
ᅗ 1. 㔝⏕ᆺ DEN4 ED3 (ᕥ)࡜ DEN4 V380K (ྑ)ࡢ DSCࢱ࣮ࢹ 

[ ⫼ᬒ࣭┠ⓗ ] 
ྍ㏫ⓗ࡞஧≧ែࡢ⇕ኚᛶࠊࡣᑠᆺ⌫≧⺮ⓑ㉁ࡢ⏕≀≀⌮Ꮫⓗ࡞≉ᚩ4ࠊࡀࢁࡇ࡜ࠋࡓࡁ࡚ࢀࡉ࡞ࡳ࡜ᆺࣥࢹ
ࠊࢁࡇ࡜ࡓࡗ⾜ࢆDSC (♧ᕪ㉮ᰝ⇕㔞ィ) ᐃࡢ(DEN4 ED3) ࣥ࢖࣓ࢻⓑ㉁➨3⺮ࣉ࣮࢚ࣟ࣋ࣥ᮶⏤ࢫࣝ࢖࢘ࢢ
஧ᮏࡢ྾⇕ࡀࢡ࣮ࣆほ ࠊࢀࡉDEN4 ED3ࡢ⇕㌿⛣ࡣከẁ㝵࡛㐍⾜ࡀ࡜ࡇࡿࡍศࠋࡓࡗ࠿ᮏ◊✲࡛ࠊࡣDEN4 
ED3ࡢ㧗 ࡛࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡢᙧᡂࡀ」㞧࡞⇕㌿⛣࣓ࡢ࣒ࢬࢽ࢝ཎᅉ࡛ࠊ࠼⪄࡜ࡿ࠶㧗 ࡛࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡢᙧᡂࢆ㜼
ᐖ࡛࡜ࡇࡿࡍ⇕㌿⛣࣓ࡢ࣒ࢬࢽ࢝༢⣧໬࡜ࡿࡀ࡞ࡘ࡟᥎ ࡢࡑࠋࡓࡋ௬ㄝࢆ❧ドࠊࡵࡓࡿࡍ௨ୗࡢᐇ㦂ࡗ⾜ࢆ

 ࠋࡓ
 

[ ᪉ἲ ] 
DEN4 ED3ࡢ X⥺⤖ᬗᵓ㐀 (PDB: 3WE1)ࢆゎᯒࠊࢁࡇ࡜ࡓࡋ⤖ᬗ୰࡛࣮࣐࢖ࢲࡢᙧᡂ࡚࠸࠾࡟ Val 380
㛫࡛ࡢ┦஫స⏝ࡀ኱ࡃࡁᙳ㡪࡛ࡇࡑࠋࡓࡗ࠿ࢃ࡜ࡿ࠸࡚ࡋ Val 380ࢆ AlaࠊSerࠊThrࠊAsnࠊLysࡓࡗ࠸࡜␯
Ỉᛶࡢపࣀ࣑࢔࠸㓟࡟⨨᥮࡛࡜ࡇࡿࡍ 5✀㢮ࡢኚ␗యࢆస〇ࠋࡓࡋCD (෇೫ග஧Ⰽᛶ)ࠊAUC (ศᯒ⏝㉸㐲ᚰ)ࠊ
DLS (ືⓗගᩓ஘)ࠊDSC ᐃࡿ࡞␗ࠊ࠸⾜ࢆ ᗘ࡛ࡢ DEN4 ED3㔝⏕ᆺࡧࡼ࠾ኚ␗య࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡢ≧ែࡼ࠾
ࡀṧᇶ⨨᥮୍ࡢVal 380ࠊ࡚ࡋ㏻ࢆᐇ㦂ࡢ௨ୖࠋࡓࡋゎᯒࢆ࣒ࢬࢽ࣓࢝⛣㌿⇕ࡧ DEN4 ED3ࡢ㧗 ࡛ࣜ࢜ࡢ
 ࠋࡓࡋᐹ⪄࡚࠸ࡘ࡟㛵ಀᛶࡢ⪅஧ࠊ࡭ㄪࢆᙳ㡪ࡍࡰཬ࡟࣒ࢬࢽ࣓࢝⛣㌿⇕ࡧࡼ࠾ᙧᡂ࣮࣐ࢦ
 
[ ⤖ᯝࡧࡼ࠾⪃ᐹ ] 

DLS ᐃࡢ⤖ᯝࠊDEN4 ED3㔝⏕ᆺࡢRh (ὶయຊᏛⓗ༙ᚄ)ࡣ ᗘୖ᪼࡟క࠸஧ಸ௨ୖቑຍ࡟ࡢࡓࡋᑐࠊ࡚ࡋ
DEN4 ED3ኚ␗యࡢ Rhࡣഹ࡟࠿ቑຍࠋࡓࡋ㧗 ࡛ࡢ Rh࡟್ࡢ኱࡞ࡁᕪࡀぢࠊࡽ࠿࡜ࡇࡓࢀࡽDEN4 ED3㔝
⏕ᆺࡢ㧗 ࡛࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡢᙧᡂࠊࡣVal 380୍ࡢṧᇶ⨨᥮࡚ࡗࡼ࡟㜼ᐖࠊࡓࡲࠋࡿࢀࡽ࠼⪄࡜ࡓࢀࡉDSC ᐃ
ࡣDEN4 ED3㔝⏕ᆺ࡛ࠊᯝ⤖ࡢ 90Υ௨ୖࡢ㧗 ࡛஧ᮏ┠ࡢ྾⇕ࡀࢡ࣮ࣆほ ࠊࡀࡓ࠸࡚ࢀࡉDEN4 ED3ኚ␗
య࡛ࡣ༢୍ࡢ྾⇕ࡀࢡ࣮ࣆほ ࡓࢀࡉ (ᅗ DEN4 ED3ࠊ࡚ࡗࡀࡓࡋࠋ(1 ࡋ㜼ᐖࢆᙧᡂ࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡢ࡛ 㧗ࡢ
 ࠋࡿࡏ࡞ࡳ࡜ࡓࡋᡂຌ࡟༢⣧໬ࡢ࣒ࢬࢽ࢝ኚᛶ࣓⇕ࠊ࡛࡜ࡇࡓ

 

[ ⤖ㄽ ] 

 㔝⏕ᆺ DEN4 ED3ࡣ⇕ኚᛶࢆ࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡁ࡜ࡓࡋᙧᡂ࡟ࡽࡉࠊࡋ㧗 ࡛ࡀ࣮࣐ࢦࣜ࢜ࡣゎ㞳ࡀ࡜ࡇࡿࡍศ

⌊࡟㠀ᖖࠊࡃ↓ࡀ๓౛ࡣᐃ࡛ ⇕ࡢᑠᆺ⌫≧⺮ⓑ㉁ࡢᚑ᮶ࠊࡣ⛣㌿⇕ࡢ࣒ࢬࢽ࣓࢝࡞㞧「࡞࠺ࡼࡢࡇࠋࡓࡗ࠿

DEN4 ED3ࠊࡓࡲࠋࡿ࠶࡛㇟⌧࠸ࡋ ኚ␗య࡛ྠࡣᵝࡀ㇟⌧ࡢぢࠊࡽ࠿࡜ࡇࡓࡗ࠿࡞ࢀࡽ㧗 ࡛ྍࡢ㏫ⓗ࢜࡞

 ࠋࡿࢀࡽ࠼⪄࡜ࡿࡁ㜼ᐖ࡛࡟ຠᯝⓗ࡛࡜ࡇࡿࡍ᥮⨨ࢆ㓟ࣀ࣑࢔ࡢṧᇶ୍࠿ഹࠊࡣᙧᡂ࣮࣐ࢦࣜ
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Ặྡ ᪩எዪ཭つ ୺ᰝ 㯮⏣ ๪ᰝ ୰ᮧ(ᬸ)䞉㣴⋤⏣䞉㛗⃝䞉ᕝ㔝 


