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ABSTRACT Latanoprost，aPrOStaglandinF2alphaanalogue，hasbeenshowntobeane統計Ctive

00ullHhypotensiveagentwhenusedaloneonocularhypertensiveoropenangleglaucomapadents・

Anothertypeofdmgs，Cal〕Onic anhydraseinhibitors，areuSedtoreduceocularhypertensionby

decreasmgaqueoushumorsecretion，andgivenincombinadonwithprostaglandinF2alphaanalogue．

AnomerprostaglandinF2alphaanalogue，Minpros nF2。，hasbeenshowntoincreasetheCAactivity

andbloodpressure．However，e餓BCtSLatanoprostonCAhavenotbeenstudied．ThererOre，We

Studiede縦ctsoflatanoprostをeeacidonhumancarbonicaIhydrase（HCA）IandHusingthestopped

nowmemod．

Latanoprostをee acidinhibitedthehydration activity ofHCAI orH by anoncompetitive

mechanism．Theinhibidonconstants（礁）oflatmoprost缶eeacidfbrHCAIandHwererespecdvely

O．22and2．3mMinO，05Mimidazolebu統ratpH7・40＝0．1）．merefore，latanoprost缶eeacidisa

WeakinhibitorofHCAIorH．AutoDocksimuladonofmelatanoprostをeeacid－HCAIorHcomplex

Showed thatthe carboxylic moiety oflatanoprost缶ee acid，Whichislocated atthe end ofdle

molecule，bindstothezincionoftheacdvesiteaccordingtomestretchingofdleChainoflatanoprost

五ccacidmroughthenarrowanddeepactivesitecavityofHCAIorII．meinhibitionmechanismof

lat狐OprOSt宜eeacidis血owntobeverysimilartothatofthesimpleanionswhichbindtohezincion

inlheactivesitebytheAutoDocksimulation・

抄録　緑内障治療薬であるラタノプロストは遊離型で、ヒト炭酸脱水酵素I及びII

を非括抗型阻害機構で阻害することを明らかにした。AutoDocking法で遊離ラタノプ

ロストの結合部位を探査した結果、ラタノプロストは酵素の活性部位の亜鉛に結合し

て阻害することが判明した。この事は酵素活性阻害より得られた阻害機構と全く一致

した。
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