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9．研究実績の概要 

下欄には、当該年度に実施した研究の成果について、その具体的内容、意義、重要性等を、交付申請書に記載した 

「研究の目的」、「研究実施計画」に照らし、600字～800字で、できるだけ分かりやすく記述すること。また、国立 

情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載しないこと。 

タンパク質は構造変性して生体組織内に蓄積すると、コンフォメーション病が引き起こされる。電子伝

達ヘムタンパク質であるシトクロムｃは、変性すると多量化し、ポリマー化することが半世紀前から知ら

れていたが、その形成メカニズムは不明であった。受入研究者らは、変性過程で生じる種々の大きさのウ

マシトクロムｃ多量体を作製、単離することに成功した。シトクロムｃ2量体と3量体のX線結晶構造解析

にも成功し、シトクロムｃがＣ末端領域のαへリックスを交換するドメインスワッピングにより多量体を

連続的に形成し、ポリマー化する機構を明らかにした。しかし、シトクロムｃ多量体の生成機構や機能に

は、未解明な点が多く残されている。そこで本研究では、野生型および変異型ヒトシトクロムｃの多量体

を作製し、種々の分光法を用いてその形成機構を解明するとともに、機能を調べる。 

 平成24年度は、大腸菌発現系を用いて野生型および変異型ヒトシトクロムｃを得た。ヒトシトクロムｃ
を陽イオン交換クロマトグラフィーおよびゲルろ過クロマトグラフィーを用いて精製した。エタノール処

理により野生型ヒトシトクロムｃ多量体を作製後、2量体を精製した。紫外可視吸収スペクトルおよびCD

スペクトルより、野生型ヒトシトクロムｃ2量体では、ヘム鉄へのMet80の配位が外れ、タンパク質の2次

構造が単量体の構造に比べて僅かに変化することが分かり、ヒトシトクロムｃ2量体はウマシトクロムｃ2

量体と同様の構造を有することが示唆された。さらに、野生型ヒトシトクロムｃよりも多くの2量体が得

られる変異体の作製にも成功した。これらの結果より、シトクロムｃ多量体の形成条件に関する新たな知

見が得られた。 
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11．現在までの達成度 
 下欄には、交付申請書に記載した「研究の目的」の達成度について、以下の区分により自己点検による評価を行い、 
その理由を簡潔に記述すること。また、国立情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載しないこと。 

＜区分＞①当初の計画以上に進展している。 ②おおむね順調に進展している。 ③やや遅れている。 ④遅れている。 
（区分）②おおむね順調に進展している。 
（理由）平成 24 年 7 月より新たに研究を開始したため、外部発表の機会はまだないが、データは蓄積されつつある。

本年度秋には学会発表する予定であり、研究はおおむね順調に進展している。 
 

 
12．今後の研究の推進方策 
 本研究課題の今後の推進方策について簡潔に記述すること。研究計画の変更あるいは研究を遂行する上での問題点 
があれば、その対応策なども記述すること。また、国立情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載し 
ないこと。 
これまでに得られたデータをもとに他の測定法も試し、研究をまとめ上げる。特に、X 線小角散乱法を用いて多量

体の形成を確認する予定である。 
 
 

 
13．研究発表（平成２４年度の研究成果） 
 
※ 「13．研究発表」欄及び「14．研究成果による産業財産権の出願・取得状況」欄において記入欄が不足する 
   場合には、適宜記入欄を挿入し、それによりページ数が増加した場合は、左端を糊付けすること。 
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14．研究成果による産業財産権の出願・取得状況 
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