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8-デオキシグアノシン (8-oxo-dG) は生体内の活性酸素によってグアノシンが酸化されること

によって生成する。老化や神経変性疾患のマーカーとして重要視されており、簡便で実用性の高

い 8-oxo-dG 計測法開発が望まれている。これまでに我々は、8-oxo-dG に対して特異的応答を示す

低分子量の蛍光プローブ”8-oxoG-clamp” 1 を開発している 1,2)。1NMR 滴定実験の結果によって、

8-oxoG-clamp と 8-oxo-dG が多点水素結合によって錯体形成していることを確認している 1)。今回、

8-oxoG-clamp の詳細な分子認識様式を解明すべく、また 8-oxo-dG 認識能のさらに向上を目指し、

種々誘導体の合成を行った。 

8-oxoG-clamp はフェノキサジン環に導入した 8-oxo-dG認識ユニットで 8-oxo-dGと dGを識別す

る設計としており、ベンジルオキシカルボニル (Cbz) 基を有する 1 は、優れた 8-oxo-dG 親和性を

示す。そこで、様々な置換基を導入することで、8-oxo-dG 親和性に与える影響を調べた。その結

果、1 と同様にカルバモイル基を有する誘導体 (6-10) は優れた 8-oxo-dG 親和性を示し、カルバモ

イル基中の sp3 酸素原子が 8-oxo-dG の N7 位と水素結合形成していることが分かった。更に、

8-oxo-dG とスタッキングを狙ったピレン体 10 は、Cbz 体 1 を 2.4 倍上回る親和性を示した 3)。 
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Figure 1  8-oxoG-clampの設計概念 Figure 2   8-oxoG-clamp認識ユニットの設計  
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