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神経細胞の活動電位は K+が大きく

関与している。神経細胞に電流などに

より刺激を加えると Na+が細胞内へ

流入し、K+が流出する。従って K+濃

度変化をイメージングできれば、脳の

機構解明等につながると期待される。 
パッチクランプ法はシングルの K+

濃度変化をモニタリング可能である

が、細胞集団の K+濃度変化を広範囲

にセンシングするためには K+特異的

蛍光イメージング試薬が有効である。

最近、TAC-Red を用いたマウスの脳

での K+流出のイメージングに報告さ

れている。しかし、TAC-Red は 1 波

長イメージングなのでプローブの濃

度、褪色、プローブの移動によっても

蛍光が変化するため定量性が乏しい。

当研究室では 2 波長イメージング試

薬 Potassium Sensing 
Oligonucleotide (PSO)を開発してき

た。PSO は 387 倍 K+/Na+選択的に K+選択的に 4 本鎖構造

を形成するトロンビン結合アプタマー配列をもつDNAの両

末端に FAM と TAMRA の蛍光色素を有しており、K+濃度

が増加するに伴って FRET が観察される。 (Fig. 1B&C)。
従って FRET 効率の変化（レシオ値, Fig. 2 の縦軸）を用い

ることによりプローブ濃度や褪色による変化をキャンセル

できるので定量性に優れている。発表者はビオチンを有する

PSO-5 (Fig. 1A)を合成し、ストレプトアビジンおよびビオ

チン化コンカナバリン A を介して、細胞の細胞膜上に均一

にプローブを局在化させることに成功した。また、KCl 滴下

に伴いレシオ値の増加が確認できた。また、細胞の経過観察

から POS-5 は細胞毒性を示さないことも明らかとなった。K+イメージングとし、アポトーシス誘

導剤 (Amphotericin B, Bumetanide, Ouabain)添加に伴う時間経過によってレシオ値の増大が確

認され (Fig 2)、細胞表面でのアポトーシスに伴う K+蛍光イメージングに成功した。 
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Fig.1. (A) PSO-5 の構造．(B)PSO による K+検出概念図．(C)K+存在

下,非存在下での PSO 蛍光スペクトルの変化．（C）細胞の蛍光イメ

ージング図 

Fig.2. アポトーシス誘導剤によ
る Ratio 値の時間変化. 

1.5

1.6

1.7

1.8

1.9

2

0 50 100 150 200 250 300
time/ min

R
at

io
(F

.I.
54

1-
63

7 
nm

/F
.I.

49
3-

55
3 

nm
)




