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１．研究計画の概要 
やわらかく小さなシステムでは、kＴ程度の
熱ゆらぎが構造変化に際して無視できない
ため、外力や電場、化学反応などにより非平
衡状態に置かれたシステムにおけるゆらぎ
と構造変化に関する法則の存在が非平衡統
計力学によって示唆されている。本研究は、
やわらかく小さなシステムの典型である、
DNA や RNA、タンパク質などの生体高分子や
コロイド、脂質膜、細胞膜などの外場に対す
る応答を測定し、構造変化と非平衡ゆらぎの
関係を明らかにすることを目的とする。 
 
２．研究の進捗状況 
これまで以下の成果を挙げた。 
(1) 単分子 DNA の力学的非可逆応答の測定
に成功した。 
(2)非平衡定常状態における新しい関係式の
実験的検証: 
非線形系の非平衡定常状態に関して最近提
案されたHarada-Sasa等式をコロイド粒子系
に適用し、レーザーピンセットで粒子をドラ
イブさせて非平衡定常状態を実現し、この関
係が成立していることを実験的に初めて検
証した。さらに高分子溶液中のコロイド粒子
系においてもこの関係式の成立を高精度で
実証し、高分子溶液中のコロイドの運動が記
憶効果を持つ一般化ランジュバン方程式で
記述される実験的証拠を与えた。 
(3)熱泳動による DNA単分子の操作と伸張: 
我々は、単一粒子や単一分子を用いて熱泳動
の過程を測定し、熱泳動によって単一分子に
働く力の測定や熱泳動による単一分子の操
作する実験を行った。その一つの成果として、
単一分子 DNA を熱泳動により引き伸ばし、構

造変化を引き起こすことができることを実
証し、熱泳動によって DNA モノマーに働く力
の測定に成功した。WLC モデルとの比較から
熱泳動による力は１分子当たり2pNと推定さ
れた。 
(4)高分子溶液中コロイドを用いた非平衡関
係式の検証: 
非平衡定常状態で揺動散逸定理が破れる場
合に成り立つHarada-Sasa等式とその一般化
であるDeutche-Narayanの式を粘弾性溶液中
のコロイドの運動解析により初めて実験的
に検証した。  
(5)単一タンパク質の外力による伸張過程
（アンフォールディング）における中間状態
の観測とアンフォールディング過程の並列
性を見出した。 
(6)細胞運動において膜の自発的変形と重心
移動の相関を測定し、規則的パターンのスイ
ッチングによる運動機構と関連する分子機
構を明らかにした。 
 
 
３．現在までの達成度 
当初の計画以上に進展している。 
①非平衡定常状態において揺動散逸定理の
破れと非可逆発熱の関係を表わす新しい関
係式を実験的に始めて検証することに成功。
②単一タンパク質の外力による伸張過程（ア
ンフォールディング）における中間状態の観
測と並列性の発見。③細胞運動において膜の
自発的変形と重心移動の相関を測定し、規則
的パターンのスイッチングによる運動機構
と関連する分子機構を明らかにした。④レー
ザーを用いた新しいマイクロマニピュレー
ション法を発見し、特許出願中。高分子とコ
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ロイドの混合系において、レーザー照射で局
所的温度勾配を形成すると熱拡散により高
分子の濃度勾配が形成され、溶液中のコロイ
ドは高分子のエントロピー的排他相互作用
によりレーザーの焦点に移動する。これによ
り通常の光ピンセットではトラップできな
い分子や様々のコロイド粒子を補足、操作、
濃縮できることを明らかにした。その他、多
くの成果が得られており、当初の計画以上に
研究が進展していると判断される。 
 
４．今後の研究の推進方策 
計画が順調に進行しているので今後は予定
通り、温度勾配を利用したマニピュレーショ
ンの更なる開発や、非平衡ゆらぎの研究、脂
質膜や細胞膜の変形、ゆらぎ、運動などの定
量的研究を進める。 
 
 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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