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１．研究実施の概要

　生体は核酸や蛋白質等の高分子や数多くの低分子化合物・イオンから成る高度に

複雑な自律的分子複合システムと見なすことが出来る。生体内では生体高分子の高

次構造と機能性が密接に結びつきあいつつ、生体高分子を中心に無数の化学反応が

有機的に結びついたネットワークが形成されており、その結果、自ら境界条件を作

り替えながら時空間秩序が創出・展開されている。生体高分子の一つであるDNA

の高次構造に関連して、これまで我々はDNA分子が単分子レベルでランダムコイル

状態と凝縮状態の間で不連続な折り畳み相転移（一次相転移）を示すこと、折り畳

み構造にはドーナツや棒状などの多様な秩序があることが実験・理論の両面で明ら

かにしてきた。さらに我々は折り畳み相転移と機能発現および化学反応ネットワー

クとの関連に注目している。

　本研究はこのようなDNA分子の高次構造のスイッチングとそれによる秩序構造

の生成の研究を他の天然・合成高分子系に応用し、“単一分子鎖によるナノ秩序体の

自己生成”といった分野を新たに切り拓くこと、さらにDNAを中心とする高分子複

合系を構築し、時空間秩序の創出・発展のメカニズムの解明することを目的とする。

これまでの研究期間を通じ、ランダムコイル状態－凝縮状態間で一次相転移を示す

DNA（堅い高分子鎖）の高次構造の制御を溶液組成や温度によって任意に変化させ

る方法論の確立（単一高分子鎖の高次構造の制御）、DNAの高次構造変化の様式の

制御（一次相転移・緩慢転移を任意に選択する技術）、光による非平衡場上での単一

高分子鎖の高次構造制御（非平衡場における周期的な高次構造変化）、巨大二重らせ

んDNA高次構造の階層性、フラーレンをベースとした ��― ��相互作用によるナノ秩

序体の形成、凝縮剤のカイラリティ－に基づくDNA高次構造制御等の研究課題につ

いて、世界に先駆けた成果が得られてきている。

　今後は、高次構造制御の研究をすすめると共に、時間発展する自己秩序システム

の構築に向け、研究を推進してゆく予定である。

２．研究実施内容

　今年度も興味深い研究成果が多数得られてきているが、以下に主要な研究成果を
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報告したい。

２－１　光による非平衡場上での単一高分子鎖の高次構造制御

　当チームは将来の技術開発に直結する、単一高分子鎖の高次構造・機能発現制

御の確立を目指し、研究を行ってきている。これまでの我々は、溶液中において

DNA単分子鎖（堅い単一高分子鎖）が、広がった状態（ランダムコイル状態）と

凝縮状態の二状態間で不連続な高次構造変化を示すこと（折り畳み相転移、図１

参照）を明らかにしてきており、溶液組成・温度の変化による高次構造制御法を

確立してきている。今年度、光エネルギーによる非平衡場において、DNA単分子

鎖の高次構造制御に成功したので［１］、以下に報告する。

　溶液組成のデザインにより、温度上昇と共にDNA高次構造を凝縮状態からラン

ダムコイル状態に変化させることができる［２］。一方、光ピンセット（収束cw 

Nd ： YAGレーザ（波長１０６４nm））の光エネルギーにより、水溶液中に局所的に

温度の高い領域を創り出せること、同時に凝縮状態のDNAを容易に捕そくするこ

とができることに着目した。そして、水溶液中で適当なレーザー出力条件（１５０～

２５０mW）において非平衡場（局所加熱）を構築し、凝縮状態のDNAが３～６秒

の周期で伸びる現象（高分子鎖の非線形振動）を観測した（図２参照）。

　今回得られた研究成果を通じ、DNAの遺伝子発現の制御といった、高次構造と

機能発現が密接に結びついた機能性高分子の物性（高次構造・機能発現）の制御

を�mスケールの局所場で行うことが可能となる。

参考文献

１．H. Mayama et al., Chem. Phys. Lett., ３３０, ３６１ （２０００）.

２．H. Mayama et al., Chem. Phys. Lett., ３１８, １１３ （２０００）.
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２－２　巨大二重らせんDNAの階層的コンフォーメション解析

　単一の高分子鎖の折り畳みー解きほぐし構造間転移を応用した、高分子ナノ秩

序体の高次構造の設計指針の基礎を確立するためには、その転移特性とメカニズ

ムの研究に加え、高分子鎖自身のミクロなコンフォメーション特性をより詳細に

理解することが重要であるが、詳細な研究はなされていない。本研究では、巨大

な屈曲性荷電高分子である二重らせんDNA（T４DNA、全長約５６�m）をモデルポ

リマーとして取り上げ、良溶媒中における荷電高分子鎖のランダムコイル状態の

微視的形態に見られる階層的特徴を、蛍光・原子間力顕微鏡法により解析するこ

とを試みた。

　T４DNA単一分子は溶

液中で４～６�m程度の

サイズのランダムコイル

状形態をとりつつ、マイ

カ表面に吸着し、我々は

その蛍光顕微鏡像（Fig. 

a）を得たのち、DNAの

AFM像（Fig. b）を得た。

解析では、二重らせんに

沿った座標をとり、ある

一点からの座標上の移動距離sに対する二点間ベクトルr（s）、セグメント密度d（ 

l ）=s/４πl２（ l=０～r（s））の分布を求めた。その結果、�鎖の広がりのスケーリン

グ指数（r（s）∝s�）、および�セグメント密度（d（s）∝l �）の分布について、初

めて次の知見が得られた：持続長一単位（０．５�m）程度以下および数百単位（１０�m）

程度以上の両領域では明確なスケーリング則が確認されたが、その中間領域（持

続長数十単位）ではスケーリングからのずれが確認された。また、その中間領域

に相当する２５０～５００nm程度の粗視化スケールでは、DNA単一分子内のセグメン

ト密度分布に、特徴的な不均一性が見い出された。この結果は、充分に長い高分

子鎖では、持続長レベルより大きなスケールのコンフォメーション階層において、

�スケーリングに適合する階層と、�セグメント密度の特徴的な不均一分布が顕

在化し、スケーリングからずれる階層の階層が内在していることを示している。

本研究成果は、ランダムコイル状態の単一機能高分子鎖の微細な高次構造を予測

し、機能を発現をさせる上で極めて重要な知見である。

２－３　ポリアミンのキラリティーに基づくDNAの高次構造制御

　DNAの折り畳み相転移がポリアミンなどの非特異的な相互作用をする多数の

分子が介在することによって引き起こされることが、これまでの我々の研究に
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Fig. Microscopic observations of the random 
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よって明らかになってきている。さらに非特異的な弱い相互作用はカイラリ

ティーを導入することにより、転移挙動や折り畳み構造が大きく変化するものと

期待できる。キラルなポリアミンを合成し、DNAの折り畳み相転移に及ぼす影響

に関して基本的な成果が得られてきている。
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