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＜概要＞ 

豊橋技術科学大学は東北大学と共同で、人工脂質二重膜へのプロテオリポソームの融合

過程とそのしくみを明らかにしました。また、細胞膜成分を全て含む領域が、人工膜から

独立した「島」として存在する様子を初めて見出しました。これらの知見は、重要な創薬

ターゲットである膜タンパク質の働きを理解し、そのための実験手法を開発することにつ

ながります。この研究成果は 2017 年 12 月 20 日 Scientific Reports 上で発表されました。 

 

＜詳細＞ 

生命活動に必要な物質・情報・エネルギーの細胞内外でのやり取りは全て、細胞膜に存

在する膜タンパク質と脂質を通して行われています。これらは神経伝達や代謝などに深く

関わることから、生物学・医療・創薬分野での重要な研究対象です。膜タンパク質と脂質

を含む細胞膜の成分は、培養細胞から取得するのが一般的で、取得したタンパク質を含む

脂質二重膜の球状構造体がプロテオリポソームです。 

 

 膜タンパク質は脂質二重膜内に存在することで正しい構造と機能を保つため、膜タンパ

ク質の働きを損なわずに計測するには人工的に作製した脂質二重膜が用いられます。細胞

膜の環境を保ちつつ、プロテオリポソームを人工脂質二重膜に融合させる必要があります

が、そのための実験条件は経験的な積み重ねで得られてきました。 

 

豊橋技術科学大学の手老龍吾准教授と東北大学の共同研究グループは、培養細胞から取

得したプロテオリポソームが人工脂質二重膜に融合する過程をその場観察することで、人

工脂質二重膜中に細胞膜成分で出来た「島」が成長することを初めて見出しました。さら

に、人工脂質二重膜とプロテオリポソームは混ざり合わず、細胞膜内の膜タンパク質や脂

質は人工脂質膜から分離して存在することが分かりました。この「島」の大きさと分布は、

プロテオリポソームを取得する細胞の種類に依存することが分かりました。また、研究グ

ループは人工脂質二重膜内に存在する微小ドメイン(特定の組成の脂質が集合した領域)が、

プロテオリポソームの融合を起こす特別な場所として働いていることを明らかにしました。 

 

手老龍吾准教授は「蛍光標識した明るい人工脂質二重膜の海の中に、真っ黒な細胞膜成

分の島が広がっていく様子を見た時は、とても驚きました。この研究で人工脂質二重膜を
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作るために使ったフォスファチジルコリン(phosphatidylcholine)、フォスファチジルエタノ

ールアミン(phosphatidylethanolamine)、コレステロールは、細胞膜内にも主要な成分とし

て含まれています。プロテオリポソームにもこれらの脂質は含まれているはずなのに、な

ぜ両者が混じり合わないのか、とても不思議です。細胞膜内の成分が周囲と混ざって分散

せずに、集まっているということはとても貴重な情報です。例えば細胞膜内の複数のタン

パク質や脂質が協働する現象も、この実験手法を用いて調べられるということです。」と

話しています。 

 

共同研究者である東北大学の平野愛弓教授は、「私達がイオンチャネルの研究を行う上

で、プロテオリポソームが人工脂質二重膜に融合するかどうかは計測の成功率に一番強く

関わる要因です。これまでは細胞や膜タンパク質の種類を変えるたびに手探りで実験条件

を探していました。この研究で膜融合の過程としくみが明らかになったことで、実験の効

率を大きく向上させることにも繋がります。」と話しています。 

 

本研究成果によって解明されたプロテオリポソームの融合過程とそのしくみが、創薬タ

ーゲットとして重要なイオンチャネルや膜タンパク質の研究を加速させると研究グループ

は信じています。さらに、細胞膜成分で作られた「島」は、複数のタンパク質や脂質が関

わる複雑な生体反応を理解したり、高効率な膜タンパク質スクリーニング技術を開発した

りするのに役立つと期待されます。 

 

ファンディングエージェンシー： 

本研究は、科学技術振興機構(JST), CREST, JPMJCR14F3、日本学術振興会(JSPS)科研費

JP15H03768, JP15H00893, JP15H03822、JST, A-STEP、光科学技術研究振興財団からの

支援を受けて行われました。 

 

図１：プロテオリポソームの融合により、人工脂質二重膜(明領域)内に細胞膜成分の島(暗

領域)が広がる様子。Sci. Rep. 7 (2017) 17905; doi: 10.1038/s41598-017-18242-9. 

 



 

 

図２：平坦な人工脂質二重膜に存在する、細胞膜成分からなる領域の原子間力顕微鏡像。 

 

 

 

図３：プロテオリポソームが人工脂質二重膜に融合して細胞膜成分の島が形成される。 
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