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【目的】我々はこれまでに、ノンセコ型 VDR リガンド LG190178 の 4 種異性体の 1
つである YR301[(S,R)体]が強い転写活性を持つこと 1)、さらに VDR との複合体 X
線構造解析に成功し、その結合様式を明らかにしている2)。X構造解析の結果より、
YR301 は 2 つのアミノ酸残基(Tyr143,Ser278)と水素結合していないことが明らか
となった。今回、この 2つのアミノ酸残基(Tyr143,Ser278)と水素結合を形成し VDR
との親和性が高くなるようなノンセコ型 VDR リガンドを設計・合成し、転写活性
を調べた。 
【方法・結果】ビスフェノール誘導体 11 に対して、2 つのアミノ酸残基
(Try143,Ser278)と水素結合を形成するような置換基を導入した。本発表ではこれ
らのリガンドの合成、および転写活性について報告する。 
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