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研究成果の概要 

ミオグロビン（Mb）のヒンジ領域にアラニンを 1～3個挿入した変異体を用いて、アポ型Mbの 3D

ドメインスワッピング（3D-DS）2 量体の安定性とヘム挿入の関係を調査した。Mb の 3D-DS 2 量体

のヒンジ領域のヘリックスの安定性が 2 量体の形成割合に影響することを示し、生体内での Mb 2

量体の形成量が折り畳み反応中のアポ単量体－2 量体の平衡に依存することを提唱した 1)。抗体

軽鎖#4の可変領域である#4VLは 2つの 3D-DS 2量体により 4量体を形成し、単量体と 4量体の

平衡状態にあるが、#4C214A のストランド A の Val2 とストランド G（スワッピング領域）の Thr97 を

Cys 残基に置換し、異なるプロトマーのストランド A と G で Cys2–Cys97 ジスルフィド結合を導入す

ることにより、単量体と 4 量体を安定化することに成功した 2)。実験において#4VLの 2 量体が検出

されない理由を理解するため、新たに開発した溶媒和に基づく統合主成分分析（3D-RISM/PCA）

法と空間クラスタリングを用いて#4VLの 3D-DS 2量体のシミュレーションを行い、4量体を形成しな

いと#4VLの 3D-DS 2 量体が自発的に解離することを示した 3)。シトクロム c555を基に作製した 3D-

DS を示す人工タンパク質と紅色硫黄菌シトクロム c′を組み合わせて、還元条件下での CO 添加

や空気下でのイミダゾール添加など、リガンド結合によって超分子化が制御される 3D-DS 2量体の

リング状および直線状集合体を構築した 4)。空孔を有する安定な正三角形構造の環状タンパク質

を作製するため、開環構造の OP-(c555)3を作製した後、ソルターゼ A を用いて OP-(c555)3の N 末

端と C 末端をペプチド結合で繋いで閉環構造の CL-(c555)3を作製した。CL-(c555)3は OP-(c555)3よ

り熱安定性が高く、CL-(c555)3は結晶中で積み重なって、直径約 16 Å と 30 Åの 2つの細孔を有す

るナノ多孔性超分子構造を構築した 5)。 
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