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核酸医薬への応用を目指したホスホ トリエステルオ リゴヌクレオチ ド(PTEoligo)
-ポリア ミンコンジュゲー トの合成 と機能評価
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【目的】修飾核酸アナロ

グの一種であるホスホ ト

リエステルオ リゴヌクレ

オチ ド(PTEoligo)は高い
膜透過性､酵素耐性を有

するアナログとして期待

されていたが 1)､難水溶性

および二重鎖形成能の低

下が問題 とな り､その機

能は十分に評価 されてい

ない｡我々はPTEoligoの
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Fig.PTEoligo-ポリアミンコンジュゲー ト
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優れた機能に注目し､二重鎖形成能の向上が報告されているポリアミンをコンジ

ュゲー トさせた pTEoligo-ポリアミンコンジュゲー ト(Fig.)の創製を試みた｡今
回､このアナログが核酸医薬として応用可能な機能を有するか機能評価を行った｡

【方法 ･結果】 まず既知の方法を参考にPTEアミダイ ト2)ぉよびポリアミンアミ

ダイ ト3)の合成を行った｡それらを用いてPTEoligoおよびそのポリアミンコンジ
ュゲー トを合成 し､酵素耐性能および細胞膜透過能の検討を行ったところ､これ

らのアナログは優れた酵素耐性および細胞膜透過能を有することが分かった｡
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