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ウサギ PEPT1 のアミノ酸配列と推定一次構造
Fei, et al., Nature 368, 563 (1994)
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ラット脳シナプトソームによる [14C]Gly-Sar 取り込みの時間推移

(●)　pHin = 7.5, pHout = 6.0; (●) pHin = 7.5; pHout = 7.5

(A) 大脳皮質 (B) 小脳

Fujita et al., Neurosci. Lett. 271, 117 (1999)
Fujita et al., Brain Res. 997, 52 (2004)
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（Ａ）大脳皮質

Km = 0.11 ± 0.01 (mM)
Vmax = 59.1 ± 1.6 (pmol/min/mg protein)

（B）小脳

Km = 0.13 ± 0.02 (mM)
Vmax = 56.3 ± 2.6 (pmol/min/mg protein)

[14C]Gly-Sar のラット脳シナプトソームへの取り込みにおける濃度依存性

Fujita et al., Neurosci. Lett. 271, 117 (1999)
Fujita et al., Brain Res. 997, 52 (2004)
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Kt = 154.40 ± 52.41 (μM)
Vmax = 2.81 ± 0.41 (nmol/mg-p/15 min)
Kd = 0.8 ± 0.01 (μL/mg protein/15 min)

マウス大脳皮質アストロサイトにおける Gly-Sar 取り込みの
濃度依存性と PEPT mRNA 発現

PEPT1
PEPT2
PHT1
PHT2
G

3PDH

RT-PCR の結果
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Wada et al., Brain Res. 1044, 33 (2005)
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IC50 = 96.9 ± 26.4 (μM)

[EIPA] (μM)
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マウス大脳皮質アストロサイトにおける Gly-Sar 取り込みに対する
NHE阻害剤、EIPA の阻害効果

pHout = 7.5; Na+ containing 
buffer 
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抗てんかん薬。

神経痛、糖尿病性疼痛、癌性疼痛などに対する

鎮痛効果も有する。

GABA 作動性薬として開発。

target site は VGCC の α2δ subunit。
Na+ 非依存性中性アミノ酸輸送系 system L を
介して輸送される。
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マウス大脳皮質ニューロンにおける gabapentin の
[45Ca2+] 流入抑制作用に対する system L 基質の影響
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Oka et al., Pharm. Res. 20, 897 (2003)
Wada et al., manuscript in preparation
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Rat astrocytes (NaC3/NaDC3)
succinate citrate

Ki = 764 μM
Ki = 15.9 μM

Kt = 1.2 mMKt = 28.4 μM

Rat neurons (NaC2/NaCT)
succinate citrate

Kt = 16.2 μMKt = 7.3 μM

astrocytes

neurons

citrate

α-KG

succinate

oxaloacetate

cholesterolcholesterol
fatty acidfatty acid

malate

acetyl-CoA

succinate
α-KG  etc.

Na+

Na+

citrate
α-KG  etc.

aspartateaspartate

glutamateglutamate

GABAGABA

NaC2

NaC3

Na+ 依存性ジカルボン酸トランスポーターの機能解析

Fujita et al., J. Neurochem. 93, 706 (2005)
Yodoya et al., J. Neurochem. 97, 162 (2006)
Wada et al. Brain Res., 1081, 92 (2006) 
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✳ アストロサイトおよびニューロンに発現する
それぞれのNa共役カルボン酸輸送系は基

質特異性、基質親和性に明確な違いがある．

✳ NaC3はアストロサイトにNaC2はニューロン

にそれぞれ機能的に発現している．

✳ 中枢神経系における
N-acetyl-L-aspartate
の輸送はNaC3および
NaC2が担っている．
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