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研究成果の概要（和文）：本研究では、液中動作可能な高分解能周波数変調原子間力顕微鏡（AFM）イメージン
グ技術およびデュアルプローブAFM技術に基づき、さまざまな生体分子の機能・構造を分子スケールで識別して
可視化する、新たな分子機能イメージング法を確立した。これによって、たんぱく質分子ドメインの直接可視
化、分子レベルでの特異結合サイトの同定、結合力の定量評価が可能となった。また、複雑な表面構造をもつ生
体分子に対しても、その生化学活性に直接関連する水和構造や局所電荷密度を分子レベルで可視化、マッピング
することに成功した。

研究成果の概要（英文）：Based on both high-resolution frequency modulation atomic force microscopy 
(AFM) and dual probe AFM techniques, working in liquids, we have successfully realized a novel 
method for the visualization of molecular-scale bio-functions in addition to structural imaging of 
biomolecules. The method allows us to directly investigate various biomolecules in a wide variety of
 aspects such as direct visualization of protein domains, molecular-scale identification of specific
 binding sites and quantitative force analysis of binding interactions. Furthermore, we succeeded in
 the visualization of hydration structures and local charge densities of biomolecules, which are 
directly related to biochemical activities.

研究分野：表面物理学, ナノ計測, 分子エレクトロニクス

キーワード： ナノ計測　原子間力顕微鏡　水和構造計測　3次元フォースマップ
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          (a)                  (b) 
図1: (a) マウス由来のIgG抗体および (b) その6
量体の 2次元結晶の FM-AFM像. 
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          (a)            (b) 
図 2: (a) ナノピペットを用いた分子導入機構の模
式図. (b) 光学顕微鏡写真. 
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図 3: (a) biotin 分子注入前, (b) biotin 溶液（500 
nM）20 µl 注入後, (c) さらに同溶液 5 µl 注入後
の Streptavidin（SA）2次元結晶の FM-AFM像. 
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図 4: Streptavidin（SA）2 次元結晶膜の配向制
御および分子分解能観察（右下図では 4量体構造
（赤枠内）が見える）. 
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図 5: biotin 修飾探針を用いた Streptavidin 2 次
元結晶膜上のフォースカーブ. (a) 接触力（カンチ
レバーたわみ）. (b) 周波数応答（FM-AFM）. 
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         (a)          (b) 
図 6: NaCl(001)の固液界面における(a) 水分子密
度（MD計算）および(b) FM-AFMによる 2次元
周波数シフトマップ図. 
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図7: SA 2 次元結晶膜上の水和構造(2次元周波数
シフトマップ). 
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        (a)          (b) 
図 8: DNA 分子の 3次元フォースマップデータか
ら再構成された (a) 形状像および (b) DNA 上の
水和構造を反映するXY(2次元)周波数シフトマッ
プ（dはおよそ分子表面からの距離を表す）. 
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図 9: (a) ポリ L リジン膜上の DNAの表面形状像 
(b) (a)図内の A-B 上の静電気力分布を反映する 2
次元周波数シフトマップ. DNA 上の電気二重層電
荷は二重らせん鎖上のリン酸基の負電荷に対応し
て正となる． 
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   (b)                    (c) 
図 10: (a) Clinochlore (001) 固液界面における
3次元フォースマップ. (b) Talc-like層上における
フォースカーブ. (c) Brucite-like レイヤー層上に
おけるフォースカーブ. 
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