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(一)摘要 

PRMT8是蛋白質精氨酸甲基轉移酶(protein arginine methyltransferase)家族

成員中唯一有組織特異性，只會表現在腦和神經細胞中。PRMT8在哺乳類與魚類

等脊椎動物中發現，是 PRMT1的旁系基因，也都是第一型的蛋白質精氨酸甲基轉

移酶，兩者有很高的同源性，主要的差別是在蛋白質的 N端序列，因此造成兩者

活性與功能的差異。然而在人類 PRMT8 N端與斑馬魚的序列也不完全相同，在脯

胺酸(proline-rich)跟組胺酸(histidine-rich)的區域外，斑馬魚還富含獨特的

麩醯胺酸(glutamine-rich；Q-rich)序列。先前研究顯示 PRMT8N端的有無對於

PRMT8的活性有很大的影響，因此想藉由本計畫，進一步探討人類跟斑馬魚 PRMT8

的催化活性及 N端的功能角色。先前實驗室已經建構完成人類跟斑馬魚 PRMT8

多種基因片段表現載體，在純化多種接上(His)6標籤的重組蛋白後確認蛋白質特

性，之後利用 pull down assay 確認斑馬魚 PRMT8 N端沒有特異性蛋白結合。接

著藉由甲基化反應觀察到，許多 sample有不同的甲基化特性，也隨著加入不同

PRMT8 N端片段競爭，受質有不同的甲基化反應。本研究藉由比較分析人類與斑

馬魚 PRMT8 的活性與特性，結果應可增進瞭解 PRMT8的調控，未來可能有機會發

展 PRMT8 在人類神經方面疾病上的治療應用。 

(二)研究動機與研究問題 

蛋白質精氨酸甲基化是一種常見的轉譯後修飾，調控細胞許多功能包含訊息傳遞、

RNA處理、轉錄調節和 DNA修復。此修飾反應是經由蛋白質精氨酸甲基轉移酶

(PRMTs)所催化。PRMTs被報導與許多疾病如癌症和神經退化性疾病等都有相關，

但對於 PRMTs的調控機制還不是很清楚。 

在脊椎動物中，發現第一型的蛋白質精氨酸甲基轉移酶 PRMT8和 PRMT1 有很高的

同源性，之前有研究顯示，它們的差異性只在 N端上的 76個胺基酸，這造成讓

它們之間的活性和在細胞中表達的位置不同。PRMT8是在 PRMTs家族中唯一會表

達組織特異性的蛋白，只會在大腦跟神經細胞中，也發現 PRMT8 N端的兩個精氨



酸自我甲基化的位點，對於調控 PRMT8受質的結合跟酵素活性的功能很重要。 

如果將 PRMT8 N端剔除(N-deletion)，活性將會有顯著上升，顯示 PRMT的 N端

區域對於 PRMT8的調控很重要。雖然 PRMT8 只存在於脊椎動物中，但 N端在哺乳

類(如人類)跟魚類(如斑馬魚)的序列也不完全相同，斑馬魚中則是在脯胺酸

(proline-rich)跟組胺酸(histidine-rich)的區域前有獨特的大量麩醯胺酸

(glutamine-rich；Q-rich)序列(圖一)。先前實驗室針對哺乳類跟斑馬魚的

PRMT8 N端差異位置做分析，鄭嘉瑩學姊利用 knockdown/回復(rescue)之斑馬魚

實驗系統，以反義寡核苷酸 AMO抑制斑馬魚 PRMT8的表現，同時打入不同片段的

PRMT8 cRNA，以觀察胚胎型態回復的情形。結果發現老鼠的 PRMT8無法取代斑馬

魚的 PRMT8 回復斑馬魚胚胎的生長與存活，但是以斑馬魚 PRMT8 N端取代老鼠

PRMT8的 N端的老鼠 PRMT8則可以，代表哺乳類和斑馬魚 PRMT8N端的不同可能

是能否回復斑馬魚胚胎生長與存活的關鍵。此外斑馬魚 PRMT8 N端的麩醯胺酸

(glutamine-rich；Q-rich)序列對於斑馬魚 PRMT8的調控也很重要，剔除掉此段

序列的 PRMT8恢復能力不佳。 

 

圖一、人類與斑馬魚 PRMT8 胺基酸序列比對 

人類 PRMT8(H8；NP_062828.3)與斑馬魚 PRMT8(Z8；NP_001038507.1)序列上在 N

端區域有些差異，斑馬魚多出了一個 glutamine-rich(引用自[1])。 

那為什麼生物合成活性較低的 PRMT8 全長而非活性高的 N-deletion，還有也反

而是斑馬魚 PRMT8 全長修復胚胎之功能比 N-deletion 好，這表示 PRMT8 N 端的



存在雖然會降低酵素活性，但對於生物體的調控機制是不可或缺的；而斑馬魚

PRMT8 N端上富含麩醯胺酸的(glutamine-rich；Q-rich)序列在人類 PRMT8上又

無法發現，又可能代表斑馬魚 PRMT8 N端有別的功能。 

目前並沒有比較人類與斑馬魚 PRMT8在活性與功能上差異的研究報導，於是我想

利用兩者 PRMT8數種類型重組蛋白去瞭解 PRMT8 的活性及其 N端上的特性。也再

繼續利用 pull down assay確認蛋白質是否有特異性結合，進而探討它們對 PRMT8

功能調控的影響。 

(三)文獻回顧與探討 

蛋白質精氨酸甲基化(protein arginine methylation)是一種在真核生物廣泛常

見的蛋白質轉譯後修飾(Post-translational modification)，藉由蛋白質精氨

酸甲基轉移酶(protein arginine methyltransferase；PRMT)家族催化反應[2, 

3]，將甲基提供者 S-adenosyl-L-methionine(S-AdoMet)的甲基轉移到特定的精

氨酸位點上，讓蛋白質改變部分結構調整其功能的機制，調控很多細胞內路徑，

例如 RNA 處理、轉錄調節、訊息傳遞跟蛋白質之間的交互作用(subcellular 

localization)[4]。 

PRMTs根據甲基化的特性分成三種類型，第一種是催化形成非對稱雙甲基化 

(Asymmetric dimethylarginine；ADMA)包含 PRMT1、PRMT2、PRMT3、PRMT4(CARM1)、

PRMT6跟 PRMT8。第二種是催化形成對稱雙甲基化(Symmetric dimethylarginine；

SDMA)，只有 PRMT5[5]。第三種單甲基化(Monomethylarginine；MMA)有 PRMT7，

雖然 PRMT7 有被認為是第二種類型，但有研究指出是屬於第三種[6]。 

PRMT8可以在哺乳類跟魚類等脊椎動物中發現，是 PRMT家族中唯一會表現組織

特異性的蛋白，有研究發現 PRMT8會因為 N端的荳蔻酸化(myristoylation)而讓

它附著在細胞膜上，也利用北方點墨法(Northern blot)檢測出 PRMT8 在大腦表

達的特異性[7]。但另外也有研究利用 PRMT8 特定的抗體在老鼠的中樞神經內發

現 PRMT8 主要表達在細胞核中[8]。 



PRMT8除了可以跟 PRMT8 本身形成同源二聚體(Homodimer)以外，也可以跟 PRMT1

形成異源二聚體(Heterodimer)。它跟 PRMT1 有很高的同源性，是 PRMT1 的旁系

同源基因(paralogue)，根據先前研究顯示序列約有 83%的一致性，差別只在於 N

端上的 76個胺基酸，如果將 PRMT8 N端上面的 60個胺基酸移除，那它的酵素活

性將會幾乎上升到跟 PRMT1相同程度[9]。此外，有研究顯示 PRMT8 N端的兩個

精氨酸自我甲基的位點，會藉由負調控(down-regulation)降低 PRMT8 對甲基提

供者 S-腺苷甲硫胺酸(S-AdoMet)的親和力，抑制 AdoMet結合[10]。 

因此可以發現 PRMT8 N端有無對於 PRMT8本身活性調控有著顯著的影響，而人類

跟斑馬魚 PRMT8又有些微的差異性，在於斑馬魚 PRMT8 N端多出一個麩醯胺酸

(glutamine-rich；Q-rich)序列，於是想利用重組蛋白比較人類跟斑馬魚PRMT8，

探討活性跟分析生理特性，特別是著重在 PRMT8 的 N端上面。 

(四)研究方法與步驟 

實驗室已經有學長姐建構好與正在建構中的斑馬魚PRMT8 (zfPRMT8)與人類

PRMT8 (hPRMT8) 多種類型載體，之後可以純化重組蛋白來探討活性(圖

二)。 

 

圖二、zfPRMT 與hPRMT 基因片段之簡易示意圖 

藉由純化出不同類型重組蛋白來探討zfPRMT8 與hPRMT8 的活性，大部分載



體都已建構好且有蛋白表現出來，除了少數幾個正在進行建構。 

一、zfPRMT8 N端結合蛋白特異性分析 

先前為了探討 zfPRMT8 N 端調控的重要性，實驗室蔡政剛學長用斑馬魚腦萃取液

跟 zf8N 做 pull down，尋找特異性結合的蛋白，發現 ependymin(EPD)、

Ywhaba(ZFYW)這兩種可能的目標蛋白。我接續學長實驗，製備重組蛋白去確認

zf8N和這兩種蛋白是否有特異性結合存在。除了純化實驗室已建構好表現載體

的(His)6-zfPRMT8 N 端、全長、N端 Q-deletion 數種重組蛋白以外，也另外純

化出 hPRMT8 N 端連結有(His)6的重組蛋白(圖三)，將這些重組蛋白保留在樹脂

上，和接上 GST-標籤的 EPD或 ZFYW做 pull down assay，接著藉由西方點墨法

觀察，用 Anti-HIS確認保留在(His)6上的蛋白有存在和 Anti-GST確認蛋白質之

間是否有結合。目前已經初步進行，除了發現在 55 kDaGST-ZFYW蛋白質有成功

結合以外(4,5,6)，也發現在 26 kDaGST的位置上，第 1跟 3組的 negative control

有出現些微 band，代表可能是 tag之間有結合，這部分需要再做實驗確認(圖四)。

之後會修改實驗條件繼續做 pull down assay 確認蛋白質之間是否有特異性結

合。 

(A)  (B)  

(C) (D)  

圖三、PRMT8 重組蛋白純化 

(A) h8N-(His)6 (B)(His)6-zf8FL (C)(His)6-zf8N (D)(His)6-zf8N-Qdel 

養出成功轉染表現載體的大腸桿菌(BL21)後，加入 IPTG誘導，用高速離心



管收集且離心，收集上清液後再使用 Sonic 超音波震盪與高速離心再分離出

所要的上清液，底下沉澱另外加 PBS 回溶。取 His-Tag purification Resin

到 Gravity column 處理過，加入 supernatant 收集 flow through 後，加入

wash buffer收集 wash sample，因為接下來要做 pull down assay所以(His)6

標籤蛋白保留在樹脂上，之後跑 SDS-PAGE 確認重組蛋白位置的大小。 

B:誘導前菌液(before)、A:誘導後菌液(after)、S:supernatant、P:pellet、

F:flow through、W:wash、1:保留在(His)6上的重組蛋白 

 

(A)  (B)  

圖四、用 western blot 看 pull down assay 確認 zf8N 是否有特異性結合 

將(His)6標籤的斑馬魚PRMT8重組蛋白保留在resin上面，利用Anti-HIS確認

重組蛋白都有保留在位置上(A)，之後(His)6重組蛋白與GST、GST-ZFYW 做

pull down assay，利用Anti-GST檢查GST-ZFYW 是否有結合被拉下(B)。

(His)6重組蛋白部分 15 µg，GST重組蛋白部分 45 µg。 

二、觀察 PRMT8 N端序列對 PRMT8 活性的影響 

藉由之前的研究可以得知，hPRMT8 N端如果剔除(N-deletion)，那它的甲基轉

移酶活性將會顯著上升，幾乎會達到 PRMT1 1/3 程度，表示 N端對於 PRMT8活性

的調控很重要[9]。zfPRMT8 的 N端和 hPRMT8 相當不同，是否也會抑制甲基轉移

酶活性還沒有人探討過。此外 zfPRMT8 N端富含麩醯胺酸的序列(glutamine-rich；

Q-rich)是 zfPRMT8 跟 hPRMT8在 N端主要的差異，如果剔除(Q-deletion)，修

復胚胎的能力不佳，代表它對於 zfPRMT8也有重要性，是否會影響甲基轉移酶活

性也想進一步瞭解。因此想藉由製備 zfPRMT8 跟 hPRMT8多種類型的重組蛋白去



做實驗(參考圖二)，探討 PRMT8基因片段的活性與特性。 

    1.檢測 zfPRMT8 跟 hPRMT8的活性 

首先製備 zfPRMT8跟 hPRMT8全長、N-deletion 還有 zf8-Qdel的重組蛋白，用

SDS-PAGE 觀察純化情形，觀察位置大小與蛋白表現。另外，透過 In 

vitroMethylation 就能在試管內進行甲基化能力測試，比較 PRMT8 全長與

N-deletion 活性差異與探討 zf8-Qdel的活性。加入有 3H放射線標記的甲基提供

者 S-腺苷甲硫胺酸(S-adenosyl-L-[methyl-3H]methionine)，利用含

arginine-rich的蛋白序列當受質(實驗室學長已建構完成之 His-tag GAR)，接

著在 37°C中進行反應，跑 SDS-PAGE後再加入 Enhancer增強訊號，乾燥之後用

Fluorography或 Autoradiography 原理成像。 

    2.檢測 zfPRMT8 是否會自我甲基化(Automethylation) 

zfPRMT8跟 hPRMT8 全長、N-deletion還有 zf8-Qdel的重組蛋白，因為只要測定

zfPRMT8的自我甲基化，所以不用加入受質，接著在 37°C中進行反應，測試

zfPRMT8重組蛋白活性與觀察自我甲基化現象。 

3.檢測不同物種 PRMT8 N端與 PRMT片段之間的酵素競爭反應 

之前已經有研究發表做過類似實驗[10]，除了檢測 hPRMT8自我甲基化的情況，

也發現 h8N會跟 hPRMT8 N-deletion競爭甲基提供者 S-腺苷甲硫胺酸(S-AdoMet)，

會抑制 AdoMet結合。於是參考那篇研究方法，製備 zfPRMT8跟 hPRMT8N端、

N-deletion、zf8N-Qdel、zfPRMT1跟 hPRMT1的重組蛋白，將不同物種與數種濃

度的 PRMT8 N 端(zf8N、h8N、zf8N-Qdel)分別與不同物種之 PRMT1或 PRMT8 

N-deletion 一起加入，另外加入甲基提供者 S-腺苷甲硫胺酸

([methyl-3H]AdoMet)，在 37°C中進行反應後跑 SDS-PAGE，用 Autoradiography

觀察反應情況。 

(五)結果 

一、 zfPRMT8 N 端結合蛋白特異性分析 



經過修改條件後反覆測試 zf8N對 GST-ZFYW是否有特異性結合，發現實驗

組與控制組訊號相近，所以推測蛋白質沒有特異性結合(圖五)。之後繼續

依照列表(圖二)純化其他種類的重組蛋白，確認蛋白大小與特性(圖六)。

發現到大片段較難純化，而且 ZF8△polyQ-(His)6與(His)6-zf8FL 兩種重組

蛋白容易形成 inclusion body卡在 pellet，需要用處理 pellet 的耗材處

理，但是去掉 N端後的片段與 H8FL-(His)6卻不會，用一般的方法純化就行。 

 

(A)  (B)  

圖五、利用 western blot 測試 pull down assay 推測 zf8N 沒有特異性結

合 

將(His)6標籤的人類跟斑馬魚PRMT8重組蛋白保留在resin上面，利用

Anti-HIS確認重組蛋白都有保留在位置上(A)，之後(His)6重組蛋白與GST、

GST-ZFYW 做pull down assay，利用Anti-GST檢查GST-ZFYW 是否有結合被

拉下(B)。(His)6重組蛋白部分 15 µg，GST重組蛋白部分 45 µg。 

 

(A) (B)  



(C) (D)  

(E) (F)  

圖六、其他種類 PRMT8 重組蛋白純化 

(A)H8FL-(His)6 (B)H8△N-(His)6 (C) 、 (D)ZF8△polyQ-(His)6 (E) 、

(F)(His)6-ZF8FL 

發現到 ZF8△polyQ-(His)6與(His)6-zf8FL 兩個重組蛋白的特性相似，都會

形成 inclusion body 卡在 pellet(E)，所以都是改用 pellet lysis buffer

進行破菌來純化，裡面主要成分的 Urea 和 Guanidine Hcl可以溶解

inclusion body 並純化出沉澱的蛋白，再利用 wash buffer和 elution 

buffer 不同 PH 值的梯度差純化出蛋白(F)。 

B:誘導前菌液(before)、A:誘導後菌液(after)、S:supernatant、P:pellet、

F:flow through、W:wash、1:保留在(His)6 上的重組蛋白(On beads) 

 

二、 觀察 PRMT8 N 端序列對 PRMT1、動物組織與細胞活性的影響 

1. 檢測zfPRMT8跟hPRMT8的活性 

首先由之前的研究可以得知，hPRMT8 N端如果剔除(N-deletion)，

那它的甲基轉移酶活性將會顯著上升，會達到PRMT1 1/3程度活性，

表示 N端對於 PRMT8活性的調控很重要 [9]。於是在純化出



H8△N-(His)6後，一起利用PRMT1做 In vitro Methylation 觀察酵

素活性(圖七B)，確認實驗材料與方法，Positive control的 PRMT1

順利將17 kDa位置的受質GAR甲基化，可是H8△N-(His)6卻無法觀察

到受質甲基化反應(圖七B)，但因為PRMT8的酵素活性本來就比PRMT1

低很多，所以提高蛋白量再重新測試，但發現還是無法觀察到受質

甲基化情況(圖七D)。而(His)6-ZF8△N也還在建構，無法確認酵素

活 性 跟 確 認 活 性 更 低 的 zfPRMT8 是 否 會 自 我 甲 基 化

(Automethylation)，於是修改一下後續實驗方向。 

 

(A) (B)  

(C) (D)  



(E)  

圖七、利用In vitro Methylation確認實驗材料與觀察酵素活性 

利用 PRMT1和 HeLa當作 Positive control，GAR當作 Negative control，

跑膠後先染色確認蛋白質是否有加入(A、C)，之後利用 fluorography 壓片

後在底片成像，觀察控制組與另外 2組蛋白質的酵素活性(B)，H8△N-(His)6

蛋白量提高到 1 µg 重新做測試後，還是無法觀察到受質甲基化情況(D)。可

以發現最右邊 elution的 GAR重組蛋白位於 17 kDa位置(E)。除了 HeLa加

入 25 µg，其他都是 200 ng，H8△N-(His)61 µg。 

 

2. 檢測斑馬魚PRMT8 N端片段與PRMT1、動物組織和細胞之間的酵素競

爭反應 

首先確認了實驗材料與方法沒有問題外，當作控制組的 PRMT1是一

個很好的指標，在純化數種 PRMT8 N端片段後，與PRMT1酵素一起競

爭，探討受質 GAR的甲基化差異(圖八)，觀察到反應訊號相近，但

討論過後也發現可以用其他組織或細胞來做In vitro Methylation

觀察受質GAR甲基化。之後決定先利用實驗室現有的樣品HeLa、N2a

細胞萃取液與 Mouse brain(MB)、Chicken brain(GB)組織萃取液做

實驗觀察(圖九)，發現到除了HeLa活性較低難以觀察之外，其他三

種sample的受質GAR甲基化情況有明顯差異，N2a偏好中間、MB偏好

中間跟下面兩條、 GB偏好下面那條，在加入 (His)6-zf8N 和

(His)6-ZF8N△Q 去競爭後，受質甲基化反應訊號跟先前控制組相



近。 

 

(A) (B)  

圖八、利用斑馬魚prmt8 N端片段與人類prmt1酵素競爭觀察酵素活性變化 

如圖七跑完膠後先染膠觀察蛋白表現 (A)，在底片成像後發現在 17 kDa位

置的受質 GAR甲基化訊號都很好，推測 N端片段不會影響 prmt1 酵素甲基轉

移的活性(B)。PRMT1與受質 GAR與外加蛋白(zf8N、zf8N△polyQ 片段與 h8

△N)都是 200 ng。 

 

(A) (B)  



(C) (D)  

圖九、利用斑馬魚 N端片段與各種 sample 競爭觀察酵素活性變化 

在染膠後可以看到各個萃取液的蛋白表現(A、C)，之後藉由 fluorography

觀察到 HeLa、N2a、Mouse brain(MB)、Chicken brain(GB)的受質 GAR甲基

化情況明顯都不一樣(B)，加入(His)6-zf8N 和(His)6-ZF8N△Q 兩種小片段

去競爭(D)。HeLa、N2a、MB、GB 加入 25 µg，PRMT1、GAR、(His)6-zf8N、

(His)6-ZF8N△Q加入 200 ng。 

 

3. 檢測人類和斑馬魚PRMT8 N端片段與PRMT1、動物組織和細胞之間競

爭的甲基化反應 

於是用 PRMT1，另外多加入 h8N-(His)6一組片段去做 In vitro 

Methylation 觀察受質 GAR甲基化。利用h8N-(His)6、(His)6-zf8N、

(His)6-ZF8N△Q 三種片段和PRMT1、N2a、Mouse brain(MB)、Chicken 

brain(GB)四種sample做競爭觀察受質GAR甲基化的差異，除了在N2a、

MB、GB可以觀察到原來的反應情況，在新加入的h8N-(His)6這組中，

發現不管一同加入的酵素來源sample為何，相當於受質 GAR最上面

那條的位置都會出現明顯甲基化的訊號(圖十)，不像(His)6-zf8N、

(His)6-ZF8N△Q兩種片段不太影響原本受質甲基化的位置，因此為

了確認是否 N端片段會影響sample中酵素對 GAR這種受質辨識及修

飾，之後利用SK和SK+K313(PRMT1抑制劑)兩種細胞萃取液，不外加



受質，做In vitro Methylation，訊號應該來自細胞萃取液本身酵

素對受質作用結果，來觀察加入N端片段影響。 

 

(A) (B)  

(C) (D)  

圖十、利用人類和斑馬魚 N 端片段與各種 sample競爭來觀察酵素活性變化 

在染膠後可以看到PRMT1與其他三種萃取液的蛋白表現(A、C)，在

fluorography成像後可以發現各種sample的受質甲基化情況和強度

有些差異(B、D)。N2a、MB、GB 加入25 µg，PRMT1、GAR、h8N-(His)6、

(His)6-zf8N、(His)6-ZF8N△Q 加入200 ng。 

4. 利用In vitro Methylation比較 SK、SK+K313兩種細胞在不同種類

PRMT8 N端片段的情況下受質甲基化的差異 

SK+K313可以抑制in vivo甲基化反應，跟SK組比較理論上會有更多

甲基化位點可以在In vitro Methylation反應。利用兩組細胞觀察，

比較在不另外加受質GAR的情況下，不同PRMT8 N端片段的競爭，細

胞內甲基化的情況會有怎樣的差異，探討影響受質甲基化的差異是



否是PRMT8 N端片段的不同導致(圖十一)。可以發現就算在沒有外加

受質GAR的存在下，在加入了 h8N-(His)6的組別還是可以發現到17 

kDa位置上面的band，但 (His)6-zf8N、(His)6-ZF8N△Q兩種片段則

無。因此推測 h8N-(His)6片段，是否有可能是甲基化受質。之後也

會利用其他實驗方法，探討SK、SK+K313兩種細胞萃取液的甲基化反

應，探討SK+K313甲基化反應較弱的原因。 

 

(A) (B)  

(C) (D)  

圖十一、藉由 In vitro Methylation 比較 SK、SK+K313 兩種細胞的甲基化情況 

首先藉由染膠觀察 SK、SK+K313兩種細胞萃取液的蛋白表現差異(A、C)，

fluorography底片成像，在加入 h8N-(His)6的情況下，出現了 17 kDa 位置上面

的 band(B)。SK+K313 細胞沒有出現甲基化訊號(D)。SK、SK+K313加入 25 µg，

PRMT1、GAR、h8N-(His)6、(His)6-zf8N、(His)6-ZF8N△Q 加入 200 ng。 

 



(六)討論 

    對於斑馬魚 PRMT8 特性的一些瞭解，實驗室已經有研究出相關的成果，誘導

重組蛋白的載體也都有製備過，這些重組蛋白的純化讓人更能瞭解蛋白質的特性，

像是片段的大小、表現量的差異、活性保存的時間長短，這些實驗結果的比較對

於探討人類的 PRMT8、分析跟斑馬魚 PRMT8活性的差別與在 N端上的特性有初步

的認識。在探討 zfPRMT8 N端調控的重要性上，利用 GST-pull down assay 反覆

實驗後，發現斑馬魚 PRMT8 N端沒有蛋白質特異性結合，結合蛋白對斑馬魚 PRMT8 

N端、全長、N-deletion、Q-deletion結合力之間也沒有太大差異。在檢測 N

端與PRMT片段甲基化方面的酵素競爭跟斑馬魚 PRMT8本身自我甲基化之能力上，

雖然無法觀察到 PRMT8 酵素的活性跟自我甲基化情況，但利用除了 PRMT1 酵素以

外的動物組織和細胞當酵素，與人類和斑馬魚 N端片段做競爭，發現受質 GAR

有不同的甲基化情況，觀察到不同方面的 PRMT8 的調控。為了進一步確認是哪種

原因造成影響，另外利用 SK、SK+K313兩種細胞進行實驗，在沒有加入受質 GAR

的情況下，利用不同 PRMT8 N 端片段競爭，發現細胞內其他受質甲基化還是出現

相同差異，推測應該是 PRMT8 N端片段不同所造成的影響，使 sample 有不同的

甲基化反應出現。這次結果應可增進瞭解 PRMT8 的調控，乃至有助探討 PRMT8

在人類神經疾病上可能關聯的路徑。 
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