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• 中文摘要 

隨著時代對儀器微小化、精巧化的要求，生物（醫學）工程技術所面臨的一個挑戰 是如何能很有效且又選擇性地在微流道中傳輸特定

的待檢測分子。現有的方法 例如利 用液體的流動、電流、或磁力，由於方法本身的限制，都不理想。然而，對於生物細胞 而言 其
實這已經不是一個問題。本計畫是擬結合動力素蛋白質馬達(kinesin motor protein)及雙價性(bi-functional)單股 DNA aptamers 來專一性及

單方向性地在佈滿蛋白質 微小管(microtubules) 的微流道中運送任何所欲的待測分子。 動力素蛋白質馬達能藉著將生物能源分子 ATP 
中的化學能轉換成動能 而使特定的 自然(biologically natural)「貨物」分子從微小管的負端運送到正端。有趣的是，動力素 的馬達功

能只有當動力素已經載有「貨物」分子時才會啟動。動力素是由兩條重鍊及兩 條輕鏈組成；重鍊具有馬達功能而輕鏈則能控制馬達的

開關。重鍊與輕鏈各自是由幾個 功能區團組成。特別值得注意的是，位於輕鏈中的 TRP (tetratricopeptide)區團是動力素 載貨物分子的

重要部位。當 TRP 區團與貨物分子接觸結合時，輕鏈會產生結構的改變 使原本被抑制馬達功能變得活化起來，使整個載有貨物分子

的動力素沿著微小管從負端 運動到正端。微小管本身則是由許多的蛋白質 α/β 管素（tubulines）雙體所組成的具有正 端與負端的空心

管柱。藉著基因重組的技術來製備動力素馬達和微小管蛋白質，文獻已 報導將二者在試管中成功地重組成一個驅動系統；而也有文獻

報導及探討利用動力素來 建造分子機器的想法。目前實際將動力素應用於微型機件的最大障礙是如何能使動力素 運送我們所欲的，

但非「特定的自然」的貨物分子，並且仍保持動力素由載貨與否來啟 動或關閉馬達功能的特性。 本計畫擬用一個雙價性 ssDNA aptamer 
使動力素能載送人為指定的貨物分子，就像 載送天然的貨物分子般地自然。ssDNA aptamer 是特殊的單股寡鍊去氧核醣核酸，藉著 形
成複雜的立體結構而專一性地與指定的標的物分子結合。這個雙價性 ssDNA aptamer 能像天然貨物分子般地與動力素輕鏈上的 TRP 區



團結合，同時又能與人為所欲的標的 物分子結合。Aptamers 是利用試管內篩選演化(in vitro selection)的技術，從一個含有至 少 1013 種
不同序列與結構的核酸分子群中篩選到的。本計畫所提的雙價性 ssDNA aptamer 是將 TRP 區團的 aptamer 與另一個人為設定的標的物

的 aptamers 結合後，再一 次用 in vitro selection 技術予以改進而產生。最後的雙價性 aptamer 的特性是，除非它已 經先與人為指定的

標的物分子結合，否則它不會與動力素的 TRP 區團結合。 本計劃將分三期來完成。第一期的主目標是得到 TRP 區團的 aptamers，並

且以生化 檢驗的方式確定惟有 aptamer 與動力素的 TRP 區團結合後，動力素才會開始使用 ATP。 第二期的目標是鑑定動力素與 TRP 
區團的 aptamer 結合後，單一動力素分子在微小管上 運動的物理特性。第三期的目標則是將雙價性 aptamer 予以最佳化，然後使動力

素分子 能載著所指定的貨物分子在佈滿微小管的微流道內單方向運動。本研究員已經製備了一 個含有 5×1014 不同序列與結構的

ssDNA 分子群以供 aptamer 篩選實驗使用。本研究員 也已經用基因重組技術製備了人類第 21 型膠原蛋白 TSPN 區團蛋白質來當作貨

物分 子；類似的方法也會被應用在動力素及微小管的製備。更進一步，我也已經初步地篩選 到了貨物分子 TSPN 區團的 aptamers。
待篩選到 TRP 區團的 aptamer 後，第一期的目標 就完成一半了。本研究員將會與具有工程/物理背景的其他研究員合作達到第二、三

期的 目標。 
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