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Plakevulin A は Plakortis 

属の海綿から単離された

天然物である 1。我々は、

plakevulin A がヒト急性前

骨髄性白血病由来  HL-60 

細胞に対してアポトーシ

スを誘導することを見出

した。また、plakevulin A の

ビオチン化誘導体を用い

たプルダウンアッセイに

より、結合タンパク質の 1 

つとして  HSD17B4 を同

定 す る こ と が で き た 

(Figure 1) 。 さ ら に 、

plakevulin A が  IL-6 刺激

による STAT3 リン酸化を抑制することも見出した (Figure 2)。 

リン酸化 STAT3 はアポトーシスの抑制に関与するタンパク質の発現誘導を通じ、がん促進作用を

示す 2。HSD17B4 は STAT3 のリン酸化に関与することが報告されていることから 3、plakevulin A は 

HSD17B4 を介して STAT3 のリン酸化を抑制することでアポトーシスを誘導することが考えられた。

そこで、HSD17B4 の STAT3 のリン酸化への関与を実証するため、HSD17B4 を標的とした siRNA を 

ヒト子宮頸がん由来 HeLa 細胞に導入したところ、遺伝子およびタンパク質レベルで HSD17B4 が発

現抑制されていることを確認した。現在、HSD17B4 を標的とした siRNA を導入した HeLa 細胞で 

STAT3 リン酸化が抑制されるかどうか調べている。今後、HSD17B4 が STAT3 のリン酸化に関与して

いることを検証し、そのメカニズムを調べることで plakevulin A の作用機構を解明することを目標と

している。 
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Figure 2. STAT3 リン酸化に対する 

plakevulin A の作用 

Figure 1. Plakevulin A の 

推定作用機構 
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