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我々は、遺伝子治療を成功へ導くための基盤技術として、ウイルスベクターに匹敵する効
率を有し、かつ、ヒトへの適用が可能な人工遺伝子デリバリーシステムの開発を目的として
、多機能性エンベロープ型ナノ構造体(Multifunctional Envelope-type Nano Device: MEND)
を開発してきた。細胞透過性ペプチドであるオクタアルギニンでナノ粒子を表面修飾するこ
とにより、マクロピノサイトーシス経路を誘起し、効率的に細胞質へ到達できるR8-MENDの
開発に成功した。また、siRNAを搭載した静脈内投与型の新しいシステムとして、近年YSK-
MENDの開発に成功し、その性能はR8-MENDの100倍を超えている。YSK-MENDはpH-応
答性のカチオニック脂質が主役となり、血液循環中では中性のナノ粒子であるが、標的細
胞内にエンドサイトーシスで入ると正電荷を帯び、強力なエンドソーム脱出能力を発揮でき
る環境応答性のナノ構造体である。本システムにより、ヒトC型肝炎ウイルスに感染したキメ
ラマウスにおいて顕著な抗ウイルス効果を誘導することに成功した。本講演では、R8-
MEND、YSK-MENDのみならず、ミトコンドリアを標的とするMITO-Porter、脂肪組織への能
動的輸送システムなど、最新の研究成果について紹介したい。
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