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Nanocarbon molecules do not fall within the Lipinski's rule, attracting no attention as bioactive 

molecules for a long time. Recently, we discovered that our nanocarbon molecules, 
diarylphenanthrenes, lengthened the mammalian circadian period. Because the biokinetics of 
nanocarbon molecules are unclear, we are interested in molecular mechanism of the hit compound 
and set out to identify its target protein. 

In order to synthesize a molecular probe for pull-down assay, we began with the structure-
activity relationship study of the diarylphenanthrene. Although anisyl moieties at C4,5 positions 
were essential in the bioactivity, derivatization at C1 or C9 position caused low effect. Thus, we 
synthesized the diarylphenanthrenes with various linkers at the C1 or C9 positions as candidate 
molecules for the molecular probe, and evaluated their activity. 
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ナノカーボン分子はリピンスキールールに当てはまらないため、長らく生物活性分子

としては注目されていなかった分子群である。近年、我々はナノカーボン分子の一つで

あるジアリールフェナントレン[1]が哺乳細胞の概日リズム[2]を長周期化することを見出

した。ナノカーボン分子の生体内動態の知見は皆無であるため、その詳細な作用機序に

興味をもち、標的タンパク質の同定に着手した。 
プルダウンアッセイ用の分子プローブの合成に際して、ジアリールフェナントレンの

構造活性相関研究をおこなった。その結果、フェナントレン骨格上の C4,5 位のアニシ
ル基が活性維持に重要であることを見出した。また C1 位や C9 位への置換基導入は、
活性への影響が低かった。そのため C1 位や C9 位に種々のリンカーを導入した分子プ
ローブの候補分子を合成し、その活性評価をおこなった。 
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