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製品名 材質 流路幅 適応製品 Unit

２液混合チップ PDMS 30 -100㎛ Droplet Generator 5 chips / 1 box

２液混合チップ

標準チップでは、異なるサンプルを1つのリザーバーに入れ、同じ流路よりドロップ

レットへ封入していたため、サンプルがドロップレットに封入される前に不要な反応

を起こしてしまうリスクがありました。

標準チップ ２液混合チップ

Samples

Oil Oil

Sample 1

Sample２

Droplet

2D Chip-CU001DG

Visit Our Website

info@on-chipbio.com

Contact Us

https://on-chipbio.com/

Droplet Generator 用

２液混合チップを使用すると、2種類の異

なるサンプルを別々の流路から同時にドロ

ップレットへ封入することで、正確で均一

な反応を捉える実験が可能となります。

酵素と基質のリアルタイム反応評価、細胞

と薬剤を組み合わせたスクリーニングなど

ドロップレット内でより複雑な反応の構築

を実現します。
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2025年 1月24（金）、秋葉原UDXにてドロップレット技術関連の研究発表やドロップ
レット研究者の交流などを目的としたユーザーミーティングを開催致しました。

本アーカイブ集では、当日発表いただいた講演者の皆様の発表資料（ポスター）や

ご講演中の動画、要旨などをご紹介させていただきます。

当日発表されたポスターの題目／当日の講演者情報を掲載しております。

ポスター資料が公開されているものには 、動画が公開されているものには    、要旨が公開されているものには  

のアイコンが付与されています。アイコンがないものは、演題と講演者名のみ（敬称略）のご紹介となります。

PRESENTATIONS

Water-in-oilドロップレットを使用した環境試料からの乳酸菌の獲得

森 浩二    NITE NBRC

Ultra-high-throughput Screening of Protease-deficient Trichoderma 
reesei Strains Using a Droplet-based microfluidic

w/o dropletを用いたリパーゼ生産微生物のスクリーニング法の構築

海野 蒼生 長岡技術科学大学 物質生物工学分野

ドロップレットから「漏れない基質」の開発

中村 彰宏 長岡技術科学大学 技学研究院 技術科学イノベーション系

高速セルソーティングに向けた三次元マイクロ流路の開発と性能評価

神谷 周吾 中央大学 理工学部

DNA凝集体形成ダイナミクスの定量的評価

小久保 直紀 中央大学 理工学部

Nguyen Huyen Anh

Nagaoka Univ. of Technol., Dept. Sci. of Tech. Innovation
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マイクロ流路を用いた単分散ポリマーベシクルの作製

宮下 大輝 中央大学 理工学部

糸状菌のGMD培養への最適化

石井 智子 東北大学大学院農学研究科

ドロップレットを用いたアミロイド阻害剤の評価

福山 真央 東北大学 多元物質科学研究所

GMDによるスクリーニング

町田 雅之 金沢工業大学 ゲノム生物工学研究所

マイクロ流路チップ型セルソーターを用いた Dehalococcoides属細菌の単離 

井口 智樹 東京農工大学

未培養微生物におけるシングルセルゲノミクスの活用法

瀬尾 英雄 bitBiome, Inc. 事業開発部

魚醤樽の微生物叢の微生物の代謝活性の評価システム開発

奥野 貴士 山形大学・理学部

論文紹介：新規B抗原切断酵素探索のための超ハイスループットドロップレットスクリーニング

大田 悠里 （株）オンチップ・バイオテクノロジーズ

ミリオンスクリーニングプラットフォーム構築の取り組み

森田 雅宗 産業技術総合研究所バイオメディカル研究部門

環境微生物を対象とした高浸透圧耐性微生物のドロップレットスクリーニング

松倉 智子 産業技術総合研究所 バイオメディカル研究部門

膜染色試薬を用いたドロップレット内における微生物増殖検出

佐々木 章 産業技術総合研究所バイオメディカル研究部門
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Water-in-oilドロップレット技術を用いた土壌からのアミラーゼ産生菌の

ハイスループットスクリーニング

小林 純怜 東京大学大学院 新領域創成科学研究科

Water-in-oilドロップレットを用いた環境中からのPET分解性微生物スクリーニング

白坂 姫乃 東京大学大学院 新領域創成科学研究科

Water-in-oilドロップレット技術を用いた超高効率なバクテリオファージスクリーニングの手法

星野 美羽 東京大学大学院 新領域創成科学研究科

Water-in-oil (w/o)ドロップレット培養技術を用いた微生物破砕物を栄養源とする

微生物培養手法の開発と応用

大野 沙予 東大院 新領域

W/Oドロップレットによる微生物機能解析に向けた新評価手法の提案

髙井 亮吾 株式会社島津製作所

酸化還元応答性ハイドロゲルビーズを用いた標的細胞ならびに高機能化酵素の
迅速選抜法の開発

古賀 大晴 九州大学大学院 工学研究院

微小液滴作製技術を用いたハイスループットスクリーニングによるクルマエビ類病原性
Vibrio harveyiに対する拮抗細菌候補株の単離

湯浅 壱 東京海洋大学大学院 海洋科学技術研究科

1精子由来の塩基配列情報を用いた染色体レベルのゲノム配列決定手法の確立

瀬端 音寧 摂南大学海洋生物学研究室

海産微細藻類における有用餌料種スクリーニングの高効率化

山本 慧史 水産研究・教育機構 水産技術研究所

SELEX法とドロップレットを用いた蛍光RNAアプタマーの選別と解析

田山 智嵩 東京大学 大学院理学系研究科 生物科学専攻
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ドロップレット内の微生物増殖を指標とした酵素遺伝子探索法の開発

逸見 文香 東京大学 大学院理学系研究科 生物科学専攻

ドロップレット単離流路の開発と性能評価

大石 龍一 中央大学 理工学部

マイクロドロップレット法による光合成細菌のスクリーニング

矢部 修平 理化学研究所 バイオリソース研究センター

動画マークがついている演題については、下記URLまたは右の
QRコードよりプレゼン動画をご視聴いただけます。

https://youtu.be/r3kwHwDE_G4

P. 21 ～ P. 33 に掲載されています。

画像の文字や図が見えにくい場合は、下記カタログ／アプリケーション
紹介ページにて、元原稿をダウンロードいただきご覧ください。

https://on-chipbio.com/document/

未
P. 7 ～ P. 20 にて要旨原文・発表者名・所属・共同著者等
が掲載されています。

Guest
Rectangle



7

Water-in-oilドロップレットを使用した環境試料からの乳酸菌の獲得

森 浩二1、渡邉 瑞貴1、南里 啓子1、松倉 智子2、
大田 悠里2,3、本間 宣行3、野田 尚宏2

1NITE NBRC、2産業技術総合研究所 バイオメディカル
3オンチップ・バイオテクノロジーズ

乳酸菌は、産業界で最も利用される微生物群のひとつであり、寒天培地中に加えたCaCO3が増殖後に溶解

することを目印として分離することが一般的に行われている。この乳酸菌の培養をwater-in-oilドロップレットで再

現し、乳酸菌が培養されたドロップレットだけをCaCO3の消失を利用してハイスループットに獲得する方法を開発

した。本方法は、クリアゾーン形成を指標とした様々な微生物分離方法にも応用可能な技術である。

本研究は戦略的イノベーション創造プログラム（ＳＩＰ）第２期（2018-2022年度）「スマートバイオ産業・

農業基盤技術」において実施したものである。

Mori et al. (2024). Frontiers in Microbiology doi: 10.3389/fmicb.2024.1452573.

Ultra-high-throughput Screening of Protease-deficient Trichoderma 
reesei Strains Using a Droplet-based microfluidic

Nguyen Huyen Anh1, Akihiro Nakamura1, Yosuke Shida2, Ogasawara Wataru1

1Nagaoka Univ. of Technol., Dept. Sci. of Tech. Innovation.
2Nagaoka Univ. of Technol., Dept. Materials and Bioengineer.

In Trichoderma reesei, secreted proteases were one of the factors leading to 
cellulase activity drops, however, the regulation mechanism of protease 
production remains unclear. Discovering protease-deficient mutants is key to 
understanding protease production and boosting T.reesei applications.

While protease-deficient strains can be generated through random mutations, 
traditional agar plate screening is limited by the large, spreading colonies of 
filamentous fungi, which restricts the number of colonies that can be effectively 
screened. To address this, this study developed a droplet-based microfluidic 
system for high-throughput screening, successfully isolating two protease-
deficient mutants for further analysis.

Guest
Rectangle



8

w/o dropletを用いたリパーゼ生産微生物のスクリーニング法の構築

海野 蒼生1 、中村 彰宏2 、鈴木 義之2 、志田 洋介1 、小笠原 渉2

1長岡技術科学大学 物質生物工学分野、
2長岡技術科学大学 技術科学イノベーション系

リパーゼは脂肪酸の合成や医薬品など利用法が多岐にわたり、様々な特性を持つリパーゼ単離の需要は依然

として高い。一般的にリパーゼスクリーニングに利用されているリパーゼ・エステラーゼ基質fluorescein 

dibutyrateは膜透過性が高く、細胞内酵素を検出可能だが、その疎水性の高さからw/o dropletでは利用で

きない。また、酵素認識部位が短鎖であるため長鎖脂肪酸を認識するリパーゼの基質特異性に基づく評価は困

難である。そこで本研究では、親水性蛍光化合物を用いたw/o droplet内における油脂の分解活性の検出系

の構築を試みた。本手法では、基質である天然油脂を任意に変更することで、様々な基質特異性を持つリパー

ゼへのアプローチが可能となる。

ドロップレットから「漏れない基質」の開発

中村 彰宏、鈴木 義之、小笠原 渉
長岡技術科学大学 技学研究院 技術科学イノベーション系

フッ素系オイルを油相に用いた容積nL ~ pL程度の w/oドロップレットは、液体内で微生物培養、酵素反応

の場として利用されている。w/oドロップレットは界面活性剤で区画化されているため、内部に含まれる物質の特

性によってはドロップレット間を移動することがある。例えば、ペプチダーゼ/プロテアーゼなどの様々な蛍光基質に用

いられるクマリンの誘導体7-アミノ-4-メチルクマリンは、高い疎水性からw/oドロップレット内部から外へ漏洩する。

本研究ではw/oドロップレットから漏洩しない、クマリン系化合物を探索、新規基質を開発し、本基質を用いた環

境微生物を対象とした大規模スクリーニングを実施した。

参考: A. Nakamura et al., Anal. Chem., 94 (5), 2416–2424, 2022.

P.21

Guest
Rectangle



9

高速セルソーティングに向けた三次元マイクロ流路の開発と性能評価

神谷周吾1 、鈴木宏明1 、小木曽竜盛2 、青木大一郎2

1中央大学 理工学部、 2株式会社 オンチップ・バイオテクノロジーズ

DNA凝集体形成ダイナミクスの定量的評価

小久保 直紀1 、Zhitai HUANG 2 、鈴木 宏明1,2

1中央大学 理工学部、 2中央大学大学院 理工学研究科

DNA液滴やDNAゲルなどのDNA凝集体は、DNAナノスターと呼ばれる複数のアームを持つナノ構造体の相互

作用により、液液相分離系として構築される。塩基配列の設計や環境の塩濃度により、相互作用をプログラムす

ることが可能であるため、人工的な細胞模倣の構成要素としての利用が期待されている[1]。

従来のマイクロ流路は二次元的な構造であるため、チップ

面鉛直方向にパラボリックな速度分布が生じるため、壁面

付近と流路中央付近を流れる細胞の速度にばらつきが生

じる課題があった。

本研究では、上下および左右方向からシース流れによる

絞り込みを行う二層構造の三次元流路を開発した。これ

により高精度かつ高速なセルソーターを実現するための性

能評価を行った。

P. 22

当研究室ではこれを用いて、2種類のDNA凝集体の接合

によるヤヌス型凝集体（図１）の形成ダイナミクスを調べてい

るが、これには結合させる2種類のDNAナノスターが同じ環境

下において近いタイミングで凝集することが求められる。ここで、

DNAの粘着末端の塩基数とそのペアの種類が同じでも、凝

集体形成の速さに差が出ることが分かった。本研究では、

DNAナノスターを構成する塩基配列と、温度変化に対する

凝集のダイナミクスを詳細に調べた。

図 1：DNA Yモチーフからのヤヌス型

凝集体形成の模式図

参考文献
[1] Y. Sato, T. Sakamoto, M. Takinoue, "Sequence-based engineering of dynamic functions of 
micrometer-sized DNA droplets." Sci. Adv, 6.23 (2020): eaba3471, pp. 1-12．

セルソーターは特定の細胞集団を高速で分取する装置として、現在多くの研究施設などで利用されている。使

い捨てのマイクロ流路を用いたセルソーターは、コンタミネーションフリーであること、小型化が可能であること、またドロ

ップレットを含む多様なサンプルのソーティングができるという利点がある一方、既存のセルソーターに比べてスループ

ットは劣る。オンチップのセルソーティングの高速化を目指す上で、流路内を流れる細胞の流下速度および流下位

置の均一化が重要となる。
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マイクロ流路を用いた単分散ポリマーベシクルの作製

宮下 大輝1 、南條 哲至2、権藤 悠貴1 、鈴木 宏明1, 2 

1中央大学 理工学部、 2中央大学大学院理工学研究科

糸状菌のGMD培養への最適化

石井 智子1 、町田 雅之2 、阿部 敬悦1 

1東北大学大学院農学研究科、 2金沢工業大学ゲノム生物工学研究所

糸状菌は地球上に300万種以上存在すると推定され、酵素や低分子化合物の高い生産能により産業利用

されている。そのため、糸状菌の変異育種のニーズは高い(1)。GMD技術は微生物の変異育種において大規模

スクリーニングに適する技術として利用されている。しかし、糸状菌は細胞が連なって糸状に生育する菌糸形態をと

る多細胞微生物で、液体培養では菌糸同士が接着してペレットを形成するためGMDでの培養が困難である。本

研究では産業糸状菌である麹菌を対象に、菌糸接着しない菌糸分散型変異麹菌(菌糸分散株)を用いて

(1, 2)、分生子調製条件、分生子の選別、GMD培養条件の詳細な検討を行った。特に発芽に要するラグタイ

ムと菌糸伸長の均一化を図ることで、糸状菌のGMD培養法を検討した。次いで、菌糸分散株を用いて酵素高

生産変異株をスクリーニングすることを目的に、酵母レポーター株を使用してGMDを用いる麹菌のβガラクトシダー

ゼ高生産株を取得する系の構築を試みた。

(1)阿部敬悦ら 生物工学会誌 102 (8):406-409 (2024)
(2)Miyazawa K. et al., Frontiers in Microbiol. 10:2090. (2019)

図1 (a) マイクロ流路のデザイン．(b) 生成された単分散ポ
リマーベシクルの顕微鏡画像（スケールバーは50μm）．

参考文献
[1] R. Ushiyama et al., Sens. Act. B: Chemical, 
355, 131281, 2022.
[2] R. Ushiyama, S. Nanjo et al., ACS Synth. 
Biol., 13(1), 68-76, 2024.

近年、マイクロ流路を用いた人工ベシクルの作製に関する研究が盛んにおこなわれている。当研究室では、均一

サイズのベシクルが作製可能であるマイクロ流路を開発した（図1a） [1, 2] 。この技術を発展させ、両親媒性高

分子の膜で区画されたポリマーベシクルを同様に作製することが可能となった（図1b）。このマイクロサイズの容器

は、脂質二重膜のベシクルと比べて安定性が高く、その内部でPCRを行うこともできるため、汎用的なマイクロリアク

ターとしての利用が期待されている。本研究では、実用化に向けて、フローサイトメトリーを用いた分析に供すること

ができるように、本マイクロ流路におけるポリマーベシクルの作製数を増加させるための条件を検討した。

P. 24

P. 23
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ドロップレットを用いたアミロイド阻害剤の評価

福山 真央
東北大学 多元物質科学研究所

タンパク質凝集体、特に線維状凝集体であるアミロイド線維は、アルツハイマー病やパーキンソン病など多くの疾

患発症メカニズムに関連していることが知られている。アミロイド線維形成は、一般的に核形成依存過程

（nucleation-dependent process） で記述される。この過程ではアミロイド核形成がアミロイド線維の成長

に比べて非常に遅く、核形成がアミロイド線維形成の律速過程であると考えられている。近年、多くのアミロイド前

駆タンパク質が細胞内で液-液相分離により濃縮相を形成することが報告されており、アミロイド核形成が濃縮相

中で起こるという経路が有力だと考えられ始めた。濃縮相からのアミロイド核生成の定量的な解析は、疾患発症

メカニズムの理解や、アミロイド形成阻害剤開発など、多くの観点において重要であると考えられる。本発表では、

マイクロ水滴を用いてアミロイド阻害剤が核形成に与える影響を検討した。

GMDによるスクリーニング

町田 雅之1 、北川 治恵1 、岡野 直子1 、佐野 元昭2、林 洋軌2 、今城 紫龍2

1金沢工業大学 ゲノム生物工学研究所、 2金沢工業大学 バイオ・化学部

化合物誘導性プロモーター制御下でEGFPを発現するレポーター細胞によってGMD内で生産された化合物を

検出する方法を用いて、Tryptophan、GABAなどの生産量が向上した大腸菌株、乳酸菌株などのスクリーニン

グ系を開発した。また、酵素反応で生じる化合物の検出により、β-galactosidaseの高生産株のスクリーニング

系を開発した。生産株にランダム変異を導入後、レポーター細胞と混合してGMD中に包埋し、培養後に約

3x105のGMDをソートした。得られた数百の候補株を個別に培養して生産量を解析したところ、50%程度の確

率で2～4倍程度に生産量が向上した株が得られた。
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マイクロ流路チップ型セルソーターを用いた
Dehalococcoides属細菌の単離

井口 智樹1 、小川 貴弘2、養王田 正文3

東京農工大学1 工学部生命工学科、 2工学府、 3大学院工学研究院

環境中には多様な微生物が存在しますが、多くは培養が困難な難培養微生物です。Dehalococcoides属

細菌は有機ハロゲン化合物を電子受容体とする脱ハロゲン呼吸を行い、汚染土壌や地下水の浄化への応用が

期待されています。私たちは、汚染地下水から高い脱塩素能を持つDehalococcoides属細菌を見出し、製品

評価技術基盤機構の内野博士の協力で、Dehalococcoides UCH-ATV1を単離し、他の微生物と共生さ

せたコンソーシアを構築しました。このコンソーシアは「微生物によるバイオレメディエーション利用指針」に適合し、

実用化を進めています。しかし、Dehalococcoides属などの嫌気的微生物の単離は非常に困難で、これらの

微生物の知見が乏しいのが現状です。私たちは、オンチップ・バイオテクノロジーズと共同で、マイクロ流路チップ型

セルソーターを用いた効率的な単離技術の開発に取り組み、その進捗を報告します。

未培養微生物におけるシングルセルゲノミクスの活用法

瀬尾 英雄
bitBiome, Inc. 事業開発部

地球上のあらゆる環境には微生物が存在し、未知の微生物が有する機能性遺伝子は産業・医療・工業など

の多様な分野において、資源としての応用が期待されています。一方、環境中の99.9%以上の微生物は、現

在においても単離培養が困難であるため、その性状や機能を詳細に解析するためには培養法に依存しない解析

技術が求められております。bitBiome社はDroplet技術を用いた独自の微生物シングルセルゲノム解析bit-

MAP®を活用し、あらゆる環境の未培養微生物が保有する膨大な遺伝子情報を1細胞レベルで解析し、産業

への活用を進めております。本発表ではbit-MAP®の基礎から多様な環境への応用例を踏まえながらご紹介し

ます。

P. 27
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魚醤樽の微生物叢の微生物の代謝活性の評価システム開発

奥野 貴士
山形大学・理学部

論文紹介：新規B抗原切断酵素探索のための超ハイスループット
ドロップレットスクリーニング

大田 悠里、本間 宣行、石毛真行
株式会社オンチップ・バイオテクノロジーズ

A抗原およびB抗原を持たないO型赤血球は、全ての血液型の患者に輸血できるため「万能血液型」として知

られている。しかし、その輸血適合性の高さゆえ世界的に供給不足が課題である。そこで、B抗原の末端糖を除

去することでB型赤血球をO型へ効率よく変換できる酵素の探索のため、water-in-oilドロップレットを用いた酵

素スクリーニング手法を確立した。さらに、腸内細菌由来のメタゲノムライブラリから、これまでに最も比活性が高い

と知られているB抗原切断酵素に匹敵する活性を示す新規酵素を獲得した。本発表は“Ultrahigh-

Throughput Single Emulsion Droplet Screening for the Discovery of New B Antigen 

Cleaving Enzymes”（Olagnon et al., ACS Catal., 14, 12884−94, 2024）を基にしている。

山形県唯一の有人離島の飛島では、各家庭でイカの内蔵を材料とした

魚醤を作る文化がある。魚醤の生成過程には、イカ由来のプロテアーゼが

タンパク質を分解する熟成と、好塩・耐塩性細菌による発酵が寄与し、風

味形成に微生物の関与が示唆されている。本研究は、魚醤の微生物叢

中の個々の微生物の風味形成への寄与を明らかにすることを目的とし、微

小空間に魚醤と微生物を封入・培養し、個々の微生物の風味形成への

寄与を定量評価するシステム開発を開始した。今回、W/Oドロップレット

内にイカ肝由来の沈殿物などの微粒子を確認することができた。

W/Oドロップレットは、少なくとも2ヶ月は顕微鏡で確認できており、微生物の代謝による魚醤成分の変化を追跡

できることが示唆された。
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ミリオンスクリーニングプラットフォーム構築の取り組み

森田 雅宗、佐々木 章、松倉 智子、野田 尚宏
産業技術総合研究所バイオメディカル研究部門

工業・エネルギー・食品・医薬・健康・環境分野など、微生物は人類と密接な関係の存在であり、様々な環境

中に存在している。これら環境中から目的の機能を有する微生物を獲得する手法として、安定的かつミリオン以

上のスケールでハイスループットに作製可能なマイクロサイズの油中水滴型ドロップレット（water-in-oil 

droplet, WODL）技術に着目した。WODL内に微生物を1細胞レベルで閉じ込め、増殖・培養を試み、培養

できたWODLを検出する技術の開発に着手し、培養から回収までの一連のスクリーニングプラットフォームシステム

開発を進めてきた。本ポスターでは、我々が構築を進めているWODLを用いた微生物培養・スクリーニング技術を

紹介する。

環境微生物を対象とした高浸透圧耐性微生物のドロップレットスクリーニング

松倉 智子、佐々木 章、森田 雅宗、野田 尚宏
産業技術総合研究所 バイオメディカル研究部門

浸透圧、pH、温度等の環境ストレスに対する耐性を持つ微生物のスクリーニング基盤技術の開発を目的として、

Water-in-oil droplet（ドロップレット）とFNAP-sortを用いたスクリーニング手法を構築した。特に浸透圧スト

レスに着目し、環境サンプルにスクリーニング系を適用して浸透圧ストレス耐性を持つと期待される微生物を含むド

ロップレット群を取得した。ドロップレット内部の微生物を培養して16S rRNA遺伝子を解析した結果、放線菌で

あることが示唆された。取得株とその近縁種の両方に浸透圧ストレス試験を実施したところ、取得株の一部はその

近縁種よりも高い浸透圧ストレス耐性を有している可能性が示唆された。
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膜染色試薬を用いたドロップレット内における微生物増殖検出

佐々木 章1、星野 美羽1, 2、大田 悠里1, 3、森田 雅宗1、横田 亜紀子1、陶山 哲志1、
野田 尚宏1, 2

1産業技術総合研究所バイオメディカル研究部門、
2東京大学大学院 新領域創成科学研究科、 3（株）オンチップ・バイオテクノロジーズ

ドロップレットを用いたミリオンスクリーニングにおいて、微生物を含むドロップレットと含まないドロップレットを見分け

る技術は計測評価の基盤となる。本研究では、微生物の膜成分を蛍光染色することでWater-in-oilドロップレ

ット内での微生物の増殖の有無を判断する新規な方法を開発した。大腸菌をドロップレットに封入する際に

Turn-on型の膜染色試薬（例：MiMe-stain試薬）を共存させることで、菌数に依存した蛍光強度を得るこ

とが可能であった。当該方法によって様々な微生物が存在または増殖しているドロップレットを選択的に検出・分

取できることを示したほか、増殖の度合いを定量的に評価できることが明らかになった。

Water-in-oilドロップレット技術を用いた土壌からのアミラーゼ産生菌のハイスループットス
クリーニング

小林 純怜1, 2、星野 美羽1, 2、佐々木 章2、松倉 智子2、大田 悠里2, 3、常田 聡4、
野田 尚宏1, 2, 4

1東京大学大学院 新領域創成科学研究科、 2産業技術総合研究所 バイオメディカル研究部門、
3オンチップ・バイオテクノロジーズ、 4早稲田大学 先進理工学部

産業用酵素の一つであるアミラーゼの産生菌を土壌等の自然環境から探索することは有用である。本研究で

はアミラーゼ産生菌を対象としてWater-in-oilドロップレット（以下、ドロップレット）技術を用いた二段階スクリ

ーニングによるハイスループットな微生物探索手法を確立することを目指した。アミラーゼの蛍光基質と土壌細菌

を共にドロップレットに封入して二段階でのスクリーニングを行ったところ、Paraburkholderia acidiphilaと推定

される細菌が獲得された。P. acidiphilaはアミラーゼ遺伝子を有するがアミラーゼ産生菌としての報告例はなく、

新奇な産生菌であることが示唆された。本手法はプロテアーゼなど他酵素の産生菌を獲得する際にも応用可能

であると考えられる。
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Water-in-oilドロップレットを用いた環境中からのPET分解性微生物スクリーニング

白坂 姫乃1, 2、中村 彰伸2、星野 美羽1, 2、佐々木 章2、野田 尚宏1, 2

1東京大学大学院 新領域創成科学研究科、
2産業技術総合研究所 バイオメディカル研究部門

近年、ポリエチレンテレフタラート(PET)分解酵素を利用して廃棄されたPET製品の再利用が注目されている。

環境微生物の数の多さや多様性の高さを考慮すると、自然環境中から新たなPET 分解酵素を持つ微生物を

取得し、PET製品の再利用に貢献できる可能性がある。そこで、我々はwater-in-oil(w/o)ドロップレットを用

いた環境中からのPET分解性微生物のスクリーニング手法を開発した。本研究では、土壌細菌液をPET分解性

微生物検出用蛍光プローブfluorescein dibenzoate (FDBz)と共にw/oドロップレットに封入・培養した後、

PETを分解する可能性がある土壌細菌の単離に成功した。この手法は100万個以上のドロップレットを容易に

作製・評価できる高いスループット性を持つことから環境中での存在割合が低いPET分解性微生物の探索に有

用であることが期待される。

Water-in-oilドロップレット技術を用いた超高効率な
バクテリオファージスクリーニングの手法

星野美羽1, 2、大田悠里2, 3、陶山哲志2、常田聡4、野田尚宏1, 2, 4

1東京大学大学院 新領域創成科学研究科、2産総研 バイオメディカル研究部門、
3(株) オンチップ・バイオテクノロジーズ、 4早稲田大学大学院 先進理工学研究科

バクテリオファージ(以下、「ファージ」)は宿主となる細菌に感染することで増殖するウィルスである。宿主細菌への

特異性の高さや感染した細菌の増殖能を抑えられることからファージは新規の抗菌物質として注目されている。

ファージは地球上に膨大な数存在し、ほとんどは未知である。これらのファージを効率よくスクリーニングする手法と

してw/oドロップレットを用いた手法を提案する。

本手法ではファージ・宿主細菌とともにファージを優先的に染色する蛍光試薬をドロップレット内に共存させておく。

ドロップレット内でファージの感染と増殖が起こると、子ファージがドロップレット内の色素で染色されてドロップレット

全体としての蛍光強度が増加する。本手法では寒天培地上でのプラークアッセイを介さずに単一クローン由来の

ファージを獲得でき、力価の測定にも応用できる。
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Water-in-oil (w/o)ドロップレット培養技術を用いた
微生物破砕物を栄養源とする微生物培養手法の開発と応用

大野 沙予1, 2、星野 美羽1, 2、松倉 智子2、佐々木 章2、大田 悠里2, 3、常田 聡4、
野田 尚宏1, 2, 4

1東大院 新領域、2産総研 バイオメディカル、3(株) オンチップ・バイオテクノロジーズ、
4早大院 先進理工

未培養・難培養とされる微生物の培養を目指し、微生物が生育する環境であれば陸域・水域問わず広く存在

すると考えられる”微生物の生体成分”を栄養源とする培地「微生物破砕培地」を開発した。また、区画化効果

とハイスループット性という二つの利点を持つwater-in-oil （w/o）ドロップレット培養法を合わせて用いることで

未培養微生物の培養可能性を検討した。「微生物破砕培地」と土壌細菌をw/oドロップレットに封入して、一

定期間培養したのちw/oドロップレット内の微生物を回収し、16S rRNA遺伝子の系統解析をしたところ、開発

した培養手法では非常に高い多様性を保ったまま培養可能であることが明らかになり、また、通常の非選択培地

では増殖が確認されなかった未培養とされる微生物種についても増殖が確認された。

酸化還元応答性ハイドロゲルビーズを用いた標的細胞ならびに
高機能化酵素の迅速選抜法の開発

古賀 大晴1、折田 兼成1、Diah Anggraini Wulandari 1、神谷 典穂1,2

1九州大学大学院 工学研究院、2九州大学 未来化学創造センター

近年、標的とする細胞を迅速に選抜できる技術として、Fluorescence-activated droplet sorting 

(FADS) が注目を集めている。我々は、ジスルフィド結合を架橋点とする酸化還元応答性ハイドロゲルビーズ 

(HBs) を人工区画として用い、FADSベースの選抜系を構築してきた。具体的には、CHO細胞やハイブリドーマ

細胞の抗体分泌量や、架橋酵素の一種である微生物由来トランスグルタミナーゼの活性に応じて蛍光染色され

たHBsをOn-chip® Sortにより選抜し、高い抗体分泌能を有する細胞の選抜や、高活性な酵素変異体の取

得に成功した。

このようにHBsは、１細胞分析や無細胞反応に適切なミクロ環境の提供が可能である。
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微小液滴作製技術を用いたハイスループットスクリーニングによる
クルマエビ類病原性Vibrio harveyiに対する拮抗細菌候補株の単離

湯浅 壱1、大田 悠里2、小西 佳代1、古川 美穂1、野崎 玲子1、小祝 敬一郎1、
近藤 秀裕1、廣野 育生1

1東京海洋大学大学院 海洋科学技術研究科、2オンチップ・バイオテクノロジーズ

クルマエビ類養殖で問題となっている細菌性感染症への対策として、病原細菌を増殖抑制・殺菌可能な拮抗

細菌を利用した生物学的防除が注目されている。当研究室では、直径30-100 µmの微小液滴を活用した

病原細菌に対するハイスループット拮抗細菌スクリーニング法の確立に取り組んでいる。遺伝子相同組換えにより

マーカーとして緑色蛍光タンパク質を導入したクルマエビ類病原性Vibrio harveyiとクルマエビ飼育環境由来細

菌を微小液滴内に共封入および共培養し、蛍光強度が相対的に低い液滴を個別に分注および再培養した。こ

れまでに3属24株からなる拮抗細菌候補株の単離に成功し、一部の株において微小液滴内でのV. harveyiに

対する増殖抑制能を再確認した。今後はスクリーニング法および拮抗性再試験法の精度を向上させ、明らかな

拮抗性を持つ有用細菌の単離を目指す。

1精子由来の塩基配列情報を用いた
染色体レベルのゲノム配列決定手法の確立

瀬端 音寧1 、白澤 健太3 、吉武 和敏4 、米澤 遼5、
廣野 育生2、近藤 秀裕2 、増田 太郎1、小祝 敬一郎2

1摂南大学海洋生物学研究室 2東京海洋大学ゲノム科学研究室
3かずさDNA研究所植物ゲノム・遺伝学研究室
4北里大学生物化学研究室 5東京大学水圏生物工学研究室

現在、次世代シークエンサーの品質向上によって、様々な生物のゲノム配列が明らかになってきている。その一

方で、染色体レベルのゲノム情報が決定された生物は数少ない。そこで、スキャフォールド配列の方向や位置を

決定することにより染色体レベルのゲノム配列を得ることを目的とし、AGM (agarose gel microcapsule) を

用いて、多様な組換えが起こっていると考えられる配偶子の塩基配列を1細胞ずつ解析することとした。本プログ

ラムでは、マイクロ流路を活用して調整したAGM内での1精子由来DNAの増幅効率について発表する。
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海産微細藻類における有用餌料種スクリーニングの高効率化

山本 慧史1、小祝 敬一郎2、𠮷村 和真2 、小西 佳代2

1水産研究・教育機構 水産技術研究所、 2東京海洋大学 ゲノム科学研究室

海産増養殖業において、微細藻類はふ化直後の海産動物の餌として重要な存在である。しかし、高栄養で人

工培養が可能な有用餌料種は、現状で十数種しか確認されておらず、十分でない。この背景には、海洋環境

中の微細藻類の単離・特性解明技術が十分に効率化されていないことが挙げられる。

本研究は海産微細藻類を対象として、有用餌料種の探索を効率化するためのハイスループットスクリーニング

技術を、微小液滴技術を用いて開発することを目的とした。検討の第一段階として、種混合状態にある微細藻

類の培養液をOn-chip® Droplet Generatorを用いて単一種毎に液滴内へ個別封入し、さらに液滴内培

養を試みた。同時に、一連の作業による種多様度の変化を16S-rRNA領域を対象としたメタバーコーディング解

析により確認した。本発表では、これらの成果について報告する。

SELEX法とドロップレットを用いた蛍光RNAアプタマーの選別と解析

田山 智嵩1、伊藤 敬佑1、上村 想太郎1、飯塚 怜1

1東京大学 大学院理学系研究科 生物科学専攻

蛍光RNAアプタマーは、結合した色素の蛍光を劇的に増大するRNAであり、ライブセルRNAイメージングなどに

利用されている。我々は、SELEX (Systematic Evolution of Ligands by EXponential enrichment) 

法とドロップレットを使用した選別を組み合わせ、新規アプタマーを効率的に取得することに成功した。本手法では

まず、ランダムライブラリを転写し、SELEX法により、色素TO1-Bに結合するRNAを濃縮した。その逆転写産物を

新たなライブラリとしてTO1-Bとともに油中水滴に封入し、蛍光の強い油中水滴を回収した。内包されるDNAの

配列を決定するとともに、高い蛍光増大能を示すアプタマーを特定した。カチオン選択性の解析から、アプタマーが

形成するグアニン四重鎖構造がTO1-Bの蛍光増大に重要であることが示唆された。現在、構造解析を進めると

ともに、より高い蛍光増大能を示す蛍光RNAアプタマーの設計・取得を目指している。
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ドロップレット単離流路の開発と性能評価

大石 龍一1、鈴木 宏明2、小木曽 竜盛2、青木 大一郎2

1中央大学 理工学部、 2株式会社 オンチップ・バイオテクノロジーズ

特定の細胞の分取を行うセルソーティング技術を応用し、細胞を封入したドロップレットのソーティング法も検討

されている。その中でも、深層学習を援用した画像判定によってドロップレットの選別を行うイメージングソートでは、

高精細な撮像を可能とするため、ドロップレットが撮像域に比較的均一な時間間隔で供給されることが好ましい。

本研究では、細胞を封入したドロップレット画像の取得を容易にし、かつ任意のドロップレットを単離できるマイクロ

流体デバイスの開発を目指した。具体的には、複数のドロップレットが特定位置に並ぶ房状流路を設置し(図

1a)、その下流でパルス流を与えてソーティングする機構を設計した(図1b) 。本報では、房状流路の形状がロッ

プレット動作および単離に与える影響を調べた。

図1 (a) 開発した流路形状。

(b) 開発した流路におけるドロップレットの動作の模式図
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株式会社オンチップ・バイオテクノロジーズ

〒184-0012 東京都小金井市中町2丁目16-17

デモ、見積もり、技術に関するお問い合わせはこちら

info@on-chip.co.jp

042-385-0461

https://on-chip.co.jp/

official site

Guest
Rectangle


	スライド 1
	スライド 2
	スライド 3
	スライド 4
	スライド 5
	スライド 6
	スライド 7
	スライド 8
	スライド 9
	スライド 10
	スライド 11
	スライド 12
	スライド 13
	スライド 14
	スライド 15
	スライド 16
	スライド 17
	スライド 18
	スライド 19
	スライド 20
	スライド 21
	スライド 22
	スライド 23
	スライド 24
	スライド 25
	スライド 26
	スライド 27
	スライド 28
	スライド 29
	スライド 30
	スライド 31
	スライド 32
	スライド 33
	スライド 34
	スライド 35
	スライド 36

