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研究成果の概要（和文）：生体内のエネルギー通貨として生命になくてはならないATPを合成する酸化的リン酸
化においては，複数のタンパク質を介した電子伝達機構が重要な役割を担う．その電子伝達の最終段階を担うの
がシトクロム c (Cyt c)-シトクロム c オキシダーゼ (CcO) 複合体である．本研究ではCyt c-CcOによる電子伝
達の分子メカニズムを明らかにするために，常磁性効果や緩和分散法などを活用した最先端のNMR法を主体とし
た戦略により取組んだ．その結果，酸化・還元状態に依存したCyt cの立体構造変化が明らかになり，酸化・還
元状態に依存したCcOとの相互作用の制御のメカニズムの一端が明らかになった．

研究成果の概要（英文）：Electron transfer (ET) process is at the heart of a number of key 
physiological processes, such as aerobic and anaerobic respiration. Among them, ET from Cytochrome c
 (Cyt c) to Cytochrome c oxidase (CcO) in mitochondrial respiration is one of the best-studied 
processes. In this project, we took an NMR-based approach exploiting paramagnetic effects and 
relaxation dispersion method, and redox-dependent structural and dynamical changes of human Cyt c 
were investigated. Our study identified significant redox-dependent structural changes in several 
regions of Cyt c. These differences would be essential for the discrimination of the redox states in
 Cyt c by CcO during the electron transfer. Dynamics studies by NMR identified that the region 
around His33 undergoes conformational exchanges, suggesting that the dynamic property of the region 
located far from the binding site for CcO contributes to the conformational changes upon the 
electron transfer.

研究分野： 構造生命科学
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Fig. 1呼吸鎖における電子伝達の模式図．NADH
の酸化によって供給された電子は複数の分子を
介して CcOへと伝達される．その最終段階を担
うのが Cyt c-CcO複合体である． 

Fig. 2 Cyt cの溶液立体構造．酸化状態 Cyt c (青) 
と還元状態 (ピンク) の重ね合わせ．それぞれ
20個の立体構造を重ね合わせている．  
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Fig. 3 酸化状態と還元状態の立体構造の差．主
鎖 RMSD を残機番号に対してプロットしてい
る． 

Fig. 4 酸化状態と還元状態での化学シフト差．
酸化状態の化学シフトについては，常磁性シフ
トの影響を差し引いた反磁性化学シフトを用い
て比較されている．  

Fig. 5 還元状態 Cyt c (a) と酸化状態 Cyt c (b) に対
する緩和分散解析．  

Fig. 6 化学交換による緩和速度の増分 Rexのマ
ッピング．  
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