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研究概要︓ ヒト血清アルブミン（以下、HSA) にヒトラクトフェリン（以下、hLF)を融合させることで、HSA のがん細胞内への取り込み
が飛躍的に向上することを見出しました。抗がん剤など薬物送達を促進する薬物送達システム( DDS 技術）としての応用が期待され
ます。 

研究背景︓がん細胞への薬剤の集積を目的として、がんに対する薬剤とヒト血清アルブミン(HSA) を結合させ、ナノ粒子化した製剤が
実用化されています。この製剤は、HSA ががん細胞表面に存在する受容体に結合し、細胞内への取り込みシグナルを活性化すること
で、ナノ粒子ががん細胞内に取り込まれることで機能します。本研究では、HSA のがん細胞内取り込みシグナルは、通常、活性化され
にくいこと、hLF の融合により、そのシグナルは向上し、がん細胞内取り込みが飛躍的に高まることを発見しました。 

研究成果︓HSA は負に帯電する酸性タンパク質です。一方がん細胞表面には、負に帯電する糖鎖である硫酸化グリコサミノグリカン
( GAGs )が存在しており、静電的反発により HSA は細胞表面に近づくことが難しく、細胞内取り込みシグナルを十分に活性化できな
いことがわかりました（図 l 左）。hLF は、GAGs と結合する性質を有しており、主に細胞表面に集積します（図 2 左）。一方、HSA
に hLF を融合させたタンパク質(hLF-HSA)は、その細胞内集積が飛躍的に向上しました（図 2右）。hLF-HSAの hLFは、がん細胞
表面の GAGs と結合する際に、融合した HSA を強制的に細胞表面へ近づけており、その結果、受容体への結合が促進され、がん細
胞への集積が飛躍的に高まることを明らかにしました（図 1)。 

専門用語︓ 

（1）DDS:薬物送達システム、薬剤を体内の疾患に関係する特定部位に送達する技術。
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