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§１．研究成果の概要 

 

本研究は、「人工的に再構成したエクソソームを用いた長鎖 DNA の細胞導入技術を開発すること

を目的としている。 

「長鎖 DNA 搭載エクソソーム様ナノ粒子の作製と性能評価」については、核酸を高効率に粒子内

部に搭載したエクソソーム様のナノ粒子を作製するための条件を確立した。マイクロ流体デバイス

への原料溶液の送液条件や緩衝液を最適化することで、粒径を精密に制御しつつ、40〜80%の核

酸搭載率を示す人工エクソソームを作製することができた。モデル系として短鎖 RNA である siRNA

を搭載した人工エクソソームを作製し、トランスフェクション性能を評価した結果、細胞毒性なく標的

タンパク質の発現を抑制することが可能であった。また、人工エクソソームとの細胞への遺伝子導

入効率を比較するために、pH 応答性脂質をベースとした脂質ナノ粒子への 3〜15 kbp の pDNA

の搭載を試みた。その結果、高い pDNA 搭載率かつ粒径 100nm 以下の粒子を作製でき、遺伝子

導入効率における核酸のサイズの影響を明らかにした。「ナノ粒子の粒径分離のためのマイクロ・

ナノデバイスの開発」については、微細加工技術を駆使することでナノ粒子の分離が可能なデバイ

スを開発した。その結果、脂質ナノ粒子の物性と分離挙動の関係を明らかにすることができた。「エ

クソソーム・脂質ナノ粒子による細胞への長鎖 DNA 導入過程の解明」については、脂質の種類や

粒径、添加剤、および、pDNA のサイズが、細胞への DNA の導入効率やタンパク質発現効率に与

える影響を明らかにした。 
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