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【緒言】  細胞膜中に内在する膜タンパク質は創薬の主ターゲットである。中でもイオンチャネル

は創薬における副作用評価という観点からも重要なタンパク質であり、イオンチャネルに対する

薬物の作用・副作用が測定可能な high throughputスクリーニング法の確立が望まれている。細胞膜構

造を模した自立型脂質二分子膜にイオンチャネルを包埋し、これを多数個配列させたイオンチャネ

ルアレイは、薬物の高効率かつ高精度なスクリーニング系として期待されるものの、脂質二分子膜の脆弱

性の問題がその発展の障害となってきた。一方我々は、膜形成場となる小孔を、そのエッジ形状が nm オ

ーダーで平滑になるようにシリコン（Si）チップ中に作製することにより、機械的強度の高い二分子膜を形

成できることを報告してきた。1,2,3本研究では、このSiチップに基づき、それらをアレイ状に配列させるため

のアレイチャンバーを設計し、イオンチャネルアレイへの展開について検討したので、ここに報告する。 

【実験】 厚さ 200-240 nmの Si3N4が積層された Si基板に、フォトリソグラフィ及び等方性ウェットエッチン

グ等により微細孔（直径 20-60 μm）を作製した。等方性エッチングにより、微細孔のエッジは nmスケール

で滑らかなテーパーをもった形状となる。次に、このチップを 4×4に配列することで、16個の脂質二分子

膜を同時に形成するための専用チャンバーの設計を試みた。 

【結果・考察】 当研究室では、これまでに 3×3 型のアレイ系の構築に成功してきたが、4必要タンパク質

量が多く、これを単純に拡張することは不可能であった。そこで、必要タンパク質量をできる限り減らした

16 ウェル型構造を設計し、従来の 450～950 L（9 ウェル）から 20～40 L（16 ウェル）にまで減ずることに

成功した。また、最近我々は、イオンチャネルの膜への包埋が遠心力によって促進されることを報告して

いるが、本チャンバーでは、遠心力の負荷も可能となっている。今後の展開として、この測定系に基

づく 96ウェル型イオンチャネルアレイの構築とHigh throughput薬物スクリーニングへの応用が

期待される。 

本研究は、JST- CRESTの助成を受けて実施したものである。 
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