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I. 基本情報 
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Solo-type, “Studies on Specific Activities and Functions of Lipid 
Molecules to Develop Innovative Medical Technologies” 

 

研究開発課題名： （日本語）脂質輸送タンパク質の高感度機能解析にむけた生体膜マイクロチップの 

開発と創薬への応用 

（英 語）Development of artificial cell membrane microsystems for highly sensitive analysis  

of lipid transport proteins and pharmacological applications. 
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所属 役職 氏名： （英 語）The University of Tokyo, Lecturer, Rikiya Watanabe 
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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 

 非対称生体膜マイクロチップと脂質輸送体の高感度機能解析技術の開発 
細胞内では、生体膜上の脂質組成の非対称性によりアポトーシスなどの様々な生理機能が制御されて

おり、その非対称性の維持および崩壊は、様々な膜タンパク質の脂質輸送により実現している。昨年度

は、脂質輸送に関わる膜タンパク質(脂質輸送体)の 1 分子生物物理計測技術を開発し、それらの作動機

構の詳細な解明を行った。具体的には、生体膜の外層にのみ蛍光脂質を局在させた非対称な生体膜マイ

クロチップを開発し、生体膜の非対称性を崩壊させる脂質輸送体である「スクランブラーゼ(TMEM16F)」

を再構成させたところ、蛍光脂質が生体膜の内層へ輸送されるに従い、生体膜上の蛍光強度の上昇が観

察された。また、TMEM16F の阻害剤である EGCG を添加したところ、蛍光強度の上昇が観察されなか

ったことから、生体膜チップ上での TMEM16F の脂質輸送活性の計測に成功したと言える。 

 



2 
 

 Development of novel artificial cell-membrane microsystems with an asymmetric lipid composition allowing 

highly sensitive analysis of lipid transport proteins.  

Most biological membranes possess an asymmetric transbilayer phospholipid distribution, which controls various 

cellular functions, such as cell apoptosis. Last year we elucidated the working mechanism of lipid-transport protein 

by developing the novel single-molecule technique. In particular, we developed a novel artificial cell-membrane 

microsystems with an asymmetric lipid composition where fluorescent lipids was located only in the outer leaflet, 

and observed the transport of fluorescent lipid into the inner leaflet via TMEM16F, a phospholipid scramblase, as 

an increment of fluorescent intensity on the membrane. Moreover, the fluorescent increment was suppressed by 

adding the inhibitor of TMEM16F, EGCG, showing that we succeeded to measure the phospholipid scrambling by 

the use of artificial cell-membrane microsystems. 
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