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概要

ペプチド、抗体などのバイオ医薬品や核酸医薬は、アン
メットメディカルニーズを満たす医薬品として期待され
ている。また、リポソーム等のナノ粒子は組織標的型ド
ラッグデリバリーシステムとして注目されている。しか
し、これらは親水性高分子化合物のために血液組織関門
を構成する上皮細胞や血管内皮細胞を透過することがで
きないため、経口投与や効率的な脳内送達を実現するた
めの高分子化合物の血液組織関門透過技術が求められて
いる。そこで私達は環状ペプチド提示ファージライブラ
リとin vitro細胞透過実験を組み合わせたスクリーニング
法を構築し、高分子化合物の小腸および血液脳関門 (BBB)
透過を可能にする環状ペプチドをそれぞれ同定した。本
発表では、独自に見出した小腸およびBBB透過環状ペプチ
ドの特徴とそれらを用いた経口インスリンとBBB透過型リ
ポソームに関する研究成果について紹介する。
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• 利点
• 短いアミノ酸配列
• 化学合成が可能
• 水溶性
• 基礎から臨床研究まで利用可能
• 結合体として利用可能
• 生体機能性高分子の吸収可能
• 密着結合に影響しない
• 経細胞輸送
• 低い細胞毒性・組織障害

• 適応
• バイオ医薬
• 核酸医薬
• ナノキャリア
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M13 Phage
1 μmDisulfide bond

7アミノ酸からなる109種類の環状ペプチド
を提示する。
環状構造は安定性および標的親和性を向上
させる。
酵素耐性がある。
M13 Phageは1 μmと近年用いられているタ
ンパク質やリポソーム等よりも大きいため、
高分子医薬品のDDSへ応用可能な環状ペプ
チドの同定が可能である。
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SLSペプチド修飾リポソーム

K

DNP：5 mM
Insulin：60 IU/kg
Zn2+：0.1 mM
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Mean±SEM (n = 3-15) *P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001
Mean±SEM (n = 3) *P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001
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60 min after i.v.


