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研究成果の概要（和文）：　本研究では、カルボキシル基を表面に有する無機ナノ粒子の合成と、カルボキシル基とグ
アニジウム基間で形成される塩橋構造を利用し、タンパク質ー無機ナノ粒子を混合のみで融合させる技術の開発を行っ
た。
　3,4-ジヒドロキシヒドロ桂皮酸を配位子とした金属錯体を高温高圧水中で分解することによりCOOH基が呈示された種
々の金属酸化物ナノ粒子の合成に成功した。また、N末端にアルギニン繰り返し配列を有する組換え緑色蛍光タンパク
質を大腸菌発現させ、COOH基を有するナノ粒子と混合すると選択的に融合することを確認した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we have studied the synthesis of COOH group displayed metal oxide n
anoparticles and fusion technique of protein and nano particles. COOH group displayed metal oxide nanopart
ices were synthesized via hydrothermal reaction of3,4-dihydroxyhydroxy cinnamic acid-metal complex. GFP wi
th Arginine repeat peptide was fused with COOH group displayed metal oxide nanoparticle by mixing in aqueo
us medium.

研究分野：

科研費の分科・細目：

工学

キーワード： ナノバイオ　ナノ材料

プロセス工学、生物機能・バイオプロセス
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１．研究開始当初の背景
 無機ナノ材料を集積・配列させる事でナノ材
料単独では発現できない機能
現し、その機能は構造体の形状・サイズに大
きく依存する。さらに、二種類以上のナノ材料
を自在に配列させる事が可能となれば異種材
料界面で生じる電気的・磁気的な物理現象を
利用した新たな材料創成も可能となる。
 申請者は自己組織化的に多彩な構造形成
を形成するペプチド・タンパク質に着目した。
ペプチド・タンパク質を用いた無機ナノ材料集
合体・構造体は多く報告されており、その構造
は多彩なだけでなく、遺伝子情報を改変によ
る人工的な構造・機能のデザインが可能であ
る。しかし、タンパク質
成された構造体はペプチド・タンパク質構造
体上で金属イオンを鉱物化させて作成するた
め、無機材質の種類が制限されている。対し
て、ナノ材料合成の分野では多種多様な材料
の合成が報告されており、さらにそのサイズ・
形状も制御可能となっている
子を自在に配列・集積する技術が完成されれ
ば集合体特有な物性の発現を見出す事がで
きるだろう。しかしながら、タンパク質の構造体
をナノ粒子配列に利用する場合、ナノ粒子と
タンパク質等を自在に融合させる技術が必要
である。

２．研究の目的
 本研究では、高度なナノ粒子間架橋構造デ
ザインを行うために、超分子化学的な概念を
基にしたバイオ・有機
融合法の開発から、ペプチド・タンパク質など
の生体分子や超分子科学的な多重水素結合
形成等による相補結合能・自己組織化能を利
用し、より複雑な有機
体形成を行い、構造体の形状・サイズや異種
材料界面に由来する特異的な物性発現をめ
ざした
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を自在に配列させる事が可能となれば異種材
料界面で生じる電気的・磁気的な物理現象を
利用した新たな材料創成も可能となる。
申請者は自己組織化的に多彩な構造形成
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成された構造体はペプチド・タンパク質構造
体上で金属イオンを鉱物化させて作成するた
め、無機材質の種類が制限されている。対し
て、ナノ材料合成の分野では多種多様な材料
の合成が報告されており、さらにそのサイズ・
形状も制御可能となっている
子を自在に配列・集積する技術が完成されれ
ば集合体特有な物性の発現を見出す事がで
きるだろう。しかしながら、タンパク質の構造体
をナノ粒子配列に利用する場合、ナノ粒子と
タンパク質等を自在に融合させる技術が必要
である。 
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体形成を行い、構造体の形状・サイズや異種
材料界面に由来する特異的な物性発現をめ
ざした。 

図 1.本研究で開発する超分子接合法の開発
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料単独では発現できない機能
現し、その機能は構造体の形状・サイズに大
きく依存する。さらに、二種類以上のナノ材料
を自在に配列させる事が可能となれば異種材
料界面で生じる電気的・磁気的な物理現象を
利用した新たな材料創成も可能となる。
申請者は自己組織化的に多彩な構造形成

を形成するペプチド・タンパク質に着目した。
ペプチド・タンパク質を用いた無機ナノ材料集
合体・構造体は多く報告されており、その構造
は多彩なだけでなく、遺伝子情報を改変によ
る人工的な構造・機能のデザインが可能であ
る。しかし、タンパク質-無機材料を融合し作
成された構造体はペプチド・タンパク質構造
体上で金属イオンを鉱物化させて作成するた
め、無機材質の種類が制限されている。対し
て、ナノ材料合成の分野では多種多様な材料
の合成が報告されており、さらにそのサイズ・
形状も制御可能となっている。これら、ナノ粒
子を自在に配列・集積する技術が完成されれ
ば集合体特有な物性の発現を見出す事がで
きるだろう。しかしながら、タンパク質の構造体
をナノ粒子配列に利用する場合、ナノ粒子と
タンパク質等を自在に融合させる技術が必要
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料界面で生じる電気的・磁気的な物理現象を
利用した新たな材料創成も可能となる。 
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３．研
 まず
呈示ナノ粒子およびナノ粒子集合体の合成
を行う。
呈示
を多重水素結合等の超分子化学的相互作用
を利用した複合化法の開発を目指
なった
 
４．研究成果
(1)
の集合体の合成】
キシシンナミックアシッド
位子として用い、様々な水溶性金属錯体を合
成した。調製した
温高圧環境で反応させると、表面に
を呈示した金属酸化物ナノ粒子
集合体が合成できた
COOH
子・集合体は水に対して高い分散性を有して
いた。また、
分子接合法によりタンパク質と混合のみで
融合できうる。さらに、
成条件の変化により集合体自身のサイズ・形
状が変化することを見出した。

(2)
用いた
性評価
8残基の繰り返しペプチドと
を融合した合成ペプチドを固相合成法によ
り合成した。
各ペプチドと
した。その結果、
ナノ粒子に対して特異的吸着が確認された
(図
分子接合法のタンパク質
創成に対する有効性を示すことができた。

 
 

図3.
属水酸化物ナノ粒子および集合体の電子顕微鏡像：上段
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３．研究の方法
まず、はじめに

呈示ナノ粒子およびナノ粒子集合体の合成
を行う。次に、申請者が開発した表面
呈示ナノ粒子表面とタンパク質やペプチド間
を多重水素結合等の超分子化学的相互作用
を利用した複合化法の開発を目指
なった(図 1)。 

４．研究成果 
(1)【COOH 呈示金属酸化物ナノ粒子

集合体の合成】
キシシンナミックアシッド
位子として用い、様々な水溶性金属錯体を合
成した。調製した
温高圧環境で反応させると、表面に
を呈示した金属酸化物ナノ粒子
集合体が合成できた
COOH 基を表面に有している
子・集合体は水に対して高い分散性を有して
いた。また、COOH
分子接合法によりタンパク質と混合のみで
融合できうる。さらに、
成条件の変化により集合体自身のサイズ・形
状が変化することを見出した。

(2)【FITC ラベル化
用いた COOH 呈示酸化鉄ナノ粒子への吸着特
性評価(超分子接合法の証明
残基の繰り返しペプチドと

を融合した合成ペプチドを固相合成法によ
り合成した。その後、図
各ペプチドとCOOH
した。その結果、
ナノ粒子に対して特異的吸着が確認された
図 5)。この結果より、本研究目的である超
分子接合法のタンパク質
創成に対する有効性を示すことができた。

3.金属-DHCA錯体分解法により得られた金属酸化物・金
属水酸化物ナノ粒子および集合体の電子顕微鏡像：上段
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呈示金属酸化物ナノ粒子

集合体の合成】 3,4-ジヒドロキシヒドロ
キシシンナミックアシッド(DHCA)
位子として用い、様々な水溶性金属錯体を合
成した。調製した DHCA 金属錯体水溶液を高
温高圧環境で反応させると、表面に
を呈示した金属酸化物ナノ粒子
集合体が合成できた(図 3)。
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分子接合法によりタンパク質と混合のみで
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した。その結果、Arg ペプチド融合
ナノ粒子に対して特異的吸着が確認された

。この結果より、本研究目的である超
分子接合法のタンパク質-ナノ粒子複合材料
創成に対する有効性を示すことができた。

錯体分解法により得られた金属酸化物・金
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を表面に有しているため超

分子接合法によりタンパク質と混合のみで
、反応温度等、合

成条件の変化により集合体自身のサイズ・形
状が変化することを見出した。  

繰り返しペプチドを
呈示酸化鉄ナノ粒子への吸着特

超分子接合法の証明)。】Arg６残基・
残基の繰り返しペプチドとFITC(蛍光分子

を融合した合成ペプチドを固相合成法によ
に示す手法により
O4結合強度を測定

ペプチド融合 FITC
ナノ粒子に対して特異的吸着が確認された

。この結果より、本研究目的である超
ナノ粒子複合材料

創成に対する有効性を示すことができた。

錯体分解法により得られた金属酸化物・金
属水酸化物ナノ粒子および集合体の電子顕微鏡像：上段
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