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간에서해독작용에관여하는막단백질인 CYP4A

(Cytochrome P450 4A)의 활성을 억제함으로써 제

2형 당뇨병의 치료에 효과가 있음을 규명. 단백질체

분석을 통해 제2형 당뇨병이 유발된 생쥐의 간에서

정상 쥐에 비해 CYP4A 막 단백질이 과다 발현되어

있음을 확인하였으며, CYP4A 막 단백질의 발현 및

기능을조절함으로써제2형당뇨병을치료할수있다

는가능성을확인함.

※ CYP4A는 간의 해독작용과 약물대사에 관여하는 대표적인 막

단백질로특히생리활성지질분자를형성하는데중요한역할을수

행하는것으로알려져있음.

이에 따라 연구팀은 식욕조절 호르몬 유전자 조작 에

의해당뇨병이유발된생쥐의간에서 CYP4A 막단백

질의발현을억제시킨결과공복혈당을비롯한당뇨

병관련증상들이개선된것을확인하고, 또한유전자

조작 또는 고지방식 섭취로 비만과 당뇨가 유발된 생

쥐 모두에게 CYP4A 막 단백질의 활 성을 저해하는

치료후보물질을투여한결과양쪽모두에서몸무게가

감소하고 지방간과 당뇨병 증 상이 정상적으로 회복

되었다고밝힘.

이번 연구결과는 간의 해독작용에 관여하는 막 단백

질이비만등에의해과다발현되면, 간세포에소포체

스트레스가 발생하여 간이 정상적인 기능을 잃게 되

어 당뇨병이 유발된다는 새로운 당뇨병 유발 기전을

최초로 규명하였고, 이를 통해 차세대 당뇨병 치료제

개발을 위한 표적 단백질을 발굴했다는 점에서 큰 의

미가있음.

기대효과

사람몸의생명활동과정에서나타나는각종독소를해

독하는 역할을 하는 간(liver)에서 그 해독작용과 직접

관련된 단백질의 활성을 조절하는 것만으로 당뇨병이

개선되는효과를밝혀냄에따라새로운당뇨병치료제

개발의 길이 열리게됨. 부작용이 없는 새로운 당뇨병

치료제후보물질을제시했다는점에서큰의의가있으

며, 최근 기초지원연이 구축한 국내 최고사양의 ‘하이

컨텐트 스크리닝(HCS) 자동화 장비’를 활용한 후속연

구를 통해제2형당뇨병치료를 위한신약개발로 이어

갈계획임.

연구내용

[그림 1] 작용기작모델그림

[그림 2] 관련논문
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