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序 論

ポ リア ミン誘 導 体(図1)は 細 胞 増 殖 やDNA、RNA、 タンパ ク質 の 合 成 促

進 並 び に種 々 の酵 素 活 性 の 調 節 に 関 与 して い る と考 え られ て い る[1]。

特 に ス ペ ル ミンは細 胞 に お け る生 合 成 経 路 の メデ ィエ ー ター と な る こ とや

ラ ッ ト胎 児 組 織 の ス ペ ル ミジ ン量 は成 熟 ラ ッ ト組 織 中 の 量 に対 して数 倍 高

い こ とか ら、 ポ リア ミン とDNA、RNA、 あ る・い は タ ンパ ク質 との 相 互 作 用 に

興 味 が持 た れ て い る[2]。Invitroの 実 験 よ り,(1)T4フ ァー ジの ポ

リア ミンはDNAと 結 合 し負 の 電 荷 を 中 和 す るの に 必 要 な カチ オ ンの40%を

占 め て い る 匸3]。(2)ポ リア ミンは核 酸 の 熱 変 性 、 あ るい は物 理 的切

断 に対 して 保 護 作 用 を示 す[4]。(3)ポ リア ミンは タ ンパ ク質 合 成 に

必 要 なMgtの 至 適 濃 度 を 低 下 させ る[5]。(4)通 常 右 巻 きで 存在 す る

po韮y(dG-dC)は ポ リ ア ミンの 濃 度 の 上 昇 に伴 って 左 巻 き に変 化 す る[6]等

の知 見 が 現 在 ま で に得 られ て い る。 と りわ けDNA、 特 に 癌 との 関 連性[7]

が考 え られ て い る左 巻 きDNAと 各 種 の ポ リア ミン並 び に 金属 イ オ ン との 相 互

作 用 に 関す る情 報 を 得 る 目 的 で、 その 複 合 体 結 晶 の構 造解 析 を 行 うこ とは

ポ リア ミン の生 理 的 役 割 を 考 え る上 で 重 要 な知 見 が得 られ るも の と思 われ

る。

そ こ で著 者 は、 鎖 長 の異 な る ス ペ ル ミジ ン(SPM),NH2(CH2)3NH(CH2)aNH2

とそ の 誘 導 体N-(2-aminoethyl)-1,4-diamino-butane(PA(24))、

NH2(CH2)2NH(CH2)aNH21こ つ い て、 そ れ ぞれ 二 本 鎖d(CG)3(図2)と の 複 合

体 結 晶 を調 製 し、 そ のX線 結 晶 構 造 解 析 を 行 った[8、9]。 この 結 果

を 基 に ス ペ ル ミジ ン とDNA、PA(24)とDNA、 お よび金 属 イ オ ン(Mgt+

,Na+)とDNAと の結 合 様 式 に つ い て 検 討 した。 また 最近 、 二 本 鎖d(CG)3

と スペ ル ミ ン(SP)複 合 体 結 晶 のX線 結 晶構 造 解 析 が 行 われ、 その 構 造 が 明

らか に され た[10]。 従 っ て著 者 は、 そ の 鎖 長 の 異 な る これ ら3種 の ポ

リア ミンの 左 巻 きd(CG)3へ の 結 合 様 式 、 金 属 イ オ ン との結 合 様 式 に 関 して

比 較 検 討 し た。
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図2

ポ リ ア ミン の1次 構 造 と原 子 名

C1-p2-G2-p3-C3-p4-G4-p5-05-p6-G6

二 本 鎖d(CG)3G12-p12-C11-p11-G10-plO-C9-p9-G8-p8-C7

二 本 鎖 左 巻 きd(CG)3の1次 構 造
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本 論

第1章 ス ペ ル ミジ ン と二 本 鎖 左 巻 きd(CG)3複 合 体 結 晶 のX線 結 晶構 造

解 析

第1節 結 果 と考 察

第1項 全 体 構 造

X線 構 造 解 析 の 結 果、d(CG)3は スペ ル ミ ジ ン との複 合体 に お い て左 巻 き

二 本 鎖 を形 成 し、 一 巻 き12残 基 のZ型 構 造 を と って い る こ とが、 判 明 し

た(図8)。 左 巻 きd(CG)3二 本 鎖 につ き、1分 子 の スペ ル ミジ ン、3個 の

Mgt+イ オ ン お よ び、1個 のNa+イ オ ン が結 合 して い た。 これ は ス ペ ル ミジ ン

の もつ3個 の 窒 素 原 子 が3価 の カ チ オ ン とな り、 これ に3個 のMgt+イ オ ン

と1個 のNパ イ オ ン が加 わ って 、 合 計10の 正 電 荷 と な り、 結 果 と して 二 本

鎖d(CG)3の10個 の リ ン酸 基 の持 つ 負 電 荷 を 電気 的 に 中和 す る こ とに よ っ

て い る。d(CG)3二 本 鎖 はC軸 に沿 っ て ス タ ッキ ン グ相 互作 用 に よ りhead-

to-tail状 に連 な っ て い た。 ス ペ ル ミジ ン と二本 鎖 左 巻 きd(CG)3複 合 体 分 子

のd(CG)3部 分 の 原 子 間 結 合 距 離、 結 合 角及 び 塩 基 問 相 互作 用 の 様 子 は 既 に

公 表 され て い るデ ー タ と非 常 に よ く似 た も の で あ っ た[10]。d(CG)3の

シ チ ジ ンに お け る糖 鎖 回 り の捻 れ 角 はantiコ ン フ ォメー シ ョンで あ り

グ ア ノ シ シ の 糖 鎖 回 りの捻 れ 角 はす べ てsynコ ンフ ォメー シ ョンを とっ

て い た金 属 カチ オ ンはd(CG)3二 本 鎖 が 作 る溝 に配 位 結 合 、 水 素 結 合 及 び水

を 介 した 水 素 結 合 しd(CG)3分 子 の コ ン フ ォメ ー シ ョンの安 定 化 に寄 与 して

い た。 ス ペ ル ミジ ンは 隣 接 す るd(CG)3二 本 鎖 問 に存 在 し、 直 接 的 な二 本 鎖

との 相 互 作 用 は見 られ なか っ た が、 水 を介 した水 素 結 合 に よ っ て その 二 本

鎖 の リ ン酸 基 の 持 つ電 荷 の 中 和 に 大 き な役 割 を果 た して い た。

-3一



i

鏨

ア▽
ろ 〆・

訴▽
/;.

図3ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3の 分 子 構 造

図3で 太 線 の 分 子 は ス ペ ル ミジ ン を示 して お り、 ● 印 はNa+を 、 ◎ 印

はMgt+を 示 し、 点 線 は水 素 結 合 を示 し て い る。



第2項 二 本 鎖d(CG)3と ス ペ ル ミジ ンの相 互 作用 様 式

ス ペ ル ミジ ン とd(CG)3二 本 鎖 の 相 互 作 用 様 式 の 模 式 図 を 図4に 示 し た。

ま た、 図5に そ の 立体 図 を示 して あ る。 これ に よれ ば 全 て の窒 素 原 子、 つ

ま り2個 の 末 端 ア ミノ基(N1とN10)お よび 中央 の イ ミノ基(N5)

は水 分 子 の 酸 素 原 子 と水 素 結 合 を 形 成 し、 そ れ らは水 を介 して 間接 的 に、

d(CG)3二 本 鎖 の リン酸 基 の 酸 素原 子 に結 合 して い た。 また、 ス ペ ル ミジ ン

の 末 端 ア ミノ窒 素N1は 、 さ らにd(CG)3分 子 のG6、 お よ びG嚀12の リン

酸 基 と水 を 介 して結 ば れ、 イ ミノ窒 素N5は 対称 移 動 した隣 のd(CG)3分 子

の、C"3の リ ン酸基 と水 を介 し た水 素 結 合 に よ り結 ばれ て い る。 一 方、

反 対 側 の 末 端 ア ミノ窒 素NlOは 対 称 移 動 した 隣 のd(CG)3分 子 のC"3の

リ ン酸 基 と水 を介 して 水 素 結 合 して い た。 この よ うに スペ ル ミジ ン複 合 体

に お い て は、d(CG)3の 二 本 鎖 とス ペ ル ミジ ン との 問 に 水 を介 した 架橋 構 造

が 見 られ 、 又、 対 称 移 動 し た 隣接d(CG)3と の 間 に も同様 の水 を 介 した 架 橋

構 造 が 形 成 され て い た。 これ らは い つ れ もd(CG)3の リン酸 基 の 酸 素原 子 と

の 間 で 形 成 され て い る(図4)。 以 上 の 相 互 作 用 はd(CG)3二 本 鎖 が 熱 的 あ

る い は 物 理 的 な 力 で 一 本 鎖 に分 か れ る こ とに対 して ス ペ ル ミジ ンが 保 護 作

用 を示 して い る も の と考 え られ る。

d(CG)3二 本 鎖 間 に多 くの 直 接 的 な水 素 結 合 を形 成 して い た ス ペ ル ミン と

d(CG)3複 合 体 結 晶 の解 析 例[10]と は対 称 的 に、 ス ペ ル ミジ ンの場 合 は

d(CG)3に 対 し水 を 介 した 弱 い架 橋 構 造 の み が形 成 され て い た。 この こ とは

す べ て の ポ リア ミン分 子 がDNAの 二 重 ラセ ン分 子 の 溝 の くぼ み に 直 接 的

に 結 合 す るの で は な い とい う こ と を示 して い る。 しか しな が ら これ ら の ポ

リア ミン は い つ れ も溝 の 近 くに存 在 して、DNA構 造 の安 定 化 に寄 与 して

い る。 又 、 比 較 的 に長 い 鎖 を持 つ スペ ル ミジ ンは 隣接 二本 鎖DNA間 の結

合 及 び 安 定 化 に も そ の 役 割 を果 た して い る事 が推 察 され た。
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図4ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3に 於 け る結 合 様 式 の 略 図

図4で 示 した小 さな 円 は水 素 結 合 に 関 与 す る結 晶 水(w)を 示 し、

*印 は二 本 鎖d(CG)3分 子 内 に金 属 錯 体 に よ る架 橋 構 造 が 形 成 され て

い る こ と を示 し、**印 は隣 接 二 本 鎖d(CG)3中 の 分 子 を示 し、 ス ペ

ル ミ ジ ン と の架 橋 構 造 が あ る こ とを示 して い る。

G12

図5ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3に 於 け る結 合 様 式 の 立 体 図

図5は 図4をORTEP図 で 示 した も の で あ る が、 ● 印 は水 素 結 合

に 関 与 す る結 晶 水 を 示 し、 ○ 印 は ス ペ ル ミジ ン分 子 を示 して い る。
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第3項 二 本 鎖d(CG)3と 金 属 イ オ ン との 相 互 作 用 様 式

複 合 体結 晶 中 に は独 立 な3個 のMgtイ オ ン と1個 のNa+イ オ ン が存

在 して い た。3個 のMgt+を 、 そ れ ぞ れ15Mg,16Mg,17Mgと 呼 ぶ こ とに す

る。15Mgと16Mgと は1つ の ク ラス ター 構 造 を形 成 し、15Mgが5分 子 の 水 分

子 と配 位 結 合 して 四 角 錐 体 型 構造 を取 って い た の に対 して、16Mgは6分 子

の 水 分 子 と配 位 結 合 して 八 面 体 型 構 造 を 取 っ て い た(図6、7)。 この ク

ラス ター 構 造 を 形 成 し て い る2個 のMgイ オ ンは配 位結 合 水 を介 してG2、

C3、C'9及 びG寧10の 各 塩 基 な らび にC摩9、G"10の リ ン酸 基 の酸

素 原 子 と結 ば れ、 ま た対 称 移 動 した隣 接d(CG)3分 子 のC"11リ ン酸 基 の

酸 素 原 子 も 水 素 結 合 して い る。 一 方 、17Mgは 八 面 体 型 を取 って お り、

G"4、G"8塩 基 及 び 対 称 移 動 したd(CG)3分 子 のG6,G`10,C'11

塩 基 と水 を 介 して結 合 し(図8、9)、 さ ら に ス ペ ル ミジ ン と水 を 介 して

結 ばれ て い る。 この様 に し て15Mg,16田gお よ び17Mgはd(CG)3二 本 鎖 内及 び

隣 接 二 本 鎖 間 で架 橋 構 造 を 形 成 して い る事 が 明 らか に な った。 一 方、Na+

イ オ ン はd(CG)3のG4,C5お よ び 対 称 移 動 したG"2の リン酸 基 と水 素

結 合 レ、 ま た、 ス ペ ル ミジ ン と も水 分子 を介 して 結 ば れ、 八面 体 型 配 位 結

合 様 式 を と って い た。 こ れ は左 巻 きDNA構 造 にお け る最初 の 例 で あ る

(図10、11)u。 こ の よ うにd(CG)3一 ス ペ ル ミ ジン複 合 体分 子 の場 合、

金 属 と二 本 鎖d(CG)3間 に直 接 的 な水 素 結 合 、 あ る い は水 を 介 し た水 素 結 合

は 形 成 され て い たが 、 直 接 的 な金 属 と二 本 鎖d(CG)3と の配 位 結 合 は見 られ

な か っ た。 尚、 全 て の水 素 結 合 距 離 は2.8蓋 ～3.8蓋 で あ っ た。

tt注:こ の 図6一 図11に お い て大 き な 円 で囲 ん だ 水 分子(w)は 金 属 イ

オ ン と配 位 結 合 して い る水 分 子 を 示 し、 小 さな 円 で 囲 ん だ 水分 子(w)は

水 を 介 して 二 本 鎖d(CG)3と 金 属 錯 体 との 間 で、 水 素結 合 す る水 を示 して い

る。 ま た*印 は 二 本 鎖d(CG)3分 子 内 に金 属 錯 体 に よ る架 橋 構 造 が 存 在 す る

こ とを 示 し、**印 は隣 接 二 本 鎖d(CG)3間 に 金 属 錯 体 に よ る架 橋 構 造 が 形

成 され て い る こ とを示 して い る。 また、 図7、 図9、 図11、 は これ らの

相 互 作 用 様 式 のORTEP図 で あ る。 これ ら の図 で● 印 は ス ペ ル ミジ ン分

子 を ま た、 ○ 印 は金 属 錯 体 分 子 を示 して い る。
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図6ス 尺 ル ミジ ン ・d(CG)3に 於 け る マ グネ シ ウ4錯 体 の結 合 様 式 の略 図.

鹵,7ス ペ ル ミ ジ ン 。d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウ ム錯 体 の 結 合 様 式 の 立 体 図
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図8ス .ペル ミジ ン ,・d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウ ム 錯 体 の 結 合 様 式 の 略 図

図9 ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウム錯 体 の結 合 様 式 の 立 体 図
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図10ス ペル ミジン ・d(CG)3に 於 け るナ ト リウム錯 体 の 結 合 様 式 の 略 図

図11ス ペ ル ミ ジ ン ・d(CG)3に 於 け る ナ ト リ ウ ム 錯 体 の 結 合 様 式 の 立 体 図
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第4項 二 本鎖d(CG)3の 原 子 の ゆ ら ぎ と平 均 溶 媒 接 触 面 積 の 関 係

図12に は ス ペ ル ミジ ンーd(CG)3複 合 体 に お け る、DNA各 残 基 の塩 基 、

糖 鎖 、 リン 酸 の 平 均 温 度 因 子 を示 し、 図lSに は 各残 基 の 塩 基、 塘 鎖 、 リ

ン酸 の 平 均 溶 媒 接 触 許 容 表 面 積 を示 した。 溶 媒 接 触 許 容 表 面 積 の 計 算 は、

LeeとRichardsの 方法 に従 った[20コ 。 温 度 因 子 は、 一 般 的

に 塩 基 部 が 低 く、 また、 糖 鎖 も安 定 した 値 を示 す が、 リン酸 部 分 は 一 般 的

に 大 き な値 を 示 して い た。 これ は、 塩 基 部 分 は 二 本 鎖d(CG)3分 子 内 で、

Watson-Crick型 の 水 素 結 合[21]及 び ス タ ッキ ン グ効 果

[22、23]に よ って 安 定 化 し、 ゆ ら ぎ が 小 さ い こ とに よ って い る。 ま

た、 糖 鎖 は、 パ ッ カ リ ング 等 に よ り比 較 的 不 安 定 で あ るも ρ の、 環 状 で あ

りDNA鎖 中 で は あ る決 ま っ た コ ンフ ォ メー シ ョンを と る と考 え られ ゆ ら

ぎ も小 さか っ た と考 え られ る。 しか し リン酸 基 は分 子 の外 側 に 直 線 状 に 位

置 し大 きい 親 水 性 の た め に 外 界 か らの影 響 を 受 け やす く、 結 果 と して、 ゆ

ら ぎ も 大 き くな っ た'と考 え られ る。

今 回X線 結 晶構 造 解 析 を 行 った ス ペ ル ミジ ンーd(CG)3複 合 体 結 晶 に お い て

温 度 因 子 は 塩 基 で5蓋2前 後、 糖 鎖 も5蓋2前 後 で あ る。G6、C7、G8

G12、 で は や や高 く、 反 対 にG4、C5、C9、G10で は低 い 値 を と

っ て い た 。 これ は、 図13の 平 均 溶媒 接 触 許 容 面 積 に も反 映 され て お り、

G6、C7、G8、Gl2が 分子 の 外 側 へ 露 出 して い るこ とよ り、 や や ゆ

ら ぎが 大 き くな る結 果 その 温 度 因 子 も高 くな っ た も の と考 え られ る。 一方

リ ン酸 は上 述 の通 り露 出 表 面 積 も大 き く温 度 因 子 も塩 基、 糖 鎖 等 と比 較 す

る と2倍 前 後 の1042付 近 の 値 とな って い た。 しか し、 リ ン酸 の場 合 、 分

子 の 末 端 よ りも分 子 の 中央 に位 置 す るG4,C9な どの温 度 因 子 の方 が 高

くな っ て い た。 これ は露 出 表 面 積 が大 き くな る こ との ほか に、 後 で 説 明 す

るZ-1型 構 造 と、Z-II型 構 造 の 変 化[10]を 受 け やす い 位 置 で あ

る こ とに相 当 して い る。

次 に平 均 溶 媒 接 触 面 積 で あ るが、 これ は先 に も述 べ た よ うに 塩 基 部 は分

子 の 内側 に あ るた め に露 出 表 面積 が 小 さ くな り、 糖 部 分 は、 塩 基 部 よ りも

外 側 に む い て い る為 や や 大 き くな って い た。 と くに、G6、C7、G8、
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G12の よ うに 末 端 に あ る糖 はか な り大 きな 値 を取 っ て い る。 リ ン酸 基 は

完 全 に 分 子 表 面 に 露 出 して 溶 媒 と接 触 して い る た め に、 他 とは 比 較 で き な

い ほ ど大 き な 値 を 取 っ て い る。 図13は 二 本 鎖d(CG)3分 子 の 各 残 基 毎 の 塩

基 、 糖 鎖 リ ン酸 基 の 平 均 溶 媒 接 触 面 積 を示 して い るが 、 さ ら に、 金 属 錯 体

を 入 れ た と きの 平 均 溶 媒 接 触 面 積 へ の 影 響 を 斜 線 で、 スペ ル ミジ ンを 入 れ

た と きの平 均 溶 媒 接 触 面 積 へ の 影 響 を ク ロス 線 で 表 して い る。 ス ペ ル ミジ

ンーd(CG)3複 合 体 結 晶 の場 合 、 分 子 表 面 に 対 す る スペ ル ミジ ンの 影 響 は 全 く

現 れ て い な か う た。 これ は、 スペ ル ミジ ンが 水 を介 してd(CG)3分 子 と結 合

して い る こ と、 お よ び隣 接 分 子 間 に ス ペ ル ミ ジン が存 在 す る こ とに よ る も

の と考 え ら れ る。 一 方 、 金 属 錯体 の 影 響 は、 特 に大 き な変 化 はNa+錯 体 が直

接 水 素 結 合 して い る リ ン酸 基 のC9前 後 、 お よび、Mgt+錯 体 が 直 接 水 素 結

合 し て い る リ ン酸 基(ρC5、G8、G10付 近 に見 られ た。
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第5項 結 晶 中 の 分 子 パ ッ キ ン グ

図14は 結 晶 中 の ス ペ ル ミ ジ.ン ーd(CG)3複 合 体 分 子 の パ ッ キ ン グ の 様 子 を

示 して い る。 通 常 、 空 間 群 がP212121の 場 合 、 中 心 の 分 子 に 対 し て12個 の

分 子 が 取 り巻 い て い る。 こ れ に 関 し て は 後 述 す る。 こ の 図 に お い て 、 次 の ・

対 称 操 作 に よ って 関 係 づ け ら れ る 隣 接 複 合 体5分 子 を 含 め て 示 し た。

対 称 操 作:A分 子(x,y,z)、B分 子(-x+0.5,-y+1,z+0.5)、

C分 子(-x+1.5,-y+1,z+0.5)、D分 子(x-0.5,-y+1.5,-z)、

E分 子(x+1,y,z)

結 晶 中 でA分 子 とD分 子 と は、headtotailの 関 係 に あ り、 縦 に つ な が

っ たA分 子 のG6とD分 子 のC1の 問 、 お よ び、A分 子 のC7とD分 子 の

G12の 問 で ス タ ッ キ ン グ 相 互 作 用 に よ る 安 定 化 が 起 き て い る 。 さ ら に 、

A分 子 のG6糖 鎖 の08'とD分 子 のC1糖 鎖 の05'の 間 お よ びA分 子

のC7糖 鎖 の05'とD分 子 のG12糖 鎖 の08'の 問 に 水 素 結 合 が 形 成

さ れ 、 縦 方 向 に か な り 強 く結 合 し た 二 本 鎖d(CG)3分 子 が 連 な っ て い た 。

こ の 分 子 の 回 り に 隣 接B,C,E分 子 が 存 在 し、 こ れ ら は 縦 に つ な が る対

称 操 作 に よ っ て 互 い に 連 な り、 結 果 と し て 非 常 に 密 に 詰 ま っ た 結 晶 構 造 を

取 っ て い た 。 ま た、 ス ペ ル ミ ジ ン 及 び 金 属 イ オ ン は 隣 接 二 本 鎖d(CG)3間 を

埋 め 尽 くす よ う な 形 で 結 晶 内 に 存 在 し て い た 。 一 個 の 結 晶 格 子 に は ち ょ う

ど4つ のd(CG)3が 存 在 し て 結 晶 格 子 を 埋 め て い た。 ま た、12残 基 で ち ょ

う ど一 回 転 し て い る こ と も 明 か と な っ た 。
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述 一

図14ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3に 於 け る二 本 鎖d(CG)3複 合 体 分 子 の結 晶 内

パ ッキ ン グの様 子
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第2章PA(24)と 二 本 鎖d(CG)3複 合 体 のX線 結 晶構 造 解 析

第1節 結 果 と考察

第1項 全 体構造

X線 構 造 解 析 の 結 果 、d(CG)3分 子 は 、PA(24)と の 複 合 体 に お い て も 左 巻

き のZ型 構 造 を と っ て い た(図15)。 一 つ の 二 本 鎖d(CG)3に 対 し て1分

子 のPA(24)、3個 のMgt+イ オ ン お よ び1個 のNa+イ オ ン が 存 在 し、d(CG)3の

負 電 荷 を 電 気 的 に 中 和 して い た。 ま た 、PA(24)は 二 本 鎖d(CG)3に 結 合 し て

そ の 立 体 構 造 の 安 定 化 に 寄 与 し て い た 。

.t

図15PA(24)・d(CG)3の 分 子 構 造

図15で 太 線 はPA(24)を 示 し て お り、 ● 印 はNa+を 、 ◎ 印 はMgt+で

示 し て あ る。
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第2項 二 本 鎖d(CG)3とPA(24)と の 相 互 作 用 様 式

PA(24)の 場 合、'末端 の ア ミノ窒 素、 お よ び 中 央 の イ ミノ窒 素 がd(CG)3の

G2お よ びC3の リン酸 基 の 酸 素 原 子 と水 素 結 合 して い た。 こ の よ う に リ

ン酸 基 との直 接 の 相 互 作 用 は 二 本 鎖d(CG)3の 一 方 側 のDNA鎖 との 間 で し

か 見 られ な か っ た。 も う一 方 側 に は 水 を 介 した水 素 結 合 に よ ってG2、

C3,お よ びC'11の 塩 基 部 とPA(24)の 末 端 ア ミノ窒 素 との 間 が結 ば れ て

い た(図16、17)。 こ の よ う にPA(24)複 合 体 の場 合 、 二本 鎖d(CG)3の

片 方 の 鎖 の リン酸 基 と直接 の 水 素 結 合 が 形 成 され、 他 方 の鎖 と は水 を 介 し

た塩 基 との 問 の 水 素 結 合 に よ って 結 ば れ て い た。 この複 合 体 に お い て は 二

本 鎖d(CG)3分 子 の 間 でPA(24)に よ る架 橋 構 造 が 見 られ 、 隣 接d(CG)3分 子 問

で は 見 られ な か っ た。 この こ とは ス ペ ル ミ ジ ン複 合 体 の場 合 と は異 な って

い る。 な お、d(CG)3分 子 内 で のPA(24)に よ る架 橋 構 造 は、 この 構 造 の熱 変

性 お よび 、 物 理 的 分 解 に 対 す る保 護 効 果 を も つ もの と考 え られ る。 図16

はPA(24)と 、 二 本 鎖d(CG)3と の 結 合 様 式 を 略 図 で 示 して い る。 図17は 、

図16のORTEP図 で あ る。
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図16PA(24)・d(CG)3に 於 け る結 合 様 式 の 略図

円 内 は水 素 結 合 に 関 与 して い る水 を 示 して い る。 また、*印 は二

本 鎖d(CG)3分 子 内 でPA(24)に よ る 架 橋 構 造 が 存 在 す る こ とを示 し

て い る。

G2

C

24)

P4

図17PA(24)・d(CG)3に 於 け る結 合 様 式 の 立 体 図

こ こ で● 印 はPA(24)を 示 し、O印 は二 本 鎖d(CG)3の 相 手 側 の鎖 を

Tし て い る。 ま た 水 素 結 合 に 関 与 して い る水 も示 して あ る。
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第3項 二 本 鎖d(CG)3と 金 属 イ オ ン との相 互 作 用 様 式

PA(24)複 合 体 で は、d(CG)3二 本 鎖 に た い して、3個 のMgt+と1個 の

Na+が 存 在 し、 そ れ ぞ れ は 水 及 びd(CG)3と の 間 で配 位 結 合 を形 成 して い

た。3個 のMgt+イ オ ンを そ れ ぞ れ15Mg,16Mg,17Mgで 区 別 す る と、15Mg

と16Mgは 水 を介 した 配 位 結 合 に よ り、 そ れ ぞ れ 八 面 体 構 造 を もつ ク ラ ス

ター 構 造 を 形 成 して い る(図18、19)。15Mgは ま た、G6塩 基 のN7

原 子 と直 接 配 位 結 合 して い た。 こ、の15Mgと16Mgの ク ラス ター構 造 は 対 称 移

動)yl..よって 連 続 的 に 並 ん で い るd(CG)3間 の架 橋 に関 与 して い た。 一 方、

17Mg原 子 は5分 子 の 水 と配 位 結 合 を 形 成 し、 四 角 錐 体 型 構 造 を 形成 して い

た(図20、21)。 こ の17Mgに 配 位 す る2個 の水 は いず れ も核 酸 の リ

ン酸 基 の酸 素 原 子 との 間 で 水 素 結 合 を 形 成 し、 分 子 の安 定 化 に 寄 与 して い

た。Na+イ オ ン原 子 に お い て はd(CG)3のC9の リン酸 基 の 酸 素 とNa+イ オ

ン とが 直接 配 位 結 合 して い た(図22、23)。 以 上 の よ うに、PA(24)複

合 体 で は金 属 カチ オ ン との 相 互作 用 も か な り多 く、d(CG)3分 子 の構 造 の 安

定 化 に 寄 与 して い るも の と考 え られ る。

この 図18、 図20、 図22は 各 金 属 原 子 間及 び 二 本 鎖d(CG)3と の 相 互

作 用 様 式 を 略 図 で 示 して あ る。 図19、 図21、 図23は 、 こ れ らの 相 互

作 用 様 式 をORTEP図 で 示 して あ るb。 こ の よ うにd(CG)3-PA(24)複 合 体

の場 合 、 金 属 錯 体 と二 本 鎖d(CG)3と の 間 で 直 接 的 お よ び水 を介 し た水 素 結

合 が 見 られ た。 又 、 金 属 錯 体 と二 本 鎖d(CG)3間 の 直 接 的 な配 位 結 合 も見 ら,

れ た。 これ ら の水 素 結 合 距 離 は、 い つ れ も2.8蓋 一3.3Aの 範 囲 に あ っ

た。

"注:こ こで 大 き な 円 印 は 配 位 結 合 して い る水 を示 し、 小 さ な 円印 は 水 素

結 合 を介 して 二 本 鎖d(CG)3と 金 属 イ オ ン と、 連 結 させ て い る水 を示 して い

る。*印 は 二 本 鎖d(CG)3分 子 内 に 金 属 錯 体 に よ る架 橋 構 造 が存 在 す る こ と

を示 して お り、**印 は 隣 接 二 本 鎖d(CG)3間 に 金 属 錯 体 に よ る 架 橋 構 造 が

形 成 され て い る こ とを 示 して お り、***印 は隣 接 二 本 鎖d(CG)3分 子 内 に、

金 属 錯 体 に よ る架 橋 構 造 が あ る こ とを 示 して い る。 こ れ ら の 図 で、 ● 印 は

PA(24)分 子 を ○ 印 は金 属 錯 体 分 子 を 示 して い る。
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図18PA(24)・d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウ ム錯 体 の 結 合 様 式 の 略 図 ・

図19

Mg

**

C7

PA(24)・d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウ4錯 体 の結 合 様 式 の立 体 図
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;

図20PA(24)・d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウ ム 錯 体 の 結 合 様 式 の 略 図

図21 PA(24)・d(CG)3に 於 け る マ グ ネ シ ウ ム錯 体 の 結 合 様 式 の 立 体 図
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図22PA(24)・d(CG)3に 於 け る ナ ト
,リ ウ ム 錯 体 の 結 合 様 式 の 略 図

図23PA(24)・d(CG)3に 於 け る ナ ト リ ウ ム 錯 体 の 結 合 様 式 の 立 体 図
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第4項 二 本 鎖d(CG)3の 原 子 のゆ ら ぎ と平 均 溶 媒 接 触 許 容 表 面 積 との 関係

図24に はPA(24)-d(CG)3複 合 体 結 晶 中 の二 本 鎖d(CG)3分 子 を 塩基 部 、 糖

鎖 、 リ ン酸 基 に分 けて 各 残 基 毎 の平 均 温 度 因 子 を、 また、 図25に は各残

基 毎 の 平 均 溶 媒 接 触 許 容 表 面 積 を 示 し た。PA(24)-d(CG)3複 合 体 の平 均 温 度

因 子 は、 ス ペ ル ミジ ンーd(CG)3複 合 体 の 場 合 と同 様、5蓋2前 後 の低 い 値 を

示 した。 糖 鎖 も5H2を や や上 回 る程 度 で比 較 的 安定 化 して い た。 しか し、

末 端 に 存 在 す るG6,C7,G8は 外 界 か ら の影 響 を受 け、 若 干 高 い値 を

示 して い る。 この こ と はG6,C7,G8の 糖 鎖 がか な り分 子 表 面 に露 出

して い る こ とか ら も言 え る こ とで あ る(図25)。 リン酸 部 分 も、 ス ペ ル

ミジ ンーd(CG)3複 合 体 の 場 合 と同様 に、 平 均 温 度 因 子 が10Y2前 後 の 値 を

示 して い る が、C9の リン酸 基 だ け が大 きな 値 に な っ てい る。 この 大 きな

値 を と る原 因 と して、C9の リ ン酸 基 が 完 全 にZ-1型 とZ-II型 を

1/2ず つ 統 計 的 に 取 って い る結 果 に よ る と 考 え られ る。 図25に 示 す よ

う に平 均 溶 媒 接 触 面 積 は塩 基、 糖 鎖、 リン酸 基 の 順 に 大 き くな っ てい る。

斜 線 は 金 属 錯 体 がd(CG)3に 及 ぼす 平均 接 触 面 積 を、 ク ロス線 はPA(24)が

d(CG)3に 及 ぼ す 平 均 接 触 面 積 を示 して い る。PA(24)-d(CG)3複 合 体 で は、

塩 基 部 に金 属 イ オ ンが 直接 配 位結 合 し て い る 割 合 が 多 い た め 、 金 属 錯 体 と

d(CG)3の 平 均 接 触 許 容 表 面 積 は大 き くな っ.てい る。G4,C5,G6,

C7,G8付 近 の 糖 鎖 と金 属 錯体 の 平 均 接 触 許 容 面 積 も、 大 き くな って い

る。 これ は ク ラス ター を形 成 したMg2+がG6に 直 接 配 位 結 合 して い る こ と

に 大 き な原 因 が あ る の で は な い か と考 え られ る。 また、 リン酸 基 に関 して

もC5,G6の リ ン酸 基 と金 属 錯 体 との 平 均 接 触 許 容 面 積 も大 き くな って

い るが 、 これ も ク ラス ター を形 成 したMg2+の 影 響 で あ ろ う と考 え られ る。

ま た、C9の リン酸 に 対 す る金 属 錯 体 の 影 響 は、C9の リン酸 基 にNa+が 直

接 配 位 して い る事 に 由 来 して い る と考 え られ る。 つ ぎにPA(24)の 影 響 は

G4,G6,G12の リ ン酸 基 に の み に 現 れ て い る。 これ は、 図17の

ORTEP図 か ら も明 らか な よ うに、PA(24)分 子 はG4の リン 酸 基 と末 端

のG12の リ ン酸 基 、 及 び 隣 接 す るd(CG)3の 末 端 のG6に 巻 き付 く様 な型

を取 って お り、 そ れ に よ っ て リン酸 基 に対 す るPA(24)分 子 の影 響 が現 れ て
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い るも の と考 え られ る。 以 前 か ら 明 か に され てい る よ うに、 核 酸 へ の 金属

の 結 合 が重 要 で あ る こ とを 示 して い る[24、25、26、27]。 こ

の う らづ け と して、Mg2+は リ ン酸 基 同 士 を結 び 付 け るの でtRNAの 高 次

構 造 の 安 定 化 に 寄 与 して い る こ とが、 は っ き りと証 明 され て い る[28、

29]。 図26[30]に 示 す よ うに、 ア ル カ リ金 属 イ オ ンの 濃 度 を 上 げ

る と熱 に よ るDNAの らせ ん ⇒ コ イ ル 転 移 の 温 度Tmが 高 くな る。 この こ

と は お そ ら く、 負 に荷 電 し た リン酸 基 間 の 反 発 力 が カチ オ ンに よ って補 わ

れ る た め で あ る と考 え られ る。
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図24PA(24)・d(CG)3に 於 け る 二 本 鎖d(CG)3各 残 基 に お け る 温 度 因 子
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第5項 結 晶 中 で の分 子 パ ッキ ン グ

図27は 結 晶 中 のPA(24)-d(CG)3複 合 体 分 子 の パ ッ キ ン グ を 示 し た 。 ス ペ

ル ミジ ン ーd(CG)3複 合 体 分 子 の 場 合 と 同 様 に、 結 晶 軸(a,b,c)と 次 の

対 称 操 作 で 位 置 づ け ら れ る5つ の 複 合 体 を 示 し た。

対 称 操 作:A分 子(x,y,z)、B分 子(-x+0.5,-y+1,z+0.5)、

C分 子(-x+1.5,-Y+1,z+0.5)、D分 子(x-0.5,-y+1.5,-z)、

E分 子(x+1,y,z)

ス ペ ル ミ ジ ン ーd(CG)3複 合 体 分 子 の 場 合 と 全 く同 様 に、A分 子 とD分 子

はheadtotailの 関 係 で 縦 に 連 な っ て お り、 ま た 隣 接 す るB分 子 、C分 子

とE分 子 も 他 の 対 称 操 作 に よ っ て 縦 に 連 な り、 そ れ ら が 集 合 し て 結 晶 を 構

成 し て い た 。 ス ペ ル ミ ジ ン ーd(CG)3複 合 体 の 場 合 と比 較 す る と、 本 結 晶 は 隣

接 分 子 間 に 比 較 的 大 き な 空 間 が 形 成 され て い る。 こ れ に よ っ てC9の リ ン

酸 部 分 が 自 由 に 回 転 で き る よ う に な り、 後 で 述 べ るZ-1型 とZ-II型

d(CG)3が 統 計 的 に1/2つ つ 含 ま れ る 構 造 を 取 る よ う に な っ た も の と 思 わ

れ る。 ス ペ ル ミ ジ ンーd(CG)3複 合 体 の 場 合 と比 較 す る と、 隣 接 分 子 間 と の 接

触 は 非 常 に 少 な か っ た 。

図27PA(24)・d(CG)3に 於 け る二 本 鎖d(CG)3複 合 体 分 子 の結 晶 内 パ ッキ

ン グの 様 子
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第3章 ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3複 合 体、PA(24)・d(CG)3複 合 体、

及 び ス ペ ル ミン ・d(CG)3複 合 体 のX線 結 晶 構 造解 析結 果

の 比 較 及 び 考 察

第1節Watson-Crick型 塩 基 対 で の水 素 結合 距 離

お よ び、 水 素 結 合 角 度 の 比 較

表1に は 各 複 合 体 で のWatson-Crick型 塩 基 対(図28)の

水 素 結 合 距 離[21]を 広 い 溝 側(N4-06)と 中 央(N3-N1)と

狭 い 溝 側(02-N2)と に 分 けて 示 した。Gessnerら は ス ペ ル ミ

ン複 合 体 に お い て、d(CG)3のWatson-Crick型 水 素 結 合 距 離 に

変 化 は見 ら れ な か った が 、C5-G8塩 基 対 のN4-06結 合 距 離 がMg複

合 体 に お い て 長 くな って い るの は 興 味 深 い こ とだ と述 べ て い る。 著 者 が

解 析 を行 っ たPA(24)複 合 体 、SPM複 合 体 に お い て は、 全 体 的 にみ て や や

PA(24)複 合 体 の 水 素 結 合 距 離 が 他 よ りも短 くな って い た。 これ はPA(24)分

子 が 、 二 本 鎖d(CG)3の リン 酸 基 と直 接 強 く結 合 して い る こ とに よ るの か も

しれ な い。SPM複 合 体 に お い て は、C7-G6塩 基対 のN4-06、C9-

G4塩 基 対 のN4-06お よびN3-N1水 素 結 合 距 離 が 非 常 に短 くな っ

て い た。 こ れ は後 で 示 す 回 転 角、x、 の値 が 他 の 場 合 と大 き く異 な っ て い

る こ とに よ る と考 え られ る。

広 い溝 側 、 中 央、 及 び狭 い溝 側 の水 素 結 合 距 離 を比 較 した場 合、 共 通 し

て 言 え る事 は、 中 央 の 水 素 結 合 距 離 が一 番 長 く、 次 い で狭 い溝 側、 広 い溝

側 の 順 番 に な って い る。 ま た、 表2に は各 複 合 体 の二 本 鎖d(CG)3の シチ ジ

ン側 のWatson-Crick型 水 素 結 合 角 を示 し、 表3に は各 複 合体

に お け る二 本 鎖d(CG)3の グ ア ニ ン側 のWatson-Crick型 水 素 結

,合 角 を示 し た。 通 常SP2窒 素 及 びSP2酸 素 が取 る水 素 結 合 角 は120° で あ

り、 狭 い 溝 側 で は シチ ジ ン、 グア ニ ン塩 基 共 に1209前 後 の 値 を 取 って

い た。
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10.

図28 Watson-Crick型 塩 基 対

Table1. Watson-Crickhydrogenbondsofthemagnesium(Mg), ,the
spermine(SP),thePA(24),andthespermidine(SPM)form

C-G Form C1-G12 C3-G10 CS-G8 C7-G6 C9-G4 C11-G2

Mg
N4-06SP

(surface)PA(24)
SPM

2.86

2.90

a.$a

2.92

a.si

2.84

2。78

2.89

2.91

2.80
..

2.83

2.89

2.87

2.85

2.74

2.84

2.87

2.85

2.77

2.83

2.80

2.79

a.so

N3-Nl

Cimino)

Mg
SP

PA(24)
SPM

2.91

2.93

2.87

2.97

2.92

2.93

2。87

2.89

2.92

2.95
..

2.89

2.98
2.93

2.98

2.94

2.96

2.94

2.96

2.87

2.91

2.93

2.90

2.90

02-N2

(groove)

Mg

SP
PA(24)

SPM

2.82

2.85

2.84

2.87

2.86

2.92
..

2.85

2.89

2.93
..

2.87

2.90

2.89

2.94

2.93

2.93

::

2.92
..

2.95

2.85

2.86

2.87
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 Table 2. Bond angles of the Watson-Crick hydrogen bonds of the 
            magnesium, the spermine(SP), the PA(24), and the 

 spermidine(SPM) forms 

 Cytidine Residues 
Angle Form  Cl C3 C5 C7 C9  Cll 

C C G Mg 116 119 118 119 121 117 
C4-N4-06 SP 114 117 119 114 118 119 

      PA(24) 118 119 117 119 120 120 
     SPM 114 118 123 123 123 112 

C C G Mg 121 124 122 123 122 123 
C4-N3-N1  SP 123 120 121 121 119 123 

      PA(24) 121 121 123 122 121 122 
     SPM 119 120 123 119 124 119 

C C G Mg 113 115 116 115 117 115 
 C2-N3-N1  SP 116 114 119 116 115 116 
      PA(24) 116 115 117 117 118 114 
     SPM 110 119 118 118 119 113 

C C G Mg 122 124 125 125 122 121 
 C2-02-N2 SP 126 123 122 123 119 119 
      PA(24) 122 123 124 123 123 123 
     SPM 119 125 127 124 126 121 

 Table 3. Bond angles of the Watson-Crick hydrogen bonds of the 
             magnesium, the spermine(SP), the PA(24), and the 

 spermidine(SPM) forms 

 Guanosine Residues 
Angle Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

G G C Mg 127 125 127 124 126 125 
C6-06-N4 SP 127 125 130 126 127 128 

      PA(24) 124 127 128 126 125 125 
     SPM 125 131 124 126 123 123 

G G C Mg 116 115 116 117 115 116 
 C6-N1-N3 SP 113 114 113 113 111 116 
      PA(24) 114 117 114 117 116 117 
     SPM 114 120 117 119 117 114 

G G C Mg 120 121 122 120 122 121 
 C2-N1-N3  SP 122 120 122 120 123 120 
      PA(24) 122 120 120 122 122 120 
     SPM 122 124 119 124 119 117 

G G C Mg 119 122 120 118 130 122 
 C2-N2-02  SP 124 122 120 120 121 119 
      PA(24) 121 121 119 121 120 121 
     SPM 119 124 118 124 123 118 
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第2節 各 複 合 体 結 晶 に 於 け るd(CG)3の 糖 擬 回 転 角 度 の 比 較

5員 環 の 糖 の パ・ッ カ リ ン グ に つ い て は 擬 回 転 角 度(pseudorotation)を 用

い て 比 較 す る こ と が 出 来 る。 擬 回 転 と い う概 念 は 最 初 シ ク ロ ペ ン タ ン で 考

え られ[31、32]、 そ の 後 、 置 換 基 の つ い た フ ラ ノ ー ス 環 に も 適 用 さ

れ た[33]。 糖 の パ ッ カ リ ン グ の 様 式 と そ の 命 名 法 を 図29に 、 フ ラ ノ

ー ス 環 の ナ ン バ リ ン グ を 図30に 示 し た 。 そ こ で 、 通 常 、 糖 の パ ッ カ リ ン

グ は 、 表4に 示 し た よ う に 捻 れ 角ve,v1,v2,レ3,v4で 表 され る。 シ ク ロ

ペ ン タ ン の コ ン フ ォ メ ー シ ョ ン は 平 均 的 な 中 間 体 を 経 由 し て 変 化 す る の で

は な く、 最 大 に パ ッ カ リ ン グ し た ま ま、 事 実 上 、 エ ネ ル ギ ー の 障 壁 無 しに

回 転 す る。 そ の 結 果 、 無 限 の コ ン フ ォ メー シ ョ ン が 存 在 す る。 こ れ は 最 大

捻 れ 角(パ ッ カ リ ン グ の 角 度)vmaxと 擬 回 転 位 相 角Pに よ っ て 記 述 で き る

[84、85]。 ヌ ク レ オ チ ドの よ う に5員 環 が 非 対 称 的 に 置 換 され て い

る 場 合 は 、 ポ テ ン シ ャ ル エ ネ ル ギ ー に 域 値 が 生 じ る た め 擬 回 転 が 制 限 さ れ

あ る特 定 の パ ッ カ リ ン グ様 式 を 取 る。 表4に 示 し た よ う に ヌ ク レ オ チ ドで

は 、 擬 回 転 角Pは 糖 環 内 の 捻 れ 角 を 使 っ て 計 算 で き る[35]。 表4に 糖

の 捻 れ 角 よ り 求 め ら れ るP値 と、 そ れ に 対 応 す る コ ン ホ メ ー シ ョ ン を 示 し

た 。 ま た 表5に は 糖 の ね じ れ 角 よ り求 め ら れ る レmaxを 示 し た。vmaxが 小

さ い ほ ど 糖 の 平 面 性 が 高 い こ と を 示 し て い る。 通 常2'置 換 基 の 電 子 陰 性

度 が つ よ い ほ どC2'-endo型 に な り や す い と言 わ れ て い る。 左 巻 き

DNAの 場 合 、 シ チ ジ ン 側 はC2'-endo型 、 グ ア ニ ン側 はC93'-

endo型 を 取 る と 考 え ら れ て い る がP値 か ら す る と、SPM複 合 体 のC1,

C3,C11の リ ボ ー ス 環 が そ れ ぞ れC2'-exo,C1'-endo、

C1'-exo型 を 取 っ て い た 。 ま た 、 グ ア ニ ン 側 で はMg複 合 体 のG2と

PA(24)複 合 体 のG8が 、C4'-exo型 を 取 っ て い た が 、 エ ネ ル ギ ー

的 に はC3'-endo型 と 大 差 な い と考 え ら れ る。 しか しな が ら グ ア ニ

ン側 のG6お よ びG12はC2'-endo型 を と っ て い た。 一 方 シmax値

はMg複 合 体 のG10お よ びPA(24)複 合 体 のG8お よ びG12で 非 常 に 低 い

値 を 取 っ て い た が 、 こ れ ら の リ ボ ー ス 環 は か な り平 面 性 が よ い も の と考 え

ら れ る。
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図29 糖 の パ ッカ リン グの 様 式 と命 名法

図31糖 一塩基間の各捻 れ角の名前
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第3節 各 複 合 体 結 晶 に お け るd(CG)3の 糖 一塩 基 間 の 回転 角 度 の 比 較

糖 一 塩 基 間 の 回 転 は 立 体 的 に 制 限 さ れ て お り、 主 と し てantiコ ン フ

ォ メ ー シ ョ ン を と りや す い[36、37]。antiコ ン フ ォ メ ー シ ョ ン

で は 、 糖 と 塩 基 の 間 に 特 に 立 体 的 な 障 害 は な い が 、synコ ン フ ォ メ ー シ

ョ ン に な る と、 塩 基 の か さ 高 い 部 分 が 糖 の 上 に 位 置 し、 原 子 間 接 触 が 生 じ

る[38、39]。 糖 一 塩 基 間 の 各 捻 れ 角 の 様 子 を 図31に 、antiコ

ン フ ォ メ ー シ ョ ン、synコ ン フ ォ メ ー シ ョ ン の 様 子 を 図32に 示 し た 。

ヌ ク レ オ シ ドの 結 晶 構 造 デ ー タ を 調 べ る と、C2'-endo型 パ ッ カ リ

ン グ を も つ 、 プ リ ン ヌ ク レ オ シ ドに お い て は 、syn型 とanti型 コ ン

ポ メ ー シ ョ ン が 殆 ど 同 じ割 合 で 存 在 す る が 、C8'-endo型 パ ッ ヵ リ

ン グ で は グ リ コ シ ド結 合 回 りの 配 向 はanti型 コ ン フ ォ メ ー シ ョ ン に な

っ て い る[40]。 一 般 に 左 巻 きDNAで は グ ア ニ ン 側 はanti型 、 シ

チ ジ ン 側 はsyn型 を 取 る 事 が 報 告 され て い る。 ま た 、 ね じ れ 角05'-

C5'-C4'-C3'は 、 通 常 左 巻 きDNAで は、 シ チ ジ ン 側 が 、gg

(gauche-gauche)、 グ ア ニ ン 側 はgt(gauche-trans)コ ン フ ォ メ ー シ ョ ン を

取 る と言 わ れ て い る[41、42、43、44、45]。 表6一 にMg、SP、

PA(24)、 お よ びSPM各 複 合 体 に お け る 二 本 鎖d(CG)3のx値 お よ び 、 ね じ れ 角

05'-C5'-C4'-C3'の 値 を 示 し て あ る。 そ の 結 果 、 シ ト シ ン

側 で はx値 は 若 干 の ず れ は あ る も の の あ る 一 定 範 囲 に お さ ま っ て ・い た 。 し

か し、 グ ア ニ ン 側 で はG6,Gl2は 他 よ り も か な り 高 いx値 が 観 察 され

て い る。 こ れ はG6,G12の 糖 がd(CG)3末 端 に 位 置 しxの 回 転 が 起 こ り

'
や す く、 特 殊 なsynコ ン フ ォ メ ー シ ョ ン を 取 っ た 結 果 と 思 わ れ る。 こ の

た め 糖 の パ ッ カ リ ン グ も くず れ て 、C2'-endo型 を 取 っ た の で は な

い か と考 え て い る。

霞
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図32層
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第4節 各 複 合 体 結 晶 での 二 本 鎖d(CG)3と ポ リア ミンお よび 金 属 イ オ ン

との 相 互 作 用 様 式 の 比 較

PA(24)・d(CG)3複 合 体 で はd(CG)3二 本 鎖 間 にPA(24)に よ る架 橋 構

造 が 見 られ た。 一 方 、 スペ ル ミジ ン ・d(CG)3複 合 体 及 び既 に 報 告 され て い

る スペ ル ミン複 合 体[10]の 場 合 に お い て は、d(CG)3二 本 鎖 間 の み な ら

ず 隣 接 分 子 間 に も ス ペ ル ミジ ン、 ス ペ ル ミン に よ る架 橋構 造 が 見 ら れ、 こ

れ がd(CG)3分 子 の 熱 的 及 び 物 理 的 分 解 に対 す る強 い 保 護 効 果 を 示 して い る

と考 え られ た。 ス ペ ル ミン複 合体 に お い て は さ ら に、 ス ペ ル ミン とd(CG)3

分 子 リ ン酸 基 との 問 の 相 互 作 用 に 加 え て、 ス ペ ル ミン と塩 基 との 直 接 的 な

相 互 作 用 も か な り見 られ て い る。 この 複 合 体 に お い て は1分 子 のd(CG)3に

た い して2分 子 の スペ ル ミ ンが結 合 して い る が、 これ は ス ペ ル ミンの も つ

正 電 荷 がPA(24)、 スペ ル ミジ ン な'どよ り も一 価 多 い こ とに よ る。 これ ら

ポ リア ミン とd(CG)3と の 複 合 体 に 於 け る構 造 上 の 共 通 点 と相 違 点 は表7に

ま とめ た。 ま た 図33に は 三 複 合 体 の 構 造 比 較 を 立 体 図 で 示 した。 上 か ら

順 に ス ペ ル ミジ ンーd(CG)3複 合 体 、PA(24)-d(CG)3複 合 体 、 お よ び ス ペ ル ミ

ンーd(CG)3複 合 体 のX線 構 造 解 析 の結 果 で あ る。 図34は3つ の 複 合 体 の構

造 をab面 か ら投 影 した も の で あ る。 図33と 同 様 に、 上 か ら スペ ル ミジ

ンーd(CG)3、PA(24)-d(CG)3、 ス ペ ル ミンーd(CG)3の 順 番 に な って い る。 ポ リ

ア ミンは い つ れ の 場 合 も、 二 本 鎖d(CG)3の 切 れ 目 あ た りに存 在 し、 マ グネ

シ ウム の 位 置 は3個 の うち の1個 が ス ペ ル・ミ ジ ンーd(CG)3複 合 体、PA(24)-

d(CG)3複 合 体 で は よ く似 た 位 置 に あ りPA(24)-d(CG)3複 合 体 とス ペ ル ミンー

d(CG)3複 合 体 で はMg2+の 位 置 が、 全 く同 じも の が1個 存 在 して い た。

ス ペ ル ミン複 合 体 の場 合 に は、1個 のMgt+イ オ ン がd(CG)3と の 結 合 に

関与 し、 こ のMgt+イ オ ン は 隣 接d(CG)3分 子 の 上 下 間 で、PA(24)複 合 体

の場 合 の よ う に、 架 橋 構 造 を形 成 して い た。 いず れ の ポ リア ミン複 合 体 に

お い て も、Mgt+イ オ ンがd(CG)3に 直 接 結 合 して い た。 な お 今 回 のPA(24)複

合 体 及 び ス ペ ル ミジ ン複 合 体 に お 、、て、Z-DNA構 造 に 対 す るNa+イ オン

の可 能 な 相 互 作 用 様 式 がd(CG)3を 例 と して初 め て 明 ら か に す る こ とが で き

た。
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Table 7 

The structual comparison between spermine, PA(24) and 

spermidine complexies 

                               spermine PA(24) spermidine 

number of polyamine per a complex 2 1 1 

the ratio of charges by polyamine 

per a complex 80% 30% 30% 

number of Mg ion per a complex 1 3 3 

the ratio of charges by Mg ion per 

a complex 20% 60%  60% 

number of Na ion per a complex 0 1 1 

the ratio of charges by Na ion 

per a complex 0% 10% 10% 

the direct bridge formation by 

polyamine between the intra 

strand of d(CG)3 2 3 0 

the bridge formation by polyamine 

via water molecule between intra 

strand of d(CG)3 1 3 0 
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Table 7 continued 

the direct bridge formation by 

polyamine between the inter 

strand of d(CG)3 4 0 0 

the bridge formation by polyamine 

via water molecule between inter 

strand of d(CG)3 0 0 6 

the direct bridge formation by 

Mg complexies between the intra 

strand of d(CG)3 3 0 5 

the bridge formation by Mg 

complexies via water molecule 

between intra strand of d(CG)3 1 0 5 

the direct bridge formation by 

Mg complexies between the inter 

strand of d(CG)3 0 9 0 

the bridge formation by Mg 

complexies via water molecule 

between inter strand of d(CG)3 0 0 3 

the direct bridge formation by 

Na complex between the intra 

strand of d(CG)3 0 0 0 
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Table 7 continued 

the bridge formation by Na 

complex via water molecule 

between  intra strand of d(CG)3 0  '0 0 

the direct bridge formation by 

Na complex between the inter 

strand of d(CG)3 0 0 1 

the bridge formation by Na 

complex via water molecule 

between inter strand of d(CG)3 0 0 2 

the direct coordination bonds 

to the d(CG)3 by Mg ion 1 1 0 

the direct coordination bonds 

to the  d(CG)3 by Na ion 0 1 0 

Z-II conformation P-5 P-5 P-5 

 P-9 

disorder  P-6  P-6  P-6 

 P-12 P-9 P-12 

                                             P-12 
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第5節 各 複 合 体 結 晶 で の 二 本 鎖d(CG)3の 骨 格 の 比 較

二 本 鎖DNA分 子 は、 通 常 非 常 に安 定 で外 界 か らの 影 響 を受 け に くい と

され て い る。 この こ とは、 左 巻 き二 本 鎖Z-DNAに つ 、、て も 同 じ事 が言

え る。Z型DNAに お い て は、 通 常 と りや す い と言 わ れ て い るZ-1型 と

通 常 の条 件 で は起 こ りに くいZ-II型 が存 在 す る。Z-1型 とZ-II

型 の差 は骨 格 の ね じれ 角 に現 れ て い る。 そ の 図 をGessnerら の文 献

か ら引用 し て 図35に 示 し た。 ま たMg,SP,PA(24),SPM各 複 合 体 に お け る骨

格 の ね じれ 角 α、 β、 γ、 δ、 ε、 ξ、xを 、 シチ ジ ン側 に つ い て は、 表

8に 、 グァ ニ ン側 に つ い て は、 表9に 示 した。 そ の略 図 を シチ ジ ン側 は図

36に 、 グ アニ ン側 は 図37に 示 した。 表8、9、 及 び図36、37一 か ら

明 らか な よ う に シ チ ジ ン側 の 骨 格 の ね じれ 角C5,C9に お け る α、 βお

よ び グ ァニ ン側G4,G8の 骨 格 の捻 れ 角 εお よび ξ に大 きな 変 化 が 見 ら

れ る。 これ は 通 常 と り え る 骨 格 の 捻 れ 角 α、 βがZ-1型 の 場 合 一sc/-SCで

あ るの に対 して、Z-II型 でAP/+SCに 変 化 して い る こ とを示 して い る

C46,47,48,49,50,51,52,53,54.55,56

、57](SC:syn-clinal,AP:anti-periplanar)。 今 回、X線 結 晶構 造 解

析 を行 ったPA(24)複 合 体 、 お よ び ス ペ ル ミジ ン複 合 体 の場 合 の ね じれ 角 を

調 べ て み る と、 両 複 合 体 共 にC5の リ ン酸 回 りの ね じれ 角 がZ-II型 を

取 って い た。 これ は、 ス ペ ル ミン複 合 体 に お いて も見 られ る(図35)。

C9の リン酸 回 りの ね じれ 角 は、 スペ ル ミジ ン複 合 体 の み がZ-II型 と

同 じで あ っ た が、 こ の様 子 は 図38に 示 した。 また、 興 味深 い こ とに、

PA(24)複 合 体 の場 合 、C9の リン酸 回 りの ね じれ 角 か ら判 断 す る と、Z-

1型 とZ-II型 が統 計 的 に 半 分 ず つ含 まれ る こ とが 判 明 した。SP複 合

体PA(24)複 合 体、SPM複 合 体 の二 本 鎖d(CG)3骨 格 を抜 き出 し重 ね 合 わ せ た ス

テ レ オ図 を 図39に 示 した。 円で 囲 ん だ 部 分 が9番 目の リン酸 基 の 部 分 を

示 し、Z-1型 とZ-II型 が 混 ざ りあ っ て い る こ とが、 この 図 か ら も明

か で あ る。 さ ら にDNAの 骨 格 で興 味 深 い点 は、G6お よ びG12の リン

酸 回 りの ね じ れ 角 が 通 常 は 見 られ な い 領 域 に あ る こ と、 お よ びG6、G1

2の 糖 のパ ヅ カ リン グ が、 通 常 の 左 巻 きDNAの とるC3,-endo型
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か らC2'-endo型 に 変 化 して い る事 で あ る。 これ ら は、PA(24)複 合

体 ス ペ ル ミ ジ ン複 合 体 お よ び ス ペ ル ミン複 合 体 いつ れ につ いて も共 通 して

言 え る事 で あ って、 ポ リア ミ ン分 子 が 有 意 にDNA本 来 の コ ン フ ォメー シ

ョ ンを 変化 させ 得 る こ とを 意 味 して い る。

A

Z

C3

B

図35Z-1型 構造 とZ-II型 構 造 の 比 較
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Table 8. Torsion angles of the ribose phosphate backbone for the 
          magnesium, the spermine(SP), the PA(24), and the 
           spermidine(SPM) forms 

 Cl C3 C5 C7 C9  C11 

   Mg -147 166 -162 -150 
   SP -142 168 -138 -146 
 a  PA(24) -146 169 -148 -148 

    SPM -143 169 -171 -148 

   Mg -121 160 -164 -119 
 SP -123 166 -135 -124 
 0 PA(24) -115 164 -137 -119 
    SPM -126 166 -166 -117 

   Mg 52 50 48 55 55 56 
   SP 47 48 45 53 54 47 
 Y PA(24) 52 45 40 48 55 50 
   SPM 44 52 40  48 61 47 

    Mg 145 148 142 139 140 142 
    SP 144  154 138 149 150 143 
     PA(24) 142 153 143 142 141 142 
     SPM 147  152 148 140 144 144 

     Mg -95 -100 -100 -92 -92 -101 
     SP -94 -101 -93 -89 -97 -96 

    C PA(24) -93 -102 -93 -94 -91 -102 

     SPM -92 -99 -90  -95 -93 -96 

   Mg 79 81 80  74. 74 70 
   SP 82 75 73 77 78 72 
   C PA(24) 77 77 75 74 74 76 
   SPM 77 75 75 80 76 70 

      Mg -150 -150 -152 -151 -154 -156 
      SP -152 -159 -145 -146 -160 -155 
     X PA(24) -150 -152 -149 -147 -157 -157 
      SPM -148 -154 -152 -149 -157 -157 

                                           -44-



Table 9. Torsion angles of the ribose phosphate backbone for the 
          magnesium, the spermine(SP), the PA(24), and the 
 spermidine(SPM) forms 

         G2 G4 G6 G8  G10 G12 

   Mg 62 64 77 67 64 84 
   SP 63 70 74 61 65 79 
   a PA(24) 61 64 77 65 63 83 

   SPM 67 70 75 57 64 91 

     Mg -172 -174 175 -171 -175 -177 
     SP -175 -172 178 -174 177 -176 
 8 PA(24) -175 -174 178 -172 -177 -175 
      SPM -173 -165 174 -173 -179 -173 

     Mg 178 180 -178 172 179 -177 
     SP 173 177 180 174 179 -176 
    Y PA(24) 180 -177 -179 175 -179 -177 
     SPM 177 175 180 177 176 -178 

    Mg 91 92 149  101 96 149 
    SP 96 94 150 97 104 150 
   6 PA(24) 98 97 147 100 101 149 
    SPM 91 95 153 114 103  146 

     Mg -120 -179 -124 -116 
     SP -118 -179 -115 -112 
 E PA(24) -119 -175 -110 -119 

     SPM  -117• -179 -131 -115 

   Mg -65 69 -25 -70 
   SP -68 66 -75 -69 
    PA(24) -73 65 -64 -69 
    SPM -74 61 -27 -73 

   Mg 60 59 78 61  62 73 
   SP 55 55 77 66  65 80 
   X PA(24) 64 55 79 65  65' 78 
    SPM 61 56 75 66  ,  65 79 

                                           -45-
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図38ス ペ ル ミジ ン複 合 体 に於 け るZ-II型 構 造

図39各 複 合 体 分 子 に お け るd(CG)3を 重 ね 合 わ せ た 図
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第6節 各 複 合 体 結 晶 の 結 晶 内 分 子 の パ ッ キ ン グ様 式 の 比 較

図40に 結 晶 軸ac面 か ら 見 た 二 本 鎖d(CG)3分 子 、 ポ リア ミ ン 分 子 、 金

属 イ オ ン分 子 の 結 晶 内 で の パ ッ キ シ グ の 様 子 を ス テL(オ 図 で 示 し た。 上 か

ら ス ペ ル ミ ジ ン ーd(CG)3複 合 体 結 晶 、PA(24)-d(CG)3複 合 体 結 晶 、 ス ペ ル ミ

ン ーd(CG)3複 合 体 結 晶 の 順 番 で あ る 。 ま た 図41に は 結 晶 軸ab面 か ら 見 た

d(CG)3分 子 、 ポ リ ア ミン 分 子 、 金 属 イ オ ン分 子 の 結 晶 内 で の パ ッ キ ン グ の

様 子 を ス テ レ オ 図 で 示 し た 。 順 番 は 図40の 場 合 と同 じ で あ る。 前 に も 述

べ た よ う に 、 あ る 一 つ の 複 合 体 分 子 の ま わ り に は12分 子 の 複 合 体 が 存 在

す る。 こ れ は 、 こ の 複 合 体 分 子 を あ る直 方 体 の 箱 に 詰 め た と き の こ の 箱 の

辺 の 数 に 相 当 す る。 こ の12個 の 対 称 操 作 は 次 に 示 す 通 りで あ る。

対 称 操 作:1:(-x+0.5,-y+1,z-0.5),2:(-x+0.5,-y+1,z+0.5),

3:(-x±1.5,-y+1,z-0.5),4:(-x+1.5,-y十1,z+0.5),

5:(x-0:5,-y+1.5,-z),6:<x+0.5,-y+1.5,-z),

7:(-X,y-0.5,-z-0.5),"8:(-x,Y+0.5,-z-0.5),

9:(-x+1,y-0.5,-z-0.5),10:(-x+1,y±0.5,-z-0.5),

11=Cx-1,y,z),12:(x+1,y,z)

表10に はMg,SP,PA(24),SPM各 複 合 体 に お け るC1'-C1'間 の 距 離

(塩 基 対 を 形 成 す る 両 鎖 めC1'(糖)間 の 距 離)を 示 し た 。

図40か ら も 明 ら か な よ う に、SPM複 合 体 に お い て は ス ペ ル ミ ジ ン が 二 本

鎖DNAの 広 い 溝 に は ま っ て お り、 ま た 金 属 イ オ ン も こ の 広 い 溝 に 存 在 す

る た め に 非 常 に 密 な 結 晶 構 造 を 取 っ て い る。 そ れ に 対 してPA(24)及 び ス ペ

ル ミ ン 複 合 体 の 場 合 、 空 間 の 多 い 構 造 を 取 っ て い る。・す な わ ちPA(24)の 場

合 に は、d(CG)3にPA¢4)分 子 が巻 き付 き、 二 本 鎖"(dG)3分 子 を 引 き締 めて

い る よ うな 構 造 を取 って い る事 が その 原 因 の 一 つ と考 え られ る。 図41よ
'
り分 か る よ うに、 や は りス ペ ル ミジ ン及 び ス ペ ル ミン・は二 本 鎖d(CG)3間 に

存 在 し て 隣 接 分 子 間 の 安定 化 を図 って い る。 表10のC1}亠C1'間 距

離 を見 て も、PA(24)複 合 体 分 子 で は他 よ り非 常 に 短 タな って い る。 これ は

明 か にPA(24)に よ っ て 二 本 鎖d(CG)3が 安 定 化 さ れ る 事 を示 し て い る。
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(a)

(b)

(じ)

図40ac面 か ら見 た各 複合 体 分子 の結 晶 内構 造 比 較

(a)ス ペ ル ミジ ン複 合体(b)PA(24)複 合 体

(C)ス ペ ル ミン複 合体
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(a)

(b)

(c)

図41ab面 か ら見 た各複合体分 子の結晶内構造上ヒ較

(a)ス ペル ミジン複合体(b)PA(24)複 合体

(C)ス ペル ミン複 合体

Table 10.

Distance

C1'-C1'

Distancein

spermine(SP),
forms

Forms

Mg
SP

PA{24)
SPM

1-12

10.86

10.84

10.79

10.79

thebasepairsofthemagnesiumthe

thePA(24),andthespermidine(SPM)

3-10

10.81

ia.sz

10.73

10.86

5-8

10.82

10.77

10.80

10.80

7-6

10.80

10.87

10.81

10.83

.,

10.86

10.88

10.78

10.89

11-2

10.78

10.90

10.72

10.73
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結 論

ポ リア ミン と して スペ ル ミジ ンお よびN-(2-aminoethyl)-1,4-

diaminobutane(PA(24))を 用 い、 左 巻 き二 本 鎖Z-DNA構 造 を

と るDNAオ リゴ マー、d(CG)3、 との 複 合 体 結 晶 の1蓋 分 解 能

で のX線 構 造 解 析 を行 い、 以 下 の 新 しい 知 見 を得 た。

(1)DNAの リン酸 基 の持 つ負 電 荷 は、 ポ リア ミン・、Mgイ オ ン、Naイ

オ ンの正 電 荷 に よ って 中和 され て い た。

(2)ポ リア ミンの 窒 素 原 子 はDNA、 特 に リン酸 基 と直 接 的 あ るい は

水 を 介 し た水 素 結 合 に よ り結 合 し、 両 者 の 間 に強 い 親 和 性 を示

し、DNAの 熱 変 性 、 物 理 的 分 解 に 対 して も保 護 作 用 を示 す こ と

が 示 唆 され た。

(3)ポ リア ミン と金 属 、 お よび 金 属 とDNAと の 問 の 特 異 的結 合 様 式

を 原 子 レベ ル で 明 らか に した。 特 に、Na+イ オ ン とZ-DNAと の

相 互 作 用 様 式 を 明 らか に した の は 今 回 が初 め て で あ る。

(4)左 巻 き二 本 鎖Z-DNA構 造 は、 ポ リア ミンの 存 在 下 で そ の コ ン

ボ メー シ ョン変 化 を受 け る こ とが 明 らか に な っ た。

(5)ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3複 合 体 お よびPA(24)・d(CG)3複 合 体 のX線 結

晶 構 造 解 析 結 果 と ス ペ ル ミン 。d(CG)3複 合 体 のX線 結 晶構 造 解 析

結 果 との比 較 検 討 を行 い、 ポ リア ミンの 持 つ正 電 荷 量 の 変 化 に よ

っ て生 じ る ポ リア ミン と左 巻 き二 本 鎖Z-DNAと の 相 互 作 用 様

式 の相 違 点 に つ い て考 察 した。
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第4章 実 験 の 部

第1節 ス ペ ル ミジ ン と二 本 鎖 左 巻 きd(CG)3複 合 体 結 晶 のX線 結 晶 構 造

解 析

合 成DNAオ リゴ マー で あ るd(CG)3ア ンモ ニ ウ ム塩 は合 成 し、 ス ペ ル ミ

ジ ン三 塩 酸 塩 は市 販 の もの を 用 い た。 ま た、 ポ リア ミン と金属 カチ オ ンが

DNAオ リゴ マー の構 造安 定 化 に 関 与 して い る事 は よ く知 られ て い る事 で

あ る[11]。 一 般 的 に はMgCl2がDNAオ リゴ マー との 複 合 体 を結 晶 化 さ

せ る際 に よ く使 わ れ、 これ ら の塩 濃 度 及 び 、 ポ リア ミン濃 度 を 上 昇 させ る

こ とに よ っ てDNAオ リゴ マ ー左 巻 きZ一 型 構造 を と る こ とは 既 に 明 らか

に され て い る[12]。 そ こで 著 者 ら は これ らの 化 合 物 を 用 い て蒸 気 拡 散

平 衡 法 に よ り約2週 間 でX線 結 晶 構 造 解 析 に 適 し た良 好 な 結 晶 を得 た。 結

晶化 の条 件 は 表11に 示 した。 デー タ測 定 に 用 い た結 晶 の 大 き さは 約

0.5×0.3×0.3m皿3で あ っ た。 結 晶 学 的 デ ー タは 表12に 示 し た。

デ ー タ測 定 の 際 の 温 度 は 一10℃ で 、 結 晶 は ガ ラス キ ャピ ラ リー に封 入

し母 液 で 上 下 を塞 、・で 回 折 計 に固 定 し、NicoletP3自 動4軸 回

折 計 を用 い 線 源 はCu・Kα で 行 った。 強 度 デー タは4° 毎 分 のW一 ス キ

ャン法 で1A分 解 能 まで の デ ー タを得 る こ と がで きた。 得 ら れ た デー タ

に た い して は、 半 経 験 的吸 収 補 正 お よ び劣 化 補 正 を行 っ た[13]。 今

回得 られ た結 晶 は ス ペ ル ミン ーd(CG)3複 合 体 結 晶 の もの と結 晶 学 的 に は 同

型 で あ っ た た め、 位 相 の 決 定 は先 のd(CG)3の 座 標[14]を 用 い 分 子 置 換

法 に よ り行 っ た。 こ の位 相 を用 い て 立体 的 束 縛 を加 え た、 プ ロ グ ラム(

NUCLS)[15]で 座 標 の精 密 化 を行 っ た結 果 、 初 期 のR値 は1蓋 分

解 能 で0.81で あ った。 スペ ル ミジ ン、 贓g2㌔ お よ びNa+の 位 置 は

PROTEINパ ッケー ジ[16]の フー リエ合 成 、 お よ び プ ロ グ ラム(

FRODO)[17、18]に よ る21FoHFcl図 の 観 察 を繰 り返 す こ と

に よ って 見 つ け る こ とが 出 来 た。120回 の 精 密 化 の結 果 、117個

の 水 分 子 を 見 つ け る こ とが で き現 在 のR値 は6301反 射 に対 して0.191で

あ る。 精 密 化 の過 程 は 表13に 各 パ ラ メー ター の 平 均r.m.s.は 表14に
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示 し た 。 全 座 標 の 平 均r.m.s.は0.olsでR一 値 のLuzzatiプ ロ ッ トに

よ る 平 均r.m.s.は0.10で あ っ た(図42)[19]。 こ れ ら の 計 算 は す

べ て 大 阪 薬 科 大 学 情 報 処 理 室 のDEC社'MicroVAXIIお よ び 、 大 阪 大

学 蛋 白 質 研 究 所 付 属 蛋 白 工 学 基 礎 研 究 セ ン タ ー の 日本 電 気 製ACOS-930

SYST酣 で 行 っ た。
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図42ス ペ ル ミ ジ ン ・d(CG)3デ ー タ のLuzzatiプ ロ ッ ト
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          Table 11. The condition of crystallization 

 SPM form 

                     deoxy(CG)3  ammonium salt 2mM 

                   SPM  trihydrochloride 10mM 

 MgCl2 15mM 

                     Sodium cacodylate 30mM 

     PH 7.0 

                     Method vapor diffusion 

           Table 12. Crystal data of  deoxy(CG)2•spermidine complex 

                    Polyamine spermidine 

                      Crystal system orthorhombic 

                    Space group P212121 

                       Cell constants 

              a (A) 17.930 

               b (A) 31.230 

              c (A) 44.640 

   Z 4 

                      Final R-value 0.191 
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Table 13. Statistics of stereochemical-restraint least-squares 

          refinement 

Stage 1 2 3 4 5 

No. of cycles 11 35 30 30 14 

<Fo-Fc> 19.57 14.77 13.64 13.46 14.65 

 r.m.s. CR 0.029 0.039 0.042 0.021 0.016 

 r.m.s. MR 0.000 0.180 0.031 0.057 0.026 

 r.m.s. BS 0.82 0.77 0.68 0.31 0.24 

 Resolution( A  ) 8.0-1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 

 Foicr(Fo) 3.0 3.0 3.0 4.0 4.0 

 No. of reflections 7901 7901 7901 6301 6301 

No. of parameters 960 1372 1384 1480 1484 

No. of atoms 240 240 240 240 240 

 No. of  polyamine atoms 0 0 0 10 10 

No. of water molecules 0 103 103 117 117 

No. of  Mg2+ 0 0 3 3 3 

 No.  of  Na' 0 0 0 0 1 

 R initial 0.317 0.274 0.222 0.207 0.193 

R final 0.300 0.222 0.207 0.193 0.191 

   CR: Shift of computational refinement 

  MR: Shift of manual revision 

  BS: Shift of thermal parameter 
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Table 14.  Weighting parameters at the final stage spermidine 

       Restraints  o.(A)  r.m.s.(A) No. 

    Distances(total) 887 

         1-2 neighbor(A) 0.030 0.062 117 

         1-3 neighbor(A) 0.050 0.075 352 

          Planar 1-4 neighbor(A) 0.020 0.052 160 

         Planar  groups(A  )  0.040 0.086 216 

         Chiral  volumes(P) 0.070 0.066 42 

        Non-bonded contacts(total) 1042 

         Single  torsion(A) 0.500 0.144 20 

         Multiple  torsion(A  ) 0.500 0.465 135 
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第2節PA(24)と 二 本 鎖d(CG)3複 合 体 結 晶 のX線 結 晶 構 造 解 析

合 成DNAで あ るd(CG)3と 、 合 成 ポ リ ア ミ ン で あ るPA(24)の 複 合 体

結 晶 を ス ペ ル ミ ジ ン 複 合 体 の 場 合 と 同 様 の 結 晶 化 条 件 下 で 得 る こ とが 出 来

た 。 結 晶 化 の 条 件 は 表15に 、 結 晶 学 的 デ ー タ は 表161こ 示 し た 通 りで あ

る。 デ ー タ測 定 は 室 温 一10°Cで 結 晶 は ガ ラ ス キ ャ ピ ラ リー に 母 液 と 一

緒 に 封 入 し 回 折 計 に 固 定 し た 。NicoletP3自 動4軸 回 折 計 で 測 定

し、 線 源 に はCu・Kα を 用 い た 。 強 度 デ ー タ測 定 は4° 毎 分 の ス ピ ー ド

で ω 一 ス キ ャ ン法 を 用 い た 。1A分 解 能 の 回 折 デ ー タ を 集 め 、 結 晶 構 造 は

ス ペ ル ミ ジ ン 複 合 体 の 場 合 と 同 様 の 分 子 置 換 法 で 求 め る こ と が 出 来 た。 す.

な わ ち ス ペ ル ミ ン ーd(CG)3複 合 体 結 晶 と 同 型 で あ っ た た め 位 相 の 決 定 に は

先 のd(CG)3の 座 標 を も ち い 分 子 置 換 法 に よ り 行 っ た[14]。 こ の 位 相 を

用 い た 結 果 、 初 期 のR一 値 は1蓋 分 解 能 で0.39で あ っ た 。Mgtよ び

Na+の 位 置 はPROTEINパ ッ ケ ー ジ[16]の フ ー リエ 合 成 お よ び プ ロ

グ ラ ム(FRODO)[17、18]に よ る21FoHFcl図 よ り 見 つ け る こ

と が 出 来 た。98回 精 密 化 を 繰 り 返 し た 結 果 、97個 の 水 分 子 を 見 つ け る

こ とが で き現 在 のR一 値 は8921反 射 に 対 し て0.i61で あ る。 精 密 化

の 過 程 は 表17に 各 パ ラ メ ー ター の 平 均r.lh.s.は 表18に し め し た 。 全

座 標 の 平 均r.m.s.は0,014でR門 値 のLuzzatiプ ロ ッ トに よ る 平 均

r.m。s.は0.15で あ っ た(図43)[19]。

Table15.Theconditionofcrystallization

PA(24)form

deoxy(CG)3ammoniumsalt2mM

PA(24)trihydrochlorideIOmM

MgC1215mM

Sodiumcacodylate30mM

PH7.O

Methodvapordiffusion
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Table 16. Crystal data of  deoxy(CG)3•PA(24) complex 

 Polyamine PA(24) 

          Crystal system orthorhombic 

          Space group  P212121 

          Cell constants 

       a (A) 17.940 

       b (A) 31.230 

       c (A) 44.550 

 Z 4 

          Final R-value 0.161 

 Table 18.  Weighting parameters at the final stage PA(24) 

        Restraints  a  (A  )  r.  m.  s.  (A  ) No. 

     Distances(total) 959 

          1-2 neighbor(A) 0.030 0.056 135 

          1-3  neighbor(A  ) 0.050 0.053 351 

           Planar 1-4 neighbor(A) 0.020 0.030 160 

          Planar groups(A) 0.040 0.072 216 

          Chiral  volumes(A3) 0.070 0.234 97 

        Non-bonded contacts(total) 1041 

          Single torsion(A) 0.500 0.132 16 

           Multiple torsion(A) 0.500 0.222 66 
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Table 17. Statistics of  stereochemical-restraint least-squares 

 refinement 

Stage 1 2 3 4 5 

No. of cycles 10 25 30 20 13 

<Fo-Fc> 20.68 16.74 12.98 12.55 10.46 

r.m.s. CR 0.041 0.060 0.051 0.033 0.011 

 r.m.s. MR 0.000 0.230 0.121 0.087 0.048 

 r.m.s. BS 0.86 0.76 0.88 0.41 0.30 

 Reso  lution(  A  ) 8.0-1.0 1.0 1.0 1.0 1.0 

 Fo/cr(Fo) 3.0 3.0 3.0 4.0 4.0 

 No. of reflections 9389 9389 9389 8921 8921 

 No. of parameters 960 1324 1336 1396 1400 

No. of atoms 240 240 240 240 240 

No. of polyamine atoms 0 0 0 9 9 

 No. of water molecules 0 91 91 97 97 

 No.  of  Mgt" 0 0 3 3 3 

 No.  of  Na' 0 0 0 0 1 

 R initial 0.392 0.294 0.231 0.198 0.176 

 R final 0.338 0.242 0.201 0.176 0.161 

   CR: Shift of computational refinement 

   MR: Shift of manual revision 

   BS: Shift of thermal parameter 
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第3節 各 複 合 体 結 晶 に お け るd(CG)3の 原 子 間 結 合 距 離、

原 子 間 結 合 角 の 比 較

最 初 の左 巻 き二 本 鎖DNA構 造 を 持 つd(CG)3のX線 結 晶 構 造 解 析 結 果 は

1979年 にRichら に よ って 報 告 され て い る[14]。 さら に、

Gessnerら に よ っ て1989年 にMg●d(CG)3と スペ ル ミ ン ●d(CG)3

の左 巻 きd(CG)3のX線 結 晶 構 造 解 析 の 結 果 の 比 較 が 行 わ れ てい る[10]

今 回著 者 は そ れ に 加 え、 ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3[8]とPA(24)・d(CG)3

[9]の 構 造 比 較 を行 っ た。Mg・d(CG)3の も の をMg、 スペ ル ミン ・d(CG)3

をSP、PA(24)・d(CG)3をPA(24)、 ス ペ ル ミジ ン ・d(CG)3の も の をSPMと

略 す こ とに す る。Gessnerら が述 べ て い る よ う に、 ス ペ ル ミンが結

合 す る こ と に よ ってd(CG)3分 子 の 原 子 間 結 合 距 離、 結 合 角 に は大 きな変 化

は 見 られ て い な い。 ° 今 回著 者 らが 解 析 を行 ったPA(24)-d(CG)3及 び、

ス ペ ル ミジ ンーd(CG)3複 合 体 分 子 で のd(CG)3の 原 子 間 結 合 距 離、 結 合 角 に は

Gessnerら の も の と有 意 な 差 は 見 られ なか っ た。 表19に 各複 合 体

で のd(CG)3の シチ ジ ン側 の 塩 基 の 原 子 間 結 合 距 離 を、 表20に は グア ニ ン

側 の塩 基 の 原 子 間 結 合 距 離 を、 表21に は各 複 合 体 で のd(CG)3の シチ ジ ン

側 の糖 鎖 の 原 子 間 結 合 距 離 を、 表22に はd(CG)3の グ ア ニ ン側 の糖 鎖 の原

子 問結 合距 離 を、 表23に は各 複 合 体 で のd(CG)3の シ チ ジ ン側 の リン酸 基

の原 子 間 結 合 距 離 を、 表24に はd(CG)3の グ アニ ン側 の リ ン酸 基 の原 子 間

結 合 距 離 を示 した。 ま た、 表25に は 各 複 合 体 で のd(CG)3の シチ ジ ン側 塩

基 の原 子 間 結 合 角 を、 表26に は、 グ ア ニ ン側 塩 基 の原 子 間結 合 角 を、 表

27に は各 複 合 体 に お け るd(CG)3の シ チ ジ ン側 の糖 鎖 の原 子 間 結 合 角 を、

表28に はd(CG)3の グ アニ ン側 の 糖 鎖 の 原 子 問結 合 角 を示 す。 また、 表

29に は各 複 合 体 で のd(CG)3の シ チ ジ ン側 リ ン酸 基 の原 子 間結 合 距離 を、

表30に はd(CG)3の グ アニ ン側 リン酸 基 の原 子 間結 合 角 を 示 し た。
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Table 19. Bond lengths of the magnesium, the spermine(SP), the 
          PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Bond Form  Cl C3 C5 C7 C9  C11 

 CV-NI Mg 1.55 1.52 1.52 1.48 1.47 1.54 
      SP 1.50 1.45 1.46 1.51 1.48 1.53 
       PA(24) 1.52 1.48 1.55 1.48 1.45 1.51 
      SPM 1.54 1.45 1.60 1.43 1.53 1.54 

 N1- C2 Mg 1.39 1.38 1.40 1.37 1.38 1.39 
      SP 1.34 1.49 1.41 1.38 1.47 1.42 
       PA(24) 1.39 1.40 1.37 1.34 1.36 1.39 
      SPM 1.46 1.35 1.32 1.38 1.28 1.46 

C2-02 Mg 1.22 1.23 1.24 1.25 1.25 1.23 
      SP 1.22 1.22 1.25 1.27 1.20 1.26 
       PA(24) 1.21 1.24 1.23 1.26 1.26 1.21 
      SPM 1.17 1.25 1.22 1.30 1.25 1.18 

C2-N3 Mg 1.35 1.39 1.34 1.38 1.35 1.37 
      SP 1.40 1.36 1.32 1.35 1.36 1.35 
       PA(24) 1.35 1.37 1.39 1.37 1.37 1.36 
      SPM 1.33 1.35 1.43 1.34 1.44 1.35 

N3-C4 Mg 1.33 1.35 1.37 1.37 1.35 1.37 
      SP 1.27 1.37 1.35  1.35 1.39 1.32 
       PA(24) 1.35 1.36 1.34 1.40 1.37 1.37 
      SPM 1.30 1.43 1.39 1.43 1.37 1.33 

C4-N4 Mg 1.35 1.37 1.37 1.35 1.37 1.37 
      SP  1.33 1.29 1.38 1.33 1.27 1.32 
       PA(24) 1.35 1.36 1.38 1.35 1.37 1.36 
      SPM 1.39 1.32 1.41 1.32 1.40 1.38 

C4-05 Mg 1.45  1.39 1.42 1.43 1.42 1.40 
      SP 1.54 1.51 1.45 1.50 1.48 1.46 
        PA(24) 1.45  1.42  • 1.41 1.41  1.42 1.43 
       SPM 1.49 1.40 1.35 1.42 1.41 1.48 

C5-C6 Mg 1.35 1.32 1.33 1.33 1.35 1.33 
      SP 1.29 1.31 1.28 1.36 1.34 1.38 
       PA(24) 1.33 1.33 1.33 1.37 1.36 1.35 
       SPM 1.32 1.29 1.41 1.33 1.39 1.32 

C6-N1 Mg 1.40 1.37 1.37 1.38 1.36 1.38 
      SP 1.40 1.38 1.44 1.35 1.39 1.34 
        PA(24) 1.38  1.38 1.39 1.40 1.35 1.35 
       SPM 1.36 1.42 1.39 1.44 1.40 1.36 
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  Table 20. Bond lengths of the magnesium, the spermine(SP), the 
             PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

 Bond Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

 C4'-N9 Mg 1.40 1.42 1.43 1.43 1.37 1.44 
       SP 1.44 1.47  1.42 1.47 1.42 1.48 
         PA(24) 1.47 1.39 1.40 1.41 1.43 1.44 
        SPM 1.46 1.42 1.49 1.42 1.50 1.44 

 N9-C8 Mg 1.36 1.33 1.36 1.36 1.35 1.32 
 SP 1.40 1.34 1.42 1.33 1.39  .1.42 

         PA(24) 1.37 1.35 1.36 1.34 1.32 1.38 
        SPM 1.32 1.42 1.36 1.41 1.34 1.32 

 N9-C4 Mg 1.41 1.42 1.37 1.39 1.40 1.43 
        SP 1.39 1.39 1.33 1.37 1.41 1.41 
         PA(24) 1.43 1.42 1.40 1.41 1.40 1.40 
        SPM 1.50 1.38 1.38 1.38 1.38 1.50 

 C8-N7 Mg 1.33 1.35 1.30 1.33 1.35 1.34 
        SP 1.32 1.27 1.34 1.35 1.34 1.27 
         PA(24) 1.31 1.36 1.34 1.33 1.36 1.32 
        SPM 1.32 1.29 1.38 1.29 1.37 1.29 

 N7-05 Mg 1.37 1.41 1.38 1.37 1.36 1.40 
        SP 1.35 1.38 1.39 1.39 1.38 1.47 
         PA(24) 1.37 1.37  1.4'0 1.37 1.36 1.38 
        SPM 1.38 1.42 1.39 1.42 1.33 1.42 

 C5-C4 Mg 1.38 1.34 1.35 1.36 1.39 1.36 
        SP 1.39 1.34 1.42 1.38 1.30 1.33 
         PA(24) 1.37 1.35 1.37 1.36  1.37 1.39 
        SPM 1.32 1.36 1.39 1.35 1.43 1.38 

 C5-C6 Mg 1.44 1.42 1.43 1.42 1.42 1.42 
        SP 1.45 1.44 1.40 1.45 1.49 1.34 
         PA(24) 1.46 1.39 1.41 1.43 1.43 1.43 
        SPM 1.49 1.35 1.43 1.40 1.43  1.50 

 C4-N3 Mg 1.36 1.34 1.34 1.38 1.39 1.35 
        SP 1.33 1.34 1.38 1.33 1.37 1.32 
         PA(24) 1.32 1.39 1.32 1.35 1.35 1.34 
        SPM 1.32 1.42 1.28 1.38 1.28 1.30 
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Table 20. Continued 

N3-C2 Mg 1.33 1.34 1.33 1.35 1.33 1.37 
 SP 1.33 1.33 1.32 1.31 1.28 1.36 
       PA(24) 1.35 1.29 1.35 1.32 1.33 1.38 
      SPM 1.41 1.26 1.37 1.28 1.34 1.42 

C2-N1 Mg 1.37 1.33 1.33 1.36 1.35 1.38 
      SP 1.39 1.36 1.38 1.36 1.43 1.38 
       PA(24) 1.33 1.36 1.33 1.37 1.38 1.36 
      SPM 1.31 1.41 1.38 1.36 1.44 1.32 

C2-N2 Mg 1.27 1.31 1.31 1.29 1.31  1.29' 
      SP 1.38 1.35 1.32 1.35 1.34 1.34 
       PA(24) 1.30 1.32 1.29 1.30 1.28 1.27 
      SPM 1.31 1.34 1.24 1.32 1.24 1.25 

N1-C6 Mg 1.33 1.38 1.36 1.36 1.33 1.35 
      SP 1.41 1.41 1.42 1.40 1.44 1.40 
       PA(24) 1.34 1.36 1.36 1.36 1.35 1.35 
      SPM  1.35 1.47 1.33 1.38 1.30 1.33 

C6-06 Mg 1.26 1.25 1.27 1.27 1.27 1.27 
      SP 1.22 1.22 1.21 1.23 1.18 1.26 
       PA(24) 1.25 1.27 1.25 1.24 1.26 1.26 
      SPM 1.26 1.27 1.30 1.23 1.26 1.20 
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Table 21. Bond lengths of the magnesium, the spermine(SP), the 
          PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Bond Form  Cl C3 CS C7 C9  C11 

05'-05' Mg 1.45 1.44 1.48 1.45 1.47 1.38 
      SP 1.47 1.44 1.49 1.44 1.43 1.53 
       PA(24) 1.46 1.45 1.42 1.48 1.46 1.38 
      SPM 1.42 1.42 1.47 1.46 1.47 1.41 

C5'-C4' Mg 1.53 1.56 1.52 1.55 1.57 1.49 
      SP 1.46 1.58  1.54  1.54 1.58 1.51 
       PA(24) 1.51 1.54 1.58 1.52 1.58 1.48 
      SPM 1.58 1.63 1.45 1.63 1.52 1.52 

C4'-C3' Mg 1.50 1.55 1.52 1.53 1.49 1.53 
      SP 1.56 1.56 1.53 1.56 1.61 1.59 
       PA(24) 1.55 1.53 1.53 1.58 1.54 1.57 
      SPM 1.56 1.53 1.50 1.56 1.48 1.58 

 C4'-04' Mg 1.45 1.48 1.45 1.43 1.44 1.46 
      SP 1.45 1.45 1.43  1.45. 1.42 1.45 
       PA(24) 1.45 1.44 1.43 1.43 1.38 1.43 
      SPM 1.47 1.39 1.52 1.34 1.47 1.51 

 O4'-C1' Mg 1.39 1.41 1.45 1.46 1.45 1.41 
      SP 1.42 1.37 1.40 1.41 1.43 1.40 
       PA(24) 1.42 1.42 1.42 1.43 1.44 1.42 
      SPM 1.48 1.44 1.37 1.48 1.42 1.46 

 C1°-C2' Mg 1.53 1.53 1.58 1.49 1.56 1.50 
      SP 1.54 1.68 1.60 1.60 1.59 1.57 
       PA(24) 1.56 1.58 1.60 1.58 1.60 1.51 
      SPM 1.51 1.50 1.59 1.56 1.53 1.57 

 C2°-C3° Mg 1.57 1.51 1.55 1.53 1.51 1.61 
      SP 1.49 1.58 1.53 1.53 1.58 1.52 
       PA(24) 1.57 1.56 1.49 1.50 1.54 1.56 
      SPM 1.56 1.50 1.56 1.48 1.53 1.64 

 C3'-03' Mg 1.46 1.45  1.46 1.45 1.43 1.37 
      SP 1.48 1.48 1.44 1.44 1.42 1.48 
       PA(24) 1.44 1.44 1.42 1.44 1.44 1.42 
      SPM 1.41 1.49 1.47 1.51 1.48 1.39 

                                        -67-



Table 22. Bond lengths of the magnesium, the spermine(SP), the 
          PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Bond Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

05'-05' Mg 1.39 1.43 1.39 1.47 1.45 1.47 
      SP 1.41 1.43 1.43 1.39 1.45 1.42 
       PA(24) 1.46 1.40 1.36 1.41 1.38 1.35 
      SPM 1.40 1.31 1.32 1.37 1.39 1.29 

C5'-C4' Mg 1.56 1.52 1.57 1.48 1.53 1.53 
 SP  1:57 1.57 1.52 1.51 1.56 1.54 
       PA(24) 1.52 1.52 1.52 1.51 1.46 1.53 
      SPM 1.55 1.51 1.44 1.51 1.45 1.57 

C4'-C3' Mg 1.56 1.52 1.55 1.57 1.49 1.50 
      SP 1.55 1.54 1.53 1.55 1.57 1.64 
       PA(24) 1.56 1.51 1.52 1.55 1.52 1.58 
      SPM 1.51 1.44 1.49 1.53 1.49 1.53 

C4'-04' Mg 1.35 1.40 1.42 1.47 1.46 1.38 
      SP 1.43 1.45 1.46 1.44 1.49 1.41 
       PA(24) 1.40 1.40 1.45 1.42 1.42 1.39 
      SPM 1.36 1.46 1.51 1.51 1.53 1.38 

04'-C1' Mg 1.49 1.46 1.46 1.44 1.38 1.42 
      SP 1.47 1.50 1.47 1.46 1.42 1.47 
       PA(24) 1.46 1.46 1.42 1.42 1.40 1.47 
      SPM 1.43 1.46 1.39 1.32 1.41 1.48 

C1'-C2' Mg 1.56 1.50 1.57 1.58 1.65 1.59 
      SP 1.53 1.53   1.58 1.52 1.57 1.49 
       PA(24) 1.53 1.52 1.57 1.58  1.58 1.57 
      SPM 1.51 1.48 1.62 1.66 1.57 1.54 

C2'-C3' Mg 1.51 1.46 1.52 1.42 1.51 1.52 
      SP 1.50 1.55 1.48 1.58 1.48 1.48 
       PA(24) 1.48 1.55 1.49 1.50 1.50 1.52 
      SPM 1.53 1.55 1.57 1.52 1.53 1.52 

 C3'-03' Mg 1.43 1.46 1.43 1.47 1.48 1.45 
      SP 1.44 1.43 1.48 1.39 1.41 1.44 
       PA(24) 1.45 1.47 1.45 1.42 1.47 1.45 
      SPM 1.39 1.51 1.47 1.46 1.55 1.54 
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Table 23. Bond lengths of the magnesium, the spermine(SP), 
           the PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Bond Form  Cl C3 C5 C7 C9  Cll 
GpC Phosphate Groups 
P-03' Mg 1.59 1.61 1.54 1.64 

    SP 1.65 1.57 1.58 1.62 
    PA(24) 1.59  1.59 1.67 1.63 
    SPM 1.61 1.56 1.65 1.63 

 P-01P Mg 1.52 1.52 1.55 1.54 
    SP 1.45 1.47 1.49 1.46 
     PA(24) 1.49 1.49 1.52 1.50 
    SPM 1.53 1.50 1.38 1.42 

P-02P Mg 1.49 1.49 1.45  1.44. 
    SP 1.49 1.51 1.48 1.50 
     PA(24) 1.46 1.49 1.41 1.48 
    SPM 1.47 1.48 1.45 1.50 

 P-05' Mg 1.59 1.63 1.56 1.65 
    SP 1.58 1.62 1.54 .1.57 

 PA(24) 1.59 1.63 1.68 1.65 
    SPM 1.61 1.63 1.61 1.59 

Table 24. Bond lengths of the  magnesium, the  spermine(SP), the 
            PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Bond Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

P-03' Mg 1.63 1.62 1.67 1.61 1.58 1.61 
       SP  ,1.61 1.58  , 1.61 1.60 1.62 1.59 
       PA(24) 1.58 1.62 1.61 1.62 1.59 1.63 
      SPM 1.63 1.62 1.71 1.58 1.68 1.60 

 P-01P Mg 1.46 1.45 1.46 1.47  1.49 1.50 
      SP 1.50 1.38 1.42 1.47 1.45 1.52 
       PA(24) 1.48 1.44 1.49 1.50 1.50 1.53 
      SPM 1.46 1.38 1.43 1.59 1.50 1.45 

P-02P Mg 1.46 1.44 1.32 1.43 1.39 1.33 
      SP 1.48 1.61 1.50 1.48 1.48  1.49 
       PA(24) 1.45 1.43 1.36 1.41 1.42 1.38 
      SPM 1.46 1.47 1.37 1.41 1.32 1.36 

P-05' Mg 1.57 1.64 1.69 1.59 1.62 1.64 
      SP 1.55 1.59 1.60 1.61 1.63 1.62 
       PA(24) 1.56 1.65 1.65 1.59 1.61  1.63 
      SPM 1.59 1.66 1.61 1.53 1.58 1.66 
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 Table 25. Bond angles of both the magnesium, the spermine(SP), 
            the PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Angle Form Cl C3 C5 C7 C9  Cll 

 C1i-N1-C2 Mg 118 115 116 113 118 114 
      SP 119 115 121 118 117 117 
       PA(24) 117 118 116 119 118 116 
      SPM 118 122 113 117 116 113 

 C1'-N1-C6 Mg 120 123 123 124 123 123 
      SP 120 127 120 120 122 123 
       PA(24) 123 123 123 120 122 122 
      SPM 123 121 119 126 116 125 

C6-N1-C2 Mg 122 122 122 123 119 123 
      SP 121 118 119 122 120 120 
       PA(24) 120 120 122 121 120 122 
      SPM 119 117 128 117 128 122 

 N1-C6-05 Mg 121 121 120 121 124 121 
      SP 123 124 119 124 121 122 
       PA(24) 123 122 122 121 126 121 
      SPM 128 119 117 123 117 124 

C6-05-C4 Mg 117 119 120 119 116 117 
      SP 114 120 121 113 122 115 
       PA(24) 117 120 116 119 113 119 
      SPM 112 127 117 121 116 116 

C5-C4-N3 Mg 119 120 119 119 122 122 
      SP 121 116 121 121 114 121 
       PA(24) 119 117 123 119 122 118 
      SPM 118 113 125 116 125 118 

C5-C4-N4 Mg 119 124 122 124 122 120 
      SP  116 123 121 117 123 121 
       PA(24) 121 125 119 125 121 126 
      SPM 118 128 122 128 124 116 

N3-C4-N4 Mg 122 116 119 117 116 118 
 SP 122 121 119 123 122 118 
       PA(24) 120 119 119 116 117 116 
      SPM 124 118 113 116 111 126 
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    Table 25. Continued 

 C4-N3-C2 Mg 126 122 122 122 120 121 
        SP 121 125 120 122 127  123 
          PA(24) 124 124 121 121 120 124 
         SPM 131 120 119 123 116 128 

  N1-C2-N3 Mg 115 116 118 116 119 116 
        SP 119 117 121 117 116 118 
          PA(24) 117 118 117 120 119 116 
         SPM 112 123 115 121 118 112 

  N1-C2-02 Mg 120 123 123 123 120 122 
 SP 122 119 118 122 117 116 
          PA(24) 120 121 124 120 119 121 
         SPM 117 120 130 121 127 122 

 N3-C2-02 Mg 125 121 120 120  120. 122 
        SP 119 124 121 121 127 126 
          PA(24) 123 121 120 120 119 122 
         SPM 131 116 115 119 115 126 

    Table 26. Bond angles of the magnesium, the spermine(SP), the 
 PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

  Angle Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

 C1'-N9-C4 Mg 127 131 130 131 130 130 
        SP 132 129 133 126 132 133 
          PA(24) 124 129 129 129 129 129 
        SPM 125 134 126 128 131 127 

 C1'-N9-C8 Mg 125 123 122 124 125 123 
        SP 124 122 119 125 126 123 
          PA(24) 127 125 124 127 127 123 
        SPM 133 122 121 129 118 129 

  C8-N9-C4 Mg 107 106 107 105 105 106 
        SP 104 108 108 109 101 104 
         PA(24) 109 106 107 104 104 108 
        SPM 100 104 113 103 111 105 

  N9-C8-N7 Mg 112 114 112 114 115 115 
        SP 114 112 108 113 114 113 
          PA(24) 110 112 113 116 117 112 
        SPM 120 111 107 114 109 121 

                                               -71-



Table 26. Continued 

   

. . . 

N9-C4-05 Mg 103  :106 105  107  104 105 
      SP 106 102 108 103 109 108 
       PA(24) 102 106 105 106 106 103       

• SPM  105  • 110 102  . 110 102  99 

. • 
, 

N9-C4-N3 Mg . 128 -. 126 129 125  - 129 125 
      SP 125 128 128  130 121 122 
       PA(24) 128 126 128 126 125 128 
      SPM 121 126 133 126 128 125 

  

• . . 

C5-C4-N3  . Mg 128  ,128 126 128 127 130 
      SP  129 129 124 127 129 130 
       PA(24) 130 128 128 126 129 129 
       SPM 134  , 124 124 125 130  . 136 

• 

. , 

C4-N3-C2 Mg  - 113 111 114 112 111 110 
      SP 113 122 115  114 111 112 
       PA(24) 110 110 114 113 110 112 
      SPM 107 112 119 110 115 110 

 N3-C2-N1 Mg 123  ' 126  - 125 124 127 125 
      SP 123 123 123 123 126 121 
       PA(24) 126 127 122 125  127 124 
      SPM 127 130 119 132 124 121 

. . 

 N3-C2-N2  Mg 116 117 117 115 116. 119 
      SP 123 120  120 119 120 120 
 PA(24)  . 117 116 117 117 116 117 
      SPM 114 118 118 115 124 115 

N1-C2-N2  'Mg 120 117 118 121  •  •117 116 
      SP 114 117 116 118  '114 119 
        PA(24) 116  ' 118 121 117 118 118 
      SPM 119 112 122 112 116 124 

C2-N1-C6 Mg 124 122 122 123 123 122 
      SP 125 126 124 127 124 123 
        PA(24) 123 122 126 121 . 122 122 
      SPM 124 115 123 117 123 129 

• 
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Table 26. Continued 

• C5-C6-N1 Mg 116 113  ' 115 116 116  ' 116 
      SP 111 109 112 109 106 113 
        PA(24) 115 115  113. 116  : 115 117 
      SPM 112 116 117 115 119 113 

C5-C6-06 Mg 124 127 127 123 124 124 
       SP  . 129  - 129  . 130 129 132 130 
       PA(24) 123 127 128 125 125 124 
      SPM 123 134 124 127 120 121 

                   

. 

• 

N1-C6-06 Mg  119 120  118 120 119 120 
        SP  ,  • 120  ' 122 118  " 122 122 117 
       PA(24) 123 117 119 119 121 119 
      SPM 124 110 120 117 122 126 

' •  

' 
• 

 C8-N7-05 Mg 105 103  - 105 104 102 103 
        SP  104'-- 105 108  , 102  •  ' 102 105 
       PA(24) 107 105 103 103 101 104 
      SPM 100 108 106 105 106 99 

                                                                                            

• 
• 

 N7-C5-C4, Mg 112  ' 111 111  • 111 114 112 
       SP 112 112  107.' 113  ' 112 109 
       PA(24) 113 111 112 112 113 113 
      SPM 115 107 112 108 112 117 

•   

. . . 

N7-05-C6 Mg  - 132  130  131' 132 129  , 131 
       SP 129 128  132.  . 127 124 130 
       PA(24) 132 131 130 131 130 131 
      SPM 129 132 131 131 136 132 

 

' . • 

. 

. . 

C4-05-C6 Mg  115. 119  118' 117 117 118 
       SP  •  -  119 120 121  • 120 123 120 
        PA(24) 115 118 118  . 117 117 116 
      SPM 115 122 117 121 112 111 

•              

' 

. 
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Table 27. Bond angles of both the magnesium, the spermine(SP), 
            the PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Angle Form  Cl C3 C5 C7 C9  Cll 

 05'-05'-C4' Mg 111 106 107 104 106 113 
      SP 112 109 105 113 111 111 
       PA(24)  111 109 108 107 107 116 
      SPM 108 104 110 108 105 115 

C5'-C4'-04' Mg 112 108 110 114 108 109 
      SP 108 106 110 107 108 106 
       PA(24) 110 109 106 110 107 107 
      SPM 106 108 106 108 110 103 

 C5'-C4'-C3' Mg 114 114 114 118 117 114 
 SP 118 115 115 114 110 115 
       PA(24) 116 117 115 116 114 116 
      SPM 119 110 116 112 114 115 

 04'-C4'-C3' Mg 101 106 105 103 106 106 
 SP 105 107 107 106 109 104 
        PA(24) 106 105 105 104 108 104 
      SPM 106 110 102 108 108 106 

C4'-04'-C1' Mg 113 109 110 112 109 112 
      SP 108 112 109 109 109 109 
 PA(24)  111 110 109 111 111 112 
      SPM 105 109 108 108 108 106 

 04'-C1'-C2' Mg 105 106 104 104 104 106 
 SP 109 106 108 108 107 108 
        PA(24) 106 106 105 106  10.5 106 
      SPM 108 105 109 105 104 111 

 C1'-C2'-C3' Mg 96 103 98 100 98 101 
 SP 99 97 97 97 100 98 

      PA(24) 98 97 97 99 99 100 
 SPM 96 105 93 98 102 95 

C4'-C3'-C2' Mg 107 104 107 106 107 103 
 SP 107 105 106 106 101 106 
        PA(24) 103 106 108 107 105 104 
       SPM 104 102 111 106 104 107 
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Table 27. Continued 

 C4'-C3'-03'  Mg 108 105 106  109, 109 108     
- SP 106 106 111 109 105 106 

        PA(24) 104 109 107 106  105. 106 
       SPM 109 103 110  103.  104 105 

C2'-C3'-03' Mg 107 101 108 107 109 108 
      SP 108 101 109 107 107 110 
         PA(24) 112  . 105 111  - 107 109 109 
       SPM  . 113 97 103 109 103 110 

 C2'-C1°-N1 Mg 110 112 109 113 113 111 
 SP 115 108 111 110 111 108 
       PA(24) 111 109 110 110 110 110 
      SPM 109 112 107 110 108 102 

 04'-C11-N1 Mg 105 103 104  - 106 106 105 
 SP 105 107 106 106 106 103 
         PA(24) 105 109 106  - 110 110  - 105 
      SPM 101 109 101 106 109 102 

. 

.  

• 

.        

' . 

• 

. 

• 
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      Table 28. Bond angles of the magnesium, the spermine(SP), the 
                PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

  Angle Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

   05'-05'-C4' Mg 105 102 99 108 110 104 
 SP 105 105 106  106  104  104 
           PA(24) 106 104 108 110 110 107 
          SPM 105 114 111 113 115  103 

 C5'-C4'-04' Mg 105 110 110 107 107 112 
         SP 105 108 106 109 105 110 
           PA(24) 108 109 108 109 111 111  'SPM 107 109 103 103  108 118 

 C5'-C4'-C3' Mg 110 112 111 117 113 110 
 SP 110 111 112 110 109 113 
           PA(24) 112 113 117 118 113 112 
          SPM 107 115 115 116 115 108 

   04'-C4'-C3' Mg 104 104 106 101 107 107 
         SP 101 105 103 102 105 104 
           PA(24) 105 104 104 104 107 110 
          SPM 106 107 107 100 109 110 

    C4'-04'-C1' Mg  111 112 113 111 114 113 
         SP 112 111 113 111 108 109 
           PA(24) 111 112 112 113 112 108 
          SPM 106 106 107 113 107 108 

    04'-C1'-C2' Mg 107 106 103 108 104 103 
         SP 105 105 102 109 111 106 
           PA(24) 106 108 106 109 108 104 
          SPM 115 108 112 113 109 104 

 C1'-C2'-C3' Mg 101 105 103 103 104 99 
         SP 104 107 102 102 103 101 

           PA(24) 105 100 100 101 103 99 
        SPM 96  104 95 94 105 101 

    C4'-C3'-C2' Mg 106 107 103 111 106 104 
         SP 105 103 109 105 106 101 
           PA(24) 104 107 107 110 107 99 

          SPM 107 103 110 114 104 100 
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Table 28. Continued 

C4'-C3'-03' Mg 107 105 112 103 105 110 
 SP 105 105 107 107  106 109 
       PA(24) 106 106 109 108 105 111 
      SPM 111 102 112 105 103 109 

 C2'-C3'-03' Mg 115 116 110 109 117 106 
      SP 110 113 108 107 110 113 
        PA(24) 111 109 113 112 111 113 
      SPM 110 106 101 101 108  107 

 C2'-C1'-N9 Mg 116 117 117 114 111 114 
      SP 114 116 114 116 115 116 
        PA(24) 117 118 115 112 111 114 
      SPM 115 117 113 114 110 118 

 04'-C1'-N9 Mg 107 106 109 106 110 109 
       SP 107 105 107 107  106. 105 
        PA(24) 108 109 110 110 113 107 
       SPM 110 102 108 112 108 107 

• 
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    Table 29. Bond angles of the magnesium, the spermine(SP), the 
              PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

 Angle Form  Cl C3 C5 C7 C9  Cll 

• 

 C3'-03'-P Mg124 123 131 117 
    SP 121 122 120 122 
      PA(24) 120 124 123 117 

• SPM 125 122 127 115 

 03'-P-01P Mg 113 113 98 114 
    SP 112 114 110 111 
      PA(24) 112 113 116 111 
    SPM 108 118 89 116 

 03'-P-02P Mg 102 101 114 99 
    SP 104 105 104 105 

     PA(24) 103 105 90 105 
     SPM 107 101 110 101 

 03'-P-05' Mg 104 102 111 99 
    SP 99 100 102 98 
     PA(24) 101 104 96 103 

    SPM 101 103 110 99 

 O1P-P-02P Mg 121 120 113 121 
 ••SP 119 117 115 121 

      PA(24) 123 116 143 119 
     SPM 124 111 134 120 

 01P-P-05' Mg 110 113 101 118 
    SP 112 111 110 110 
      PA(24) 114 112 105 117 
    SPM 115 110 86 115 

 02P-P-05' Mg 105 107 118 102 
 SP 109 108 114 109 
     PA(24) 102 106 97 100 
     SPM 100 113 122 103 

 P-05'-05' Mg 123 118 118 121 
 SP 122 117 124 125 
      PA(24) 123 115 117 118 
     SPM 122 120 112 125 
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  Table 30. Bond angles of the magnesium, the spermine(SP), the 
            PA(24), and the spermidine(SPM) forms 

Angle Form G2 G4 G6 G8  G10 G12 

 C3'-03'-P Mg 122 121 117 123 124 122 
 SP 124 119 122 120 121 120 
       PA(24) 124 120 119 125 126 120 
      SPM 126 120 116 124 119 125 

 03'-P-01P Mg 109 107 113 105 105 104 
      SP 111 111 111  103. 105 106 
       PA(24) 110 110 111 104 105 102 
      SPM 107 107 110 104 99 111 

 03'-P-02P Mg 103 102 94 109 112 107 
      SP 106 101 104 112 111 107 
       PA(24) 105 104 100 108 108 109 
      SPM 108 101 90 109 111 104 

 03'-P-05' Mg 103 104 101 109 107 102 
      SP 104 106 106 106 105 105 
       PA(24) 106 105 104 106 107 105 
      SPM 105 109 105 109 106 103 

 O1P-P-02P Mg 124 129 136 119 116 129 
      SP 119 122 119 118 120 120 

        PA(24) 120 125 124 119 120  ' 125 
      SPM 120 127 134 115 119 122 

 01P-P-05' Mg 108 104 106 108 110 110 
      SP 107 107 106 110 108 108 
       PA(24) 105 102 110 112  110 108 
      SPM 108 107 109 108 115 109 

 02P-P-05' Mg 108- 109 102 107 106 103 
      SP 110 109 110 108 106 110 
       PA(24) 110 109 106 106 106 107 
      SPM 109 105 105 112 108 107 

 P-05°-05' Mg 123 120  118- 116  118  114 
      SP 121 118 121 118 116 120 
        PA(24) 117 115 121 117  °118  ' 119 
      SPM 122 121 128 120 121 116 
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