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研究成果の概要（和文）：アクチン分子と1:1で結合する蛋白質や、アクチン線維そのものの高分解能構造解析
はすすんでいるが、アクチン線維と異なる対称性を持つアクチン線維結合タンパク質については、解析が進んで
いなかった。本研究では、そのような対象の1つであるアクチン線維端を従来の3倍の分解能(8Å)で成功。現在
論文執筆中である。また、負染色像と走査透過型電子顕微鏡法を組み合わせることで、少ない像から線維の性質
を解析することができるようになり、それを用いて3つの論文を発表した。加えて、走査透過型電子顕微鏡を用
いた構造解析法についても、現在論文執筆中である。

研究成果の概要（英文）：High-resolution structural analysis of proteins that bind to actin molecules
 1: 1 and actin filaments themselves has progressed, but analysis of actin fiber-binding proteins 
that have symmetry different from that of actin filaments remained to be done. In this study, we 
succeeded in one such target, the actin filament end, at 8 angstroms, three times higher than 
conventional one. In addition, by combining negatively stained images and scanning transmission 
electron microscopy, it became possible to analyze the properties of filaments from a small number 
of images, and three papers were published using this. 
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研究成果の学術的意義や社会的意義
近年、クライオ電子顕微鏡による単粒子構造解析はめざましい発展を遂げたが、線維端やローカルな構造変化な
ど、像の数を集めるのが難しい対象に対しては構造解析が進んでいない。この研究は、そのような難しい対象を
構造解析のターゲットに取り込む研究であり、アクチン線維端について成功を収めた。また、少数の像から構造
情報を取り出す技術を発展させることに成功、いくつかの論文を発表した。従来の高分解能構造解析とは異なる
方向から、構造生物学の領域を広げることに貢献できたと考えている。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
 アクチン線維は細胞を動かし、細胞を繋ぎ、細胞の形をつくる。その多様な役割を果た
すために、アクチン線維は様々な結合蛋白質によってその形成、分解のタイミング、線維
間結合による超構造の様態などが厳密に制御されている。アクチン線維に対し、アクチン
分子と 1:1 で結合する蛋白質や、アクチン線維そのものの高分解能構造解析はすすんでい
るが、フィラメント端や、コフィリンクラスタ境界、アクチン線維上のトロポニン-トロ
ポミオシンなど、アクチン線維と異なる対称性を持つアクチン線維結合タンパク質につい
ては、解析が進んでいなかった。 
 
２．研究の目的 
アクチン線維のらせん対称成と異なる対称性を持つアクチン線維結合タンパク質や、アク
チン線維端について、比較的少ない像から構造解析を行う手法を確立する。とくに、現在
主流として使われている画像解析プログラムである、relion や cryosparc では解析が難
しいものを対象にする。 
 
３．研究の方法 
まず、像の歪みが少ない走査透過型電子顕微鏡と負染色像を組み合わせて、少数の像から
構造解析を行い、それをモデルにクライオ電子顕微鏡構造解析を行う。この際、独自の画
像解析技術と,現在の標準としてクライオ電子顕微鏡法において使われている relion を組
み合わせる。 
  
4．研究成果 
Relion と独自の画像解析技術を組み合わせることで、アクチン線維端の構造解析を従来
の 3 倍の分解能(8Å)で成功。新たに得られた結晶構造と組み合わせ、現在論文執筆中で
ある(図 A)。また、負染色像と走査透過型電子顕微鏡法を組み合わせることで、少ない像
から線維の性質を解析することができるようになり、対称性が非常に複雑な線維構造に対
して、初期構造を得るのに使用するなど(図 B, Koh et al., 2019)、3 つの論文で使われ
ている[1-3]。加えて、走査透過型電子顕微鏡を用いた構造解析法についても、現在論文
執筆中である。
また、この技術
を使いフランス、
シンガポール、
フィンランドと
の共同研究を開
始、シンガポー
ルのグループと
は論文執筆中、
フィンランドの
グループとの共
同研究は、残念



ながらコロナの関係で中途半端になってしまったが、Abris Bendes の博士論文として発
表された。 
 
[1] Koh F, Narita A, Lee LJ, Tanaka K, Tan YZ, Dandey VP, et al. The structure of a 15-
stranded actin-like filament from Clostridium botulinum. Nature communications. 
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Mutation G42A/G46A Decreases Actin Dynamics. Biomolecules. 2020;10. 
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