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論文内容の要旨

チトクローム C は分子量が約一万二千のヘムタンパク質であり、細胞内頼粒であるミトコンドリヤ

の中で呼吸鎖を構成しています。この蛋白質は呼吸鎖の中で電子伝達を行っており、この過程で AT

P を合成することによって生体内にエネルギーを蓄積します。この ATP 合成の機構を解明すること

の端緒としてチトクローム C の酸化還元とその三次構造の関係を解明することを目的として、カツオ

の還元型チトクローム C 及びこれを結晶状態で、酸化した結品の構造解析を行いました。

カツオの還元型結晶はピンクの板状であります。構造解析は重原子同型置換法によって行い 2.3AO

分解能での結果を得ることができた、分子の外形は25x 25 x 38Ao 3 のフットボール形で、アミノ末端

及びカルボキシル末端には α 一ヘリックスがある。へム鉄の第 5 、第 6 配座はそれぞれ HIs(18) と

Met(80) である。これらのことは別に解析されたマグロの還元型の2.451\での結果及びウマの酸化型

の2.8A。での結果と一致している。一方 Glu( 61) 及び Phe( 82) の構造はマグロの環元型と一致してい

るが、ウマの酸化型とは異っている、 20番から 25番の残基の構造についてはウマの酸化型と一致しカ

ツオの還元型と異っている。

結晶状態で酸化したものの構造はもとの還元型とは Glu( 61) の付近で構造が変化しており、環元型

では Glu(61) と Lys(99) が水素結合しているのに対し、硫酸イオンと Lys(99) が結合していることが

明らかになった。

以上の構造解析の結果、このチトクローム C は酸化状態、還元状態で、はもちろんのこと同じ電子状

態においても異った構造をとりうるといえる。このことは種々の生化学的実験によっても示唆されて

いました。この種々の構造をとりうるチトクローム C が酸化又は還元される場合には構造と電子状態

の変化が同時に起るのではなく一方が先行することによって反応が進行することが考えられます。

今までに明らかにされた二、三の例からは構造変化が先行するものと考えられる。
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またチトクローム C が酸化あるいは還元される場合、電子がどの様にしてへム鉄ヘ伝達されるかで

ありますが、分子内の芳香環を通して、即ち π電子系の重なりによって電子が伝達されるという仮説

がすでに提出されている。この場合一部に構造的な無理があるので全く構造上問題の無い過程を検討

したところ、ペプチド結合を通した電子伝達が考えられ、これが分子表面から分子内部ヘ最短距離で

電子を伝達しうる通路であった。このペプチド結合を通しての電子伝達は他の化学的実験からも支持

されるものである。

論文の審査結果の要旨

月原富武君の論文は、カツオ心筋チトクローム C還元型(フェロチトクローム C) 分子の結晶およ

び結品状で酸化した酸化型(フェリチトクローム C) 分子の結晶の X線による構造解析研究の中で、

同君の分担した重要部分をまとめたものである。

第 1 章では、ブエロチトクローム Cの2.3A。解析の初段階における重原子置換について、同君の開

発したいわゆる flow- cell の製作と、これを用いた X線回析実験結果を、また第 2 章は、結晶酸化ブ

ェリチトクローム C の3A。解析の全容を述べ、第 3 章においては、これら構造解析の結果からチトク

ローム C の電子受援の機作を論じている。

以上の論文のうち特に第 1 章の flow-cell の重原子置換への応、用は、重原子附加による結晶の同型

性の変化の状態と結晶格子の不整化進行の程度を同時に連続的に解析することができ、チトクロームC

解析の後段の研究遂行に大きい貢献を与えた。また第 2 章の酸化型結晶の解析は、還元型の高精度解

析結果と比較してこの蛋白質の機能考察の上に重要な情報を与えることができた。特に Lys(99) と

Glu(61) の聞の水素結合が変化すること、また酸化型で soつなど陰イオンの固定することなど新し

しミ発見を含んでいる。これら構造を基礎として、この蛋白質の電子伝達経路は、残基の水素結合連鎖

による charge relay 系によって十分説明しうることを主張している。

以 k、同君の論文は、理学博士の学位論文として十分価値あると認める。
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