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【はじめに】細胞膜に存在するイオンチャネルは、ゲート機構を有し、細胞内外のイオンを選択

的に透過させる機能を持つ。イオンチャネルは、創薬における主ターゲットでもあり、近年は特

に、心筋細胞に存在する hERG チャネルの致死性の薬物副作用の問題から、創薬におけるイオンチ

ャネル電流計測の重要性が高まっている。我々はイオンチャネルを人工脂質二分子膜に包埋した

再構成系に基づく薬物スクリーニング系の開発を目指しており、シリコン(Si)微細加工に基づく

安定な脂質二分子膜の構築や 1,2)、イオンチャネルの膜への包埋促進に 3)ついて報告してきた。今

回は、この膜系を、無細胞合成系を用いて合成した hERG チャネルに展開し、このチャネルに対す

る薬物副作用の定量化を試みたのでここに報告する。 

【実験方法】Si3N4/Si 基板にフォトリソグラフィ及びウェットエッチングにより微細孔を形成し
2)、この微細孔中で脂質二分子膜を形成した。小麦胚芽抽出液を用いて無細胞合成した hERG チャ

ネルを形成した膜中に遠心包埋法によって包埋し、チャネル電流を計測した 3)。副作用薬物を添

加し、hERGチャネルの開口時間に基づいて阻害曲線を作成した。 

【結果と考察】 無細胞 hERG チャネルを人工脂質二分子膜に包埋し、チャネル電流を計測した結

果、13 pS の単一チャネルコンダクタンスが観測された。この値は、細胞由来の hERG チャネルの

コンダクタンス値 3),4)と一致した。観測されたチャネル活性は、副作用薬物であるアステミゾー

ル(1 M)によって抑制された(図)。さらに、アステミゾールによるチャネル活性阻害の濃度依存

性について検討し、50％阻害濃度（IC50）の定量を試

みた。発表では、本法によって得られた IC50と、従来

のパッチクランプ法での報告値との比較を行い、本法

による副作用評価の特徴についても議論する。 

本研究は、JST- CREST（JPMJCR14F3）および JSPS 科研費
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図, 無細胞合成 hERG チャネル電流の例. (a)コン

トロール (b)1 µM アステミゾール添加後 
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