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【はじめに】 

アルツハイマー病(AD)が発症する原因として、アミロイド β タンパク質(Aβ)が脳神経細胞膜

上で凝集、線維伸長し、蓄積していく過程で脳神経細胞が破壊され、発症するという説が有力で

ある [1]。我々は被験者の血中から Aβを検出できる MEMS 集積アレイ化用センサとして、SAM

修飾カンチレバー表面にリポソームをバイオセンシング分子として固定化したAβ検出用カンチ

レバーバイオセンサを開発してきた[2]。Aβ とリポソームの相互作用で発生する表面ストレスに

よるカンチレバーの撓みを NiCr歪ゲージの抵抗変化から検出できる。今回、同センサを AD 患

者の診断へと適応させていくために、ヒト血清中における Aβの検出を目的とした。 

【実験内容と結果】 

血清中におけるAβを検出する際には、血清に含まれる他の

タンパク質との相互作用が殆ど無く、Aβに対する選択性が高

い脂質種分子を選定することが重要である。今回、高感度に

血清中 Aβを検出するために、新たに PBS封入 DMPC/ 

Cholesterol(33 at%)リポソームを調製し、カンチレバーに固定

化後、血清を約8 μL 液滴保持構造に導入し、封止してカンチ

レバーの歪ゲージ抵抗の経時測定を行った。Fig. 1に測定開始

から10時間後の抵抗変化率の結果を示す。同結果にて

DMPC/Cholesterolリポソームと血清中タンパク質との相互作

用は殆ど生じておらず、DPPCリポソームの場合とほぼ同様に

5 ppm程度の抵抗変化に留まっている。DPPCリポソームを用

いた血清中Aβ測定に以前成功していることから [3]、

DMPC/Cholesterolリポソームでも同様に血清中Aβを検出でき

る可能性が高いと推定できる。そこでDMPC/Cholesterolリポ

ソームをカンチレバー上に固定化し、ヒト血清中Aβ(1-40)溶

液(濃度1 μM)を調製して液滴保持構造に導入し、経時測定を

行った結果をFig. 2に示す。結果から測定開始から9-10時間ま

で200 ppm程度まで抵抗が上昇し、さらにその後、変化が大き

くなり、測定開始から20時間後には700 ppm程度まで抵抗が上

昇した。以上の結果から、従来のDPPCを用いた結果[3]よりも

10倍程度の抵抗変化の上昇がみられた。また本センサを使用

することにより、AD患者の血中濃度と同程度のAβ濃度[4]を

血清中から検出できる可能性が示唆された。 
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Fig. 1: Resistance change rate of the 

cantilever sensor immobilized with 

liposomes of DMPC/ cholesterol and 

DPPC in serum. 

 
Fig. 2: Resistance change rate of the 

cantilever sensor immobilized with 

liposome of DMPC/cholesterol after 

adding 1 μM Aβ（1-40）in serum. 
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