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We have developed various single-molecule digital bioanalytical methods based on 
femtolitre-sized reactor array technology. Currently, we are working on the 
development of multi-conditional digital bioanalysis methods to elucidate the 
"individuality" of biomolecules and virus particles, and the development of dynamic 
reactor that is able to autonomously enrich or eject substances. In this presentation, I 
introduce the progress of this research and discuss the perspectives of this technology. 
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我々は、体積フェムトリットル単位の溶液リアクタが並んだアレイ技術を用

いて、様々な種類の超高感度バイオ分子検出技術を開発してきた。例えば、１

分子酵素アッセイ技術 1・１分子感度の抗原抗体反応検出技術（デジタル ELISA）
2・１分子膜輸送体計測 3・１粒子感度のインフルエンザウイルス検出 4・１分

子酵素マルチプレックスプロファイリング技術 5などがあげられる。また、１

分子酵素活性の定量計測から、分子モーターの反応効率測定 6・分子活性個性

の発生分子機構解明 7・分子個性と進化能の相関など生体分子の分子機構・進

化機構の解明にも成功してきた。  
しかし、本技術をさらに発展させるためには、フェムトリアクタ技術の根本

的な革新が必要である。これまでのフェムトリアクタは、試料溶液中のターゲ

ット分子・粒子をその濃度に応じて受動的に補足するだけである。そのため、

例えばデジタル ELISA においてはデバイス導入前に試料洗浄や濃縮プロセス

が必須であり、全体の反応プロセスを通したシステムのマイクロ化には至っ

ていない。また、１分子酵素解析においては、一度導入した溶液組成を変える

ことができないため、特定の反応条件のみでの計測にとどまっており、多条件

計測による詳細解析は不可能であった。  
そこで、我々はフェムトリアクタ技術の革新のためにリアクタのシリアル溶

液交換技術・リアクタに分子濃縮 /排除機能など、動的性質を有するフェムト

リアクタ技術の確立を目指している。これまでに、20 回以上安定に溶液交換

を可能とする技術を確立しインフルエンザウイルス粒子の薬剤耐性に関する

「個性」の定量計測 8 に成功した。また、積極的な生体分子の濃縮技術の確立

にも成功しつつある。  
さらに、我々はこの動的フェムトリアクタ技術の一つの大きな到達地点は物

質合成・情報変換能に加え自己成長・分裂能を有する「自律的な人工細胞リア

クタ」であると考えている。これまで、無細胞遺伝子発現システムを再構成し

たリアクタ技術を用いた高精度の酵素スクリーニング技術の開発 9や、均一系

リポソーム中における遺伝子発現 10 などに成功している。このような人工細
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胞技術を、上述の動的フェムトリアクタ技術と効果的に統合することができ

れば、自律的に外部情報を処理して信号を発する全く新しい分子検出技術や

超並列型の分子プロトタイピングが可能になるだろう。さらに、自己増幅能を

備えることが可能となれば、「自律進化する人工細胞リアクタ」技術が確立す

るため、革新的な生体分子技術につながるものと期待される。  
本発表では、動的フェムトリアクタ技術および人工細胞リアクタ技術の進捗

を紹介しながら、その先に目指す構想について議論したい。  
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