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表面プラズモン共鳴センサのための DNA コンジュゲートを利用する抗体固定化法 
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近年、医療診断、食品安全性、防衛、環境モニタリング

などの広い分野において、多数の目的成分を同時に検出し、

その濃度レベルまで測定できるマルチチャンネルバイオ

センサの必要性が増している。マルチチャンネルバイオセ

ンサの開発の重要な課題の一つは、センサチップ表面上に

多数の分子認識素子（たとえば抗体など）をパターニング

化して固定化する技術の確立である。タンパク質固定化法

として、一般にプロテイン A、ビオチン/ストレプトアビジ

ンブリッジ等などがもつ特異的な相互作用を利用する方

法が知られている。このような方法は、単一成分を測定す

るシングルチャンネルセンサに対しては適用されている

が、多成分を測定するためのマルチチャンネルセンサに応

用するには、センサ表面へのパターニング処理が必要であ

る。 

従来のパターニング処理ではセンサチップの乾燥等に

よりタンパク質の活性の低下が起こるなどの問題点があ

る。この問題点を克服するため、Boozer ら[1]は DNA ハイ

ブリダイゼーション特性を利用した抗体固定化法を開発

されている。すなわち、金薄膜上に一本鎖 DNA 単分子膜

を作製し、この DNA と相補鎖をなす一本鎖 DNA に目的の

抗体を結合した一本鎖 DNA コンジュゲートを金薄膜上で

ハイブリダイゼーションさせることにより、抗体を固定化

して表面プラズモン共鳴 (SPR) センサに応用している。

この固定化法の概念を Fig. 1 に示す。センサチップ上に固

定したい抗体(X, Y)の種類に応じて、異なる塩基配列の

DNA (A, B) を用いることにより複数の抗体（分子認識素

子）をセンサチップ表面に特異的に、配列して固定化する

ことができる。あらかじめ定められた抗体を固定化したセ

ンサチップは、抗体に対応する一種の抗原の測定にしか適

用できないのに対して、Boozer らの方法では、DNA チッ

プと同様にして、タンパク質コンジュゲートをアレイ状に

固定化することができる利点を有している。また、二本鎖

DNA は加熱等により一本鎖に戻すことができるので、チ

ップの再生ができるなどの利点がある。さらに、センサチ

ップは一本鎖 DNA を固定化した状態で保存し、使用の際

に抗体-DNA コンジュゲートをハイブリダイゼーションし

て、抗体をセンシング部分に固定化するので、抗体の活性

を低下させることがない。Fig. 2 には、実際に疾病診断に

用いられる 3 種類の性腺刺激ホルモン（hLH, FSH, hCG）

に対する抗体を固定化したセンサチップを利用して、それ

ぞれの目的成分を SPR センサで同時に測定した結果を示

す。このように、DNA の特性を利用して固体基板にナノ

粒子 [2]、タンパク質 [3]、ポリペプチド [4] などを固定

化する方法も開発されている。ここで、紹介した固定化法

は、FIA 法や SIA 法などの流れ分析法のマイクロチャンネ

ル SPR センサ検出への応用が期待できる。 
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Fig. 1  DNA による複数の抗体の固定化の概念 

 

Fig. 2  固定化した抗体による抗原の検出 


