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【研究目的】 

脂質分子は生体内で重要な役割を担って

おり，生物学/診断において，その分離分析

は重要な項目の一つとなっている．“脂質分

子”とひとくくりにしても，構造が多様であ

り，体内には何万種も存在していると予想さ

れている．このため，脂質の分離分析には「究

極的には 1 分子レベルで，構造がわずかに異

なる分子であっても分離が可能」/「1 分子

レベルでの構造解析」が可能な原理が要求さ

れる．しかし，現行法のクロマトグラフィー

(LC)/質量分析(MS)では，分離/分析不可能な

分子が多く存在するうえ，リピドミクスで要

求される濃度域の定量は困難であり，“脂質分子の機能を網羅的に解析するリピドミクス”の発展

の障壁となっている． 

申請者は，微小空間内の特性と電気泳動法を駆使した生体分子の分離法と，脂質ナノ膜場の特性

を活用した分離法の研究を推進している．そこで，この実績・技術とナノ電極による単一分子解

析の融合により，リピドミクス研究を加速させる『単一脂質分子の分離分析法』の確立を目的と

する． 

 

(1) 単一細胞の分離同定を指向した単一細胞の膜特性解析法に関する研究 

昨年度までに，一般的な顕微鏡システムで，平面二分子膜の相状態を解析可能とすることに成功

した(図 2)．今年度は，単一細胞の分離同定，そして，細胞からの脂質分子の抽出を可能とする手

法の確立を目指した．この際，単一細胞の分離同定に関しては，腫瘍細胞と正常細胞で異なる物

性をダイナミックな環境下で同定可能とすることを目指した．図 2 はモデル細胞である giant 

unilamellar vesicle (GUVs)を用いて研究を実施したものである．その結果，子ベシクルおよび親ベ

シクルの分離後，それぞれの膜特性の解析を達成するに至った．今後は，本技術を，実細胞にお

いて適用し，細胞種の同定分離へと展開していく予定である． 
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(2)単一細胞からの分子抽出に関する研究 

 細胞からの脂質抽出を行う際には，まず，

細胞を溶解後，脂質分子のみを抽出する必

要がある．この際，従来法では，有毒な試

薬を用いるうえ，振盪などの操作が必要で

ある．そこで，今年度は，昨年に見出した

エマルジョンを用いて，細胞溶解ならびに

脂質分子の抽出効率を検討した．その結果，

モデル細胞(リポソーム)を用いた検討で

は，リポソームを崩壊させ(図 3)，脂質分

子として抽出可能であることを実証した．

そして，脂質分子の濃縮率は，組成によ

り多少のばらつきはあったが，概ね 1.5 倍

を達成した．今後は，さらに条件検討を

実施し，抽出の効率化(時間，回収率，濃

縮率)を検討していく計画である． 
 

(3)電気化学検出による単一分子検出 

 昨年度まで，ナノ電極検出による単一

分子検出の基礎検討ならびに原理検証

を行った．今年度は，各種リン脂質分

子の単一分子の検出ならびに構造解析

に取り組んだ．その結果，(特許出願の

ため詳細は割愛)各種リン脂質の単一

分子検出ならびに，構造の特定に成功

した(図 4)．さらに，混合物中での単一

分子検出や構造の特定が可能であるこ

とを実証した，そして，昨年度の脂肪

酸分子の測定結果から，単一脂質分子

検出ならびに構造解析において，重要

となる化学構造を明らかにした．その

結果，本手法は，脂質分子において有

用な構造変化を一分子レベルで解析可能であるため，今後は，実細胞から抽出した分子の一分子

検出を検討していく計画である． 
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Fig.2 Fluorescence images and analysis of single 

GUV 

 

Fig. 3 Confirmation of artificial cells dissolution with 

nanoemulsion (A-C). 

 

Fig.4 (A)Single molecular detection by nanopore electrode 

and identification of detected lipid molecules by machine 

learning. 



研究経費（R4年度）の内訳 

備品費 消耗品費 旅費 謝金 その他 合計 

789,861 円 442,367 円 158,030 円 0 円 159,742 円 1,550,000 円 
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