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脱塩基部位を持つ２本鎖DNAを選択的にアルキル化する新規プローブの

開発 
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[研究背景]近年の研究の進展に伴い、核酸は配列情報だけでなく、形成する高次構造が遺伝子発現

制御機構において重要な役割を持つことが明らかとなっており、これらの構造に結合する分子が多

数報告されている。当研究室では高次構造のモデル構造として脱塩基部位を持つ２本鎖 DNA を設

定し、脱塩基部位の向いのチミンを選択的にアルキル化す

るプローブを開発している 1)。本研究ではこの結果に基づ

き、更なる反応性、選択性の向上を目指し Hoechst-BzPy (1)

を設計した。1の反応性部位であるビニル基は共役したカ

ルボニル基を有しており、反応性の向上を期待した。さら

に、1 はベンゼン環に様々な置換基を導入できるため、反

応性制御、及び機能拡張が可能であると考えられる。今回、

種々の置換基を導入した Hoechst-BzPy(1)を合成し、脱塩基

部位を持つ２本鎖DNAに対する反応性を評価した。(図1)。 

[結果] 下記スキームに従い無置換、及び置換基として６

位、７位に Cl及び OMeを導入した各反応性塩基部位を合

成し、別途合成したヘキスト部位とカップリングすること

で、ビニル基を SMe 基で保護したプローブを合成した

（Scheme 1）。MMPP 酸化によってビニル基を再生し、脱塩基部位の向いに異なる塩基を持つ２本

鎖 DNA に対する反応性を評価した。その結果、いずれのプローブも脱塩基部位の向かいのチミン

に対して 24時間で 80％を超える高い反応性を示すことがわかった。10時間後のアルキル化収率を

比較した結果、置換基導入による反応収率の違いはほとんど観測されなかった(図 2)。本発表では

これらの結果について詳細を報告する。 
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図 1. Hoechst-BzPyの反応機構 

図 2. 10時間後のアルキル化収率 Scheme 1. Hoechst-BzPy の合成 


