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研究成果の概要（和文）：脂質二重膜に揮発性麻酔薬を投与する実験方法を確立するには、その前段階として従
来の方法に比べてサイズが約10分の1小さい液滴で脂質二重膜を作成することができた。特に、脂溶性分子は膜
に溶け込ませることが難しく、この方法で初めて実験が可能となった。そのため脂溶性が高い揮発性麻酔薬はこ
の方法で実験を行うには最適であった。この二重膜に吹きかけ法によってクロロホルムや揮発性麻酔薬を投与す
る方法も確立できた。

研究成果の概要（英文）：To establish the method of administering a volatile anesthetic to a lipid 
bilayer membrane,we started to establish the contact bubble bilayer method(CBB method). Compared to 
the conventional method, the size of the dloplet was decreased to one tenth in CBB method.In 
particular, lipophilic molecules are difficult to dissolve into membranes.It was the first time of 
dissolving lipophilic molecules into  membranes.It was also possible to establish a method of 
spraying chloroform or a volatile anesthetic into membranes by CBB method.

研究分野： 医歯薬学

キーワード： CBB　揮発性麻酔薬
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１．研究開始当初の背景 

これまで揮発性麻酔薬と膜－チャネルと

の相互作用を測定する方法は確立されてお

らず、その真偽を確かめることができなかっ

た。オイル内で一重膜の液滴同士を張り合わ

せ脂質二重膜を作成し電流記録を行うプロ

トコールが報告され、すでに我々の研究室で

も、この方法を用いた Kチャネルの電流記録

を行っている(図 1)。最近になり、この方法

を 応 用 し 空 気 中 で 液 滴                                               

同士を張り合わせ脂質二重膜を作成し、チャ

ネルの電流記録ができることが報告された。

これを応用し、揮発性麻酔薬を直接チャネル

に吹きかけ電流記録を行う。これは揮発性麻

酔薬のチャネルに対する直接作用を測定す

る方法であり、これまで誰も試したことがな

い新しい試みであるためこの方法を確立さ

せたい。 

 
図１.液滴張り合わせ 

 
２．研究の目的 

これまでほとんどなされてこなかったイ

オンチャネルと麻酔薬に対する直接作用を

明らかにするために、液滴張り合わせ法とい

う新しい実験系を立ち上げ、揮発性麻酔薬の

実験を確立する。 

 
３．研究の方法 

本研究は大きく分けて、（１）液滴張り合

わせ法を用いた単一チャネル電流記録と解

析、（２）揮発性麻酔薬を用いた液滴張り合

わせ法の確立、（３）揮発性麻酔薬を用いた

単一チャネル電流記録と解析といった３つ

を行った。液滴張り合わせ法は完全に精製し

たチャネル蛋白質を用いるため、他の分子が

作用しないチャネル分子そのものの性質や

チャネルへの麻酔薬の直接作用を見ること

ができる。テフロン板の上に、オイル（ヘキ

サデカン）を垂らし、AgCl 電極に 3％アガロ

ースを付着させ乾燥させる。そこに表面張力

で垂らしたリポソーム溶液の液滴同士を実

体顕微鏡で確認しながら、オイル上に降ろし

ていく。液滴同士を貼り合わせ脂質二重膜を

作製する（図 2）。 

 
図 2. 液滴張り合わせ法の概念 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
４．研究成果 

（１）液滴張り合わせ法を用いた単一チャネ

ル電流記録と解析 

当初、液滴張り合わせ法を試みた。AgCl 電

極表面をゲルでコーティングして、親水性に

した。これに電解質溶液（KCl 溶液）を添加

し油相（デカンまたはヘキサデカン）に沈め

た。しかしこの方法では油相中でうまく液滴

ができなかった。そのため別の方法を試みた。

油相中で液滴を吹き出し、液滴同士を近づけ

て張り合わせる方法である。これは、当初考

えていた液滴張り合わせ法より液滴のサイ

ズが約10分の1の小さい液滴ができた（図3）。 

そのため、膜面積を小さくでき、電気的バッ

クグラウンドノイズを減少させることがで

きた。さらに操作性も極めて優れていた。こ

の脂質二重膜に KcsA カリウムチャネルを一

個だけ挿入し、チャネル電流記録を測定した。

これは何度も記録済みである。 

図 3. 新しい脂質二重膜法の作成方法 

 

 

 

 

 



（２）揮発性麻酔薬を用いた液滴張り合わせ

法の確立 

（３）揮発性麻酔薬を用いた単一チャネル電

流記録と解析 

 この方法で、揮発性麻酔薬を投与するため

には、油相から揮発性麻酔薬を投与する方法

が容易であると考えた。まず、クロロホルム

を用いて、クロロホルムの濃度を測定し、 

ヘキサデカンに溶解した。クロロホルム溶解

ヘキサデカンを先ほどのバブルを吹き出し

たピペットより約 5分の 1から 6分の 1小さ

いピペットを作成し、その中にクロロホルム

溶解ヘキサデカンを満たす。脂質二重膜を作

成し、クロロホルム溶解ヘキサデカンを満た

したピペットを二重膜近傍まで持っていき、

吹きかける。クロロホルムの濃度を変化させ

てチャネル電流記録を行った。次に、揮発性

麻酔薬であるセボフルランも同様に、ヘキサ

デカンに溶解して吹きかけを試みた。さらに

濃度依存的にチャネル電流記録を測定した。 
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