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本研究の目的は、老化に関わるグリケーション研究について、あらゆる生体機能分子で構造変化の面から

アプローチして捉えることである。 

グリケーション（糖化）とは還元糖と生体高分子が非酵素的に反応することを指す。そして老化とは、生物の

機能が時間依存的に障害されることであり、広範囲にわたる細胞の構造・機能・生化学反応と代謝の変化の

結果ととらえることができる。超高齢化社会を迎え、老年学や高齢者医療がますます重要な研究領域とな

ってきている。老化は慢性的に蓄積する非酵素的な化学修飾反応とも捉えられ、生体分子すべてに傷害や

損傷を与える「錆びや腐食」のようなものである。グリケーションは、そのような修飾反応の代表であり、生命

活動を行う限り避けられない。グリケーション反応は、生化学的に理解が進んできているが、生体分子に及ぼ

す構造的変化、それに伴う機能的変化については理解が全く進んでいない状況である。 

高速 AFM は、水溶液中で生体分子の形状と機能をナノメートルの空間分解能、サブ秒の時間分解能で解

析できるので、グリケーションに伴う生体分子の機能構造変調に対する理解を深めることが期待される。 本

共同研究においては、Bio-SPM 設備利用とサポートによってグリケーション反応を経時的に可視化し、その反

応による変化をとらえようとするものである。 

初めに、試験管内でグリーション反応を引き起こす反応性が高い糖化誘導剤を使用し、タンパク質としてア

ネキシンＶを使って、糖化アネキシンＶの生成条件を検討した。糖化誘導剤の濃度、インキュベーション時間

を変え最適の条件を検討し、タンパク質ゲル電気泳動とクマシーブリリアントブルー染色によって、糖化誘導

剤によるアネキシンＶの糖化を確認した。これまでの Bio-SPM との共同研究によって、高速 AFM を用いるこ

とで糖化アネキシン V の可視化に成功している。 

本研究では、高速 AFM 観察中に糖化誘導剤を加え、経時的にグリケーションによるアネキシン V の構造

変化を捉えることに成功した。 
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