領域をさらすような条件下で、複数のプラズモンナノ粒子を含
む組成物を被験体に投与した場合に達成することができる。様々な実施形態では、本明細
書に記載される材料は、組織の切除を伴うかまたは切除を伴わない標的加熱を実施するの
に有用である。例えば、一実施形態では、（ｉ）被験体の皮膚表面に銀ナノプレートを含
むプラズモンナノ粒子の組成物を局所投与する工程；（ｉｉ）皮膚表面から皮膚組織の成
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分へプラズモン粒子を再分配するための浸透手段を提供する工程；および（ｉｉｉ）光に
よって皮膚表面の照射をもたらす工程を含む、組織の切除を伴うかまたは切除を伴わない
標的加熱を、処置を必要とする哺乳動物被験体を処置するために実施するための方法が提
供される。
【００３５】
　いくつかの実施形態では、本発明は、適切な投与方法および励起方法で光に基づくエネ
ルギー源とともに使用された場合に、ナノ粒子の使用によって、皮膚および下にある組織
、またはその他の接近可能な組織空間の非侵襲性または最小限侵襲性の処置を達成するこ
とのできる組成物を含む。プラズモンナノ粒子、例えば、銀ナノプレートなどの光学濃度
溶液を短いパルス幅のレーザー励起（例えば、０．１ｍｓ～１ｓのパルス幅）とともに使
用することは、急峻で一時的な熱勾配を作り出すことができ、それは粒子が局在している
いくつかの細胞層の中の構造、例えばにきび処置および孔径縮小のための毛嚢脂腺単位、
皮膚のリサーフェシングおよび小さい外面の瘢痕の組織修復のための標的化された上皮層
および皮層、および永久脱毛のための毛包に、切除を伴ってまたは切除を伴わずに熱を選
択的に標的化する。処置としては、限定されるものではないが、脱毛、毛髪成長および再
成長、および皮膚の若返りまたはリサーフェシング、にきびの除去または縮小、シワの減
少、毛穴の縮小、セルライトおよびその他の皮膚の脂質沈着の除去、いぼおよび真菌の除
去、肥厚性瘢痕、萎縮性瘢痕、およびケロイドを含む瘢痕の菲薄化または除去、異常な色
素沈着（例えばポートワイン母斑など）、刺青の除去、および／または皮膚の不整合性（
例えば、肌目、色、色調、弾力、水和）を挙げることができる。その他の治療法または予
防法としては、限定されるものではないが、多汗症、無汗症、フライ症候群（味覚性発汗
）、ホルネル症候群、およびＲｏｓｓ症候群、日光角化症（ａｃｔｉｎｉｃｉ　ｋｅｒａ
ｔｏｓｉｓ）、毛包性角化症、皮膚炎、白斑、粃糠疹、乾癬、扁平苔癬、湿疹、脱毛症、
乾癬、悪性もしくは非悪性皮膚腫瘍の処置が挙げられる。
【００３６】
　本発明のさらなる目的、特徴および利点は、本発明の説明となる実施形態を示す添付の
図と併せて以下の詳細な説明から明らかとなり、以下が図面の説明である。これらの図面
は例であり、実施形態を制限するために使用されるものではない。さらに、述べられた特
徴を有する実施形態の列挙は、さらなる特徴を有するその他の実施形態または述べられた
特徴の異なる組合せを組み込むその他の実施形態を排除するものではない。さらに、一つ
の実施形態の（例えば１つの図での）特徴は、その他の実施形態の説明（および図）と組
み合わされてよい。
【図面の簡単な説明】
【００３７】
【図１】本発明の一実施形態に従う光変換法を用いて調製した銀ナノプレート溶液の光学
スペクトルを説明する図である。調製されたままでは、これらの銀ナノプレートは、一実
施形態では、１ｃｍ-1未満（例えば、約０．８ｃｍ-1）のピーク光学濃度を有する。
【図２】本発明の一実施形態に従う種成長法を用いて調製した銀ナノプレート溶液の光学
スペクトルを説明する図である。調製されたままでは、これらの銀ナノプレートは、３ｃ
ｍ-1未満のピーク光学濃度を有する。
【図３Ａ】本発明の一実施形態に従う光変換法を用いて調製した銀ナノプレート溶液の透
過型電子顕微鏡画像を示す図である。
【図３Ｂ】本発明の一実施形態に従う種成長法を用いて調製した銀ナノプレート溶液の透
過型電子顕微鏡画像を示す図である。
【図４】接線流濃縮前および接線流濃縮後の、本発明の一実施形態に従う、安定化剤およ
び水溶性塩を添加しない、銀ナノプレートの光学スペクトルを示す図である。
【図５】接線流濃縮前および濃縮後の、本発明の一実施形態に従う、安定化剤および水溶
性塩を添加しない、銀ナノプレートの正規化した光学スペクトルを示す図である。
【図６】濃縮前および濃縮後の、ポリビニルアルコールおよび水溶性塩と合した銀ナノプ
レートの一実施形態に従う光学スペクトルを示す図である。
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【図７】濃縮前および濃縮後の、ポリビニルアルコールおよび水溶性塩と合した銀ナノプ
レートの一実施形態に従う、正規化した光学スペクトルを示す図である。
【図８】本発明の様々な実施形態に記載される方法を用いて処理された高光学濃度ナノプ
レート溶液の光学消光スペクトルを示す図である。
【図９】銀ナノプレートを調製し、安定化剤を添加し、ナノプレートを濃縮し、所望によ
りナノプレートをシリカで被覆することによる、銀ナノプレートの一実施形態を作製する
ための工程を示す図である。
【発明を実施するための形態】
【００３８】
好ましい実施形態の詳細な説明
　本発明のいくつかの実施形態は、標的組織領域の熱変調を実施するのに適した銀ナノプ
レートを含むプラズモンナノ粒子の溶液を作製するための方法を含む。一実施形態では、
標的組織の熱変調は、複数のプラズモンナノ粒子を含む組成物が、有効量のプラズモンナ
ノ粒子が標的組織領域のドメインに局在するような条件下で被験体に投与される場合に達
成することができる。標的組織領域は、励起表面プラズモン共鳴源から送られるエネルギ
ーにさらされる。エネルギーは、標的組織領域のドメインの熱変調を誘発するために効果
的な量で送られる。
【００３９】
　光学濃度（Ｏｐｔｉｃａｌ　Ｄｅｎｓｉｔｙ：Ｏ．Ｄ．）は、本明細書において吸光度
の同意語として用いられ、材料への入射放射線と、材料を透過した放射線との対数比と定
義される（Ｏ．Ｄ．＝－ｌｏｇ10（Ｉ1／Ｉ0）、ここで、Ｉ1は、透過光の強度であり、
Ｉ0は入射光の強度である）。溶液に関して、光学濃度は、液体サンプルを通過する経路
長の関数であり、ｃｍ-1の単位で表される。一部の例では、光学濃度は単位ｃｍ-1を使用
せずに（例えば１ｃｍの標準経路長が使用される例などのように）表される。銀ナノプレ
ートを製造する一部の従来法では、さらなる処理を行わない合成されたままの溶液中の銀
ナノプレートの最大光学濃度は、一般に１０ｃｍ-1未満（例えば、０．１～９．９ｃｍ-1

、１～９ｃｍ-1、３～７ｃｍ-1、１～５ｃｍ-1、および／または５～１０ｃｍ-1）である
。しかし、本発明の一部の実施形態によれば、増加した光学濃度をもつ銀ナノプレートを
製造することができる。一般に、銀ナノプレートを含むプラズモン粒子を含有する溶液の
光学濃度は、１０ｃｍ-1よりも高い（例えば、１１～５０００ｃｍ-1、１５～２０００ｃ
ｍ-1、２０～１０００ｃｍ-1、８０～１５０ｃｍ-1、９０～１１０ｃｍ-1、９００～１１
００ｃｍ-1、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上の）光学濃度で最も効果的で
あり、製薬用もしくは化粧用担体に配合され、粒子形状および／または性質の変更なく、
数日、数か月、数週または数年間安定している。一実施形態では、銀ナノプレートを含む
プラズモン粒子を含有する溶液の光学濃度は、１０ｃｍ-1よりも大きく（例えば、１１～
５０００ｃｍ-1、１５～２０００ｃｍ-1、２０～１０００ｃｍ-1、８０～１５０ｃｍ-1、
９０～１１０ｃｍ-1、９００～１１００ｃｍ-1、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそ
れ以上）、製薬用もしくは化粧用担体に配合され、粒子形状および／または性質の変更な
く、数日、数か月、数週または数年間安定している。一実施形態では、担体および組成物
は、哺乳動物被験体の皮膚への局所投与に適し、結果としてプラズモンナノ粒子が皮膚の
成分の選択的熱変調に効果的な量で存在する。
【００４０】
　一部の実施形態では、ナノ粒子配合物は、スポンジ塗布具、布塗布具、手または手袋を
はめた手による直接接触、スプレー、エアロゾル、真空吸引、高圧気流、または高圧液体
流、ローラー、ブラシ、平面表面、半平面表面、ワックス、超音波およびその他の音波力
、機械的振動、毛幹の操作（引くこと、マッサージすることを含む）、物理的な力、熱に
よる操作、および／またはその他の処置による適用用に配合される。一部の実施形態では
、ナノ粒子配合物の処置は、単独で、組み合わせて、順次に実施される、あるいは１～２
４回またはそれ以上繰り返される。その他の実施形態では、プラズモンナノ粒子は皮膚の
第１の成分に選択的に局在することができ、そこでは物理的なマッサージもしくは圧力、



(13) JP 6325552 B2 2018.5.16

10

20

30

40

50

超音波、または熱が、この第１の成分へのナノ粒子の選択的局在性を増加させる。そのう
え、ナノ粒子は、第１の成分以外の皮膚の成分から選択的に除去可能であり、そのような
除去は、アセトン、アルコール、水、空気、皮膚の剥脱、ケミカルピーリング、ロウ引き
、またはプラズモン化合物の還元によって達成することができる。さらに、一部の実施形
態では、ナノ粒子は、担体中のナノ粒子の溶解度を増加させ、かつ／または非標的部位で
の「粘着性」および蓄積を減少させるコート層を有する。一実施形態では、ナノ粒子の外
面の少なくとも一部分は、例えばポリマー、極性モノマー、非極性モノマー、生物学的化
合物、金属（例えば、金属薄膜、金属複合材料、金属酸化物、または金属塩）、誘電体、
または半導体の層を含むように修飾される。一実施形態では、外面修飾は、極性、非極性
、荷電、イオン性、塩基性、酸性、反応性、疎水性、親水性、作動性、および／または拮
抗性である。一実施形態では、プラズモンナノ粒子の溶液中の少なくとも１つのナノ粒子
の少なくとも１つの寸法は、５０～１００ｎｍよりも小さく（例えば、１、５、１０、２
５、４０、６０、７５、９０ｎｍ）、粒子の寸法を５０～１００ｎｍまたはそれ以上（例
えば、７５、８０、１１０、１４０、２００、８００ｎｍ）に増大させるために、ナノ粒
子表面を１０～１００ｎｍまたはそれ以上の厚さ（例えば、２０、５０、７５、１５０、
２００、５００ｎｍ）のマトリックス（例えば、シリカ）で被覆することができる。この
増加した寸法サイズは、全てのナノ粒子の標的領域（例えば、毛包、毛穴、皮膚など）へ
の送達を増加させ、非標的領域（例えば、真皮）への送達を制限することができる。
【００４１】
　様々な実施形態では、本明細書に記載される材料は、組織の切除を伴うかまたは切除を
伴わない標的加熱を実施するのに有用である。例えば、一実施形態では、（ｉ）被験体の
皮膚表面に銀ナノプレートを含むプラズモンナノ粒子の組成物を局所投与する工程；（ｉ
ｉ）皮膚表面から皮膚組織の成分へプラズモン粒子を再分配するための浸透手段を提供す
る工程；および（ｉｉｉ）光によって皮膚表面の照射をもたらす工程を含む、処置を必要
とする哺乳動物被験体を処置するために、組織の切除を伴うかまたは切除を伴わない標的
加熱を実施するための方法が提供される。さらなるまたは追加の実施形態では、光源が、
水銀、キセノン、重水素、または金属ハロゲン化物、燐光、白熱光、発光、発光ダイオー
ド、または日光の励起を含む方法が提供される。なおさらなるまたは追加の実施形態では
、浸透手段が、高周波超音波、低周波超音波、マッサージ、イオン導入法、高圧気流、高
圧液体流、真空、分割された光熱分解または皮膚切除術による前処理、またはその組合せ
を含む方法が提供される。なおさらなる実施形態では、照射が、約２００ｎｍ～約１０，
０００ｎｍの間（例えば、３００～９０００、７００～１３００、８００～１２００、８
００～１３００、９００～１１００、５５０～１１００、８１０～８３０、１０００～１
１００ｎｍ）の光の波長、約１～約１００ジュール／ｃｍ2（例えば、５～２０、４０～
７０、１０～９０）のフルエンス、約１フェムト秒～約１秒のパルス幅、および約１Ｈｚ
～約１ＴＨｚ（例えば、１～１０、１０～１００、１００～１０００、１０００～１００
００、１００００～１０００００Ｈｚまたはそれ以上）の繰り返し周波数を有する光を含
む方法が提供される。
【００４２】
　本明細書に記載される主題の一実施形態の目的は、適切な投与方法および励起方法で光
に基づくエネルギー源とともに使用された場合に、ナノ粒子の使用によって、皮膚および
下にある組織、またはその他の接近可能な組織空間の非侵襲性および最小限侵襲性の処置
を達成することのできる組成物を提供することである。プラズモンナノ粒子、例えば、銀
ナノプレートなどの光学濃度溶液を短いパルス幅のレーザー励起（例えば、０．１ｍｓ～
１ｓのパルス幅）とともに使用することは、急峻で一時的な熱勾配を作り出すことができ
、それは、粒子が局在しているいくつかの細胞層の中の構造、例えばにきび処置および孔
径縮小のための毛嚢脂腺単位、皮膚のリサーフェシングおよび小さい外面の瘢痕の組織修
復のための標的化された上皮層および皮層、および永久脱毛のための毛包に対して、切除
を伴ってまたは切除を伴わずに熱を選択的に標的化する。処置としては、限定されるもの
ではないが、脱毛、毛髪成長および再成長、および皮膚の若返りまたはリサーフェシング
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、にきびの除去または縮小、シワの減少、毛穴の縮小、セルライトおよびその他の皮膚の
脂質沈着の除去、いぼおよび真菌の除去、肥厚性瘢痕、萎縮性瘢痕、およびケロイドを含
む瘢痕の菲薄化または除去、異常な色素沈着（例えばポートワイン母斑など）、刺青の除
去、および／または皮膚の不整合性（例えば、肌目、色、色調、弾力、水和）を挙げるこ
とができる。その他の治療法または予防法としては、限定されるものではないが、多汗症
、無汗症、フライ症候群（味覚性発汗）、ホルネル症候群、およびＲｏｓｓ症候群、日光
角化症、毛包性角化症、皮膚炎、白斑、粃糠疹、乾癬、扁平苔癬、湿疹、脱毛症、乾癬、
悪性もしくは非悪性皮膚腫瘍の処置が挙げられる。
【００４３】
銀ナノプレートの物理的説明
　一実施形態では、ナノプレート、例えば銀ナノプレートなどは、３本の主軸に沿った長
さを特徴とする：主軸のうちの２本の軸長は、最も短い主軸の軸長よりも少なくとも２倍
大きく、最も短い主軸長は、約５００ｎｍ未満（例えば、４５０。４００、３５０、３０
０、２５０、１００、１５０、５０、３０、２０、１０ｎｍ）である。ナノプレートの「
エッジ長さ」は、２本の長い主軸の長さの平均と規定される。ナノプレートの「厚さ」は
、最も短い主軸と規定される。
【００４４】
　エッジ長さと厚さとの比は、「アスペクト比」と呼ばれる。様々な実施形態では、銀ナ
ノプレートの平均アスペクト比は、１．５、２、３、４、５、７、１０、２０、３０、ま
たは５０およびその中の任意の範囲よりも大きい。一実施形態では、銀ナノプレートの平
均アスペクト比は、１．５～２５の間、２～２５の間、１．５～５０の間、２～５０の間
、３～２５の間、および／または３～５０の間である。
【００４５】
　様々な実施形態では、ナノプレートのエッジ長さは、５００ｎｍ、２５０ｎｍ、２００
ｎｍ、１５０ｎｍ、１００ｎｍ、８０ｎｍ、６０ｎｍまたは５０ｎｍ未満である。一実施
形態では、ナノプレートのエッジ長さは、５ｎｍ、１０ｎｍ、２０ｎｍ、３０ｎｍ、５０
ｎｍまたは１００ｎｍよりも大きい。様々な実施形態では、エッジ長さは、３０ｎｍ～１
００ｎｍ、２０ｎｍ～１５０ｎｍ、１０ｎｍ～２００ｎｍ、１０ｎｍ～３００ｎｍである
。様々な実施形態では、ナノプレートは、５００ｎｍ、３００ｎｍ、２００ｎｍ、１００
ｎｍ、８０ｎｍ、６０ｎｍ、５０ｎｍ、４０ｎｍ、３０ｎｍ、２０ｎｍ、および／または
１０ｎｍおよびその中の任意の範囲よりも小さい厚さを有する。様々な実施形態では、ナ
ノプレート厚さは、５ｎｍ～２０ｎｍ、５ｎｍ～３０ｎｍ、１０ｎｍ～３０ｎｍ、１０ｎ
ｍ～５０ｎｍ、１０ｎｍ～１００ｎｍである。
【００４６】
　銀ナノプレートの様々な実施形態は、多様な異なる断面形状を有し、それには（限定さ
れるものではないが）円形、三角形、または任意の数の別個のエッジを有する形状が含ま
れる。限定されない実施形態では、ナノプレートは、円形、楕円形、正方形、長方形、棒
、星、管、角錐、角柱、三角形、分枝として造形されることができるか、または平面状表
面で構成されることができる。様々な実施形態では、ナノプレートは、２０、１５、１０
、８、６、５、または４未満のエッジ、および／または２０～１の間の任意の数のエッジ
を有する。様々な実施形態では、ナノプレートは、１～２０、１５、１０、８、６、５、
４、または３の間のエッジを有することができる。一実施形態では、ナノプレートは、２
、３、４、または５本よりも多くのエッジを有する。一部の実施形態では、銀ナノプレー
トは鋭い角を有し、その他の実施形態では、これらの角は丸みがある。銀ナノプレートの
一部の実施形態では、同じサンプル内に多様な異なる断面形状がある。銀ナノプレート溶
液のその他の実施形態では、溶液中の粒子の数の５％、１０％、２０％、３０％、４０％
、５０％、６０％、７０％、８０％、または９０％よりも多くが、銀ナノプレートであり
、その他の粒子は、限定されるものではないが、球形、立方体形、および不規則形を含む
異なる形状を有する。様々な実施形態では、銀ナノプレート溶液は、一定の百分率の銀ナ
ノプレートと、限定されるものではないが、球形、立方体形、および不規則形を含む異な
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る形状を有する溶液中のその他の粒子を有する。様々な実施形態では、銀ナノプレート溶
液は、５％～１００％、１０％～５０％、５０％～１００％、３０％～６０％、６０％～
１００％、４０％～７０％、７０％～１００％、５０％～８０％、８０％～１００％、６
０％～９０％、および／または９０％～１００％の粒子の数を溶液中に有し、これらは、
銀ナノプレートと、限定されるものではないが、球形、立方体形、および不規則形を含む
異なる形状を有するその他の粒子である。一部の実施形態では、方法は、濃縮プロセスを
受けている間に、銀ナノプレート形状の少なくとも５０％、６０％、７０％、８０％、９
０％、９５％、９８％またはそれ以上を保持しながら、銀ナノプレートの安定性を強化し
て光学濃度の増加を促進することができる。一部の実施形態では、方法は、濃縮プロセス
を受けている間に、銀ナノプレートの５０％、４０％、３０％、２５％、２０％、１０％
、５％、３，％、２％、１％未満で、ナノプレートから別の形状（例えば、球形、立方体
形、および／または不規則形）へ形状を変化させながら、銀ナノプレートの安定性を強化
して光学濃度の増加を促進することができる。様々な実施形態では、ナノプレートは、１
、２、またはそれ以上の平らな面を有することができる。もう一つの実施形態では、ナノ
プレートはピラミッド形である。
【００４７】
　銀ナノプレートは、その他のプラズモンナノ粒子形状および組成物よりも明確な利点が
ある。例えば、銀ナノプレートは、低い製造コスト（少ない反応廃棄物および低い材料コ
スト）の可能性のために、金ナノシェルおよび金ナノロッドを含む、プラズモンナノ粒子
形状および組成物よりも利点がある。さらに、ナノプレートの平面表面は入射光の両方の
偏光と共鳴するため、金属の重量あたりの光学濃度（Ｏ．Ｄ．）は、溶液中で無作為に配
向され、非極性の光で照射された場合、金ナノロッドと比較して銀ナノプレートについて
大きい。そのうえ、銀ナノプレートの吸光度は、ナノシェルと比較してナノプレート構造
によって散乱するのに対し、より多くの光が吸収されるので、同じ重量の金属に対して金
ナノシェルの吸光度よりも高い。多くの適用には、コストおよび吸光度のこれらの利益は
、ナノプレートが高濃度で長期間安定する場合にのみ現実化することができる。これが、
本発明の一実施形態の主題である。
【００４８】
銀ナノプレートの調製
　現代のナノ粒子合成技法は、診断、遮蔽、および治療用途を含む広範囲の用途のための
、特有の光学的性質をもつ材料の開発を可能にした。光交換、ｐＨ制御光交換、熱成長、
および／またはシード媒介成長法を含む現行の従来法によって調製されたままの銀ナノプ
レートは、一般に０．１から１０ｃｍ-1に及ぶ（例えば、０．１～９．９ｃｍ-1、１～９
ｃｍ-1、３～７ｃｍ-1、１～５ｃｍ-1、および／または５～１０ｃｍ-1の）光学濃度を有
する。いくつかの技術が、銀ナノプレートのより高い光学濃度の溶液を探し求めている。
本発明のいくつかの実施形態は、銀ナノプレートを濃縮し、より高い光学濃度の銀ナノプ
レート溶液を生成するための新規かつ自明でない方法を記載する。例えば、様々な実施形
態では、方法は、銀ナノプレートの光学濃度溶液を１０ｃｍ-1、２０ｃｍ-1、３０ｃｍ-1

、５０ｃｍ-1、８０ｃｍ-1、１００ｃｍ-1、１５０ｃｍ-1、２００ｃｍ-1、３００ｃｍ-1

、４００ｃｍ-1、５００ｃｍ-1、６００ｃｍ-1、７００ｃｍ-1、８００ｃｍ-1、９００ｃ
ｍ-1、および／または１０００ｃｍ-1よりも高く、またはそれ以上まで増加させることが
できる。
【００４９】
　銀ナノプレートは、光変換（Ｊｉｎ　ｅｔ　ａｌ．２００１；Ｊｉｎ　ｅｔ　ａｌ．２
００３）、ｐＨ制御光変換（Ｘｕｅ　２００７）、熱成長（Ｈａｏ　ｅｔ　ａｌ．２００
４；Ｈａｏ　２００２；Ｈｅ　２００８；Ｍｅｔｒａｕｘ　２００５）、鋳型成長（Ｈａ
ｏ　ｅｔ　ａｌ．２００４；Ｈａｏ　２００２）、シード媒介成長（（Ａｈｅｒｎｅ　２
００８；Ｃｈｅｎ；Ｃａｒｒｏｌｌ　２００３；Ｃｈｅｎ；Ｃａｒｒｏｌｌ　２００２、
２００４；Ｃｈｅｎ　ｅｔ　ａｌ．２００２；Ｈｅ　２００８；Ｌｅ　Ｇｕｅｖｅｌ　２
００９；Ｘｉｏｎｇ　ｅｔ　ａｌ．２００７）（すべて参照により本明細書に援用される
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）、または別法を用いて調製されてよい。本発明の様々な実施形態に従う別法としては、
１またはそれ以上の安定化剤および銀源を含む溶液から銀ナノプレートを形成し、化学薬
剤、生物学的薬剤、混合、電磁線、および／または熱を用いて銀源を還元する方法が挙げ
られる。
【００５０】
　光変換法の一実施形態を用いて調製された銀ナノプレートの光学スペクトルが図１に示
される。光学スペクトル（１００）のピーク波長は、０．７４ｃｍ-1の光学濃度で７７５
ｎｍの波長である。シード媒介成長法の一実施形態を用いて調製された銀ナノプレートの
光学スペクトルが図２に示される。光学スペクトル（２００）のピーク波長は、２．５８
ｃｍ-1の光学濃度で９３０ｎｍの波長である。光変換法を用いて作製した銀ナノプレート
の透過型電子顕微鏡画像が図３Ａに示される。シード媒介成長法を用いて作製した銀ナノ
プレートの透過型電子顕微鏡画像は図３Ｂに示される。
【００５１】
　一実施形態では、調製されたままのナノプレートが接線流濾過を用いて濃縮される場合
、ナノプレートの多くの形状は、ナノスフェアに変化することができ、球形の銀ナノ粒子
のピーク光共鳴である約４００ｎｍのピーク高さの増加から明らかなように、配合物の有
効性を低下させる。図４は、濃縮前（４００）および濃縮後（４１０）の濃度安定化剤の
不在下の、ナノプレートの溶液の一実施形態の光学濃度を示す。ナノプレートのプラズモ
ン共鳴に相当する光共鳴ピークは、８１５ｎｍ（４２０）から７４５ｎｍ（４３０）に変
化し、ナノプレートの平均エッジ長さが減少していることを示す。
【００５２】
　図５は、図４に示されるナノプレートスペクトルの正規化されたプロットを示す。ナノ
プレートのこの溶液に関して、７００ｎｍ～８５０ｎｍの範囲内のピーク強度は、溶液中
のナノプレートの数に相関している。４００ｎｍの範囲のピーク強度は、溶液中の球状粒
子の数に相関している。濃縮前は、長波長ピーク（５２０）と短波長ピーク（５４０）と
の比は３である。濃縮後は、長波長ピーク（５３０）と短波長ピーク（５５０）との比は
０．８である。この変化する比は、銀ナノプレートが形状を変化させていること、および
溶液中のナノプレートの数が減少していることを示す。
【００５３】
　一実施形態では、ナノプレートの溶液を安定化させることができる。図６は、ホウ酸塩
（例えば、ホウ酸ナトリウム、テトラホウ酸カリウムなど）の溶液中でポリビニルアルコ
ールによって安定化させたナノプレートの溶液の一実施形態の光学濃度を示す。ナノプレ
ートピークのピーク波長は、非濃縮（６２０）溶液と濃縮（６３０）溶液の両方について
同じであり、ナノプレートのエッジ長さが濃縮前（６００）および濃縮後（６１０）につ
いて同じであることを示す。図７は、ピークのスペクトルの形状が濃縮前（７００）およ
び濃縮後（７１０）で変化しないことを示す、正規化されたスペクトルを示し、それによ
って、一実施形態では、表面の被膜が、ナノ粒子の形状が変化することを防ぐのに十分で
あることが示される。様々な実施形態では、１０％よりも多くの、２０％よりも多くの、
３０％よりも多くのまたは５０％よりも多くの銀ナノプレートは、表面保護なしで形状を
変化させる。その他の実施形態では、ナノプレートが保護的な表面被膜で被覆されている
場合に、２０％未満、１０％未満または５％未満の銀ナノプレートが形状変化を受ける。
一実施形態では、約９００ｃｍ-1のピーク光学濃度を有するように濃縮されたナノプレー
ト溶液のスペクトルが図８に示される。
【００５４】
　一実施形態では、銀ナノプレートは多工程プロセスで形成される。一実施形態では、ナ
ノプレートを濃縮する工程が図９に示され、銀ナノプレートを調製する工程（９００）、
安定化剤を添加する工程（９１０）、ナノプレートを濃縮する工程（９２０）および所望
によりナノプレートをシリカで被覆する工程（９３０）で構成される。様々な実施形態で
は、これらの工程は、任意の順序で行うことができる。一実施形態では、第１の工程は、
還元剤、安定化剤、水溶性ポリマーおよび銀塩を含む水溶液から銀シードを形成する。還



(17) JP 6325552 B2 2018.5.16

10

20

30

40

50

元剤、安定化剤および水溶性ポリマーは、銀源の添加の前に混合されてよい。様々な実施
形態では、銀シード形成工程で使用される還元剤は、ホルムアルデヒド、水素化ホウ素ナ
トリウム、別の水素化ホウ素、水素ガス、一酸化炭素ガス、ヒドラジン、または還元糖、
あるいはこれらの組合せであり得る。様々な実施形態では、還元剤は、少なくとも０．１
ｍＭ、１ｍＭ、または３ｍＭの濃度で存在してよい。様々な実施形態では、還元剤は、０
．１ｍＭ～１ｍＭ、０．３ｍＭ～３ｍＭ、０．５ｍＭ～２ｍＭ、０．１ｍＭ～２ｍＭ、０
．１ｍＭ～１０ｍＭの濃度で存在してよい。
【００５５】
　様々な実施形態では、安定化剤は、塩、ポリマー、または生体分子であってよい。一実
施形態では、安定化剤は、クエン酸三ナトリウムまたは別のクエン酸塩誘導体である。
【００５６】
　一実施形態では、水溶性ポリマーは、ポリアニオン性ポリマーであり、それには、限定
されるものではないが、スルホン酸塩で誘導体化されたポリマー、ポリスチレンスルホン
酸塩の無機塩などのポリスチレンスルホン酸塩の誘導体、またはポリスチレンスルホン酸
塩の一価の塩が挙げられる。一実施形態では、水溶性ポリマーは、ポリ（スチレンスルホ
ン酸ナトリウム）（ＰＳＳＳ）である。一実施形態では、ＰＳＳＳの分子量は、約３ｋＤ
ａ～約１，０００ｋＤａの間である。様々な実施形態では、ＰＳＳＳの分子量は、３ｋＤ
ａ～１０ｋＤａ、５ｋＤａ～５０ｋＤａ、１０ｋＤａ～１００ｋＤａ、３０ｋＤａ～３０
０ｋＤａ、５０ｋＤａ～５００ｋＤａ、１００ｋＤａ～１０００ｋＤａ、３００ｋＤａ～
１００ｋＤａ、５００ｋＤａ～１０００ｋＤａである。
【００５７】
　様々な実施形態では、銀塩は、任意の水溶性銀塩であってよく、それには、限定される
ものではないが、酢酸銀、過塩素酸銀、硝酸銀、トリフルオロ酢酸銀、または銀トリフラ
ートが挙げられる。
【００５８】
　一実施形態では、銀ナノプレートの配合のための工程には、銀シード、酸性還元剤およ
び銀塩を含む水溶液中でシードを銀ナノプレートに成長させることが含まれる。一実施形
態では、酸性還元剤は、クエン酸またはアスコルビン酸である。シードを銀ナノプレート
に成長させる工程のための銀塩は、酢酸銀、過塩素酸銀、硝酸銀、トリフルオロ酢酸銀、
銀トリフラート、またはその組合せを含む、任意の水溶性銀塩であってよい。
【００５９】
　一実施形態では、銀ナノプレートは、１ｓ-1～１００，０００ｓ-1の間（例えば、少な
くとも１０、５０、１００、２００、３００、４００、５００、１０００、２０００、５
０００、１００００、２００００、５００００、７５０００、９００００ｓ-1）の剪断流
量で撹拌される。様々な実施形態では、銀ナノプレートは、１０ｓ-1～１００ｓ-1の間、
５０ｓ-1～５００ｓ-1の間、１００ｓ-1～３００ｓ-1の間、２００ｓ-1～５００ｓ-1の間
、１００ｓ-1～４００ｓ-1の間、５００ｓ-1～１０００ｓ-1の間、１０００ｓ-1～１００
００ｓ-1の間、２０００ｓ-1～５０００ｓ-1の間、１０００ｓ-1～２０００ｓ-1の間、５
０００ｓ-1および／または１００００ｓ-1の剪断流量で撹拌される。
【００６０】
銀ナノプレートの被覆
　一実施形態では、銀ナノプレートは、粒子表面に吸着されているかまたはそうでなけれ
ば結合している分子を有する。表面上の分子は、合成の反応体または反応体副産物である
。本発明の一目的は、銀ナノプレートの表面に結合した分子を、濃縮の間に粒子が形状を
変化させることをより完全に防ぐその他の分子に部分的にまたは完全に交換することであ
る。本発明の別の目的は、調製の間に、プレート形状を生成し、その後の濃縮の間にプレ
ートを安定化させる安定剤を使用することである。
【００６１】
　様々な実施形態では、利用してよい安定化剤としては、表面に物理吸着されている（例
えば、非分子結合力によって吸着されている）、特異的相互作用を通じて表面に分子的に
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結合している（例えば、チオールまたはアミン）、または表面（例えば、金属酸化物また
は半金属酸化物シェル）に封入されている化学薬剤または生物学的薬剤が挙げられる。一
実施形態では、関心対象の特定の化学薬剤には、ポリマーが含まれる。一実施形態では、
関心対象の特定の化学薬剤には、ポリスルホネートなどのポリマーが含まれる。１つの好
ましい実施形態では、安定化ポリマーは、スルホン酸塩によって誘導体化される。一部の
実施形態では、ビニルポリマー、炭水化物、エチレンオキシド、フェノール、および炭水
化物を用いてよい。これらのポリマーの具体的な例としては、ポリスチレンスルホン酸ナ
トリウム、ポリビニルアルコール（ＰＶＡ）、ポリビニルピロリドン（ＰＶＰ）、多糖、
フェノール、タンニン酸、デキストラン、および、１またはそれ以上の化学基（例えば、
アミン、チオール、アクリル酸塩、アルキン、マレイミド、シラン、アジド、ヒドロキシ
ル、脂質、ジスルフィド、蛍光分子、または生体分子部分）を含有するＰＥＧ分子を含む
ポリエチレングリコール（ＰＥＧ）が挙げられる。関心対象の特定の分子としては、タン
パク質、ペプチド、オリゴヌクレオチド、ビオチン、アルカンチオール、リポ酸およびジ
ヒドロリポ酸ならびにこれらの酸の誘導体、ウシ血清アルブミン、ストレプトアビジン、
ニュートラアビジン、小麦胚凝集素、天然に存在するオリゴヌクレオチドおよびペプチド
、ならびに、１またはそれ以上の化学官能基（例えば、アミン、チオール、ジチオール、
アクリルホスホルアミダイト、アジド、ジゴキシゲニン、アルキン、または生体分子部分
）を有する合成オリゴヌクレオチドを含む、合成オリゴヌクレオチドおよびペプチドが挙
げられる。関心対象の特定の封入化学薬剤には、ＳｉＯ2およびＴｉＯ2などの金属酸化物
シェルが含まれる。安定化剤は、銀ナノプレートの形成の前に、銀ナノプレートの形成の
間に、または銀ナノプレートの形成の後に添加されてよい。関心対象のさらなる化学薬剤
は、アラビアガムである。一部の実施形態では、安定化剤は、溶液のｐＨも変更する。
【００６２】
担体溶液
　本発明の一実施形態では、銀ナノプレートは、水溶液中で調製される。その他の実施形
態では、銀ナノプレートは、エタノール、イソプロパノール、または、ヘプタン、トルエ
ン、もしくはブタノールなどの有機溶媒をはじめとするその他の溶液中で調製される。
【００６３】
　一実施形態では酸、塩基または緩衝剤が、安定剤の添加の前、間または後のいずれかに
溶液ｐＨを変化させるために添加される。一実施形態では、一般に水溶性塩を含有する緩
衝液が添加される。一実施形態では、水溶性塩はホウ酸塩を含む。一実施形態では、水溶
性塩はホウ酸ナトリウムを含む。一実施形態では、ナノプレートは、炭酸水素ナトリウム
緩衝液またはホウ酸ナトリウム緩衝液に懸濁される。一実施形態では、ｐＨ調整剤の添加
後の溶液のｐＨは、ｐＨ６、ｐＨ７、ｐＨ８、ｐＨ９、またはｐＨ１０よりも大きい。様
々な実施形態では、ｐＨ調整剤の添加後の溶液のｐＨは、ｐＨ６～ｐＨ８、ｐＨ６．０～
ｐＨ９、ｐＨ７～ｐＨ１０、ｐＨ７～ｐＨ１１、ｐＨ８～ｐＨ１０、ｐＨ８～ｐＨ１１、
またはｐＨ７～ｐＨ１２である。
【００６４】
　一実施形態では、緩衝液中に存在するナノプレート被膜と水溶性塩の組合せが、ナノプ
レート配合物に対する安定化をもたらす。一部の実施形態では、塩の成分の１つがナノプ
レート被膜または安定化剤と相互作用して被膜を架橋し、被膜の安定性を増加させること
ができる。様々な実施形態では、そのような架橋には、非共有結合（例えば、イオン結合
、疎水性相互作用、水素結合、ならびに、分散引力、双極子－双極子相互作用および双極
子－誘起双極子相互作用を含むファンデルワールス力）ならびに／あるいは、ナノプレー
ト表面、水溶性塩、および／または被膜材料／安定化剤間の共有結合が含まれ得る。一部
の実施形態では、緩衝液中に存在する水溶性塩の存在は、例えば、ゼータ電位および／ま
たはナノプレートの表面の電荷を変更することによって、安定化剤または被膜材料とナノ
プレート表面との結合親和性を変化させる。その他の実施形態では、緩衝液中に存在する
水溶性塩は、共有もしくは非共有結合によって安定化剤または被膜材料とそれ自体との結
合親和性を変化させる。一部の実施形態では、水溶性塩の存在は、安定化剤との会合で粒
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子表面に物理吸着するようになることによって安定化剤と粒子の表面との結合を媒介する
。さらなる実施形態では、水溶性塩は、安定化剤または被膜材料の単位と会合すること、
および被膜材料がナノプレート表面の上または周囲に整列するために必要な自由エネルギ
ーを低下させることによって、ポリマーとそれ自体との結合を媒介する。一実施形態では
、ナノプレート被膜はポリマーであり、架橋は、ナノプレートの全部または一部を取り囲
む粘弾性ゲルを生成する。その他の実施形態では、安定化剤は、水溶性塩を含有する緩衝
液と混合され、安定化剤と水溶性塩の一成分の両方は、ナノプレートの表面に結合する。
一実施形態では、ポリビニルアルコールまたはポリビニルピロリドンなどのポリビニル系
ポリマーは、ホウ酸ナトリウムなどのホウ酸塩と混合される。ポリビニルアルコールおよ
びホウ酸塩は、水素結合を介して複合体化してゲルを形成することができる（Ｓｃｈｕｌ
ｔｚ　１９６９）。一実施形態では、図６および図７は、ナノ粒子の形状を保存するため
に濃縮の前にポリビニルアルコールおよびホウ酸ナトリウムで銀ナノプレートを安定化さ
せる効果を示す。
【００６５】
表面の安定化
　様々な実施形態では、安定化剤は、銀ナノプレート溶液に添加される固体もしくは液体
製剤であり得る。安定化剤は、銀ナノプレートの表面に対して親和性を有し、広い範囲の
相対濃度でプレート表面と会合する能力をもつ。一部の実施形態では、銀ナノプレート上
の結合分子は、安定化剤によって置き換えられる。あるいは、安定化剤、例えばポリマー
などは、ナノプレートの表面に存在する銀原子に共有結合している。ポリマー被膜は、銀
ナノプレートの外面の全部または一部に及んでよい。例えば、銀ナノプレートの外面の少
なくとも５％、１０％、１５％、２０％、２５％、５０％、７５％、８０％、９０％、９
５％、９９％、９９．９％、または９９．９％以上が、１種類のポリマーまたは複数の異
なるポリマー種で被覆される。一実施形態では、安定化剤は銀ナノプレートの形成の前に
添加されるが、別の実施形態では、安定化種は、銀ナノプレートの合成の後に添加される
。従って、ポリマーで被覆された銀ナノプレートを含有する組成物が提供され、これらの
組成物を含有する溶液は、１０ｃｍ-1以下の光学濃度を有してよい。あるいは、そのよう
な溶液は、ポリマーで被覆された銀ナノプレートおよび１０ｃｍ-1よりも高い光学濃度を
有する；これらの溶液は、濃縮することによるか、またはそれよりも希薄な溶液中に存在
するポリマーで被覆された銀ナノプレートを精製することによって達成することができる
。一部の実施形態では、安定剤を調製されたままの銀ナノプレート溶液に添加する。その
他の実施形態では、ナノプレートの溶液を洗浄するか、またはそうでなければ残留する反
応体を除去する。一部の実施形態では、懸濁溶液は、安定化剤が添加される前に、例えば
、ナノプレートを洗浄するため、または溶液のｐＨを変えるために、１または複数の溶液
と１または複数回交換される。また、１またはそれ以上の容器の中に、１０ｃｍ-1よりも
高い光学濃度を有する溶液中のナノプレートと、ナノプレートを金属酸化物のシェル（ま
たは被膜）で被覆するのに適した金属酸化物含有溶液または金属酸化物前駆体含有溶液と
を含有するキットも提供される。好ましくは、容器はその取扱説明書とともに提供される
。一部の実施形態では、キットは、ポリビニルポリマーを含有する被膜を有するナノプレ
ートを含有する。その他の実施形態では、ポリビニルポリマーは、ホウ酸塩を含有する。
安定剤被膜を有するナノプレートは、本明細書に記載されるか、またはそうでなければ当
技術分野で公知の通り、例えば粒子分析装置または発光検出器、例えばＮＭＲ、フーリエ
変換分光法、質量分析、または同様のアッセイなどによって、特徴づけられる。
【００６６】
　安定化剤が添加されれば、安定剤と銀ナノプレートの混合物は、加熱、煮沸、煮沸還流
、回転蒸発、真空、撹拌、磁気撹拌子による撹拌、オーバーヘッドミキサーによる撹拌、
ホモジナイザーによる撹拌、振盪、微小流動化、冷蔵、および凍結を含む、多数の異なる
プロセスを受けることができる。
【００６７】
洗浄および濃縮
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　一実施形態では、安定化工程が完了した後、銀ナノプレートを洗浄して、残留する反応
体を除去するかまたは溶液を別の溶液と交換することができる。溶液の交換は、透析、遠
心分離、濾過、または接線流濾過（クロスフロー濾過としても公知）を用いて達成するこ
とができる。様々な実施形態では、サンプル内で交換される洗浄量（ｗａｓｈ　ｖｏｌｕ
ｍｅ）の数は、０、１、２、３、４、５、１および５、５～１０、１０～２０、または２
０以上の洗浄量である。
【００６８】
　１０ｃｍ-1よりも高い光学濃度（例えば、１１～５０００ｃｍ-1、１５～２０００ｃｍ
-1、２０～１０００ｃｍ-1、８０～１５０ｃｍ-1、９０～１１０ｃｍ-1、９００～１１０
０ｃｍ-1、１００ｃｍ-1、１０００ｃｍ-1またはそれ以上）をもつナノ粒子溶液は、遠心
分離、蒸発、濾過、透析または接線流濾過を用いて調製され得る。本発明の一実施形態は
、銀ナノプレート溶液を濃縮するプロセスとして接線流濾過を利用する。利用される濾過
膜は、多様な材料から形成されてよい。様々な実施形態では、関心対象の特定の濾過膜材
料としては、セルロースエステル、ポリスルホン、およびポリエーテルスルホンを挙げる
ことができる。様々な実施形態では、利用される濾過膜は、約１０ｋＤ未満、１０ｋＤ～
５００ｋＤの間、または約５００ｋＤ超の分子量カットオフをもつ細孔、および／または
約０．０５μｍ未満、０．０５μｍ～０．５μｍの間、または約０．５μｍ超の孔径を有
してよい。様々な実施形態では、利用される濾過膜は、１０ｋＤ～１００ｋＤの間、１０
ｋＤ～５００ｋＤの間、２０ｋＤ～５００ｋＤの間、２０ｋＤ～２５０ｋＤの間の分子量
カットオフをもつ細孔、および／または０．０２μｍ～０．１μｍの間、０．０５μｍ～
０．２μｍの間、０．０５μｍ～０．５μｍの間、０．１０μｍ～０．２μｍの間、０．
１μｍ～０．５μｍの間の孔径を有してよい。また、接線流濾過を利用して、銀ナノプレ
ートが分散している溶媒を変えることもできる。様々な実施形態では、関心対象の特定の
溶媒としては、水およびアルコール（例えば、ｔ－ブタノール、エタノール、およびイソ
プロピルアルコール）、ならびにその他の極性もしくは非極性溶媒が挙げられる。そのう
え、接線流濾過を利用して残留化学物質を除去することができる。図８は、９３０ｃｍ-1

のピーク吸光度に濃縮されたナノプレートの溶液の実施形態を示す。
【００６９】
　様々な実施形態では、銀ナノプレート溶液の濃度を増加させて、約５ｃｍ-1よりも高い
、約１０ｃｍ-1よりも高い、約５０ｃｍ-1よりも高い、約７５ｃｍ-1よりも高い、約１０
０ｃｍ-1よりも高い、約５００ｃｍ-1よりも高い、および／または約１０００ｃｍ-1より
も高い光学濃度をもつ最終溶液を生成する。様々な実施形態では、銀ナノプレート溶液の
濃度を増加させて、１０ｃｍ-1～１００ｃｍ-1の間、３０ｃｍ-1～３００ｃｍ-1の間、５
０ｃｍ-1～５００ｃｍ-1の間、１００ｃｍ-1～１０００ｃｍ-1の間、３００ｃｍ-1～３０
００ｃｍ-1の間、または５００ｃｍ-1～５０００ｃｍ-1の間の光学濃度をもつ最終溶液を
生成する。本発明の一実施形態は、銀ナノプレート溶液濃度は、１ミリリットルあたり、
１０6、１０7、１０8、１０9、１０10、１０11、１０12または１０13個を超える粒子に増
加される。様々な実施形態では、銀ナノプレート溶液濃度は、１ミリリットルあたり、１
０6～１０13の間、１０7～１０13の間、１０8～１０13の間、１０9～１０13の間、１０10

～１０13の間、１０11～１０13の間、または１０12～１０13の間の粒子に増加される。様
々な実施形態では、銀濃度は、０．１、１．０、２、４、５、７、８、９、および／また
は１０ｍｇ／ｍＬよりも高い。様々な実施形態では、銀濃度は、０．１～１．０、０．３
～３．０、０．５～５．０、１．０～１０．０、３．０～３０．０、５．０～５０．０、
１０．０～２００．０、１．０～２００．０、１．０～５００．０、または１０．０～５
００．０ｍｇ／ｍＬの間である。
【００７０】
シリカ被膜およびシェリング
　一実施形態では、濃縮された銀ナノプレートは、シリカのシェルで封入されている。被
膜は、銀ナノプレートの外面の全部または一部に及んでよい。例えば、銀ナノプレートの
外面の少なくとも５％、１０％、１５％、２０％、２５％、５０％、７５％、８０％、９
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０％、９５％、９９％、９９．９％、または９９．９％以上がシリカで被覆されている。
濃縮されたプレートは、アルコール（例えば、エタノールまたはイソプロパノール）と混
合することができる。一実施形態では、アミノシランまたはメルカプトシランを溶液に添
加して、シラン分子をナノプレートの表面に結合させる。シラン分子のナノプレートの表
面への結合は、ナノプレート上の表面被膜に特有である。処理中にナノプレートを安定化
させる一部のナノ粒子の被膜は、シリカシェルの形成と両立しない。一実施形態では、ナ
ノプレートの表面は、溶液中のシラン分子に親和性を有する分子で被覆される。一実施形
態では、ポリビニルアルコールまたはポリビニルピロリドンなどのポリビニル系ポリマー
は、シラン分子の添加の前にナノプレートの表面に結合している。その他の実施形態では
、ポリビニル系ポリマー表面は、シラン分子の添加の前に、緩衝液中に存在する水溶性塩
（例えば、１または複数の硫酸塩、炭酸塩、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜
硫酸塩、酢酸塩、および硝酸塩）と複合化している。その他の実施形態では、メルカプト
ヘキサデカン酸、メルカプトウンデカン酸、またはその他のチオール含有酸は、ナノプレ
ートの表面に結合している。ナノプレートの表面に結合している初期シランが存在するな
らば、さらなるシランを塩基の存在下で溶液に添加してシリカシェルを形成することがで
きる。一実施形態では、シリカシェルで被覆したナノプレートを水に移し、接線流濾過な
どの濃縮方法を用いて濃縮することができる。もう一つの実施形態では、シリカシェルは
、塩化アルミニウムなどのアルミニウム塩、ポリビニルピロリドンなどの安定化ポリマー
、または炭酸水素塩などの緩衝液の溶液と混合される。
【００７１】
　本発明の目的は、シリカシェルで被覆された銀ナノプレートの濃縮溶液を含む溶液を調
製することである。一実施形態では、１ｃｍの経路長のキュベットで測定される溶液のピ
ーク光学濃度は、１０、２０、５０、１００、５００、または１０００を上回る。様々な
実施形態では、１ｃｍの経路長のキュベットで測定される溶液のピーク光学濃度は、１０
～１００の間、２０～２００の間、３０～３００の間、５０～５００の間、１００～１０
００の間、２００～１０００の間、３００～１０００の間、５００～１０００の間、およ
び／または２００～２０００の間、およびそれらの中の任意の組合せである。もう一つの
実施形態では、銀濃度は、０．１ｍｇ／ｍＬを上回る、１ｍｇ／ｍＬまたは１０ｍｇ／ｍ
Ｌを上回る。いくつかの実施形態では、銀濃度は、０．１～１．０の間、０．３～３．０
の間、０．５～５．０の間、１．０～１０．０の間、３．０～３０．０の間、５．０～５
０．０の間、１０．０～２００．０の間、１．０～２００．０の間、１．０～５００．０
の間、および／または１０．０～５００．０ｍｇ／ｍＬの間、およびそれらの中の任意の
組合せである。一実施形態では、シリカシェルの厚さは、２～１００ｎｍの間であり、別
の実施形態では、５～５０ｎｍの間である。様々な実施形態では、シリカシェルの厚さは
、３～２０ｎｍの間、５～２０ｎｍの間、１０～２０ｎｍの間、１０～５０ｎｍの間、１
０～１００ｎｍの間、１～１０ｎｍの間、３～３０ｎｍの間、５～５０ｎｍの間、および
／または５～２００ｎｍの間、ならびにそれらの中の任意の組合せである。シリカシェル
は、限定されるものではないが、アミノプロピルトリエトキシシラン、メルカプトプロピ
ルトリエトキシシランおよびテトラエチルオルトシリケートを含む、シランの混合物から
調製されることができる。シリカシェルは、窒素原子または硫黄原子を含有することがで
きる。シリカシェルは、アミン部分またはメルカプト部分を含有することができる。シリ
カシェルは、アルミニウム原子またはナトリウム原子を含有することができる。
【００７２】
　もう一つの実施形態では、溶液は緩衝液を含有し、それには、水溶性塩（例えば、１ま
たは複数の硫酸塩、炭酸塩、クロム酸塩、ホウ酸塩、リン酸塩、および亜硫酸塩、酢酸塩
、および硝酸塩）が、０．１ｍＭ、１．０ｍＭまたは１０．０ｍＭよりも高い濃度で含ま
れる。様々な実施形態では、水溶性塩の濃度は、０．１ｍＭ～１ｍＭ、０．３ｍＭ～３ｍ
Ｍ、０．５ｍＭ～５ｍＭ、１ｍＭ～１０ｍＭ、１ｍＭ～３０ｍＭ、１ｍＭ～５０ｍＭ、１
ｍＭ～１０００ｍＭ、およびそれらの中の任意の組合せであってよい。溶液は、５００ｎ
ｍ～１５００ｎｍの間、５００ｎｍ～１２００ｎｍ、５００ｎｍ～１０００ｎｍ、６００
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ｎｍ～１２００ｎｍ、７００ｎｍ～１２００ｎｍ、７００ｎｍ～１５００ｎｍ、７００ｎ
ｍ～９００ｎｍ、および／または９００～１１００ｎｍ、およびそれらの中の任意の組合
せのピーク吸収波長を有し得る。
【００７３】
　貯蔵
　様々な実施形態では、濃縮された粒子は、－１０、０、４、６、１０、または２０℃よ
りも低い温度で貯蔵される。一実施形態では、粒子は凍結され、真空乾燥される。一実施
形態では、粒子はフリーズドライされる。一実施形態では、粒子は超臨界乾燥される。一
実施形態では、さらなる安定剤またはその他の抗凍結剤を、粒子が熱乾燥されるかまたは
フリーズドライされる前に溶液に添加する。
【００７４】
　複合材料
　本発明の一実施形態では、銀ナノプレートの高光学濃度溶液は、基板と会合する。様々
な実施形態では、基板の例としては、繊維、布地、メッシュ、包帯、ソックス、ラップ、
その他の衣料品、スポンジ、高多孔性基板、１ミクロンよりも大きいエッジ長さをもつ粒
子、ビーズ、毛髪、皮膚、紙、吸収性ポリマー、発泡体、木材、コルク、スライド、粗面
、生体適合性基板、フィルタ、または医療用インプラントが挙げられる。様々な実施形態
では、少なくとも１ｍｇ／ｍＬ、１０ｍｇ／ｍＬ、および／または１００ｍｇ／ｍＬの濃
度の銀ナノプレートの溶液は、基板とともにインキュベートされる。いくつかの実施形態
では、基板とともにインキュベートされる銀ナノプレート濃度は、０．１～１．０、０．
３～３．０、０．５～５．０、１．０～１０．０、３．０～３０．０、５．０～５０．０
、１０．０～２０．０、５．０～５０．０、３．０～５０．０、１．０～１００．０ｍｇ
／ｍＬ、１０．０～１００．０、２０．０～１００．０、３０．０～１００．０ｍｇ／ｍ
Ｌの間である。もう一つの実施形態では、基板とともにインキュベートされる銀ナノプレ
ートの溶液は、１ミリリットルあたり、１０6～１０13の間、１０7～１０13の間、１０8

～１０13の間、１０9～１０13の間、１０10～１０13の間、１０11～１０13の間、１０12

～１０13の間、または１０13以上の粒子である。もう一つの実施形態では、銀ナノプレー
トは、基板とともにインキュベートする前に、少なくとも１０、２０、５０、１００、３
００、５００、１０００および／または２０００ｃｍ-1の光学濃度で調製される。様々な
実施形態では、銀ナノプレートは、１０～１００の間、２０～２００の間、３０～３００
の間、５０～５００の間、１００～１０００の間、２００～１０００の間、３００～１０
００の間、５００～１０００の間、または２００～２０００の間の光学濃度で調製される
。もう一つの実施形態では、基板は、ナノプレートと基板との結合を増加させるために化
学処理される。例えば、基板は、正または負に帯電した表面をもたらす分子によって官能
化され得る。もう一つの実施形態では、インキュベーション溶液のｐＨは、結合を最適化
するために選択される。もう一つの実施形態では、銀ナノプレートは、基板の少なくとも
５％、１０％、２０％、３０％、５０％または７５％を覆う。様々な実施形態では、銀ナ
ノプレートは、基板の５％～１０％の間、１０％～１００％の間、１０％～５０％の間、
５０％～１００％の間、３０％～１００％の間、３０％～７０％の間、４０％～８０％の
間、５０％～９０％の間、６０％～１００％の間、７０％～１００％の間、８０％～１０
０％の間、９０％～１００％の間、０％～５％の間、０％～１０％の間、０％～２０％の
間、０％～３０％の間、または０％～５０％の間を覆う。もう一つの実施形態では、その
他の溶媒または化学物質がインキュベーション溶液に添加される。もう一つの実施形態で
は、生物学的リンカー（例えば、抗体、ペプチド、ＤＮＡ）を用いて、高光学濃度の銀ナ
ノプレートと基板の表面とを結合する。一実施形態では、インキュベーションは、１分未
満、５分、２０分、６０分、または１２０分の間である。様々な実施形態では、インキュ
ベーションは、０～１分の間、１分～１２０分の間、５分～１２０分の間、２０分～１２
０分の間、６０分～１２０分の間、５分～６０分の間、１０分～６０分の間、２０分～６
０分の間、０分～１０分の間、０分～２０分の間、または０分～５分の間である。
【００７５】
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　一実施形態では、基板は、インキュベーション溶液から分離され、乾燥される。基板は
、空気乾燥、熱乾燥、凍結乾燥、または超臨界乾燥を用いて乾燥することができる。もう
一つの実施形態では、乾燥した基板を、基板を別の材料に浸漬するか、基板に別の材料を
塗るか、または基板を気相中にある別の材料に露出させることによってさらに処理するこ
とができる。
【００７６】
　本発明のその他の実施形態は、本明細書に開示される本発明の明細および実践を考慮す
れば当業者に明らかである。明細および例は、本発明の特定の実施形態を開示しているだ
けとみなされることが意図され、本発明の真の範囲および精神は以下の特許請求の範囲に
示される。
【００７７】
　本明細書に記載される主題は、その精神または本質的な特徴から逸脱することなく、そ
の他の特定の形態で具体化されてよい。そのため、前述の実施形態は、全ての点で制限的
であるよりは説明的であるとみなされる。実施形態は様々な変更および代替形態に影響さ
れやすいが、その具体例がこれらの図面に示され、本明細書において詳細に記載されてい
る。しかし、本発明が開示される特定の形態または方法に制限されるものでなく、それと
は反対に、本発明は、記載される様々な実施形態および添付される特許請求の範囲の精神
および範囲内の全ての修正形、同等物、および代替形態を網羅することは当然理解される
。本明細書に開示されるいずれの方法も、列挙される順序で実施される必要はない。
【００７８】
　本明細書に開示される方法には、開業医のとる特定の行動が含まれる；しかし、それら
には明示的にまたは暗に、それらの行動の第三者の指示も含まれ得る。例えば、「皮膚組
織の標的領域を同定する」のような行動には、「皮膚組織の標的領域の同定を指示する」
が含まれる。
【００７９】
　本明細書に開示される範囲はまた、ありとあらゆる重複、下位範囲、およびそれらの組
合せを包含する。「最大」、「少なくとも」、「より大きい」、「未満」、「の間」、お
よび同類のものなどの語には、列挙される数字が含まれる。「約」または「およそ」また
は「実質的に」などの用語に先行される数字には、列挙される数字が含まれる。例えば、
「約３分」には、「３分」が含まれる。用語「およそ」、「約」および／または「実質的
に」は、本明細書において、なお所望の機能を実行するかまたは所望の結果を達成する、
述べられた量または特徴に近い量または特徴を表す。例えば、用語「およそ」、「約」、
および「実質的に」は、述べられた量または特徴の１０％未満内、５％未満内、１％未満
内、０．１％未満内、および０．０１％未満内の量をさしてよい。
【実施例】
【００８０】
　下の具体例の説明は、説明のためだけのものであって、本明細書に開示される本発明の
範囲を限定するものではない。
【００８１】
実施例１：銀ナノプレート
　銀ナノプレートを、水性条件下、三塩基性クエン酸ナトリウムおよびポリスチレンスル
ホン酸ナトリウムの存在下で、硝酸銀を水素化ホウ素ナトリウムで還元することによって
調製した銀シードを用いて合成した。銀シードの調製：２１．３ｍＬの２．５ｍＭ三塩基
性クエン酸ナトリウム水溶液を、磁気撹拌下で混合させた。１ｍＬの２ｇ／Ｌポリスチレ
ンスルホン酸ナトリウム（ＰＳＳＳ）溶液を次に別々のビーカーで調製した。次に、２１
．３ｍＬの０．５ｍＭ硝酸銀溶液を、該塩を水に溶解することによって調製した。上記溶
液が調製されれば、１．３３ｍＬの０．５ｍＭ水素化ホウ素ナトリウム溶液を４℃の水中
で調製した。次に、ホウ化水素およびＰＳＳＳ溶液を、該クエン酸塩を含有するビーカー
に添加し、混合させた。次に、蠕動ポンプを１００ｍＬ／分の速度で用いて、硝酸銀溶液
を該クエン酸塩溶液の中に注ぎ込んだ。次に、このシード溶液を室温で一晩撹拌させた。
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１５３０ｍＬのミリＱ水を３５ｍＬの１０ｍＭアスコルビン酸溶液と混合することによっ
て、銀ナノプレートを調製した。溶液が十分に混合されれば、調製した銀シードを反応器
に添加した。３５３ｍＬの２ｍＭ硝酸銀溶液を１００ｍＬ／分の速度で反応器の中に注ぎ
込んだ。反応物を２時間混合した。ＴＥＭ分析は、７０％を超える粒子がナノプレートで
あることを示した。溶液の光学濃度は２．８ｃｍ-1であった。
【００８２】
実施例２：濃縮された銀ナノプレート
　約５ｃｍ-1のピーク光学濃度をもつ、１５Ｌの銀ナノプレートを、３．５ｇのポリビニ
ルアルコール（ＰＶＡ）およびホウ酸ナトリウムと混合し、３１００ｃｍ2の表面積をも
つ５００ｋＤポリスルホン接線流膜を用いて接線流濾過を用いて濃縮した。溶液を約９０
分間濃縮し、最終溶液体積は、１５Ｌから０．５Ｌに減少した。銀ナノプレート溶液の光
学濃度を約１５０ｃｍ-1に増加させた。従って、一実施形態によれば、銀ナノプレート溶
液を５ｃｍ-1から１５０ｃｍ-1に増加させるための方法（例えば、ざっと３０倍の光学濃
度の増加）は、ＰＶＡおよびホウ酸ナトリウムを銀ナノプレートに添加する工程、および
溶液を接線流濾過で濃縮する工程を含む。
【００８３】
実施例３：濃縮された銀ナノプレート
　銀ナノプレートを濃縮する一例では、約４ｃｍ-1のピーク光学濃度をもつ１．２Ｌの銀
ナノプレートを、４Ｌの無水エタノールおよび約４９ｍＬの水酸化アンモニウム溶液と混
合した。０．６ｍＬの希釈したアミノプロピルトリエトキシシラン（ＡＰＴＥＳ）を溶液
に添加した。１５分のインキュベーションの後、６．５ｍＬのテトラエチルオルトケイ酸
塩（ＴＥＯＳ）溶液を添加した。２４時間後、１Ｌの溶液を、１０５０ｃｍ2の表面積を
もつ５００ｋＤポリスルホン接線流膜を用いて濃縮した。最終溶液量は１５０ｍＬに減少
し、銀ナノ粒子溶液の光学濃度を約４０ｃｍ-1に増加させた。従って、一実施形態によれ
ば、銀ナノプレート溶液を４ｃｍ-1から４０ｃｍ-1まで増加させるための方法（例えば、
ざっと１０倍の光学濃度の増加）は、無水エタノール、水酸化アンモニウム溶液、アミノ
プロピルトリエトキシシラン（ＡＰＴＥＳ）、およびテトラエチルオルトケイ酸塩（ＴＥ
ＯＳ）を銀ナノプレートに添加する工程、および溶液を接線流濾過で濃縮する工程を含む
。
【００８４】
実施例４：シリカシェルを含むナノプレート
　シリカシェルを、８００ｎｍ共鳴（エッジ長さ約７５ｎｍ）ポリビニルピロリドン（Ｐ
ＶＰ）でキャップした銀ナノプレートの表面で成長させた。２ｍｇ／ｍＬ（Ｏ．Ｄ．２０
ｃｍ-1）の濃度の８００ｎｍ共鳴ＰＶＰでキャップされた銀ナノプレートの溶液４００ｍ
Ｌを、２．３Ｌの試薬等級エタノールおよび１９０ｍＬのミリＱ水に一定撹拌下で添加し
た。４．３ｍＬの希釈したアミノプロピルトリエトキシシラン（４．０８５ｍＬイソプロ
パノール中２１５ｕＬ　ＡＰＴＥＳ）を次に溶液に添加し、その直後に４４ｍＬの３０％
水酸化アンモニウムを添加した。１５分のインキュベーションの後、３１ｍＬの希釈した
テトラエチルオルトケイ酸塩（２９．４５ｍＬイソプロパノール中１．５５ｍＬ　ＴＥＯ
Ｓ）を溶液に添加した。次に、溶液を一晩撹拌させた。次に、ナノプレートをＵｌｔｒａ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅで１７０００ＲＣＦで１５分間遠心し、ミリＱ水中に毎回再構成し
て２回繰り返した。シリカシェルの厚さは１５ｎｍであった。濃縮された材料の光学濃度
は２０４０ｃｍ-1であった。
【００８５】
実施例５
　ポリビニルアルコールおよびホウ酸ナトリウムで安定化された、濃縮された銀ナノプレ
ートの４０Ｏ．Ｄ．溶液の溶液４０ｍＬを、３０００ＲＣＦで３０分間回転させた。上清
を除去し、浴超音波処理によってペレットを再分散させた。濃縮された銀ナノプレートは
、図８に示されるように９００Ｏ．Ｄ．よりも高い光学濃度を有した。
【００８６】
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実施例６：基板上の濃縮されたナノプレート
　１０００Ｏ．Ｄ．銀ナノプレートの溶液５ｍＬを、吸収性の布の３”ｘ３”切片（Ａｂ
ｓｏｒｂｅｒ　Ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ　Ｄｒｙｉｎｇ　Ｃｈａｍｏｉｓ、Ｃｌｅａｎ　Ｔｏ
ｏｌｓ）に添加した。添加後、基板を風乾させた。乾燥すると、銀ナノプレートは、吸収
性の布の表面に結合し、その後に布が湿り、圧力を印加することによって水を除去したと
きに放出されなかった。
【００８７】
　上記の参照文献の各々は、参照によりその全文が組み込まれる。

【図１】 【図２】
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