
「極限環境状態における現象」

平成９年度採択研究代表者

安宅　光雄

（産業技術総合研究所　人間系特別研究体　グループ長）

「磁気力を利用した仮想的可変重力場における
タンパク質の結晶成長」

１．研究実施の概要

　構造生物学の発展には、良質のタンパク質単結晶の作製が鍵となっている。また

重力パラメータはタンパク質結晶の質を支配する例が知られている。本研究では、

磁気力を利用して重力値が連続的に変化するような極限環境を創生し、その中でタ

ンパク質を結晶化し、重力値の変化が結晶成長に及ぼすメカニズムを解明するとと

もに、良質の結晶の合成に役立てる。

　計画開始以来、世界で初めてだと思われる「磁気力均一」超伝導マグネットを設計・

稼働させた。磁気力を印加させると、タンパク質結晶の質が変化し、とくに上向き

の磁気力印加によって、質の高い結晶が再現性よくできる例を見いだした。また、

磁気力を用いて、電気伝導性が低い液体の対流を抑制・制御できることを初めて明

らかにした。今後、発生できる磁気力を大幅に増加させた２号機を実現すると共に、

実験に使用するタンパク質結晶の種類を増やして磁場と磁気力の影響を解明する。

２．研究実施内容

�　均一磁気力発生超伝導マグネットの設計と製作

　本研究の目的、すなわち「鉛直方向の磁気力を重力に重ね合わせることで、仮

想的に可変な重力環境を作る」ことを理想的な状態で実現し、さらに磁気力の効

果を定量的に評価するためには、実験空間内で均一な磁気力場を発生するマグ

ネットが必要である。そこで、Ａグループでは、均一磁気力場を発生する超伝導

マグネットの開発を分担している。磁気力場を均一に制御するマグネットはこれ

までに存在せず、全く新しい取り組みである。本マグネットはタンパク質の結晶

成長の実験に使用されるため、１ヶ月以上の長期間にわたり大きな磁気力場を発

生する必要があり、冷媒の補給を必要としない伝導冷却型超伝導マグネットとし

て開発を進めている。

　現在すでにタンパク質の結晶成長の実験に使用されている１号機に引き続き、

発生する磁気力場を１号機の２１８ T２/mから８８０ T２/mへ大幅に増加した２号機の

製作を実施中である。本マグネットは通電電流１５７ Aで中心磁場１７．１ Tを発生す
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るとともに、８８０ T２/mの磁気力場を直径１０mm、高さ１０mmの円筒空間（すなわ

ちタンパク質結晶成長実験には充分な大きさ）で、軸方向の不均一性１%以下、

径方向の不均一性２%以下で発生する設計である。

　平成１２年度に線材の製作とコイルへの巻線を終了した。本マグネットはNb３Sn

線材のコイル３個、NbTi線材のコイル２個と、合計５個のコイルから構成されて

いる。Nb３Sn線材で作製した内側から３番目のコイルの写真を図１に、５個のコ

イルを組み上げた写真を図２に示す。平成１３年度に試験用クライオスタットに組

み込んでその性能を確認するとともに、並行して専用クライオスタットを製作し、

タンパク質の結晶成長実験用システムとして完成する予定である。

　超伝導マグネットでは超伝導コイルが何らかの原因で常伝導状態となるクエン

チや停電等によって励磁電源、冷凍機が停止した場合の保護方法が重要である。

本マグネットのような多層コイルではこの保護方法の設計は複雑となる。本マグ

ネットに対する適切な保護方法を設計するとともに、その方法を酸化物系高温超

伝導コイルのような非常にクエンチをしにくいコイルが１部含まれる場合でも適

用できるように拡張し、新しい方法として提案した。

�　磁気力を利用した仮想的可変重力場の検出・検証・応用

　この部分は、Ｂグループが担当した。

　重力下では、自然対流や結晶の沈降がタンパク質結晶の成長過程に大きな影響

を及ぼす。上向き磁気力を印加することで自然対流を抑制・制御するという発想

は従来存在しない新しいものであり、そのため強磁場がタンパク質過飽和水溶液

や結晶に与える影響についての研究は皆無に近い。そこで均一磁気力発生超伝導

マグネット中で上向きの磁気力が作用する場合、溶液内で起こる対流に関する流

体力学的な数値計算を実施した（論文発表）。タンパク質過飽和水溶液はわずかで

はあるが電気伝導性があるため（数Ohm－１m－１）、ロレンツ力も考慮した。ロレ

ンツ力と磁気力を共に考慮したという点で、世界で初めての試みである。

　計算モデルでは、直径１０ｍｍ、高さ１０ｍｍの円筒形の溶液の底で、直径１ｍｍ、

高さ１ｍｍの円筒形の結晶が成長する場合を想定した。微小重力環境下では自然

対流は存在せず、タンパク質の輸送は拡散律速になる（図３a）.タンパク質結晶

の近辺では結晶成長によりタンパク質濃度が低くなるため、重力下では（図３b）、

密度差による自然対流が発生し、その最大流速は１．１１ｍｍ／ｓに達する。第２号

機で容易に実現する勾配磁場（�０２H（dH/dz）=６８５ T２/m, Fm=０．５�g）では、最大

流速はほぼ半減して０．５８ｍｍ/ｓになる（図３c）。この場合、計算結果によると、ロ

レンツ力による減速効果は無視できる。さらにm０
２H（dH/dz）=１３７０ T２/m, Fm=

１rgの場合（図３d ）、自然対流はほとんど抑制され、濃度分布も無重力環境と同

様になることが分かる。
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　さらにラバル大学との共同研究で、本方法を利用してタンパク質結晶を作成し

た場合、みかけ上の重力レベルが１．３Gから０．７Gまでかわると、結晶のX線の分解

能が高くなることが明らかになった（後述）。この事実は、自然対流がタンパク質

結晶の品質に大きな影響を及ぼすことを示している。さらに磁気力が発生しない

均一磁場（１Gに相当）でも、ある程度の分解能の向上が観測された。強磁場が

タンパク質の結晶成長に及ぼす影響は、ロレンツ力や結晶の磁場配向などいろい

ろ考えられるが、今後の興味深い研究課題である。

　重力が対流を介してタンパク質結晶の成長過程に及ぼす影響について流体力学

的な数値解析の手法を利用して研究した（論文発表）。結晶のサイズが数�ｍ以上

になると結晶は容器底に沈降して、そこで成長する。１０�ｍくらいまでは、結晶

成長の速度は重力下でも微小重力環境下と同じであるが、それ以上では、結晶の

成長と共に自然対流の影響が大きくなり、結晶成長速度も微小重力環境にくらべ

て増大する。X線構造解析で利用する結晶は最低でも１００�ｍ程度である。すなわ

ち、利用する結晶の全体積のうち、９９．９％は重力による自然対流の影響下で作成

されることになる。このことを考えると、本プロジェクトで提案する、自然対流

の影響を磁気力で制御しようという方法のメリットも期待される。

　平成１３年５月に、本制度により米国の「環太平洋マイクログラビティ国際会議」

に出席し、同時に米国におけるタンパク質結晶成長宇宙実験を行っているマー

シャル・スペース・フライト・センターを訪問した。同センターのタンパク質結

晶成長の責任者であるAlexander Chernov 教授は、「磁気力を用いて重力の効果

を調べるというあなた方の発想は魅力的で、NASA でも、世界で２番目になって

しまうが、実施を検討したいが構わないか」と言っておられた。我々の方法に対

する評価の１つとして紹介させていただく。

�　タンパク質結晶成長の実験

　Ｃグループで分担するタンパク質結晶成長については、卵白リゾチームという

優れたモデルタンパク質を用いた実験を継続して、磁場や磁気力が及ぼす影響の

把握に努めると共に、チトクロームｃ（ウマ由来）およびチトクロームｃ’（微生

物由来）の結晶を用いた。双方の結晶をマグネット中で育成したところ、鉄を含

み常磁性のチトクロームｃ’では、反磁性のリゾチームとは逆に、磁化力が上向

きのときに沈み、下向きの時に浮くという挙動が見られた。チトクロームｃでは、

この挙動は顕著ではなかった。その理由はいまのところ明らかではない。Ｘ線回

折を行ったところ、チトクロームｃでは、磁場と磁気力による違いは誤差の範囲

で一定で存在せず、チトクロームｃ'では、磁場が存在しない時を含めて極めて良

好で、磁場の効果を検出するに至らなかった。さらに、これらの結晶をSPring-８

においてＸ線トポグラフで調べた。とくにチトクロームｃ’については、良好な
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トポグラフが得られた。この実験は平成１３年度も継続する予定で課題申請中であ

る。

　フルクトース・ビスリン酸化酵素は、体内における糖の合成に関係し、血糖値

の調節にも関与している重要な酵素である。金材研の共同利用磁石を用いてカナ

ダのラバル大学と共同でこの酵素結晶を育成した。Ｘ線回折によって、マグネッ

トの内外で成長させた結晶の分解能（小さいほど望ましい）を調べた結果を図４

に示す。

　図の上側の軸に示すように、磁気力を重力に重ね合わせて得た仮想的な重力レ

ベルは最低で ０．７G、最高で１．３Gで、マグネット中央では磁気力が働かないので

１G相当である。このように異なる仮想的重力レベル下でフルクトース・ビスリ

ン酸化酵素結晶を同時に溶液から析出させ、さらに対照として、マグネット外で

も同様に結晶を作製した。図から分かるように、仮想的な重力レベルが小さいほ

ど、すなわち図で右から左に移るほど、結晶の分解能は向上した。このことは、

重力レベルと、タンパク質結晶の分解能とが相関することを示す。マグネット外

で作製した結晶の分解能は４．２４±１．２４Aであり、一方、低重力レベルで作製した

結晶の分解能は３．０６±０．１４Aであった。すなわち０．７Gという仮想的低重力環境

で、結晶の品質は向上した。
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