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研究成果の概要（和文）：バンド３タンパク質が媒介する陰イオン透過の分子機序解明を目的と

して、電子線構造解析・Ｘ線構造解析によるバンド３タンパク質の膜内貫通ペプチド領域の相互

位置決定を目的として研究計画を申請した。本研究期間に目的以上の成果を上げることができた。

その成果を下記に箇条書きに列挙する。 

1. 赤血球膜の外側から共有結合してバンド3を固定化するイオン輸送阻害剤（H2DIDS）を付加

してバンド3の安定化を試み、良質なバンド3の二次元結晶を得ることができ、極低温（－

269℃）で結晶を観察することができる電子顕微鏡を用いることにより、これまで実現でき

なかった7.5Åという分解能で立体構造を解析することができ、膜内貫通ペプチド領域の相

互位置を決定した（発表論文：Yamaguchi, T. et al. J. Struc. Biol. 169, 406-412 (2010); 

Yamaguchi, T. et al. J. Mol. Biol. 397, 179-189 (2010)）。 

2. 1.と同様な処理をしたバンド３タンパク質の三次元結晶の作製に成功し、高分解のでの解

析ができ、現在、論文投稿準備中である。 

3. 上記二つの成果から、申請目的“バンド３タンパク質の膜内貫通ペプチド領域の相互位置

決定”は完全に達成できた。これからは、さらに詳細な構造解析に励み、“バンド３タン

パク質が媒介する陰イオン透過の分子機序解明”を目指す。 

研究成果の概要（英文）：The membrane domain of human erythrocyte anion exchanger 1 (AE1) 

works as a Cl-/HCO3
- antiporter. This exchange is a key step for CO2/O2 circulation in the 

blood. In spite of their importance, structural information about AE1 and the AE (Anion 

Exchanger) family is still very limited. We used the electron microscopy and the X-ray 

diffraction methods to solve the three-dimensional structure of the AE1 membrane domain, 

fixed in an outward-open conformation by cross-linking. A dimer of AE1 membrane domains 

packed in two-dimensional array showed a projection map similar to that of the prokaryotic 

homolog of ClC chloride channel, a Cl-/H+ antiporter. In a three-dimensional map, there 

are V-shaped densities near the center of the dimer, and slightly narrower V-shaped 

clusters at a greater distance from the center of the dimer. These appear to be inserted 

into membrane from opposite sides. The structural motifs, two homologous pairs of helices 

in internal repeats of ClC transporter (helices B+C and J+K), are well fitted to those 

AE1 densities after simple domain movement. We could get good enough results with a high 
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１．研究開始当初の背景 

赤血球膜バンド３タンパク質が媒介す
る陰イオン透過の分子機序解明がなさ
れておらず、その解明の解明が待たれて
いる状況である。 

２．研究の目的 

赤血球膜バンド３タンパク質が媒介する

陰イオン透過の分子機序解明が目的であ

る。この最終目的へ向けて本研究期間で

は、電子線構造解析ならびにＸ線構造解

析を用いて、バンド３タンパク質の膜内

貫通ペプチド領域の相互位置決定を行う。 

３．研究の方法 

バンド３タンパク質を単結晶化し、それ
を電子線構造解析ならびにＸ線構造解
析似て構造解析する。 

４．研究成果 
電子線構造解析ならびにＸ線構造解析
ともに、高解像での構造解析ができ、期
待以上の成果を得ることができた。 
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