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Drug systems that could selectively degrade targeted proteins in cells have attracted 

attention in recent years. Despite the progress, we thought it would be more effective to develop 

therapy methods that could degrade various proteins in cancer cells. 

Previously, we discovered that phenyl azide derivatives could react with intracellular 

acrolein generated in cancer cells to provide covalent bonding between the diazo compound 

and nucleophilic amino acid residues of the proteins.1,2) Based on this azide-acrolein reactivity, 

herein, we designed a strategy to selectively degrade proteins of cancer cells. The details will 

be discussed in the symposium. 
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近年、細胞内の狙ったタンパク質を選択的に分解する創薬技術が注目を集めている。

その中で我々は、特定のタンパク質に限らず、がん細胞内のあらゆるタンパク質を分

解することができれば、より効果の高い治療法を開発できるのではないかと考えた。 

これまでに我々の研究室では、フェニルアジド分子が、がん細胞で多く産出される

アクロレインとの反応を契機に、中間体であるジアゾ化合物とタンパク質上の求核性

アミノ酸残基が結合することを見出した 1,2)。そこで、がん細胞内で選択的な有機反

応を起こすと同時に、タンパク質を分解する生体システムを利用した新規プローブを

開発したので、これらの経緯について報告する。 
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