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論文内容の要旨

横紋筋の活性化は，細いフィラメント中のトロポニンにCa イオンが結合することによって引き起さ

れる。この時，細いフィラメントはどのように構造を変えてアクチンとミオシンの結合を可能とする

のか，又この結合が許された時F アクチンのどのような変化が収縮反応を可能としているのかを調べ

ることを目的として，本研究では，グリセリン筋と F アクチン及び再構成した細いフィラメントの紫

外二色性そして複屈折の測定を行ない， Ca イオンによって引き起される細いフィラメント，特にその

中の F アクチンの構造変化とそれに及ぼすミオシンの効果を調べた。

サルコメ長の長いカニの横紋筋を用いて， 1 帯(細いフィラメント)と H帯(太いフィラメント)

の紫外二色性を顕微鏡下で測定した。 1 帯はカニの筋肉より抽出した F アクチンの二色性とよく似た

スペクトル，すなわち，約260nm と約295nm に負の二色性(繊維軸に垂直に偏光した光に対する吸収

がより大きい)を示した。前者はアクチン中の ADP そして後者はトリプトファンによるものと考え

られる。これら二つの負のピークはCa イオンによって約30%減少した。再構成した細いフィラメント

(ウサギの筋肉の F アクチン・ TM. TN) の流動二色性も測定したが， 1 帯と同様に，二つの負の二

色性はCa イオンによって約20%減少した。 F アクチンではこのような変化は見られなかった。これら

の結果から， in vitro そして in vivo においても，細いフィラメント中の F アクチンはトロポニンに

Ca イオンが結合した時，構造変化することが分った。 H帯は約280nmをピークとして大きな正の二色

性を示すが， Ca イオンによる変化は見られなかった。

次に，この F アクチンの構造変化に対するミオシンの効果を調べた。ウサギプソアス(グリセリン

筋)のサルコメア長を変えることによって，細いフィラメントと太いフィラメントの結合度合を変え
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て，二色性変化を測定した。筋繊維の二色性スペクトルは，約297.5nm に細いフィラメントによる小

さな負のピークと約285nm に主に太いフィラメントによる大きな正のピークを示した。正のピークは

Ca イオンによって変化しなかったが，負のピークは減少した。両フィラメント聞にかさなりがない時，

この変化は F アクチンの負の二色性の約20%の減少に相当し，前の細いフィラメントだけの結果によ

く合っていた。両フィラメントのかさなりを増すと， Ca イオンによる負のピークの変化は増大した。

正のピークの変化はどのサルコメア長においても見られなかった。すなわち， Ca イオンによる細いフ

ィラメント中の F アクチンの構造変化は， ミオシンの結合によってさらに大きなものになることが分

った。

カニの筋肉とウサギのプソアス(グリセリン筋)の複屈折を Ca イオン濃度を変えて測定した。細い

フィラメントの数の多いカご‘の場合に，約0.35%ではあるがCa イオンによって明らかな減少が見られ

た。 1 帯， H帯そして両フィラメントのかさなり部分の複屈折を別々に測定したところ，この変化は

かさなり部分で、起っていることが分った。この結果も， トロポニンがCa イオンを結合した時， ミオシ

ンと結合している F アクチンが大きな構造変化をすることを示唆している。

以上の結果は， Rigor 状態での測定で、あるが， ATP と PPi も二色性(見かけの)と複屈折に大き

な効果をもっ O これは主にミオシン(クロスブリッヂ)に関係するものと考えられるが，合わせて検

討・した。

論文の審査結果の要旨

筋肉の収縮は筋肉細胞中の太いフィラメントの主成分ミオシンと細いフィラメントの主成分アクチ

ンとの相互作用によっておこる。この相互作用は細いフィラメントに存在するトロポニンによって抑

制され，この抑制は神経からの信号に応じて筋小胞体から放出されるカルシウムイオンによって外さ

れる。本論文は，このとき，カルシウムイオンによって細いフィラメント特にその中のアクチンの構

造に変化がおこることを明らかにしたものである。

著者は筋肉細胞中の細いフィラメント及び試験管内で再構成された細いフィラメントの紫外 2 色性

を測定し，フィラメント中のアクチンに由来する 2 色性がカルシウムイオン濃度の増加とともに減少

することを見出し，これはアクチン分子間結合のゆるみあるいはアクチン分子の向きの変化を意味す

るものと推論し，さらにこのカルシウムイオンによるアクチンの構造変化はミオシンとの相互作用に

よって増巾されることを示し，複屈折の測定からも同様の結果をえた。

以上，本研究は筋肉収縮の制御の分子機構に関し，重要な知見を与えたものである。
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