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研究成果の概要 

タンパク質の線維状集合体であるアミロイドは様々な神経変性疾患で見られる。アミロイド形成では、最初

期の核生成が起こりにくい現象であるが、一旦核が生成すると不可逆的にアミロイドが成長する。そのため、

アミロイド核生成メカニズムの解明が疾患発症/抑制の理解につながると考えられる。本研究では、アミロイド

前駆タンパク質によって構成された膜の内オルガネラ（MO）からのアミロイド核生成の定量的解析を目的とす

る。 

 本年度は、昨年度に構築した、マイクロ流体を用いたアミロイド形成観察系をさらに改良した。具体的には、

デバイスの材料の最適化や観察・解析の自動化により、系が平衡に達するまでの長時間観察が可能になっ

た。また、マイクロ流体で形成する水滴サイズを制御することで、MO のサイズを調整できるようになった。その

結果、酵母プリオンタンパク質 Sup35 の MO において、5-10μm の範囲では MO サイズが小さいほど準安定

相の形成が優位になりアミロイド形成の割合が低くなることが分かった。また、この系を用いることでアミロイド

形成阻害剤が MOからの核生成に与える影響を評価できた。これらの結果は、第 84 回分析化学討論会や化

学とマイクロ・ナノシステム学会 第 50回研究会にて報告した。 

 また、マイクロサイズのゲル粒子を使うことでMO同士の合一を抑制し、1μm以下のサイズのMOの観察が

可能になった。この系を利用することで、実際に細胞内で観察されるようなサブミクロンサイズの MO について

も議論が可能になると期待する。 
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