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In this study, conjugates of apoptotic peptide Bim to cell-penetrating peptide (CPP) via 

photodegradable linkers (Anp) and ethylene glycol linkers (Eg2) were synthesized by solid-

phase peptide synthesis, and we investigated the effects of Eg2 against CPP and Bim. In 

addition, we investigated whether the apoptosis induction by Bim can be controlled through 

structural changes caused by light irradiation to this conjugate. First, when the cellular uptake 

efficiency of FBAEC and Fam-Bim-CPP was examined, the FBAEC that introduced Anp-Eg2 

decreased the efficiency after 4 h compared with Fam-Bim-CPP. On the other hand, both of 

conjugates transitioned to the same efficiency after 18 h. The introduction of Anp-Eg2 to the 

conjugate seems to reduce the delivery efficiency of conjugates. 
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アポトーシス誘導ペプチド（Bim）と細胞膜透過ペプチド（CPP）のコンジュゲー

ト（Bim-CPP）は新しいがん治療候補薬として研究されているが、実用化のためには

Bm-CPP の活性を制御する工夫が必要である。本研究では Bim を光分解性リンカー

（3-amino-3-(2-nitrophenyl)propionic acid: Anp）とエチレングリコールリンカーEg2を介

して CPPに連結させたコンジュゲート（Fig. 1）をペプチド固相法で合成した後、Eg2

が CPPおよび Bim活性に与え

る影響を調べる。また、本コン

ジュゲートの光による分子構

造変化を介して、Bim誘導性ア

ポトーシスが制御可能か明ら

かにする。 

まず、FBAECと Fam-Bim-CPPの細胞内導入

効率を経時的に調べたところ、短時間（4時間）

では Anp-Eg2の存在が導入効率を減少させた。

Anp-Eg2 はコンジュゲートの細胞内導入効率

を低下させると考えられる。一方、長時間 18時

間（O/N）では両者とも同程度に細胞内に移行

していた（Fig.2）。Eg2が Bim活性に与える影

響については現在検討中である。 

Fig. 1. Fam-Bim-Anp-(Eg2)2-CPP（FBAEC）の化学構造式 
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Fig. 2. 細胞内導入効率のヒストグラム

（青 : FBAEC、赤 : Fam-Bim-CPP） 
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