


Ｉ　 研 究の成果

　近年，生体材 料や ドラ ッグデ リバ リーシステムへの応用 を目指 して機 能性 ヒ ドロゲル の

開発が進 められている。 これ らの ヒ ドロゲルには，温度，pH変 化 な ど周 りの環境 の変化 に

応 じ，特性が変化す ることが求め られている。

　一方，ペ プチ ドの集合化モチー フの一つであるコイル ドコイル構造 は，2つ 以上 のヘ リッ

クスで形成 され，pH変 化な どの外部刺激によ りヘ リックス間の相 互作用が変化す る ことで

結合 と解離が行われ る。

　本研 究では，ペプチ ドとポ リマーを複

合化 し，コイル ドコイル相互作用に基づ

くヒ ドロゲルの機能性 の発現を試みた。

まずは相補的に コイル ドコイル構造を と

るペプチ ドとして，カチオ ン性 の1αKと

アニオ ン性の1αEを 設計 し，合成を行 っ

た(Fig．1)。 円二色性 スペ ク トルな どの

結果から，1αKと1αEは1対1で コイ

ル ドコイ ル を形 成 す る こ とが確 認 され た(結 合 定 数8.8×106　 M-1)。 次 に， これ らペ プ チ ド

を複合 化 した ゲル の構 築 を行 った。1αKの 末 端 に ア ク リロイル 基 を導 入 後 ， ア ク リル ア ミ

ド(AA)，N，N’-メ チ レン ビス ア ク リル ア ミ ドと重合 させ ，AA-1αKを 得 た。1αEは 分 子 生

物 学的 手 法 を用 いて蛍 光 タ ンパ ク質GFPの 両 末端 に導 入 し，GFP-2αEを 得 た 。GFP， ポ

リマー 共 にペ プ チ ドを導入 したAA-1αK／GFP-2αE(Entry 1)， ポ リマ ー にの み ペ プ チ ドが

存 在す るAA-1aK／GFP(Entry

2)，GFPに の みペ プチ ドが あ る

AA／GFP-2αE(Entry 3)に つ い

て ，GFPの ポ リマ ーへ の吸 着量

の測 定 を行 っ た(Fig．2)。Entry 1

がEntry 2や3と 比 較 し顕 著 な結

合 量増加 を示 した こ とか ら，コイ

ル ドコイ ル 構 造 が 効 果 的 に 働 い

て い る こ とが示 唆 され た。 ま た

GFP吸 着後 のEntry 1に 外 部 か

ら1αKを 加えることで，内包 され たGFP-2αKが 放 出 され ることが確認 された。さ らにGFP

の代わ りにポル フィ リンを用いた系では，pH依 存的 に結合 と放出の制御 を達成 した。

Fig. 2. a) Amount of bound GFP. b) Fluorescence 

spectra of released GFP from AA-1aK/GFP-2ƒ¿E 

gel by the addition of 1ƒ¿K.

　pHや 対応 したペプチ ドに応答 して基質の脱吸着を行 えることか ら，コイル ドコイル を用

いたゲルは，今後外部刺激応答性 ドラッグデ リバ リー などに応用可能 であ ると考 え られ る。






