
Fig. 1. Top view of abnormal αSyn 
aggregation in human patient. 

リン脂質リポソーム固定化カンチレバーセンサによる 

パーキンソン病原因物質αシヌクレインの検出 
A detection of α-Synuclein as causative agent of Parkinson disease by phospholipid 

liposome-immobilized cantilever microsenseor 
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【はじめに】 

パーキンソン病の原因物質である α シヌクレイン(αSyn)タンパク質は，その性質や機能がまだ
多く不明であるが，アルツハイマー病原因物質のアミロイド β(Aβ)タンパク質と同様に線維伸長・
凝集化[1]を生じる(Fig. 1)。単量体(モノマー)から重合体(オリゴマー，フィブリル)へと凝集化す
ることで病原性を獲得すると考えられている。しかし、当現象を再現性良く検知でき、臨床応用
に至る診断手法は今のところ存在せず，単量体と重合体との区別ができるような測定技術が求め
られている。我々のカンチレバーセンサでは，カンチレバー表面に固定したリン脂質リポソーム
と αSyn との相互作用により発生する表面ストレスによる撓みを歪ゲージの抵抗変化から検出で
きる可能性がある。本研究では，αSyn を同センサで検出，その経時特性を得ること，同時により
低濃度での線維伸長・凝集の検出を目的とした。 

【実験内容と結果】 

今回のカンチレバーセンサでは，自己組織化単分子膜（SAM）で修飾したカンチレバー表面に

DPPC リポソームを固定化した。検出対象は，PBS 溶液に添加したリコンビナント αSyn のフィブ

リルで，100 nM，10 nM，1 nM に調製した。各 αSyn フィブリル溶液を数L 溶液保持構造付きの

リポソーム固定化カンチレバー(Fig. 2 左上挿入)上に導入し，抵抗変化の経時測定を行った。Fig. 2

にそれぞれの濃度での抵抗変化率を示す。参照する αSyn 無添加 PBS 溶液の抵抗変化率は，ほぼ 0 

ppm であり，100 nM では約 30 分経過後から抵抗値は上昇し，90 分頃まで単調増加した。90 分で

約 350 ppm となった。10 nM では 100 nM よりも増加は緩く，50 分後約 100 ppm で飽和した。1 nM

では増加開始は遅れ，約 100 分後から抵抗値は上昇し，約 120 分後に約 80 ppm で飽和した。 

   以上の結果，αSyn 溶液の抵抗変化率は，一定時間経過後に上昇し，その後飽和することが示さ

れた。この特性は Aβでの測定結果と類似しており[2]，同じ濃度の Aβ(1-40)に比べると，上昇，

飽和が始まる時間がかなり短いことから，αSyn フィブリルとリポソームは Aβ (1-40)に比べ相互作

用しやすいと考えられる。今回はフィブリル状態の αSyn を測定したが，さらにモノマー状態の

αSyn，モノマーからオリゴマー、そしてフィブリルに変化する過程を検出する予定である。 
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Fig. 2. Time courses of change rate of gauge resistance 
of cantilever sensor for recombinant αSyn in PBS 
solvent (0, 1, 10, 100 nM). 
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