平成１７年２月２１日

東レ株式会社

バイオとナノテクの融合で、世界初の樹脂製・超高感度タンパク質解析チップを開発

－タンパク質の極微量・迅速解析が可能に。患者のベッドサイドでの迅速診断へ大きく前進－

　東レ(株)は、この度、バイオとナノテクを融合し、極微量の血液等のサンプルから、病気の原因となったり、症状を左右する微量のタンパク質（疾患関連タンパク質１））を、簡易な操作で従来の１００倍以上の高感度で検出できるバイオツールの基本技術の開発に成功しました。この基本技術を用いて、上述の微量の疾患関連タンパク質の解析に必要な、精製・分離（電気泳動）・検出などの複数の機能を名刺半分の大きさの樹脂製基板の上に作り込んだ、樹脂製多機能集積型のタンパク質解析チップの試作に、世界で初めて成功しました。

本開発の技術は、テーラーメード医療２）、プロテオーム創薬３）に極めて有用な次世代解析技術として期待されるだけでなく、食品・環境分野においても安全性検査や解析等の技術進歩を加速するなど、今後のバイオ研究開発を支える基盤的ブレークスルー技術として大きく期待されます。

本開発は、ＮＥＤＯ（新エネルギー・産業技術総合開発機構）の「フォーカス２１」（成果が迅速に事業化、産業競争力強化に直結するような研究開発プロジェクト）の一環、「先進ナノバイオデバイスプロジェクト」の支援を受けて取り組んでおり、大阪大学・川合知二教授および名古屋大学・馬場嘉信教授との共同研究により開発に至ったものです。

１．本開発の位置づけ

現在、最先端のテーラーメイド医療を目指して、大きく分けて次の３つの研究が多くの研究機関・研究者により推進されています。

①病気の原因や発症状況に関係している疾患関連遺伝子の研究（ゲノム解析）

②疾患関連遺伝子により作製された疾患関連タンパク質の研究（プロテオーム解析）

③患者の検体から疾患関連タンパク質を検出・解析する研究（タンパク質解析）

東レは①に関して昨年、次世代高感度ＤＮＡチップ基板を開発し、現在、量産化技術の確立と研究・臨床に有用なコンテンツの搭載に注力しており、②に関しても研究を推進しています。今回開発した多機能集積型タンパク質解析チップは、③の研究を加速するものです。

２．従来技術の課題と新開発の意義

　従来、血液などのタンパク質を取り扱う研究は専門家が煩雑な作業を繰り返すか、大型の専用ロボットに頼るしかありませんでした。そこで、微量の検体で簡便、迅速に解析できるツールとして、一つの基板上で複雑な化学プロセスを実現させるラボオンチップ４）と呼ばれるバイオツールの開発が切望されてきました。

しかしながら、現状では、タンパク質の解析に関して、研究支援ツールとしてタンパク質の電気泳動（分離）ができるガラス製の単機能の基板が唯一商品化されているだけです。ガラス製を用いる理由は、樹脂製の基材では検出したいタンパク質が検体の移動経路内に吸着してしまい、検体を適切に移動させることが困難であるからです。このタンパク質の吸着を抑制できれば、作製が簡便な樹脂製の方がメリットもあり、さらに形状や基材表面の化学修飾が種々検討できるため、検査・診断をはじめとする将来の応用展開の自由度が向上して今後のバイオ研究の促進が大いに期待されます。

３．本開発の３つの特長

　（１）優れたタンパク質吸着抑制効果を実現

　　　本開発の最大のブレークスルーであるタンパク質吸着抑制技術の開発のポイントは、東レが人工腎臓などの医療器材の材料開発で培ったナノレベルの表面修飾技術（ナノ修飾技術）をラボオンチップ用に適用・開発できたことにあります。

（２）１枚のチップ上に複数の機能を集積化（タンパク質解析の自動化に目処）

東レが液晶ディスプレイ部材やプラズマディスプレイ部材などの開発で培った高精度の微細加工技術をラボオンチップ用に活用しました。

各工程（機能）をチップ上で連動的につなげた多機能集積型チップの開発に成功することにより、検体や試薬の煩雑な取り扱いが１枚のチップ基板上でロスなく実現でき、極微量でタンパク質解析が自動的にできる樹脂製ツールを開発することが可能になりました。

（３）従来の１００倍以上の検出感度を実現

　　　さらに、多機能集積化技術により信号対雑音比が高くできること５）、などにより、従来の１００倍以上の高感度で疾患関連タンパク質の検出を可能としました。

４．今後の展開

本開発により、現在は大きな検査施設でしか行えないタンパク質解析が、例えば、耳たぶから採った一滴の血液などに代表される極微量・低濃度な検体を用い、患者のベッドサイドで簡易・迅速に利用できるようになります。

さらに、予防医学や食品・環境の安全確認の現場においても、その場で再現性よく、しかも簡便に測定できるツールへの展開が期待されます。

今後東レは、今回開発した超高感度タンパク質解析チップの応用について、幅広い連携を推進し、ナノバイオ領域の新型バイオツール開発を進めて参ります。
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【語句】

１）疾患関連タンパク質

　疾患に関わる特定のタンパク質のことで、疾患の原因に関わる遺伝子や疾患が原因で生成／増加／減少するタンパク質の総称。健常者と患者のタンパク質を比較し、その違いを解析することにより特定します。

２）テーラーメード医療

個々の患者の内部で働く遺伝子や、遺伝子が作る酵素やホルモンなど多様なタンパク質の個人差を調べ、病気の予防や薬に対する感受性の予測など、各々の患者に合った治療を施す医療。

３）プロテオーム創薬

疾患関連タンパク質を特定、その構造を解析すること（プロテオーム解析）により疾患の発症を抑制したり、症状を緩和する化合物（新薬）を創出する研究のこと。

４）ラボオンチップ

微細加工技術などを駆使して数十～数百マイクロメートルの断面を持つマイクロ流路を一つの基板上に形成し、①空間が狭い（反応時間が大幅に短縮、さらに、温度制御が容易であり、急速な加熱・冷却も可能）、②反応面積が大きい（化学反応や抽出の効率が高い）などの特徴を有することから、ＤＮＡの分析用ツールとして種々のものが商品化されています。

５）多機能集積化技術による信号対雑音比の向上

　　精製、検出機能を集積化することにより、精製部においてタンパク質検出部に送る試料から検出のノイズとなる不要成分を高精度に除去することに成功し、ノイズレベルの大幅な低減が可能になりました。
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