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核内受容体の医薬化学研究に関係する化合物の組成分析

元素分析装置（依頼分析）

　元素分析を行い、実際の組成式を確認した化合物は、核内受容体研究において分子設計した核内受容体機能制御剤もしくはその
合成中間体である。元素分析によって構造とともに純度を確認することで、合成中間体については、それを用いて標的化合物合成を
進めることができた。また、分子設計した標的化合物については、種々の生物検定に用いることで、生物活性を精査することができ
た。
　具体的には、ケイ素を含む新規レチノイド受容体（RAR 、RXR）リガンド創製研究を昨年度に引き続き行った。また、疎水性を有する
電子吸引生の官能基としてSF5基に着目し、SF5基をもつアンドロゲン受容体アンタゴニストを設計、合成した。幾つかの合成化合物
の構造および純度を元素分析により確認した。これらの生物活性評価を行い、アンタゴニストの構造活性相関に関する知見を得た。
　また、プロゲステロン受容体アンタゴニストとして、m-カルボランを骨格とする化合物を設計、合成した。幾つかの合成化合物の構造
および純度を元素分析により確認した。これらの化合物の生物活性評価により、プロゲステロン受容体選択的なアンタゴニストを見い
だした。
　さらに、ビタミンD受容体についてもカルボランを疎水性ファーマコフォアとして用いた化合物を設計、合成した。幾つかの合成化合物
の構造および純度を元素分析により確認した。合成した化合物の活性をヒト白血病細胞HL-60の分化誘導活性で評価し、新規化合
物に弱いながらもビタミンD活性があることを見いだした。

平成２９年４月１日　〜　平成３０年３月３１日
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分析に供した化合物は、核内受容体機能制御剤もしくはその合成中間体であり、それらを医薬化学研究に活かし、将来の創薬に繋げ
る。
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