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ステロイドホルモン合成酵素である 3β-hydroxysteroid dehydrogenase（3β-HSD） 

には 3β-HSD1 と 3β-HSD2 の 2 つのアイソザイムが存在する。3β-HSD1 は胎盤や性

腺などの末梢組織に広く存在し、一方、 3β-HSD2 は副腎皮質、卵巣、睾丸に限局し発

現する。これまでに 3β-HSD1 は、様々な疾患に関与することが示唆されており、例え

ば、乳がん細胞では estradiol の生成を介してがんの悪性化を促進することが報告さ

れている 1)。また、副腎球状層における 3β-HSD1 の高発現が aldosterone の産生異常

を引き起こし、生体リズム異常マウスの塩分摂取による高血圧症の発症の原因であるこ

とも見出され 2)、 3β-HSD1 は乳がんや高血圧症治療における新規標的として期待され

ている。しかしながら、現在までに報告されている 3β-HSD 阻害剤はステロイド誘導

体やフラボノイドなどの数種のみである。 

そこで本年度は、阻害剤であるステロイド誘導体 trilostane などをはじめとして、

既存阻害剤の 3 次元構造のドッキングシミュレーションなどを Discovery Studio を利

用して行い興味深い知見を得た。 
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