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Summary

　Photoinduced 　DNA 　damage　is　initiated　by　photoexcitation　of 　photosensitizer （S＊

），wh 正ch 　results 　in　gen −

eration 　of　a　variety 　of　reactive 　species 　responsible 　for　the　DNA 　damage，　When 　the　reduction 　potential　of 　S
＊

is　more 　pQsitive　than　the　oXidation 　potential　（｝f　guanine （G）jn　DNA ，　all　electron −transfer　oxidation 　of　G　by

S
＊

occurs 　to　produce 　guanine 　radical 　cation （G
’＋

） and 　the　rad 孟cal 　anion 　of　photosensitizer （S
陰一
）．The　G

°＋

thusformed 　is　collverted 　to　7，8−dihydro−8−oxoguanine （8−oxQG ）and 　imidazololle　derivative　dlrough　succes −

sive 　eXidation 　steps ．　Electron　transfer　from　S
’

t〔♪ qmay 　also 　occur 　to　produce　s叩 eroxide 　anion ，　which

undergoes 　the　disproportionation　tQ　form　02　and 　hydrogen　peroxide．　Hydrogen　peroxide 血rther 　decompos−

es 　through　a　trace−metal −dependent　Fenton　reaction 　to　produce　hydroxy藍radical ，　which 　caus．・es 　non −base−

selective 　DNA 　cleavage 　via 　abstraction 　of　hydrogens　on 　the　deoxyribose　ring 　or 　oxidation 　of　nucleobases ．

An　energY 　transfer『rom 　the　triplet　excited 　state 　of　photosensitizer （
a’
S

＊

）to　O2　yields　singlet 　oxygen （
tO2

），
which 　can 　also 　o虹dize　G　to＆ 〔冫xoG 　via 　cycloadditlon 　of　

iO
，
　to　the　imidazole　ring 　of　G．　Representative　exam −

p重es 　of　photosensitizers　having　an 　eCHcient 　DNA −cleaVing 　actMty 　are 　described　together　with 廿le　reactive

species 　involved　in　the　photoinduced　DNA −cleavage 　reactions ．

Keywords ：photosensitizer，　DNA 　damage，　electron 　traiisfer，　energy 　transfer，　active 　oxygen 　species

緒 言

　DNA 切 断活性 を有する 化合物 は，発が ん や 老化 の メ

カ ニ ズ ム を 解明 す る 上 で 重 要 で あ るばか りで なく，がん

の 治療薬 と し て 応 用 で き る 可 能性 が あ り非常 に興味深

い ．特 に 光照射す る こ とに よ りDNA 切 断活 性 を発 現 す

る 光増感剤 は ，光を 照射 し なけれ ば生 体へ の 毒性 を 示 さ

な い 卩f能性 が あ り， 光線力学療法剤 と して 期待 で きる た

め ，近年，活発 に研 究 さ れ て い る．光 は そ の 強度や 波長

な どの 制御が 容易 で 非常 に 扱 い や す く，光増 感剤固有の

吸収波長の 光 を照射す る こ とで 選 択 的 に 活性 の 高い 励起

状態 を作 り出す こ とが で きる．光増感剤 が 可 視部 に 吸 収

を もつ 場合 に は ，
ほ と ん ど の 生 体組織 は その 波長領域 の

光 を吸 収 しな い た め
， 光線力学療法剤 と し て 特 に有 用 で

あ る．こ れ ま で に も光増感剤 を用 い た DNA 切 断 に つ い

て は 非 常 に 数 多 く の 報 告例 や 優 れ た総説 が あ る が

（Armitage，1998　and 　 references 　 cited 　therein），こ こ で は

光 DNA 切断の 反応機構，お よ び 特 に 長波長領域 に 吸収

を もち，す ぐれ た DNA 切断活性 を示す光増 感剤 の 代表

例 と最 近 の 筆者 らの 成果 に つ い て 概説する ．

1，光 DNA 切断の反応活性種

：≡：
miyata ＠nihs．90．ip

’受f寸 ： 2001 年 5月 15 日

◎ 凵本環境変異 原学会

受 琿 ： 2001年 6月 14 日

　光増感剤 に よ る DNA 損傷 の メ カ ニ ズム は，主 と して

Fig，1 に 示す 3 つ の ル
ート （1．電 子 移 動 反 応経由 ， 2．

ヒ ドロ キ シ ル ラ ジ カ ル （・ OH ）生 成経由，3，．一
重項 酸

素 （
102

） 生 成 経 由） が 明 らか に さ れ て い る （Burrows

and 　Muller，1998）．

　すなわ ち，光増感剤 （S） に 光を 照 射す る と，励起状

態 ゴが生成す る ．．．
般 に ，S ＊

は 基 底 状 態 S よ りも励起

エ ネル ギ
ー

の 分 だ けその 還
．
元電位が 1匚側 に シ フ トし ， 強
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力 な酸化剤 と して 作用す る．S
＊

の 還元電位が核酸塩基

の 中 で も っ と も酸化 さ れ やす い グ ア ニ ン （G） の 酸化電

位 よ りも高い 場合 に は G か らS＊
へ の 電子移動が 起 こ り，

す な わ ち，S
＊

が G を酸化 し，　 S の ラ ジ カ ル ア ニ オ ン

（S
°一
） と G の ラ ジ カ ル カ チ オ ン （G ”

）が 生 成 す る （タ

イ プ 1電子移動 反 応）．後 述 の よ うに，G
’‘

は種 々 の 化学

反応 を受 け ，
ピ ペ リ ジ ン な ど の 塩基 の 作 用 に よ り，

DNA 鎖 の 切断 が 引 き起 こ され る ．また，反応 系 に

NADH な どの G 以 外 の 還元剤が存在す る と，　 S
＊

は 還 元

剤 に よ り
一
電子還元を受け，S

°一
が 生成する．　 S

’一
の 酸

化電位が分子状酸素 （02）の 還 元 電位よ り低 い 場合 に は ，
S
’一

か ら Ozへ の 電 子 移 動 が 起 こ り，活性酸素種 の
一

つ で

あ るス ーパ ーオ キ シ ドア ニ オ ン （02
°一
） が 生 成す る．生

成 した 02
°一

は 自発的不均化反応 に よ り02 と過酸化水素

（H20 ，） に 変 わ っ た後，反応 系 中 の 微 量 金属 に よ る

Fenton 反応を受け，・ OH を生成す る．・ OH は活性酸素

の 中 で もも っ とも強力 で ，DNA 糖鎖 や 核酸塩 基 と 反応

し，DNA 切断を起 こ すこ とが 知 られ て い る． ・ OH が 活

性種 の 場 合 に は，上 述 の G の 電子移動酸化 の 場合 と は異

な り， DNA 切断部位 の 選 択性 は ほ とん ど観測 されない ．

また，SOD 酵素を 反応 系 に 添加す る と，　 Oi
°一

の 不 均化

が促進 さ れ る た め，DNA の 切 断効率 が 高 く な る と い う

報告 もあ る （Eliot　et　al．，1984 ；Nagai　and 　Hecht
，
　1991 ；

Parraga　et　al．，1992）．逆 に ，
　 H20

，
を 02と H20 に 分解す

る カ タ ラーゼ や ・ OH を消去す る ア ル コ ー
ル 類 を加え る

と， DNA 切 断 が 顕 著 に抑制 さ れ る の も・OH を活性種 と

す る DNA 切断 の 特徴で ある．一一
方，励起状態 S＊

が 項間

交差 （ISC ：intersystem　crossing ）を経て 三 重項励起状

態 （
3S ＊

） に あ る 場合 に は，02にエ ネ ル ギーを 渡 し，
102

を生 成す る 可 能性が あ る （タ イ プ IIエ ネ ル ギ ー
移動反

応）．こ の
10z

も後述 の よ うに，　 G に 選択的 に付加す る こ

と に よ りDNA 切断活性 を示す こ とが知 られ て い る．
102

が 活性種 の 場合 に は，ア ジ化 ナ トリ ウ ム （NaN3）な ど

の
10e

消去斉riの 添加 に よ り，　 DNA 切断が 顕 著 に抑制 さ れ

る．また ，
102

の 寿命 が 長 くな る 重水 （D20 ）中で は ，

切断活性が 高 く な る こ とが特 徴 的 で あ る．

　以 上 の よ うに，光 増 感 剤 S に 光照射す る と反応活性種

と して，S ＊

，・ OH ，お よび
10z

が生成す る が ， 次 に ，
こ

　　　 hv
S − S ＊

Type　lI

Type 　I

　　G ：guanine

e

S
’一

÷ G
°＋

匚 ＝ ＝ ＝ 1＞ DNA 　Damage

02

　　　02
S
°一一一一レ S ＋ 02

°一

S ＋
102

匚＝ ＝ ＞ DNA 　Damage

・ 2

ト。，

H2°2 『

マ
’°H

　 　 　 　 　 OH 『

Fig．1　 Mechanism　of　photGinCluced　DNA 　damage
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Fig．　2　Electron−transfer　oXidation 　of 　gUa皿ine （G）to　form　guanine　radical 　cation （G
’
）and 　the　subsequent 　reactions
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れ らの 反応活性種が どの よ うに DNA 糖鎖や核酸塩基 と

反 応 し DNA 切断 を引き起 こ す か に つ い て 述 べ る．

2．反応活性種と DNA との反応

　DNA 切 断 の 分 子 論 的 な 反 応 機構 につ い て もす で に 数

多 くの 優 れ た研 究 が あ り，い くつ か の 総 説 が 出版 さ れ て

い る （PaMous 　and 　Vicendo，ユ993 ；Burrows　and 　Muller，

1998；Pogozelski　and 　TulHus，1998）．こ こ で は 光増感剤

の 光 照 射 に よ り生成す る反応活性種 S
＊

， 。 OH ，お よ び

102
が DNA 糖鎖 や核酸塩基 に どの よ うに作用す る か に つ

い て 概説す る．

　上 述 の よ うに ，グ ア ニ ン （G＞ は核 酸 塩 基 の 中 で もも

っ と も低 い 酸化電 位 （1．29Vvs ．　NHE ） を もつ た め 酸化

され や す く （Steenken　and 　Jovanovic，
1997），光増感剤

の 励起状態 S＊

の 還元電位が G の 酸化電位 よ りも高い 場

含 に は 容 易 に S ＊

に よ っ て
一
電 子酸化 され，ラ ジ カ ル カ

チ オ ン G
’ト

が 生 成す る．G
’＋

は Fig．2に 示す よ うに 脱 プ

ロ トン 化 や 水 と の 反 応 に よ り，そ れ ぞ れ イ ミ ダ ゾ ロ ン

（1） Rコ　7，8一ジ ヒ ドロ ー8一オ キ ソ グ ア ニ ン （8−oxoG ） に 変換

され る．こ れ らの 化学修飾を 受 けた核 酸 塩 基 は塩 基 に対

し て 不安定で あ り，
ピペ リ ジ ン 処理 に よ り，DNA 鎖の

　♀RO
＝ P− 0 曽

　　
I

H B

　　 H

　 　

　　
　　　0 ； P−O

階
　 　 　 　 l
　　　　 ORI　B ：Nucleobase

Fig，3　Seven 　hydrogens 　on 　deoxyribose　ring

切断 が 引 き起 こ され る こ とが 知 られ て い る （Burrows

and 　Muller，1998）．しかし，実際 の DNA 鎖中の G と単

独 の G とで は水素結合 や 溶媒和，そして 立 体配置 な どの

環境 が 異 な る た め，そ の 反応性や 反応機構 に つ い て は ま

だ不明 な点が 残 っ て い る．特 に，G の 電子移動酸化 に よ

る DNA 切断の 場合 に は，　
iOL

，
の 付加場合 と は異な り，後

述 の よ うに 特定の G 配 列 に特 異 的 な DNA 切 断 が 観測 さ

れ る ．

　
一

方 ，
・ OH を活性種 とす る DNA 切断は，糖鎖 お よ び

核酸塩 基 の 両 方 で 非選択 的に 起 こ る こ と が知 られ て い

る．糖 に は Fig．3に 示 す よ うに 7 つ の 水素があ る が，　 B

型 二 重鎖 DNA の 場合 に は，　 H −5
’
と H−4

’
が DNA 鎖の 外側

に 露 出 し て い る た め ，も っ と も ・ OH が 近 づ きや す く，

こ れ らの 水素 が 引き抜 か れ や すい こ とが わ か っ て い る

（Pogozelski　and 　Tullius，1998）．●OH に よ る水素引 き抜

きで 生 成 した 糖 ラ ジ カ ル は い くつ か の ス テ ッ プ を経 て ，

DNA 鎖 の 切断 へ と導か れ る （Pogozelski　and 　Tullius
，

1998）．DNA 糖鎖 の 水素引 き抜 きに よ りDNA 切断が起

こ る 場合 に は ，卜述 の G の 電 了移 動酸化 の 場合とは異な

り，ピペ リ ジ ン な ど の 塩 基 の 処理 を必 要 と し な い ．一

方，・ OH が核酸塩基を攻撃す る 場合 に は，非選 択 的 に

核酸 塩 基 の 芳香環 に ・ OH が 付加 し ， 対応す る 酸化生 成

物 を 5一え る．例 と し て，G と ・ OH の 反応 をFig，4 に 示

す．・OH は G に付加 し た後，還 元 的 条件
．
ドや 酸化的条

件下 で ，それぞれ対応す る ホ ル ム ア ル デ ヒ ドピ リ ジ ン 体

（FAPy−G）や 電 子 移動酸化 の 場合 と1司じ生 成物 で あ る 8−

oxoG を 与 え，ピペ リ ジ ン処理な どの 塩 基 の 作 用 で DNA

鎖 の 切断が 起 こ る．

　次 に，光増感剤 の 尻 重 項励起状態 （
3S＊

） か ら 02 へ の

エ ネル ギ
ー

移動 に よ り生 成 した
10

， は ， 選択的 に グ ア ニ

ン 塩基 （G ） に 付加す る こ と に よ り8−oxoG を生成 し，

DNA 切断を引 き起 こ す と考え られて い る （Fig．5＞．

　以 上 の よ うに 光 増 感剤 の 光照 射 に よ り生 成す る 活性種

ゐド 幔鵡 ・潭｝
・

　 　 　 　 　 R

　 　 　G

　 　 HQ

・ ・

覃ノ
　 　 　 　 　OH

HOR 　 　 　 　 　 　 　 　 R

　　　　　　　　　　　　［H ］

∴1 
　 　 　 　 　 　 R

　　　 FAPy ・G

漁』

　　　　　1・8，

ゐト
　 　 　 　 　 　 R
　 　 　 8−oxoG

Fig，4　Addition　ofhydroxyl 　radical 　（．OH 〕to　guamine （G 〕and 　the　subsequent 　reactiens
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幽 一臥

　 　 　 　 　 　 R
　 　 　 G

　
　
『塒

　
　
　
剛

昨

ヤ 　　漁ト
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 R

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 8−oxoG

　　　　　 Fig．5　 Addhion　of　sinlet　oxygen 　（
’

02）to　guanine （G）to　fo  ＆oxoG

漁 図
　　　　　↓・爵

の DNA へ の 分子論 的な作 用 に つ い て 述 べ た が，次 に，

実際 どの よ うな光増感剤が ど の 活性種を 発生 して DNA

を切断す る か に つ い て ，代表的 な例 を示す．

3 ，DNA 切断活性を有する光増感剤

　 1）電子移動経由

　 リボ フ ラ ビ ン は 365nm の 光 を照射す る こ とで DNA 切

断活性 を示す （lto　et　al．，1993）．こ の 場合，5
’−GG −3’の

5
’−G で 選択的 に 切 断が 起 こ る こ と，8−oxoG が 生成 す る

こ と，お よ び D
，
O 中 で 切断活性 の 増強 が 観測 さ れ な い

こ とか ら，5
’−G か ら リ ボ フ ラ ビ ン の 励起状態へ の 電 子移

動経由 で DNA 切断が 起 こ っ て い る と考え られ て い る．

　Saitoら （1995） は 光 DNA 切 断活性 を有す る リ ジ ンーナ
フ タ ル イ ミ ド （2）を合成 し，レーザー

フ ラ ッ シ ュ フ ォ

トリ シス に よ り，種々 の G 配列 を もつ 2重鎖 DNA オ リ

ゴ マ ーか ら 2の 三 重 項励起状態へ の 電子 移動速度 を 決 定

し，5
’−GGGG ＞ 5

’−GGG ＞ 5
’−GG − ＞ 5

’−AG ，5
’−GA−＞ 〉−G一

の 順 で 電子 を放出 し や すい こ と を 明 らか に して い る，ま

た，B
．
型二 重鎖 DNA オ リゴ マ ー

の イ オ ン 化 ポ テ ン シ ャ

ル を ab　intio計算に よ っ て 求 め る こ とに よ り，G が 重 な

る塩基配 列 の HOMO は必ず 5
’
側 の G に局在化 し て い る

こ と，お よ び もっ と も1電子酸化 されや す い 塩基 は，前

後 を G で は さ まれ た G で あ る こ と を 明 らか に して い る

（Sugiyama 　and 　Saito，1996）．

　CliOフ ラーレ ン も非常 にす ぐれ た 光増感剤で あり，500
nm 以一Eの

．
ロ∫視光照射で G 選択的 に DNA 切 断を起 こ す

（Tokuyama　et　al，1993 ；Boutorine　et　al．，1994；An　et　al．，
1996）．Cfnは 光照射 に よ り，一

重項励起状態 か ら項問交

差 に よ り三 重項励起状態 が 生成 し，エ ネル ギー
移動 に よ

り効率良 く
102

を生成 す る た め （Terazima 　et　al．，1991 ；

Arbogast 　et　a1．，1991），こ れ ま で DNA 切断 の 活性種 は
102

で あ る と 考 え られ て い た ．しか し，Bernsteinら

（1999）は 酸素非存在下，ベ ン ゾ ニ トリル 中 で ， グ ァ ニ

ン 誘導体が Cc，o に よ っ て 光電子移動酸化 さ れ る こ とを 明

らか に し，C6  に よ る光 DNA ．
切断 が電子移動経由で 起 こ

り得 る こ と を報 告 して い る，

　さ ら に，ア ン トラ キ ノ ン 誘導体 （3） （Danith 　et 　aL ，
1996），ベ ン ゾ トリア ゾー

ル 誘導体 （4） （Wender　et 　al．，
1996），［Rh （phi）2 （DMB ）］

3 ＋

（phi ＝
フ ェ ナ ン トレ ン キ

ノ ン ジ イ ミ ン ；DMB ＝4，4
’一ジ メ チ ル ビ ピ リジ ン） ロ ジ

ウ ム （III） 錯体 （Hall　et　al．，1996）な ど もグ ア ニ ン残基

の 光電子移動酸化 に よ りDNA 切 断を起 こ す こ とが わ か

っ て い る．

　2＞ ヒ ドロ キ シル ラ ジカ ル 生成経山

　一E述 の よ うに，02
°一

は容易 に H
，
02を経 て ・OH に 変わ

る ため，0ジ
ー
を生成する可 能性 の あ る化介物 の ほ と ん ど

が DNA 切断活性 を もつ と考え られ る ，光増感剤 Sで は，
還元 剤 に よ る 光電 子移動還元 に よ り生成 した ラ ジ カ ル ア

ニ オ ン S
’

の 酸 化電位 が 分子 状酸素の 還 元 電 位 よ り低 い

場合 に Ol
’一

が 生 成す る．

　最近 ， 筆者 らは γ
一シ ク ロ デ キ ス トリン に 包接 させ た水

溶性 CfiO（C60／γ
一CyD ） が，02 と還元剤 で あ る NADH 存

在 ド，ロ∫視光 （532nm ）照射す る と，非常 に 効率良 く

DNA を切断す る こ と を明 ら か に した （Nakanishi　et 　al．
，

2001）．ま た，NADH 非存在 下 で は DNA 切 断 が ま っ た

く観測 さ れ なか っ た．レーザー
フ ラ ッ シ ュ フ ォ トリ シ ス

に よ る 詳細 な 速度論的解析 や ESR ス ピ ン トラ ッ プ実験

か ら ， 反応 中 間体と して 0 ∫
．
が牛 成して い る こ とが わ か

っ た．す な わ ち，ま ず C6
。
は光励起 さ れ，項 問 交差 を 経

て 1
．
こ重 項励起状 態

3C6
。

＊

に 変 わ る （Fig．7）．
：

℃6。

＊

は

NADH に 電子移動還 元 さ れ，ラ ジ カ ル ァ ニ オ ン C6
。

°一
を

生 成す る （Fukuz 　lmi 　et　al．，1998 ；1999）．水溶液巾で は

C60
°一

の 酸化 電 位 は 分子状 酸素 の 還元電位 よ りも低 い た

め ， C60
’一

か ら 02 へ の 電子移動が 起 こ り， 02
°一

が 生成す

る （Miyata　et　a1．，2000）．上述 の ように 0∫
一
は H20

，
を 経

て ・ OH に 変換され，　 DNA 切断を引 き起 こ す と考 え られ

る．実際，こ の DNA 切断 は SOD で 増強 さ れ，カ タ ラー
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Fig．7　Mechanism 　of 　C6rphotosensidzed　DNA 　cleavage 　with 　NADH 　and 　O2

ゼ や ア ル コ ー
ル 類 に よ っ て 顕著 に抑制 され る こ とが 観測

され た．こ の 反 応 系 に ，
102

消去剤 で あ る ア ジ 化 ナ ト リ

ウ ム （NaNn ） を加 えて もDNA 切 断が 顕 著に抑制され る

た め ，一
見，

10z
が 活性種 で あ る か の よ うに み え る が，

NaN3 は
：

℃60
＊

自身を 効率良 く消光す る こ とがわか っ て い

る．

　ま た，Fig．1の 反応機構 とは異 なる が，光照射に よ り

直接 ・ OH を生 成す る 化合物 も知 られ て い る．ヒ ドロ ペ

ル オ キ シ ド誘導体 （5） は 366nm の 光照 射 に よ り2 当量

の ・ OH を生 成する （Matsugo　et 　al．
，
1991）．5は 光 DNA

切断活性を示 す が，・ OH に よ る 非選択的 な切断 と と も

に ， 電 子 移 動経由に よ る G の 酸化 も同時 に起 こ っ て い る

こ とが 知 られ て い る．

　3）
一

重項酸素発生 に よ りDNA 切断す る 化A 物

　
一

重項酸素 （
102

） を発 生 す る 光増感剤 と して も っ と

もよ く知ら れ て い る の は，ロ ーズ ベ ン ガ ル （6）や メチ

レ ン ブ ル ー
（7） な ど の 色素類 で あ る．た と え ば，メ チ

レ ン ブ ル
ーは 590nm 以上 の 可 視光 を 照射す る こ と に よ

り非常 に 効率良 く
102

を発生 し G 選 択的 に DNA を切断

す る が，速度論的解析 か らそ の 詳細 な反応機構 が 明 らか

に さ れ て い る （Buchko　et 　a1．
，
1995）．8 の よ うな水溶性

ポ ル フ ィ リ ン も
102

発生 に よ りDNA を切断す る 光 増感

剤で あ る．特 に，9や 10 の よ うなポ ル フ ィ リ ン類縁体 は

700nm 以 上 の 可視光照射 で も効率良 くDNA 切断を起 こ

す こ と か ら，光線力学療法剤 と し て 期 待 され て い る

（Magda 　et　al．，1995）．［Ru （bpy ）3］
2 ＋

（bpy ＝2，2
’一ビ ピ リ

ジ ン ） や ［Ru （phen ）3］
2 ＋

（phen ＝1，10一フ ェ ナ ン トロ リ

ン ）な どの ル テ ニ ウ ム （II）錯体 は ， 可 視光照射す る こ

と に よ り
102

を発生 させ
， DNA 切断 を起 こ す こ と が知 ら

れ て い る （Kelly　et　aL，1985 ；Fleisher　et　al．，1986）．11
の よ うなバ ナ ジ ウ ム （V）錯体 も

10z
発生 に よ りDNA 切

断を起 こ す こ とが 報告 さ れ て い るが （Hiort　et　aL ，　1996），

こ の 場合 の
102

生 成 は 三 重 項 エ ネル ギ ー
移動 で は なく，

配位 子 が
τ02 と し て 遊 離 す る こ と が 知 ら れ て い る

（Kwong 　et　al．，1997）．

結 語

　 こ こ で 紹介 した DNA 切 断 活 性 を もつ 光増感剤 は ほ ん

の
一

部で あ り，こ れ まで 非常 に 数多 くの 優 れ た 光増感剤

が 報告 され て い る．中 に は ポ ル フ ィマ
ー

ナ トリ ウ ム の よ

うにすで にが ん の 光線力学療法剤とし て 実用 化 さ れ て い

る も の もあ る．ヒ トゲ ノ ム が 解読 さ れ，今後は特定 の

DNA の 特定 の 塩基配列を高選 択 的 か つ 高効率 で bJ断す

る試薬 の 開発がさらに 重 要 な研究課題 と なる で あろ う．
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