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The interaction between the regularly arranged phosphate groups in nucleic acids and the 

lysine/arginine residues in proteins plays an important role in the complex formation. One 

approach to studying this interaction is changing the spacing between phosphate groups by 

increasing the number of carbons in the phosphate backbone.  

In this study, phosphoramidite derivatives of 5´-deoxy-5´-hydroxymethylthymidine were 

synthesized by inserting one methylene group between the 5´-carbon and 5´-oxygen of 

thymidine. Interestingly, the solubility of the phosphoramidite derivative in acetonitrile was 

low, so we synthesized a derivative with improved solubility of the compound and successfully 

incorporated it into oligonucleotides. The effect of modified oligonucleotide with an extended 

phosphate backbone was evaluated using melting temperature analysis and circular dichroism 

(CD) measurements. 
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核酸とタンパク質間の複合体形成において、規則的に並んでいる核酸のリン酸基と

タンパク質のもつリシンやアルギニン残基との相互作用は重要な役割を果たしてい

る。この相互作用を研究するアプローチの一つとして、オリゴヌクレオチドにおける

リン酸骨格の炭素数を１炭素増やし、リン酸基間の間隔を変化させる方法がある。 

本研究では、チミジンの 5´炭素と 5´酸素の間にメチレン基を１つ挿入した 5´-

デオキシ-5´-ヒドロキシメチルチミジンのホスホロアミダイト誘導体を合成した。

予期に反して、ホスホロアミダイト誘導体のアセトニトリルへの溶解性が低かったた

め、化合物の溶解性向上させた誘導体を合成し、オリゴヌクレオチドへの導入に成功

した。リン酸骨格を伸長した人工核酸の導入が与える影響を、熱融解温度測定（Tm）

や円偏光二色性（CD）測定を用いて評価したのでその詳細について報告する。 
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