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病原菌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）を奪い取ることで補給している。鉄は様々なタンパク質の活性中心に結

合して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

ることから、鉄の輸送に関与するタンパク質分子は新たな抗生物質やワクチン開発のターゲットと

して注目されてきた。本研究室では病原菌の内膜で発現している ABC 型ヘムトランスポーターに

ついて、低温電子顕微鏡による高分解能立体構造解析に取り組んでいる。輸送基質であるヘムが結

合した状態や ATP 結合型の構造決定を行うことで、タンパク質の大規模なコンフォメーションの変

化のメカニズムを原子レベルで解明することを目的としている。構造解析試料の調整の際に両親媒

性分子の存在で分子が安定化することを見出していることから、高分解能での構造決定によってヘ

ム輸送サイクルの分子メカニズムの詳細を明らかになると期待される。

IIII  金金属属タタンンパパクク質質のの構構造造機機能能解解析析  
Structural and Functional Studies of Metalloproteins 

當舎武彦・杉本 宏

Tosha, T., Sugimoto, H. 

金属タンパク質は、温和な条件下で高選択的かつ高効率的に触媒反応を行うことができる。この

仕組みを理解するためには、触媒反応中に過渡的に形成される反応中間体の構造情報を得ることが

重要となる。本研究室では、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、金属タンパク質の結晶構造解析や時間分解構造解析に取り組み、得られた構造情報を基盤に

分光計測や生化学的解析を組み合わせることで、金属タンパク質の反応機構の解明を目指している。

本年度は、SACLA を用いて、脂肪酸酸化酵素（チトクロム P450BM3）、ヘム含有ペルオキシダー

ゼの反応中間体、銅結合型亜硝酸還元酵素の休止酸化状態・基質結合型・生成物結合型の無損傷構

造解析を行った。また、SACLA での時間分解計測に向けて、チップを利用した基盤技術開発に取り

組んだ。他の金属タンパク質の触媒反応の鍵となる反応中間体の構造解析についても SACLA での

時間分解計測にむけて準備を進めている。
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