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中文摘要 

老年斑塊與神經纖維纏結已被視為神經退化相關疾病-阿茲海

默症的主要病理特徵，而斑塊的主要成分是乙型類澱粉蛋白。當阿

茲海默症病人開始表現臨床症狀時，腦部的病理變化都已相當嚴

重。積極發展出一種可以在臨床早期，甚至臨床前期便能辨認出阿

茲海默症的病人，並以之追蹤疾病發展嚴重度之診斷工具相當重

要。過去十年來，利用正電子發射斷層造影決定活體內老年斑塊的

密度等相關研究已引起人們非常大的興趣。這些標記有正電子放射

性核素的分子對乙型類澱粉蛋白聚集物具有特定的結合位置，故藉

由正電子發射斷層造影的方法，使這些分子得以決定乙型類澱粉蛋

白斑塊的區域分布和濃度。然而，它們之間確切的結合位置至今仍

舊未知。在本研究中，我們將利用分子嵌合、分子動力學模擬及

MM/PBSA 結合自由能計算探討：(i) Congo red 與來自於酵母體普恩

蛋白 Sup35 的類澱粉樣片段 GNNQQNY 原纖維的結合模式，及(ii) 

Thioflavin T 及其中性衍生物 BTA-1 與乙型類澱粉蛋白原纖維的結

合模式。本模擬結果說明這些分子與類澱粉纖維於原子尺度下結合

的原貌，同時亦與過去實驗結果一致。這些結果將有助於設計新型

結合分子以達臨床目的。 
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