
                         

 

 
 

【研究成果のポイント】 
 ナノメートルサイズのシート上に、酵素と遺伝子を集積化した、集積型遺伝子回路ナノチップを開発 

 1つのナノチップ上で検査と診断、応答物質のその場生産が完結、というコンセプトを試験管内で実証 

 細胞の精密制御を実現する自律医療ロボットへの応用に期待 
 
 
 

 概要 

大阪大学・蛋白質研究所・多田隈尚史助教、原田慶恵教授、

東京大学大学院新領域創成科学研究科上田卓也教授、増渕岳

也大学院生(現：東京大学定量研究所・プロジェクト研究員)、京都

大学・理学部化学科・遠藤政幸准教授、杉山弘教授は、東京大

学大学院薬学系研究科、船津高志教授、飯塚怜助教、早稲田大

学ナノ理工学専攻・庄子習一教授らと、遺伝子回路の集積化に世

界で初めて成功しました。 

遺伝子を狙い通りにオン・オフできれば、医療等に有効であると

期待されます。遺伝子回路は、周囲の環境に応じてどのように遺

伝子をオン・オフするかを記述する技術です。そのため、複雑な遺

伝子回路の設計ができれば、その時々の状況に応じて遺伝子のオ

ン・オフを変えられるので、細胞の運命を精密に制御できると期待

されます。しかし、従来の技術では回路の複雑度に限界がありまし

た。これは、関与する因子(酵素や標的遺伝子)が溶液中を自由に漂いながら反応する従来の技術では、意図しない

反応を完全には防げないという問題がありました(図 1)。本研究では、ナノメートルサイズのシートの上に、関与する因子

を固定化し、シート上で反応が完結するようにしました(ナノチップ)。その結果、様々な種類のナノチップを混ぜ合わせ

るだけで、回路を構築できるようになり、設計自由度が向上しました。 

今回は、試験管内での実証実験ですが、今後、細胞や個体内での検証が期待されます。 

本研究成果は、英国科学誌「Nature Nanotechnology」に、7月24日（火）午前0時（日本時間）に公開されました。 

 

 

 研究の背景 

遺伝子回路は、合理的な設計を通して、遺伝子発現制御※１をプログラム可能であるので、有用です。しかし、従来

の遺伝子回路では、個々の因子が溶液を漂いながら自由に相互作用するので、非特異的相互作用を完全に排除す

ることができず、意図しない反応が起きてしまうという本質的な問題がありました。 

大阪大学 多田隈助教、原田教授、東京大学 上田教授、増渕大学院生(当時)、京都大学 遠藤准教授、杉山

教授らの研究グループでは、ナノメートル精度で分子の空間配置を制御できる DNAナノ構造技術※２を用いて、遺伝子

発現反応に関わる因子を集積化し(図 2)、因子間の距離とそれに伴う衝突頻度を制御することで、転写※３反応(設計

図である DNA から、RNA を合成)の合理設計を実現しました。また、距離による反応制御の手法を応用することで、光

照射による遺伝子回路の書き換えや、様々な物質材料由来のセンサーを用いた多種生物シグナルの検出・演算が

 
図 1：集積化による効果 

 
ナノシート上に集積型遺伝子回路ナノチップを創成 

―細胞を精密に制御し、医療応用に期待― 
 

 



                         

 

可能となり、従来の生物材料のみを用いた遺伝子発現技術※４と比べて設計自由度が向上しました。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 本研究成果が社会に与える影響（本研究成果の意義） 

集積型ナノチップ上には、反応に必要な因子が全て揃っており、検出・演算・出力が 1 チップで完結しています(自

律ナノチップ)。細胞の状況を検査・診断し、その場での応答物質生産が 1チップ上で可能かどうかを試験管内で検証

したところ、人工細胞を対象としたモデル実験に成功しました。今後、細胞や人工細胞の運命制御を通した医療への

展開・貢献が期待されます。 
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本研究成果は、2018 年 7 月 24 日（火）午前 0 時（日本時間）に英国科学誌「Nature Nanotechnology」（オン

ライン）に掲載されました。 
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 用語説明 

※1 遺伝子発現制御 

    設計図(遺伝子)から、どの部品を、いつ、どれ位作るのかを制御すること。 

 

※2 DNA ナノ構造 

    DNA(デオキシリボ核酸)は 4 種類の塩基からできたひも状分子です。この塩基情報を用いて、ひもを上手く折り

たたむとナノメートル(ナノは 10億分の 1)サイズの構造物を作製することができます(DNA折り紙技術。1982年に

米国の Nadrian Seeman によって提唱された技術を、2006 年に米国の Paul W. K. Rothemund が発展させまし

た)。本研究では、幅 90 nm、奥行 60 nm、高さ 2 nm のシート構造を用いました(図 2。高さは DNA１本分の

太さ)。 

 

  図 2：集積型ナノチップ(左：模式図、右:原子間力顕微鏡(AFM)像) 



                         

 

 

※3 転写 

    設計図(DNAでできた遺伝子)から、必要な部分を RNA(リボ核酸)にコピーする操作。 

 

※4 従来の生物材料のみを用いた遺伝子発現技術 

    通常の転写制御では、酵素(鍵)が標的遺伝子(鍵穴)に結合する頻度を、制御因子(レギュレーター)が鍵穴を

整えたり(転写促進)、塞いだり(転写抑制)することで制御します。このため、制御因子も鍵穴に結合できる物質で

ある必要があります。一方、本研究では、キーチェーンや、固定点間距離で転写反応を制御しているので、キー

チェーンの材質として様々な物を利用可能です。より専門的には、転写で用いられる酵素(RNA ポリメラーゼ、以

下 RNAP)は、鍵穴(標的遺伝子。より正確には、プロモーター配列と呼ばれる部分)に結合し、転写反応を開始さ

せます。レギュレーターは、プロモーター配列前後にある制御配列に結合し、RNAP の結合を促進したり阻害した

りします。RNAP は、転写の際に制御配列の上も通過するので、一般的には、制御配列は RNAP が通過できる物

質(この場合は DNA)である必要があります。また、レギュレーターは、一般的には、DNA 結合因子である必要があ

ります。一方で、本研究では、プロモーターとその下流にある遺伝子部分と、転写反応を制御するキーチェーン部

分が分離しており、キーチェーンの材料は、必ずしも RNAP が通過できる物質(DNA)である必要はなく、硬さや実

効長がシグナル認識によって変化するものであれば、どのような物質でも使用可能です。このことによって、様々

なシグナルに反応する材料をセンサーとして用いることが可能となります。本研究では、DNA 結合因子に加え、小

さな RNA、低分子化合物、光(UV光)をシグナルとして用いることができました。 

 

【研究者のコメント】 

 20 世紀に電子回路が大きく発展し、スマホが行き渡り、AI が進化しました。遺伝子回路もより複

雑な処理をより高速に実現できれば、細胞の運命制御を通して、iPS 細胞等の再生医療や、癌の

ような病気の予防等の高度な処理が可能になり、”治療から予防へ”という医療の質的転換を具

現化すると期待されます。 


