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研究成果の概要（和文）：ポリグリセロールデンドリマー（PGD）が生理活性タンパク質の構造安定性に及ぼす影響を
検討した。アルコールデヒドロゲナーゼ(ADH)をモデルタンパク質として熱変性におけるPGD添加効果を検討したところ
、PGD存在下において熱処理後もADH活性を保持できる濃度条件が存在した。また、PGDは塩基性アミノ酸残基と相互作
用し、これによって塩基性繊維芽細胞増殖因子の安定性に寄与していることが細胞培養実験から明らかになった。PGD
は簡便な架橋反応にゲル状に加工可能であったことから、PGDを用いて生理活性タンパク質、特に塩基性タンパク質の
構造と活性を安定化する足場材料として機能することが示された。

研究成果の概要（英文）：In this project, polyglycerol dendrimers (PGDs) were focused as a candidate of pro
tein stabilizers aiming at creation of new polymeric scaffolds bearing growth factor stabilization.  Therm
al denatulation of alcohol dehydrogenase (ADH), as a model protein, was found to be prevented in the prese
nce of PGDs, suggesting that the PGDs act as a stabilizer of proteins.  This effect was due to modulation 
of water structure, which was clarified by NMR studies.  In addition, PGDs could interact with basic amino
 acids, which was investigated by isothermal titration calorimetric studies, and biological activity of ba
sic fibroblast growth factor (bFGF) was apparently preserved by the addition of PGDs.  Therefore, PGDs are
 feasible to use as a protein stabilizer, and can be applicable as a polymeric scaffold bearing growth fac
tor stabilization.
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１．研究開始当初の背景
 高齢化社会における革新的な医療の推進
において、生体の自己再生能力を利用した再
生医療は重要な研究課題である。血管組織再
生に不可欠な成長因子等の生理活性タンパ
ク質を生体内と同様に機能させて再生させ
るための足場となる生体適合性材料と、その
材料に含有した細胞成長因子の放出制御
重要であるにも関わらず、
の侵入とそれに伴う材料の膨潤から初期バ
ースト放出され、細胞応答に適した放出制御
の達成は困難であ
料の構造にタンパク質の安定性を付与する
機能はなく、その生理活性の保持を考慮した
足場材料とはなっていない。これまで
の予備的知見から
ズに凝縮された
マー(
を架橋したヒドロゲルの調製も可能である
ことから、
大に伴うタンパク質の安定化とその架橋ゲ
ルによるタンパク質放
いかとの発想に至った。
 
２．研究の目的
樹状構造を有するグリセロール（ポリグリ

セロールデンドリマー：
タンパク質の構造安定性に及ぼす寄与を明
らかにし、構造安定化された細胞成長因子放
出制御が可能な血管再生用マテリアルを創
製する。
の高密度水酸基の存在による水の運動性へ
の影響とタンパク質の熱力学的安定性との
関連性を明らかにし、
理活性タンパク質を内包する
の調製とその生分解性を解析し、
れたゲルの生分
動の関連から放出制御の要件を明確にする。
得られた知見をもとに、
包した
御による細胞応答機能を明らかにすること
によって、安全性に優れた血管再生用マテリ
アルを創製する。

 
３．研
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