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生物は細胞によって構成され、それら細胞の活動は、多種類の酵素・タンパク質の働きによって支

えられている。それぞれの酵素・タンパク質は、固有のアミノ酸配列と立体構造をもつ。我々は、構

造に基づいて、機能メカニズムを提案できるものの、そこでのアミノ酸残基の役割を検証することに

よって、提案を否定あるいはより確実にできる。アミノ酸残基の役割の検証には、部位特異的アミノ

酸置換を用いた解析が有効であることがよく知られている。 

チトクロム c 酸化酵素は、細胞呼吸系の末端に位置し、酸素分子を還元し水分子を形成するととも

に水素イオン（H+）を、ミトコンドリア内膜（細菌では細胞膜）を横断して能動輸送（H+ポンプと呼

ぶ）する。細菌酵素で提案されている H+ポンプ経路と酷似した構造が、ウシ心筋酵素に見いだされ、

アミノ酸残基も保存されているため、それは H+ポンプ経路であると推定されている。一方、ウシ心筋

酵素の構造解析と変異体解析は、異なる H+ポンプ経路を示唆し、対立していた。ウシ酵素の前者の経

路を変異体解析した結果、その経路の H+ポンプ機能は支持されなかった。しかし、酸素分子を還元し、

水を形成するための H+の輸送経路であることが示唆された。 

チトクロム P450 は、酸素分子の O-O 結合を還元的に開裂し、その一原子を有機物質に導入する反

応を触媒する。本酵素群には、ホルモンなどの生体機能物質を合成するものや、薬毒物を代謝するも

のが含まれている。本酵素の活性部位を占める複数の水分子が基質によって排除される。それら水分

子が、特定の経路を通じて排出される機構を提案している。その経路を閉じると予測される変異が、

事実水の排出を妨害することを強く示唆する結果が得られており、提案は支持されている。 
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