
  

  

 

 

		 		

  

 

	  

 
 

 

 
 
 

	  
 

 

	  

 

 

Supramolecular Structural Biology 
細細胞胞膜膜超超分分子子複複合合体体機機能能解解析析学学 

ⅠⅠ 生生体体金金属属輸輸送送シシスステテムムのの構構造造生生物物学学研研究究 
Structural Biology of Proteins in Metal Transport System

當舎武彦・杉本 宏 

Tosha, T., Sugimoto, H.

微量金属元素は生体内の多くのタンパク質に結合して活性中心として利用されて

おり、生理活性物質の生合成・代謝やエネルギー・情報変換などの様々な生体内反応

に関与している。病原菌では増殖に必要な鉄を宿主（感染先）の体内に多量に含まれ

る赤血球のヘモグロビンからヘム（鉄−ポルフィリン錯体）を奪い取って補給してい

る。このことから、病原菌のヘム獲得戦略に関する研究は、感染症の予防や治療法の

確立に貢献するとして、近年注目されている。病原菌および好熱菌のペリプラズム層

に存在するヘム輸送タンパク質（PBP）について、本年度は共鳴ラマン分光解析およ

び等温滴定型熱量測定法によってヘムの結合の特性を明らかにした。また、前年度ま

でに行ったこれらの PBP の立体構造と他の菌種由来の PBP との構造比較により、ヘ

ム結合に関与する配位子、疎水性残基、極性残基の構造的な多様性を明らかにした。

ヒトの非ヘム鉄の吸収には小腸の上皮細胞で発現している膜内在性の鉄還元酵素

である Duodenal cytochrome b561（Dcytb）が関与している。Dcytbによる鉄還元反応に

おける分子内電子伝達や鉄イオン認識の分子機構を解明するために共鳴ラマン分光

実験を行った。前年度に決定した結晶構造や生化学実験による解析と合わせ、食物に

含まれるアスコルビン酸や有機酸が鉄分の吸収効率を向上させる仕組みを原子レベ

ルで明らかにした。 

II 金属タンパク質の構造機能解析
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大型放射光施設 SPring-8や X線自由電子レーザー施設 SACLAを利用した種々の金

属タンパク質の結晶構造や分光法を利用した時間分解構造解析、構造に基づいた生化

学的な解析に基づいて触媒反応機構を明らかにする研究を行っている。本年度は、脱

窒菌の脱窒過程に関与するタンパク質複合体の構造解析による細胞内連続化学反応

機構の解明を目的として、脂質二重膜であるナノディスク内で安定に膜タンパク質が

複合体を形成する条件の探索を行った。

また、SACLAの X線自由電子レーザーを用いて、カビ由来一酸化窒素還元酵素（チ

トクロム P450nor）の酵素反応中に現れる反応中間体の構造解析を行った。昨年度に

解析を行った第一の反応中間体に加えて、第二の反応中間体の配位構造を決定するた

めにデータ収集を行い、構造解析を進めている。そのほか、種々のヘム酵素の立体構

造解析を行った。
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