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封面说明 热休克蛋白90(Hsp90)是一种高度保守的分子伴侣，它已被证明是与许多异常蛋白质信

号，如癌症、传染病和神经退行性疾病相关的潜在靶标．己报道的Hsp90抑制剂存在几个缺点，例

如溶解度差，肝毒性，有限的代谢稳定性和动物体内的剂量限制性．因此，我们有必要努力设计更

有效和更安全的Hsp90抑制剂．我们在近期通过FBDD方法设计并合成了Hsp90的新型小分子抑

制剂：Fs36．Hsp90的氨基端(Hsp90N)一FS36复合物晶体结构的x射线衍射实验数据和高分辨率x

射线晶体结构表明Fs36在ATP结合位点上与Hsp90w相互作用，并且FS36可能替代核苷酸来与

Hsp90N结合．FS36和Hsp90“的复合物晶体结构和相互作用为后期设计和优化新型抗肿瘤药物奠定

基础．

(李 根，吕凯凯，李 健，尹秀山，赵栋，张万忠．FS36作为新型人源Hsp90抑制剂的发现，
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