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研究成果の概要（和文）：従来の免疫測定法は，測定に多数のステップと長い測定時間を要した。我々は近年，
組み換え抗体を用いた蛍光免疫センサーQuenchbody (Q-body)の構築原理を見いだし，サンプルと混合するだけ
で多くの目的物質(抗原)を迅速検出することに成功してきた。今回，本技術のナノ抗体への展開と，コイルドコ
イル形成ペプチドを用いた酵母提示系による分子進化法の確立，さらに発光酵素との融合により，検出系の迅速
構築への道を開いた。

研究成果の概要（英文）：Conventional immunoassay methods require many steps and long measurement 
time. Recently, we have discovered the principle of constructing a fluorescent immunosensor, 
Quenchbody (Q-body), using recombinant antibodies, and have succeeded in rapid detection of many 
target substances (antigens) simply by mixing them with samples. In this study, we have developed 
this technology for nanoantibodies, established a molecular evolution method using a yeast 
presentation system with coiled-coil forming peptides, and opened the way for rapid construction of 
detection systems by integrating it with luminescent enzymes.

研究分野： タンパク質工学

キーワード： バイオセンサー　バイオテクノロジー　抗体　抗原　蛍光　ペプチド工学　ケミカルバイオロジー　ク
エンチ

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
病原性ウイルスや食品中の毒物を始めとする各種抗原の，迅速簡便高感度でかつ安価な検出法の確立は待ったな
しの課題であり，そのための迅速免疫測定法開発の社会的意義は大変大きい。しかし通常の，固定化・ラベル化
した天然型抗体をデバイス中で反応させる免疫センサーでは測定前の分離操作がほぼ必須であり，オンサイト検
出が難しい問題があった。今回我々は，タンパク質・ペプチド工学的，ケミカルバイオロジー的手法により，蛍
光クエンチ解消原理に基づく分離不要で混ぜるだけの蛍光・発光免疫測定法の確立を試み，多くの疾病診断マー
カー低分子について，その非競合的で高感度な迅速検出に成功した。その学術的意義も大きいと考える。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
血糖値測定用グルコースセンサーに代表されるバイオセンサーは，従来の時間と手間のかか
る診断を誰でも簡便に実施可能にし，現在の長寿高齢化社会における健康寿命の延長に大きく
貢献すると期待されている。また特に食糧自給率の低い本邦では，輸入食品中などの農薬や毒素
などの危険物質の検出技術へのニーズも年々高まってきている。その中でも，特に抗体を用いた
センサー（免疫センサー）はその汎用性と性能（選択性，感度）の高さから注目されてきた。し
かしその反面，現状の装置は高価で巨大な装置を必要とする，定量性，安定性が悪い等の問題点
があり，より手軽に利用可能な Point of Care Test (POCT)デバイス実現への期待が高まっている。 
そこで近年，申請者らにより見いだされた部位特異的蛍光標識抗体 Q-bodyは，蛍光クエンチ
現象を利用して低分子から高分子まで多くの抗原を洗浄なしに迅速高感度に検出出来るという
利点から，検出診断分野を一新しうる次世代免疫測定素子として期待されている。 
我々は Q-bodyを用いて，試験管内での抗原測定のみならず，例えばがん細胞表面に高発現さ
れた膜タンパク質 Claudin 4 を洗浄ステップなしでイメージングすることに成功したり(Jeong et 
al., Anal. Chem., 2017)，抗原結合部位に Trpを多く含む Her2認識 Fab型 Q-bodyを用いて，Her2
陽性ガン細胞の One-step蛍光検出と，治療用 siRNAの細胞への導入，さらに細胞死の誘導にも
成功している(Dong, Oka et al., Biotechnol. Bioeng., 2020) 。しかし複数の色素を導入した Fab型 Q-
bodyは，色素間のクエンチ(H-dimer 形成)により応答が向上する反面，検出感度が抗体の Kd値程
度とやや低く，応答もやや遅い傾向があり，例えば上皮がんの内視鏡検査などに利用できる実用
的な診断・治療法としてのハードルを越えるためには，より一層の技術的改良が望まれていた。 

 
２．研究の目的 
本研究ではこの Q-bodyの更なる性能向上を狙い，３つの手法でこれを達成する事を目指した。

第１に，ファージライブラリから単離した単鎖抗体 VHを用いて応答性の高い mini Q-bodyを効
率的に構築し，細胞内タンパクなどの特異的検出に応用すること，第２にクエンチに必要な Trp
残基の多い抗体断片ライブラリを構築，酵母細胞表層に提示させ，セルソーターと部位特異的蛍
光標識法を用いて効率的に高性能な Q-bodyを選択する方法論を開発すること，第３に発光酵素
あるいは別の蛍光色素と Q-bodyを融合させ，発光/蛍光エネルギー移動(BRET/FRET)を利用して
単独の Q-bodyより高い応答を得る系を確立することを目指した。 
 
３．研究の方法 
① 単ドメイン抗体の利用（上田，村上） 
 単ドメイン抗体は H 鎖可変領域のみからなる認識素子であり，アルパカなどのラクダ類が産
生する VHH のように天然にも存在し，高い安定性を持ち大腸菌などで高い生産能を示すことが
知られている。我々は，研究開始以前にデンマークオーフス大 Dr. Peter Kristensenとの共同研究
により，合成ファージライブラリから選択された数種類のヒト人工 VH モノドメイン断片を Q-
body 化(mini Q-body)した所，全てのクローンが数倍以上の抗原依存的な蛍光応答を示すという
画期的な結果を得た。更にVH内のTrp残基をPheに変異させるとクエンチが減少することから，
mini Q-bodyは scFv/Fabと同じ機構で動く事も示された。Mini Q-bodyでは VL鎖がないため，よ
りサイズが大きく生体イメージングで有用性の高い長波長色素が利用できる可能性がある。ま
た分子量が 14 kD と小さく安定なため特に細胞内での利用に向いていると考えられ，環状化細
胞膜貫通ペプチド等との融合による，細胞内抗原検出系の構築も期待できる。さらにこのアプロ
ーチの汎用性を高めるため，動物免疫によっても取得が可能な VHHについて，アルパカ VHHラ
イブラリ由来のクローンを用いて Q-bodyを構築し，性能を検討した。 
 
② 細胞表面提示抗体ライブラリを用いた高効率 Q-body選択（上田） 
 scFv抗体ライブラリ，あるいは上記の VHライブラリを Addgeneで入手可能な pYD1プラスミ
ドに移して酵母表層提示型に変換する。なおこの際，VH断片 N 末には簡便な蛍光修飾のための
コイルドコイル形成タグ(EIAALEK)3あるいは(EIAALEK)4 (E3; Yano et al., ACS Chem. Biol. 3, 341)
を付加しておく。次に，酵母細胞を蛍光標識抗原と反応させ，現有設備のセルソーターで陽性細
胞を選択することで抗原特異的結合断片を網羅的に取得，クローン化する(図 1)。マイクロプレ
ートでの細胞培養後，各細胞に提示された scFv 上の E3/E4 タグと強く結合する TAMRA 修飾
(KIAALKE)4 (K4)ペプチドを反応させ，特異的に蛍光標識する。フィルタープレート等での簡単
な洗浄操作の後，細胞集団を回収して二つに分け，抗原添加の有無で細胞の蛍光強度が顕著に変
化するクローンをセルソーターあるいは蛍光プレートリーダで効率的に取得する。この際最初
に，原理証明のために高い応答を示す数種の Q-bodyを用いて実験を行う。大規模ライブラリか
らの直接選択がうまくいかない場合，必要に応じてファージを用いて陽性クローンの割合を高
めたライブラリ，あるいは免疫マウス由来ライブラリを利用する事も想定して研究を進めた。 



 

 

	
③ 発光酵素，他の色素との融合（大室・上田） 
 研究開始前に我々は，scFv型 Q-bodyの N 末側に，460 nm 付近で発光する発光酵素 NanoLuc 
(NLuc)を融合した蛋白質を調製し，NLuc から Q-body 中の色素に発光エネルギー移動 BRET が
起き，抗原依存的なスペクトル変化が起きる BRET Q-bodyの構築に成功した。大変興味深い事
に，この際，Q-bodyとしての蛍光クエンチ応答のみならず，BRET 効率までが抗原依存的に上昇
し，より高い応答を示すという予期せぬ結果を得た。おそらく抗原不在時に抗体内に取り込まれ
た色素が抗原添加により外部に放出され，NLucとより相互作用し BRET 効率向上につながった
と考えられる。NLuc/Q-body間のリンカー長を最適化した後，この原理を他の Q-bodyにも応用
することで，多くの Q-bodyで今より高い応答性を得られる可能性がある。 
 
４．研究成果 
① 単ドメイン抗体の mini Q-body化 
 研究開始前に予備的知見を得ていた VH にならい，抗がん剤あるいは免疫抑制剤として臨床
で用いられるメトトレキサート(MTX)に対する構造既知のラマ由来ナノ抗体 VHH を合成し，N
末端にリンカーを介して色素修飾することで Q-body化できるか検討した。この結果，試した中
で一番短いリンカーと TAMRA C6 maleimideを用いた場合に，PBST 緩衝液中ならびに 50%血清
中において最大 7 倍の蛍光応答と nM レベルの臨床での治療薬物モニタリングへの応用が可能
な十分低い検出限界を得ることに成功した。抗原結合部位に近い Trp34を Pheに変異させると蛍
光応答が殆ど失われる事から，蛍光クエ
ンチ応答における抗原結合部位近くの
Trp34 の重要性が示された(Inoue et al., 
ACS Sensors, 2020, 図 2)。 
 この他，構造既知のコルチゾール認識
ナノ抗体 VHHについても，抗原結合部
位近傍に Trp 残基を導入することで蛍
光応答を得る事に成功した（未発表デー
タ）。さらに，抗ヒト血清アルブミンHSA
に対して高い結合能を示す VHHのライ
ブラリを，次項で示す酵母提示系を用い
て蛍光選択することで，抗原に対して高
い応答を示す mini Q-bodyを選択するこ
とにも成功した。 
 
② 細胞表面提示抗体ライブラリを用いた高効率 Q-body選択 
 Q-bodyあるいは mini Q-bodyの蛍光応答を細胞上で観察・選択するため，酵母提示系の利用を
試みた。すなわち pYD1 プラスミド上で細胞壁蛋白質 Aga2p の下流にコイルドコイル形成ペプ
チド E4と Q-body化したい一本鎖抗体や VHHを融合し提示させ，ここに E4と強く(Kd <1 nM)
相互作用する事が知られる K4 ペプチドを蛍光標識して加える事で，細胞上での Q-body 応答検
出を試みた。 
まずこのための予備実験として，E4と強く(Kd <1 nM)相互作用する事が知られる K4 ペプチド
を合成し，C 末端に TAMRAを標識した K4-TAMRA ペプチドと，N 末に E4配列を融合したオ
ステオカルシン認識抗体 FabあるいはMTX認識VHHと混合して蛍光応答を調べた。この結果，
特に MTX 認識 VHH において，上記の mini Q-body に勝るとも劣らない蛍光応答を得る事に成
功した(Yasuda et al., Chem. Commun., 2021)。 
 そこで次に，N 末側を FITCで，C 末側を TAMRAで標識した K4 ペプチドを，上記の VHH 提
示酵母と混合し 488 nm レーザーを持つフローサイトメトリーで蛍光観察した所，抗原 MTXが
ない時には低い TAMRAの赤色蛍光を示すがMTX 添加時には高い TAMRA蛍光を示す事が判明

図 2. MTX mini Q-bodyの構築とその応用 
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図 1. 細胞表面提示抗体ライブラリ選択の模式図 



 

 

し，この方法で Q-body の性能を細胞ごとに調べられる事が確かめられた(Inoue et al., Sci. Rep., 
2021, 図 3)。そこで 30 程度のクローンからなる HSA認識 VHH ライブラリを同じ方法で酵母提
示し，そこから抗原不在時により
深くクエンチし，抗原存在時に高
い TAMRA蛍光を示すクローンを
選択する事にも成功した。すなわ
ち，この方法を用いて良い Q-body
を選択する系の構築に成功した。
現在，変異導入ライブラリからの
高応答クローンの選択を試みて
いる。 
 
 
 
③ 発光酵素，他の色素との融合 
 蛍光測定法は一般的に比色法より高感度な反面，励起光照射が必要なため測定系が大型にな

りがちである。この問題に対処するため，一本鎖抗体 scFv型および Fab型のオステオカルシン

Q-body について，その色素標識タグ N 末側に発光酵素 NLuc を付加した BRET Q-body を構築

し，励起光不要の測定系を目指した。その結果，抗原依存的な BRET 効率の増加という予想しな

かった現象により，通常の Q-bodyとしての蛍光応答よりも高い，発光色変化を伴う発光応答を

観察することに成功した(Takahashi, Yasuda, et al., Anal. Chem., 2021, 図 4)。これをプレスリリー

スした所，Altimetric score 49という大きな反響を得た。励起光照射が不要なため装置の小型化

が可能となり，例えばスマートフォンでの発光色検出による POCT の実現も比較的容易と考え

られ，今後の発展が期待され

る。また Nluc-抗体間のリンカ

ー長の検討も行ったが性能に

大きな影響は見られず，他の

抗体への展開も容易と思われ

た。今後はダブルラベル型 Q-
body への応用も試みること

で，より幅広い種類の抗原検

出への応用の可能性を探りた

い。 
 また上記のBRET Q-bodyに
ついては，強く安定な発光を示す NLucを酵素として利用したが，将来の商業化にあたってはラ

イセンスが必要との懸念があった。そこで，産総研の SB Kim らによりカイアシ類発光酵素のコ

ンセンサス配列から構築された ALuc をもとに，その短縮化を図ることで，NLuc とほぼ同等の

発光強度を示すがよりサイズの小さい(13 kDa)発光酵素 picALuc の開発を行った(Ohmuro-
Matsuyama, Furuta, Ueda et al., ACS Chem. Biol., 2022, 図 5)。picALucはこれまで報告された発光酵

素の中でもっともサイズが小さい。今後，小型レポーター酵素としての利用とともに，抗原結合

能への影響を最小限に止めた BRET Q-bodyの構築などに生かせるものと期待される。 
このほか，研究期間中に多くの抗原

(覚せい剤，His-tag, TNFα, CD20等)に
対する Q-bodyの構築に成功した。これ

らについて報告すると共に，これまで

報告された Q-body に関する研究を総
括する総説の執筆を行った(Dong and 
Ueda, Sensors, 2021)。さらに主に共同研

究により，Q-bodyの測定原理と密接に

関わる免疫測定原理であるオープンサ

ンドイッチ免疫測定法について，低分

子の非競合的イムノクロマト系開発を

(Harada et al. Anal. Sci., 2021)を含む多く
の成果を得た。 

図 3. 酵母提示系を用いた高性能Q-bodyの選択 

図 4. BRET Q-body 

図 5. 最小の発光酵素 picALuc の構築 
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オープンアクセスではない、又はオープンアクセスが困難 該当する

 ４．巻
Ohmuro-Matsuyama Yuki、Yamashita Takahiro、Gomi Keiko、Yamaji Hideki、Ueda Hiroshi 563

 １．著者名

10.1016/j.ab.2018.04.016

 ３．雑誌名  ６．最初と最後の頁

有

 オープンアクセス  国際共著

 ２．論文標題  ５．発行年
Construction of Quenchbodies to detect and image amyloid β oligomers

Analytical Biochemistry 61～67

 掲載論文のDOI（デジタルオブジェクト識別子）  査読の有無

 ４．巻
Dong Jinhua、Fujita Richi、Zako Tamotsu、Ueda Hiroshi 550

 １．著者名



2019年

2018年

〔学会発表〕　計47件（うち招待講演　16件／うち国際学会　11件）

2021年

2021年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

Virtual International Symposium on Immunoanalytical Technologies for Environmental Monitoring and Human Health（招待講演）
（国際学会）

生物発光化学発光研究会第36回学術講演会（招待講演）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Hiroshi Ueda, Akihito Inoue, Takanobu Yasuda, and Akikazu Murakami

上田 宏

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

オープンアクセスとしている（また、その予定である） －

Evaluation and Selection of Potent Fluorescent Immunosensors by Combining Fluorescent Peptide and Nanobodies Displayed on
Yeast Surface

発光酵素の蛋白質工学とそのセンサー化

10.5772/intechopen.75644

 ３．雑誌名  ６．最初と最後の頁

有

 オープンアクセス  国際共著

 ２．論文標題  ５．発行年
A Novel Protein-Protein Interaction Assay Based on the Functional Complementation of Mutant
Firefly Luciferases: Split Structure Versus Divided Reaction

Protein-Protein Interaction Assays 11-27

 掲載論文のDOI（デジタルオブジェクト識別子）  査読の有無

オープンアクセスではない、又はオープンアクセスが困難 －

 ４．巻
Ohmuro-Matsuyama Yuki、Ueda Hiroshi 1

 １．著者名

10.1021/acs.analchem.9b00447

 ３．雑誌名  ６．最初と最後の頁

有

 オープンアクセス  国際共著

 ２．論文標題  ５．発行年
Green Fluorescent Protein-Based Glucose Indicators Report Glucose Dynamics in Living Cells

Analytical Chemistry 4821～4830

 掲載論文のDOI（デジタルオブジェクト識別子）  査読の有無

 ４．巻
Mita Marie、Ito Motoki、Harada Kazuki、Sugawara Izumi、Ueda Hiroshi、Tsuboi Takashi、Kitaguchi
Tetsuya

91
 １．著者名



2021年

2021年

2020年

2020年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

第74回 日本酸化ストレス学会シンポジウム Ss2-1 "酸化ストレス疾患病態解析における分析技術の新展開"（招待講演）

Biosensors 2021 Online（国際学会）

日本生物工学会生物工学Webシンポジウム2020（招待講演）

東京工業大学科学技術創成研究院 研究院公開（招待講演）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

上田 宏、有坂 亮汰、朴 俊泰、董 金華、 柴田 貴広、北口 哲也、内田 浩二

H. Ueda, J. Dong, T. Yasuda, M. Takahashi, K. Sasamoto, H. Oyama, I. Morita, H.J. Jeong, T. Kitaguchi, N. Kobayashi

上田 宏，蘇 九龍

上田 宏

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

人工細胞系を用いたデジタル免疫測定への挑戦

１人，１分，１ドルで判定可能なSARS-CoV-2診断のための取り組み

ゲノム編集法による酸化脂質類の非競合的免疫測定系の構築

PM Q-probe: a fluorescent binding protein that converts many natural antibodies to a fluorescent biosensor



2020年

2021年

2020年

2020年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

The 3rd International Conference on Nanobody for Immunological Analysis and Application（招待講演）（国際学会）

2nd Tokyo Tech International Open Innovation Symposium 2021（招待講演）（国際学会）

 ３．学会等名
化学工学会第51回秋季大会（オンライン）

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Hiroshi Ueda

Hiroshi Ueda

Jiulong Su, Yasuyuki Nakamura, Tetsuya Kitaguchi, Jun Ishii, Akihito Kondo, Norihiro Kobayashi, Shiro Miyake, Hiroshi Ueda

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

Creation of a Nanobody-Based Fluorescent Immunosensor Mini Q-body for Rapid Signal-On Detection of Small Hapten Methotrexate

A fluorescent immunosensor for diagnosing the corona for one individual, one minute and one dollar

Development of patrol yeasts for the detection of toxic substances in foods

蛍光免疫センサーQ-body を提示した酵母細胞の構築と抗原検出

 １．発表者名

 １．発表者名
井上 暁人・安田 貴信・北口哲也・ 上田 宏

第93回日本生化学会大会（オンライン）



2020年

2021年

2021年

2021年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

化学工学会第51回秋季大会（オンライン）

化学工学会 第86年会（オンライン）

化学工学会 第86年会（オンライン）

上田 宏・ 董 金華・三宅 千絢・安田 貴信・髙橋 昌樹・大山 浩之・森田 いずみ・北口 哲也・小林 典裕

Wang Junqian, 北口 哲也, 上田 宏

Dai Yancen・ 泉谷 篤史・ 安田 貴信・ 北口 哲也・ 上田 宏

笹本 佳那・安田 貴信・北口 哲也・上田 宏

化学工学会 第86年会（オンライン）

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

抗体を蛍光免疫センサーQ-body化可能なタンパク質PM Q-probeによる各種バイオマーカーの測定

蛍光タンパク質の抗原依存的会合を利用した新規免疫センサーシステムの開発

Q-body技術によるがん抑制タンパク質p53の簡便検出

迅速簡便に高性能な蛍光免疫センサーを構築可能なCoiled Q-probeの創出



2021年

2019年

2019年

2019年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

2019年度 日本生化学会関東支部例会, 東工大すずかけ台キャンパス，横浜（招待講演）

第19回日本蛋白質科学会年会 第71回日本細胞生物学会大会 合同年次大会, 神戸国際会議場（招待講演）

日本分析化学会第68年会シンポジウム「タンパク質を素材とする分析ツールの進化デザイン」, 千葉大学西千葉キャンパス（招待講演）

 ３．学会等名

上田 宏

上田 宏

 ２．発表標題

 ２．発表標題

朱 博・董 金華・寧 雪じょう・井上 暁人・北口 哲也・上田 宏

上田 宏

化学工学会 第86年会（オンライン）

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

蛋白質工学の基礎技術：蛋白質機能の設計と分子進化

理想の免疫測定を目指した抗体タンパク質のセンサー化戦略

蛍光標識抗体Quenchbodyを用いた1分間SARS-CoV-2検出法の開発

ノーベル化学賞を受賞したイノベーター： Gregory Winter博士

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



2019年

2020年

2019年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名
第19回日本蛋白質科学会年会 第71回日本細胞生物学会大会 合同年次大会, 神戸国際会議場

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

第71回日本生物工学会大会シンポジウム「産業化を目指した生体分子工学の新たな潮流」, 岡山大学津島キャンパス（招待講演）

上田 宏, 安田 貴信, 上野 慶行, 井上 暁人,髙橋 昌樹, 大室 有紀, 北口 哲也, 董 金華

上田 宏

安田貴信、井上暁人、大室有紀、北口哲也、上田宏

安田貴信、井上暁人、大室有紀、北口哲也、上田宏

電気学会 光・量子デバイス研究会「医療・バイオ応用を目指したナノ構造・ナノ界面」, 西播磨地場産業センター，姫路（招待講演）

2019年度 日本生化学会関東支部例会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

Beyond Q-body: 色素修飾が不要な新規免疫測定素子の構築

タンパク質工学的手法による各種蛍光・発光免疫センサーの開発

コイルドコイル形成ペプチドを利用した蛍光ラベル化法による抗体断片のバイオセンサー化

コイルドコイル形成ペプチドを利用した蛍光ラベル化法による抗体断片の迅速FRETバイオセンサー化

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題

 ２．発表標題



2019年

2019年

2019年

2019年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

第19回日本蛋白質科学会年会 第71回日本細胞生物学会大会 合同年次大会, 神戸国際会議場

The 14th Asian Congress on Biotechnology（国際学会）

2019年度日本生物工学会大会

上野慶行・安田貴信・大室有紀・北口哲也・上田宏

Jiulong SU, Cyrus BEH, Tetsuya KITAGUCHI, Yuki OHMURO, Theresa SEAH, Shawn HOON, Hiroshi UEDA

大室　有紀, 北口 哲也, 木村　宏, 上田　宏

上野慶行・安田貴信・大室有紀・北口哲也・上田宏

第92回日本生化学会大会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

抗原依存的に発光活性が増大する免疫センサータンパク質Hi-Bodyの開発

Creation of Novel Enzyme Immunosensors and Its Integration to Protocell for Digital Detection of Various anti-Peptide
Antibodies

YFP断片融合抗体プローブを用いたヒストン翻訳後修飾検出系の構築

抗原結合依存的に発光活性を増大させる免疫センサータンパク複合体の開発



2019年

2019年

2019年

2019年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

生物発光化学発光研究会第35回学術講演会

酵素工学研究会第82回講演会

第42回日本分子生物学会年会，福岡国際会議場（招待講演）

 ３．学会等名

Junetae PARK, Yuki OHMURO-MATSUYAMA, Masayoshi TANAKA, Mina OKOCHI, Hiroshi UEDA

上田　宏

 ２．発表標題

 ２．発表標題

Jiulong SU, Cyrus BEH, Tetsuya KITAGUCHI, Yuki OHMURO, Theresa SEAH, Shawn HOON, Hiroshi UEDA

大室 有紀・金 誠培・上田 宏

18th Asian Pacific Confederation of Chemical Engineering Congress (APCChE 2019)（国際学会）

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

Improved stability of 3-split Nanoluc system by introducing hydrophilic mutations in LcBiT probe

抗体のセンサー化最前線

Creation of a novel sensor enzyme and its integration into protocell for digital detection of various anti-epitope tag
antibodies

小さく、高発現・高輝度なALucの作製

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



2019年

2019年

2018年

2018年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名
第91回日本生化学会大会

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

Silver Jubilee Assembly of AdvancedMaterials Congress - 2019（国際学会）

Hiroshi Ueda, Kazuhiko Matsumoto

金井 康, 大室 有紀, 谷奥 正巳, 牛場 翔太, 小野 尭生, 井上 恒一, 木村 雅彦, 上田 宏, 松本 和彦

Jiulong SU, Cyrus BEH, Tetsuya KITAGUCHI, Yuki OHMURO, Theresa SEAH, Shawn HOON, Hiroshi UEDA

Jiulong SU, Cyrus BEH, Tetsuya KITAGUCHI, Yuki OHMURO, Theresa SEAH, Shawn HOON, Hiroshi UEDA

第66回 応用物理学会学術講演会

酵素工学研究会第80回講演会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

Open Sandwich Immunoassay on Graphene Field Effect Transistors

グラフェンFETにおけるヒト血清中での オープンサンドイッチ免疫測定法による低分子ペプチドの検出

Creation of simple artificial cell-based biosensor that detects tag-specific antibody

Creation of simple artificial cell-based biosensor that detects tag-specific antibody

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題

 ２．発表標題



2018年

2018年

2018年

2018年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ２．発表標題

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

第91回日本生化学会大会

2018年度日本生物工学会大会

2018年度日本生物工学会大会

泉谷篤史, 安田貴信, 大室有紀, 北口哲也, 上田宏

上田 宏, 山田 映未, 井上 暁人, 大室 有紀, 北口 哲也

上田 宏, 山田 映未, 井上 暁人, 大室 有紀, 北口 哲也

上田宏, 大室有紀, 北口哲也

日本分析化学会第67年会

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

 １．発表者名

蛍光ラベルを要しないクエンチ抗体構築法の開発

高性能な蛍光バイオセンサー構築のための抗体結合プローブの開発

ラクダ科動物由来重鎖抗体を用いた蛍光免疫センサーmini Q-bodyの構築

均相系測定を可能にする抗原応答性標識抗体の創製



2018年

2018年

2018年

2018年

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

日本進化学会第20回大会（招待講演）

15th Japan-China-Korea Joint Symposium on Enzyme Engineering（国際学会）

第18回日本蛋白質科学会年会

 ３．学会等名

Jiulong Su, Yuki Omuro, Hiroshi Ueda

Jiulong Su, Yuki Omuro, Hiroshi Ueda

 ２．発表標題

 ２．発表標題

高橋 里帆, 大室 有紀, 上田 宏

上田宏

第12回バイオ関連化学シンポジウム

 ２．発表標題

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

 ４．発表年

Thermostabilization of mutant beta-glucuronidase resulted in increased stability and lower background signal of homogeneous
immunoassay

Thermostabilization of mutant beta-glucuronidase resulted in increased stability and lower background signal of homogeneous
immunoassay

自ら光るクエンチ抗体BRET Q-bodyの発光特性

クエンチ抗体による環境中低分子の迅速高感度検出

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題



2018年

2018年

2018年

2018年

 ２．発表標題

 ２．発表標題

20th International Symposium on Bioluminescence and Chemiluminsecence（国際学会）
 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

 ３．学会等名

第18回日本蛋白質科学会年会（招待講演）

Yuki Ohmuro, Hiroshi Ueda

Riho Takahashi, Yuki Ohmuro, Hiroshi Ueda

Yuki Ohmuro, Hiroshi Ueda

Hiroshi Ueda, Yuki Ohmuro

20th International Symposium on Bioluminescence and Chemiluminsecence（国際学会）

20th International Symposium on Bioluminescence and Chemiluminsecence（国際学会）

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 ４．発表年

 １．発表者名

 １．発表者名

Novel Protein-Protein Interaction Assay Based on the Functional Complementation of Mutant Firefly Luciferases: Split
Structure Versus Divided Reaction

Construction of luminescent immunosensors using luciferase-fused Quenchbody

Mutant firefly luciferase with enhanced oxidative luminescent activity improved the response of protein-protein interaction
assay FlimPIA

Homogeneous noncompetitive immunological detection of small molecules by ternary luciferase fragment complementation (OS-
BLIA)

 １．発表者名

 １．発表者名

 ２．発表標題

 ２．発表標題



2018年

〔図書〕　計7件

2022年

2022年

2020年

6

3

2

エヌ・ティー・エス

エヌ・ティー・エス

羊土社

 ２．出版社

 ２．出版社

 ２．出版社

澤田 嗣郎、小澤 岳昌、北森 武彦、中村 洋(東京理科大学名誉教授)、藤浪 眞紀、宮村 一夫、石丸 洋
一郎、浦野 泰照、加地 範匡、坂 真智子、鈴木 茂、瀬藤 光利、宗林 由樹、馬場 嘉信、船津 公人、本
田 暁紀、末永 智一、宮野 博、本山 晃

澤田 嗣郎、小澤 岳昌、北森 武彦、中村 洋(東京理科大学名誉教授)、藤浪 眞紀、宮村 一夫、石丸 洋
一郎、浦野 泰照、加地 範匡、坂 真智子、鈴木 茂、瀬藤 光利、宗林 由樹、馬場 嘉信、船津 公人、本
田 暁紀、末永 智一、宮野 博、本山 晃

董　金華，上田　宏

 ５．総ページ数

 ５．総ページ数

 ５．総ページ数

 １．著者名

 １．著者名

先端の分析法 第2版(8-2-1 上田 宏 "抗体の遺伝子工学と新規免疫測定法への応用" )

先端の分析法 第2版(8-2-2-1 上田 宏 "免疫測定法の高性能化")

ヒト由来新型コロナウイルス中和抗体に共通する特徴; in 実験医学2020年11月号

 ２．発表標題

 ３．書名

 ３．書名

 ３．書名

 １．著者名  ４．発行年

 ４．発行年

 ４．発行年

日本ポール-ForteBio User Meeting 2018（招待講演）
 ３．学会等名

上田宏
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