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研究成果の概要（和文）：本研究では、無欠陥で、高い透水性と実用的強度を有する生体模倣型逆浸透膜の作製
方法について検討した。Gramicidin AやAmphotericin Bのような構造が比較的単純な生体分子を水チャネルとし
て用い、これらの水チャネルを含む平面脂質二分子膜を、表面構造が制御された多孔体表面へ展開する方法を確
立した。得られた生体模倣型逆浸透膜は、耐圧性を有しており、既往の生体模倣型逆浸透膜や市販の高分子系逆
浸透膜より高い分離性能を示した。

研究成果の概要（英文）：The fabrication method of defect-free biomimetic reverse osmosis (RO) 
membranes with high water permeability and stability have been established. Simple structural 
biological molecules, gramicidin A or amphotericin B, were used as water channel. A supported lipid 
bilayer (SLB) containing these water channel molecules were formed onto a porous substrate with 
well-controlled surface structure and evaluated as RO membranes.  The formed SLB had high stability 
against applied pressure and showed higher water permeability than the previously reported 
biomimetic RO membranes and commercial membranes.

研究分野：工学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
従来の高分子系逆浸透膜は、既に性能向上が難しい現状にある。一方で、生体模倣型逆浸透膜は、理論的には高
い性能が実現できると期待されている。しかしながら、水チャネルの機能発現や安定な脂質二分子膜形成が難し
いなどの問題から、これまで、市販の高分子系逆浸透膜の性能を超える報告例はほとんどなかった。本研究で
は、水チャネルの選定と支持体の最適化、製膜方法の改良により、市販膜を超える透水性および実用的強度を兼
ね備えた逆浸透膜の作製に成功し、実用化の可能性を示すことができた。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
逆浸透 (RO) 膜は浄水の最終処理に広く用いられており、その性能向上が期待されている。特
に、開発途上国などにおいては使用できるエネルギーが非常に限られており、更なる透水性向上
が求められている。しかしながら、現状実用化されているポリアミドやセルロースなどの高分子
系 RO膜は、その性能向上が既に頭打ちとなっている。主に相分離や界面重合により作製されて
おり、精密な構造制御や薄膜化が困難なためと考えられる。 
一方、脂質二分子膜からなる生体膜では、タンパク質やペプチドを用いて効率的かつ選択的な
物質輸送が行われている。例えば、膜タンパク質である Aquaporin は、水分子と同程度の 3.0Å
の細孔と、水分子に対する特異的結合部位により、水分子のみを選択的に透過する水チャネルと
して働く。このような生体分子の持つ高効率な水分子透過能に着目し、近年、Aquaporinを孔と
した生体模倣型 RO膜の作製が試みられている。しかしながら、現状では、市販の高分子系 RO
膜を超える性能の生体模倣型 RO膜は報告例がほとんどない。この原因として、Aquaporinの複
雑な立体構造を有する膜タンパク質である Aquaporinの機能発現、および欠陥が無く安定な脂質
二分子膜形成、に課題があると考えた。 
以上の背景から、本研究では、欠陥が無く、高い透水性と実用的強度を有する生体模倣型 RO
膜の作製方法について検討した。Gramicidin A (GA) や Amphotericin B (AmB) のような構造が比
較的単純な生体分子の水チャネルとしての利用や、脂質二分子膜を担持させるための支持体の
構造最適化、製膜方法について検討した。 
 
２．研究の目的 
 本研究では、欠陥が無く、高い透水性と実用的強度を有する生体模倣型 RO膜の作製方法の確
立を目的とした。(1) 無欠陥脂質二分子膜の形成、(2) 物理的・化学的強度の付与、(3) 実用化に
向けた課題抽出、の３つの項目に分けて、それぞれの検討項目において、水チャネルの機能に与
える影響を評価しながら、検討を進めた。 
 
３．研究の方法 
(1) 無欠陥脂質二分子膜の形成 
 まず、脂質二分子膜を担持させるための支持体構造について探索した。透水性、孔径 (塩阻止
性) の異なる表面構造を有する支持体を作製し、固定化脂質二分子膜 (Supported lipid bilayer; 
SLB) を展開した際の SLBの欠陥を塩阻止性を中心に評価した。無欠陥であれば、高い塩阻止性
を示すと考えられる。透水性、塩阻止性の評価には、RO膜の評価に一般的に用いられる、クロ
スフロー型の透水試験装置を用いた。浸透圧以上の透水圧を印加することで水分子を透過させ
る構成となっている。SLBの形成方法には、リポソーム融合法を用い、アニオン性の支持体に対
してカチオン性脂質 1,2-dioleoyloxy-3-(trimethylammonium)propane chloride salt (DOTAP) と中性脂
質 1,2-dioleoyl-sn-glycero-3-phosphocholine (DOPC) を含むリポソームを接触させることで、静電
相互作用によりリポソームを脂質膜表面に吸着・展開させて形成させた。次に、リポソームの脂
質組成について、SLBの欠陥の有無、水チャネルの機能発現の観点から条件検討を行った。SLB
の構造については、支持体に吸着したリン脂質量の定量を行い、二分子膜層数を計算する事によ
り推定した。水チャネルには GAもしくは AmBを用い、脂質二分子膜への水チャネルの導入は、
リポソームを用いた円偏光二色性 (CD) スペクトルによる立体構造評価およびストップトフロ
ー法による透水性評価により確認した。また、モデル水チャネルを用いて、蛍光標識抗体を用い
た免疫染色による SLBへの水チャネルの導入の可視化についても検討した。 
 
(2) 物理的・化学的強度の付与 
 SLBの安定性を低下させる要因として、①担体自身の細孔径による不安定化、②脂質二分子膜
自体の不安定化、が考えられる（図１）。前者については、上記の支持体構造の最適化により解
決を試みた。後者については、脂質二分子膜の分子間架橋や、交互吸着法を用いた SLB の高分
子被覆について検討した。 
 
 
 
 
 
 
 

図１．SLBの安定性低下の要因とそれを解消するための支持体構造 
 
(3) 実用化に向けた課題抽出 
 透水性や透水圧などに対する安定性、製膜方法などの観点から、市販の高分子系 RO膜と比較
することで、RO膜として実用化する上での問題点を抽出し、膜構造や製膜方法の更なる最適化
を行った。 
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４．研究成果 
(1) 無欠陥脂質二分子膜の形成 
 支持体の表面構造が SLB 形成に及ぼす影響を評価した結果を図２に示す。図２(左)に示すよ
うに、孔径の異なる様々な支持体を作製した。これらを用いて水チャネルを導入した SLB を作
製した結果、表面が緻密な支持体を用いた場合、塩阻止性は高いものの、透水性が低く、支持体
の透水性が律速となることが分かった（図２右）。一方で、表面が疎な支持体を用いた場合、高
い塩阻止性は得られず、脂質二分子膜に欠陥がある事が示唆された。孔径を適切に制御した場合
においてのみ、高い透水性、塩阻止性が得られた。これらの結果から、脂質二分子膜を担持する
ために必要な細孔径が存在する事がわかった。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図２．支持体の透水性・塩阻止性（左図）と得られた SLBの透水性・塩阻止性（右図） SLB形
成は DOTAP20 mol%, GA 5 mol%を含むリポソームを用いて行った。 
 
 次に、水チャネルとして GA を用い、リポソームの脂
質組成が SLB形成に及ぼす影響を評価した。カチオン性
脂質 DOTAP の含有量が増加するほど透水性が低下する
傾向が得られた（図３）。CD スペクトルで GAの立体構
造を評価したところ、DOTAPの増加と共に GAのチャネ
ル構造の形成を示すピークの減少がみられたことから
（図４）、DOTAP の正電荷が GA のチャネル構造形成を
阻害したと考えられる。一方で、DOTAPを添加しない場
合は、高い透水性は得られなかった。支持体との静電相
互作用が働かず、SLB が形成されなかった、あるいはリ
ポソームが吸着したのみの、欠陥のある SLBが形成され
ていると考えられる。表面構造、DOTAP含有量を最適化
した条件において、支持体に吸着したリン脂質量を定量
したところ、ほぼ単層の脂質二分子膜に相当するリン脂
質が吸着していることがわかった。 
チャネルの導入量が SLB形成に及ぼす影響を評価したと
ころ、GAを用いた場合、5 mol%導入した際に最も高い透水
性が得られ、それ以上導入した場合は透水性の低下が見ら
れた。CDスペクトルを測定したところ、GAの導入量が 10 
mol%以上ではチャネル構造由来のピークの減少が見られ、
立体構造の形成に最適な導入量が存在することが分かっ
た。この傾向は AmBを水チャネルに用いた場合もみられ、
SLBにおける透水性、塩阻止性と、リポソームにおける CD
スペクトル測定やストップトフロー法の結果には相関があ
ることがわかった。これらの結果から、支持体表面に形成さ
れた SLBはリポソームと同様の脂質膜環境を有しており、
リポソームを用いた評価により、高い分離性能を示す水チ
ャネル導入条件をスクリーニングできる可能性が示唆され
た。 
上記の GAや AmBのような水チャネルは、SLBへの導入を直接的に評価する事は難しい。そ
こで、モデル水チャネルとして孔形成膜タンパク質である streptolysin O (SLO)を用い、蛍光標識
抗体を用いた免疫染色により SLOの導入を可視化する方法を確立した (W. Miyashita, 2018)。共
焦点レーザー顕微鏡を用いた観察により、SLOが導入された場合のみ免疫染色された SLO由来
の蛍光が検出でき、蛍光分子の流動性を解析したところ、脂質分子と SLO 分子が同程度の流動
性を有する、すなわち平面脂質二分子膜状態で SLO が導入されていることが評価できた。本手
法は、SLBにおける水チャネル分子の導入状態の評価に応用できると考えている。 
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図３．DOTAPの含有量が SLBの
透水性・塩阻止性に及ぼす影響 

図４．DOTAP の含有量が GA
の立体構造に及ぼす影響 



(2) 物理的・化学的強度の付与 
 SLBの安定性を低下させる要因の一つ、①担体自身の細孔径による不安定化、については、前
述した支持体の表面構造の検討により、適切な条件により抑制できることが明らかになった。②
脂質二分子膜自体の不安定化、を解決するため、まず、脂質二分子膜の分子間架橋について検討
した。分子間架橋の方法として、UV 光により架橋できることが知られている、1,2-bis(10,12-
tricosadiynoyl)-sn-glycero-3-phosphocholine (DiynePC) を用いた分子間架橋について検討した。CD
スペクトルおよびストップトフロー法の結果から、DiynePC を架橋する際に照射する UV 光が
GA の構造を破壊するという結果が得られたため、架橋性の DiynePC と非架橋性脂質からなる
SLB を形成させ、架橋後に GA を導入する方法を検討した。リポソームを用いた評価から、
DiynePCと DOPCを混合することで、相分離構造が得られることが分かった(K. Okuno, 2020)。
また、DOPC相であれば GAを導入できるという結果が得られたため、DiynePCと DOPCの混合
リポソームで SLB形成を試みたが、研究期間中に最適な SLB形成条件を得ることはできなかっ
た。SLB形成挙動を更に詳細に検討することで、光架橋により安定な SLBを得られると考えら
れる。次に、交互吸着法を用いた SLB の高分子被覆について検討した。交互吸着法の際に用い
る高分子の構造を制御することで、流動性を有し、欠陥の無い SLB を形成する条件を確立でき
た (A. Seimei, 2020)。確立した条件を基に、SLB表面に高分子保護層を形成することで、更なる
安定性向上につながると考えられる。 
 
(3) 実用化に向けた課題抽出 
 上記のようにして得られた SLB について、RO 膜とし
て実プロセスで必要とされる耐圧性について評価したと
ころ、高い透水圧においても透水性、塩阻止性は一定の
値を示し、安定であることがわかった（図５）。また、実
用化においては生産性向上（大面積化）が課題となり、脂
質二分子膜をより効率的、経済的に形成させる必要があ
る。製膜時に用いる脂質溶液濃度の低減や、SLB 形成に
おけるリポソームの接触方法について最適化を行うな
ど、モジュール化に向けた検討も行った（特許出願済）。 
 最後に、本研究で得られた生体模倣型 RO 膜の分離性
能を、市販の高分子系 RO膜や aquaporinを水チャネルと
した既往の生体模倣型 RO 膜と比較した結果を図６に示
す。既往の報告よりも高い透水性、塩阻止性を達成する
事ができた。この要因としては、①aquaporin よりも構造が単純な生体分子を水チャネルとして
用いたため、SLBにおける水チャネルの構造制御や機能発現につながった、②支持体の表面構造
の最適化により、欠陥の発生が抑制された、の２点が考えられる。さらに、市販の高分子系 RO
膜と比較しても、同程度の塩阻止性でより高い透水性が達成できた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(4) 結言 
本研究の成果により、高い透水性と実用的強度を兼ね備え、既存の高分子系膜を超える性能を
有する、生体由来の水チャネルを分離素子として用いた生体模倣型 RO 膜を作製する事ができ、
生体模倣型 RO膜の実用化につながる、重要な知見が得られた。しかしながら、現状では、理論
的に達成しうる水チャネルの透水性には及ばず、透水性向上の余地がある。今後の展望として、
支持体構造や水チャネル導入条件の更なる最適化により、透水性向上を目指した検討を行って
いく。 
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図５．得られた SLB の耐圧性評
価 

図６．本研究の生体模倣型 RO膜
と既往研究の分離性能の比較 
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