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研究報告 
 
 膜貫通型プロテアーゼTMPRSS4に対して高い特異性を示す阻害剤のスクリーニン

グを行うにあたり、基質特異性が類似していると予想される、相同性の高いファミリー

タンパク質（TTSPファミリー）に対しても同時にスクリーニングすることにより、阻

害剤の特異性についてより詳細な情報が得られると考えられる。 そのため、TTSPフ
ァミリーに属するプロテアーゼのうち、TMPRSS4と同様に受容体型チロシンキナーゼ

（RTK）を切断するものを選択してスクリーニング対象とすることとした。 9種のプ

ロテアーゼと18種のRTKを組として培養細胞に強制発現させ、RTKをウエスタンブロ

ッティングで検出することによりRTKに対する切断活性を検討した結果、TMPRSS2, 
Hepsinを含む数種のプロテアーゼがそれぞれ選択的にRTKを切断する活性を持つこと

が明らかになった。 これらのプロテアーゼに切断されるRTKについて、その切断に

伴うチロシンリン酸化の評価及びリン酸化特異的抗体によるその検出の可能性につい

て今後検討を加え、実験系の構築を進める予定である。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 


