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研究成果の概要（和文）： 
近年発見したクラゲ由来ムチンは、構造が判明したシンプルなムチンの稀少例で、これを用い

て構成したモデル粘液系の中で起きる物理化学作用をいくつか取り上げ、構造と動的挙動の関

係を調べた。金属イオンとの相互作用を重点的に調査し、モルフォロジー変化、化学反応によ

る吸着現象のダイナミクスを明らかにした。特にサンゴ粘液による珊瑚柱形成時のバイオミネ

ラリゼーションをクラゲ粘液成分によって人工的に再現することに成功した。 
 
研究成果の概要（英文）： 
We investigated several topics of physical chemistry occurring in mucus especially for 
the relationship between structures and dynamics using a novel mucin (qniumucin) 
extracted from jellyfish whose aqueous solution is a model system of mucus in animals. 
Since its structure was formerly solved, qniumucin is a rare material as a well-defined 
mucin. We focused on its interaction with mineral cations and studied the adsorbing 
reaction dynamics and the changes in its morphology. We succeeded to reproduce the 
biomineralization taking place in the formation of coral trees artificially by use of 
qniumucin, the main component of jellyfish mucus, instead of coral mucin  
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１．研究開始当初の背景 

動物は粘膜を覆うために粘液を有してい
るが、粘液は粘膜の保護、保湿、潤滑の役割
を果たしているばかりでなく、主成分である

ムチンの分子認識能を用いて、ウイルスや病
原体菌を特異的に捕捉し、それらを不活性化
したり、洗浄したりする役割も持っている。
しかしながら、たとえば洗剤（界面活性剤）
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などのような他の物質に比べて物理化学的
な解析はほとんどなされていなかった。それ
はムチンが複雑で、不均一で、多様性を持っ
た物質であることが一因である。 

我々が 2005 年に発見し、構造解析の結果
を発表した、クラゲ由来ムチン（クニウムチ
ン）は、構造が単純で、多様性も小さく、化
学物質としてある程度議論できるクオリテ
ィを持っている。構造や分子量をある程度特
定できるこの物質を使うことによって、粘液
の持つ基本作用を解明する物質化学が、新た
に可能になったと考えた。 
 
２．研究の目的 
 粘液の主成分であるムチンの水溶液に関
する物理化学的現象が、粘液の作用の根幹を
なすという仮定をもとに、粘液に見られる
様々な物理化学的現象を取り上げ、解析する。
すなわち、洗浄、保護、保湿、潤滑といった
作用を、分子レベルで解析する基本データを
得る。そのために、クラゲ由来ムチンをモデ
ル分子として使う。またこの分子が、海水か
らカルシウムイオンなどミネラル成分を集
める作用を新たに見出したので、その反応の
物理化学を追跡する。 
 
３．研究の方法 
真空紫外円二色性分散(VUV-CD) 
 水溶液における、ムチン高分子の大域的な
構造変化を高感度に測定する方法として、円
二色性分散（CD）を用いることが適当である
ことが分かった。しかしムチンは 220nm より
長波長に目立った吸収を持たず、より情報量
の多い真空紫外（VUV）領域の測定を行うた
めに、広島大学放射光科学センターにおいて、
VUV-CD 測定を行った。 
ミネラルイオンとの相互作用解析 
 クラゲ由来ムチンは側鎖の糖鎖に、ホスホ
ン酸、リン酸、硫酸のエステルを持っている
と考えられている。これらは、2価以上の陽
イオンとの結合定数が高く、クラゲ体内では
海水から Mg2+や Ca2+を集めるバイオミネラリ
ゼーションの一角を担っていると考えられ
る。Ca2+などが多数結合すると、高分子は電
荷を失い、かつネットワーク構造を作るので、
溶液内で不溶化して沈殿を生じる。また、各
官能基が解離状態になると、水溶性が著しく
増大する。 
 ムチンとミネラルイオンの相互作用（結合
定数）を正しく評価するために、平衡透析法
を用い、高分子のない側の試料室での遊離イ
オンを正しく定量することが必要であった。
このためにカルシウムイオンの蛍光プロー
ブ分子(Quin 2)を用いて、定量を行った。 
人工バイオミネラリゼーションの試み 
 クラゲ由来ムチンが、著しくミネラルイオ
ンと反応すること、および、クラゲと同じ刺

胞動物であるサンゴ虫が、ムチンを含んだ粘
液を分泌してそれを用いてサンゴ柱を形成
することが分かっているので、クラゲ由来ム
チンを使って同じ反応を模倣して分子レベ
ルのメカニズムを明らかにする実験を行っ
た。すなわち、ムチンと Ca2+が良く反応した
沈殿物を蒸留水中に分散し、外部から炭酸ガ
スを緩やかに供給することによって、自然環
境に近い条件を作り、生成する炭酸カルシウ
ム結晶を X線結晶解析で同定した。この反応
は自然界には存在しないことから人工的な
バイオミネラリゼーション素反応となる。 
マイカ基板上の AFM 観察 
 クニウムチン分子を、Mg2+, Ni2+, Cd2+, Gd2+

の塩化物水溶液で処理したのち、マイカ基板
上で乾燥して、AFM 測定を行った。 
 
４．研究成果 
 ミズクラゲ（Aurelia aurita）から抽出し
た、クラゲ由来ムチン（クニウムチン）は、
そのままでは、海水中のミネラル成分をラン
ダムに含有していることが予想された。 
すなわち、粗クニウムチンの糖鎖には、2

アミノエチルホスホン酸(AEP)エステル と
リン酸エステルがすでに同定されているが、
元素分析および X 線光電子分光(XPS)の測定
から、リン原子と同程度の硫黄原子の存在が
示唆された。アミノ酸分析でシステイン、シ
スチンが存在していないことがわかるので、
これらは糖鎖に存在する硫酸エステルであ
ると考えられる。イオン原子が NMR で検出で
きず、硫酸エステルが容易に加水分解される
ことから、従来より、糖鎖の硫酸エステルの
同定と定量は困難で、今のところ効果的な方
法はない。しかし、クラゲの平衡石の主成分
が硫酸カルシウムであることがわかってい
るので、その可能性は高いと考えられる。 
硫酸エステル、AEP エステル、リン酸エス

テルのどれもが、Mg2+や Ca2+といった 2価以上
のミネラルイオンとの結合性が強く、大きな
結合定数を持っていると考えられる。したが
って、まず、粗精製直後のムチンに付着する
余分なイオンを除去する処理法を開発した。
しかし、元素分析によると Mg2+や Ca2+を完全
に除去することは困難であった。 
そのに、様々な無機金属イオンと、クニウ

ムチンの相互作用を調べたが、Mg2+, Ca2+, Cr3+, 
Mn2+, Fe2+, Fe3+, Co2+, Ni2+, Cu2+, Zn2+, Sr2+, 
Y3+, Pd2+, Ag+, Cd2+, Pb2+, Ba2+, Ce3+, Ce4+, Nd3+, 
Eu3+, Tb3+, Ho3+, Yb3+で、ムチンとの強い相互
作用によりプラスティック状の沈殿生成物
をつくることを見いだした。 
 ムチン水溶液における、粘液の動的作用を
明らかにするために、上記金属イオンを使っ
てムチン高分子のモルフォロジーを変化さ
せることを試みた。ムチンの HEPES 水溶液中
の VUV-CD スペクトルでは、ムチンに由来す



ると思われる CD 信号が、Ca2+イオンの存在下
で大きく変化した。変化が大きな領域は 1μM
程度で、結合定数が 106 オーダーであること
と、CD 信号に大きく寄与するような大域的な
ペプチド鎖の構造変化が生じていることが
わかった。 
 この構造変化は AFM 観察でも示唆され、用
いたカウンターイオンの種類、濃度によって、
ムチンがひも状に観察されたり、球状になっ
たりすることが見いだされた。 
 以上から水溶液中ムチンは、カウンターに
存在する無機イオンやｐH によって大きくそ
のモルフォロジーを変化させ、これが粘液の
物理化学作用に大きく寄与していることが
明らかになった。 
 そこで生体として最も重要と思われるカ
ルシウムイオンについて、平衡透析法と蛍光
プローブを用いて、その見かけ上の結合定数
を求めた。クニウムチンの 1繰り返し構造は、
平均 2つの陰イオンサイトをもつので、これ
を 1モノマー分子として結合定数を求めたと
ころ、2.7×10-7(M)という、さきの VUV-CD 測
定と矛盾しない数値を得た。 
 カルシウムイオンと結合し、水に溶解しな
くなったクニウムチン(Ca-QM)の固体を、分
離し、蒸留水中に分散したものをシャーレに
入れた。系をできるだけシンプルにするため
に、緩衝溶液は用いていない。これは QM 自
体に緩衝能があると考えられるからである。
外部に炭酸アンモニウム(NH4)2CO3 固体を置
いた密閉容器中で上記溶液を置いて観察し
た。初期（1日目）には、多量の NH4HCO3結晶
が生成し、妨害を与えたが、7 日目にはそれ
らが消失し、炭酸カルシウム結晶（カルサイ
ト）が生成したことが粉末 X線結晶回折で確
認された。先に求めた見かけの結合定数 2.7
×10-7(M)による液相内のカルシウムイオン
の均一濃度から予想される生成速度から 2桁
多い結晶が生成しているので、このカルサイ
ト結晶が、ムチン固体外のバルク液体層で溶
け出したカルシウムイオンと反応して生成
したとは考えにくく、ムチンの存在によって、
バイミネラリゼーション反応が加速されて
いることが示唆される結果となった。 
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