
 

 

【発表のポイント】 

 ナノ粒子の構造が崩れると光の色が変化する新技術を開発し、細胞内で

「分解・溶解する過程」をリアルタイムに可視化することに成功しました。 

 薬物を運ぶカプセル（担体）を使わず、薬物そのものをナノ粒子化した

東北大発「キャリアフリーナノ医薬品（注１）」が細胞内でどのように分

解・溶解して効くのかを直接解析することが可能になりました。 

 本技術により、ナノ医薬品が分解・溶解する過程を定量的に評価できるよ

うになり、より高い有効性と安全性を備えた次世代ナノ抗がん剤（注２）の

設計・開発への貢献が期待されます。 

【概要】 

ナノ医薬品の設計・開発では、投与した薬物が細胞内へ取り込まれ、いつ、

どのように分解・溶解して作用するのかを正確に把握することが重要です。

しかし、細胞内に取り込まれたナノ粒子が分解・溶解する過程をリアルタイム

かつ定量的に追跡することはこれまで困難でした。 
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する新たな技術を開発しました。 

本成果は、ナノ医薬品の分解・溶解する過程を定量的に解析する新たな基盤技

術となり、次世代ナノ抗がん剤の実用化へ、大きく貢献することが期待されます。 
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されました。 

【詳細な説明】 

研究の背景 

ナノテクノロジーを応用したナノ抗がん剤は、がん組織へ効率よく薬を届け

る治療法として期待されています。しかし、投与された薬物が細胞に入ったあ

と、いつ・どのように分解されて効果を発揮するのかを定量的に追跡すること

は容易ではありませんでした。 

ナノ粒子が分解・溶解する過程を蛍光色の変化で可視化 
―東北大発「キャリアフリーナノ医薬品」の 

実用化に向けた新たな解析技術― 



従来、細胞内での薬物の動きを追跡する方法として、蛍光（注３）を利用した観

察が広く用いられています。しかし、一般的な蛍光色素では、ナノ医薬品が分

解・溶解する前後の状態を明確に区別することが困難でした。蛍光の強さは、

周囲の環境に大きく影響され、溶ける過程で環境が複雑に変化する細胞内では

蛍光の強さが大きく変動するためです。単純に蛍光の強さだけを測定しても、

ナノ粒子がどの程度分解・溶解したのかを正確に評価することができません。 

特に、薬を運ぶカプセル（担体）を使わず薬物成分のみで構成されるキャリ

アフリーナノ医薬品は、担体由来の副作用がない安全な新薬として注目されて

います。しかし、細胞内で溶ける量を正確に測れない、という技術的限界が、

作用機序の理解や実用化に向けた課題の一つとなっていました。 

 

今回の取り組み 

本研究グループは、従来の蛍光観察の課題を克服するため、ナノ粒子が溶け

る前後で蛍光の色（波長（注４））が変化する蛍光ナノ粒子を開発しました。本技

術では 2 種類の蛍光色素を用いることで FRET（注５）と呼ばれる現象を利用して

います（図 1）。その結果、ナノ粒子の状態では 2 種類の蛍光色素が近接してい

るためオレンジ色の蛍光を示します。一方で、ナノ粒子の構造が崩れて蛍光色

素同士の距離が離れると、黄緑色の蛍光を示します。このオレンジ色と黄緑色

の蛍光強度の比率を測定することで、周囲の環境に影響されることなく定量化

できるようになりました。 

この技術を用いて実際の細胞内を顕微鏡で観察したところ、子宮頸がん細胞

株において、投与から 12 時間後には約 80％のナノ粒子が溶けていることが確

認されました（図 2）。さらに、本技術を活用してナノ粒子が溶ける詳細な仕組

みも解明しました。ナノ粒子は細胞内で不要な物質や取り込まれた物質を分解

するリソソーム（注６）に取り込まれます。研究チームはリソソーム内の酸性環境

に着目し、酸性環境を阻害する薬を同時に投与したところナノ粒子の溶解が明

確に抑制されました。この結果から、リソソーム内の酸性環境によってナノ粒

子の分解が直接誘導されることが示されました。さらに、リソソーム内部を模

倣した実験により、分解・溶解した後に蛍光色素が生体膜（細胞膜など）に蓄

積していく様子も確認され、ナノ医薬品が細胞内に取り込まれた後の分解・溶

解挙動と、その後の成分の移行について、詳細な理解が得られました。 

 

 

 

今後の展開 

これまで推測に頼る部分が多かった、細胞内におけるナノ粒子の分解・溶解

の過程を定量的に評価できるようになったことで、ナノバイオ・薬学分野の解

析手法に大きな変革をもたらします。本技術は、ナノ医薬品の細胞内動態を評

価する革新的な解析技術として幅広く活用されることが期待されます。 



さらに、薬物そのものをナノ粒子化するキャリアフリーナノ医薬品について、

その細胞内での挙動を詳細に解析できるようになることで、より高い有効性と

安全性を目指した次世代ナノ医薬品の開発を支える基盤技術となることが期待

されます。 

図 1. 光の色の変化でナノ粒子が細胞内で溶けた割合を測る仕組み 

 

図 2. がん細胞内で蛍光ナノ粒子が溶けていく様子（12 時間後の変化） 
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【用語説明】 

注1. キャリアフリーナノ医薬品：薬物を届けるためのナノサイズの人工カ

プセル（担体）を使用せず、薬物の成分自体をナノ粒子化した医薬品。カ

プセルに起因する毒性や副作用を回避できるメリットがある。 

注2. ナノ抗がん剤：100 ナノメートル（1 万分の 1 ミリ）程度のサイズで製



剤化した抗がん剤。 

注3. 蛍光：特定の光を当てると自ら光を発する性質。従来の蛍光観察では

「光の強さ（明るさ）」で判断していたため、環境変化に弱く正確な量の

測定が困難だった。 

注4. 波長：光の色を決める波の長さ。波長が変わることで、人間の目や検

出器には「光の色の変化」として観察される。 

注5. FRET：フェルスター共鳴エネルギー移動。近接した 2 種類の蛍光分子

間でエネルギーが移動する現象。ナノ粒子の構造が崩れる（溶ける）と分

子同士の距離が離れるため、蛍光色が変化する。 

注6. リソソーム：細胞内にある小機関の一つ。内部は酸性に保たれており、

不要になった物質や外から取り込んだ物質を分解する役割を持つ。 
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