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安定な低会合状態を示すアミロイドβ修飾体の創製
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����目��アルツハイマー病はアミロイド β(Aβ)の凝集により発症するとされ

ているが、その凝集機構は明らかではない。しかしながら Aβ自体の高い凝集性

により、その機構解明は困難となる。そこで当研究室は全長 native 一次配列を保存

した Aβ化学修飾法により、適切な会合度で留まる構造解析に有用な Aβ修飾体の

創製研究を行った。 
��法����我々は Aβ一次配列に Trp 残基が存在しない点に着目し、当研究室

で開発した Trp 修飾法(1)による化学修飾を計画した。native に近い構造を実現させ

るため、N 末端もしくは C 末端を修飾部位として選択した。加えて電荷を有する

親水性基を導入することで、水溶性の向上と静電反発による凝集性の低下を狙っ

た。合成した Aβ修飾体は低凝集性、安定な会合状態、毒性を示すことがわかった。 
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