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Ⅰ 代謝系に関わるタンパク質・酵素群のX線構造化学 
X-ray Structural Chemistry of Proteins in Metabolic Systems 

 

寺脇慎一・庄村康人・小森博文・柴田直樹・樋口芳樹 
Terawaki, S., Shomura, Y, Komori, H., Shibata, N., Higuchi, Y. 

 
微生物の体内では、酵素や電子伝達タンパク質など多くの生体高分子が重要な化学反応の制御に関

与している。膜内外のプロトン濃度の直接支配や還元力の維持などはある種の微生物にとっては必須

の生体内システムである。硫酸還元菌では[NiFe]ヒドロゲナーゼ、ヒドロゲナーゼ成熟化因子、各種

チトクロム類、硫酸塩･亜流酸塩還元系酵素、フラビンタンパク質などの分子が水素代謝機構に関与し

ている。我々はこれらの生体高分子のX線結晶構造解析を行い、その機能・分子間相互作用・電子伝達

機構などの研究を行っている。特に[NiFe]ヒドロゲナーゼではその活性部位における様々な状態（酸

化型・還元型・不活性型・光活性型）について精密な分子構造を明らかにし、酵素触媒反応機構を構

造化学的に解明し、モデル化合物の合成にも成功している。また、これらのタンパク質についての中

性子結晶解析を進めている。最近、酸素耐性ヒドロゲナーゼの解析にも成功し、その酸素耐性が鉄－

硫黄クラスターの構造変化によるものであることを明らかにするとともに、NAD+還元型の新規ヒドロ

ゲナーゼ酵素群の構造化学を開始した。さらに硫酸還元菌の翻訳システムの制御に関わる酵素の構造

生物学も進めている。 
ビタミンB12補酵素（Co原子含有）の関与するジオールデヒドラターゼの構造化学により、補酵素の

結合位置、K＋イオンと基質との相対配置等を明らかにし、酵素の触媒するラジカル反応機構を提唱し

ている。また,同類の酵素・エタノールアミンアンモニアリアーゼの解析も進展している。他にナイロ

ンオリゴマー分解酵素やデカルボキシラーゼ、フェレドキシン－NADP還元酵素、マルチ銅酸化酵素

などについても高精度な構造化学的研究を展開しつつある。 
外部からの様々な刺激･ストレス・外敵に応答してそれに対応、あるいは制御するためのシステムは

生物が生命を維持するためには重要である。酸化ストレスや金属イオンの細胞外への排出に関わる酵

素や、気体分子に反応してDNAの転写制御に関わるタンパク質群のX線構造化学的研究を進めている。 
 

 

Ⅱ 脳・神経系で機能するタンパク質群のX線構造生物学 
X-ray Structural Biology of Proteins Functioning in Brain and Neuron 

 

寺脇慎一・庄村康人・小森博文・柴田直樹・樋口芳樹 
Terawaki, S., Shomura, Y, Komori, H., Shibata, N., Higuchi, Y. 

 
生物の細胞内、特に脳神経細胞内では様々な制御・調節のシステムが互いに高度な連携をとりなが

ら機能している。これらのシステムに関与しているタンパク質群の構造生物学的研究は現在発展途上

である。本研究室では脳・神経系で特異的に発現され、Wntシグナル伝達・血管成長・シナプス間接

着などの重要な働きに関与するタンパク質群のX線結晶構造解析を進め、その分子構造に基づいて機能

をより深く理解することをめざしている。また、これらのタンパク質の重要な機能は分子表面の疎水

性残基による分子間相互作用に基づくものが多い。このため一般的にこれらの分子は精製時や濃縮時

に凝集を起こし不溶性の沈殿となりやすく、通常の結晶化方法の利用が困難である。従って新規の結

晶化方法の開発も進めている。 
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