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１．研究計画の概要 
生きた細胞内における mRNA 発現をネイテ

ィブな状態を維持しつつ観察する、あるいは
mRNA を細胞に導入する技術を開発する。細胞
内は、様々な生体分子、小器官が密集し、混
在した空間であり、試験管内とは全く違った
分子の挙動が観察される場である。このよう
な細胞内という特殊な環境において、その細
胞の状態を最も端的に表現する分子種であ
る mRNA を検出する手法を開発する。mRNA は
微小管に沿って運搬され、細胞内の適正な位
置に局在して翻訳されるなどの報告もある
が、１個の細胞内で mRNA がどのような挙動
をしているかについては不明な点も多い。本
研究では、細胞に対して非常に侵襲性が小さ
く、その挿入によって転写阻害をしない直径
200 nm のナノ針を用いて、細胞内の mRNA を
定量的に評価する手法を確立することを目
的としている。モレキュラービーコン修飾ナ
ノ針を用いて細胞内の GAPDH、βアクチンの
mRNA の検出を試み、細胞内でのモレキュラー
ビーコンへのｍRNA の結合について解析を行
う。また細胞外へ mRNA を抽出していないか
どうか、転写阻害剤を用いた試験等によって
調査を行う。mRNA の導入では、化学修飾によ
りカチオンを導入したナノ針を用いて静電
的な相互作用による吸着で導入を検討する。 
 
２．研究の進捗状況 
挿入されたナノ針表面のモレキュラービ

ーコンに mRNA がハイブリダイズすれば、モ
レキュラービーコンの FRET が解消され、ナ
ノ針表面で蛍光強度の上昇が観察される。ヒ
トの GAPDHで設計されたモレキュラービーコ
ンの mRNA 認識配列は、ヒトとマウスの間で

３塩基の違いがあるために、ヒト細胞である
HeLa では蛍光強度の上昇が見られるが、マウ
ス繊維芽細胞である C3H10T1/2では見られな
かった。また、細胞内で上昇した蛍光強度は、
針を細胞外へ抜き去り、培地中で測定すると
減少し、複数の細胞で連続的に測定すること
が出来た。モレキュラービーコン修飾ナノ針
の引き抜き動作によって、細胞外へ mRNA を
抽出していないことを示唆する結果が得ら
れている。このことは、モレキュラービーコ
ンという分子ツールを利用して細胞外から
内へ mRNA を導入する手法は機械的に不可能
であることを同時に示唆している。 
 
３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している。 
mRNA の導入方法の開発が遅れている点はマ
イナスであるものの、複数細胞の mRNA の発
現を連続的に検出する技術を開発できた成
果は予想以上であり高く評価できると考え
ている。 
 
４．今後の研究の推進方策 
細胞内でのモレキュラービーコンへの
mRNA の結合についてさらに解析を行う。mRNA
を抽出していないかどうか、転写阻害剤を用
いた試験によってさらに調査を行う。また、
mRNA の非常に速い結合に関して、さらなる考
察を行う。細胞内で起こっているであろう分
子クラウンディング等の効果を検証し、見か
けの GAPDH mRNA 濃度とその結合挙動につい
て詳細な調査を行う。これにより、細胞にナ
ノ針を挿入する解析手法そのものが細胞内
で起こる現象を正確に表現できる手法であ
ることを証明する。mRNA の導入では、化学修
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飾によりカチオンを導入したナノ針を用い
て静電的な相互作用による吸着で導入を検
討する。 
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