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領域活動を終えるにあたって 
 

加藤晃一 

（自然科学研究機構 生命創成探

究センター・A03計画研究代表

者） 

 

5 年間にわたり発行してきたニュースレターも今回
で最終号となります。班員ならびに班友の皆様におか

れましては、本領域に多大なる貢献をしていただきま

したことにあらためて深く感謝申し上げます。 
領域としてのオフィシャルな研究活動はこの 3月で

終了していますが、私は現在、佐藤・平岡両班長と協

力して研究成果の最終とりまとめを行っています。皆

様からいただいたデータをもとに、先般、事後評価報

告書を提出し、これに基づいて 9 月 10 日に事後評価
ヒアリングが行われます。年度末にはあらためて研究

成果報告書を提出する運びとなっておりますので、そ

の際は皆様あらためてご協力の程、どうぞよろしくお

願い申し上げます。 
5 年前に本領域が発足したのがつい先日のことのよ

うにも感じますが、振り返ればこの間に多くの方々と

の出会いがあり、新たな共同研究が生み出され、そし

て、それが異分野融合の成果として結実していく様子

を目の当たりにしてまいりました。これにより、私自

身も非常に刺激を受け、大いに学ばせていただきまし

た。本領域の成果として発表された論文の成果は 1000
報を優に超え、領域内共同研究の成果論文は 80 報に
のぼります。それらの中には領域内の 3 つあるいは 4
つのグループによる共同研究の成果も見受けられ、領

域代表として感に堪えない思いがいたします。 
こうした先端研究の成果は、本領域が主催・共催す

るシンポジウム・ワークショップ・研究会を通じて多

様な研究者コミュニティに発信してきました。本領域

が擁する先端計測技術および理論的アプローチは

Biochimica et Biophysica Acta の総説集と Journal of 
Computer Chemistry, Japan の特集号として刊行され、異
分野の研究者にも絶好の入門書となっています。さら

に、平成 27 年度より国際活動支援班が設置されたこ
とにより、海外に向けた啓発活動が一気に加速いたし 
ました。若手の海外派遣はもとより、 Frontier 
Bioorganization Forum をはじめとする国際交流活動は

領域終了後もとどまるところを知らない活況を呈して

います。 

 

 
本領域の活動内容は様々なアウトリーチ活動を通じ

て社会への浸透をはかってまいりました。本領域の女

性若手研究者が中心となって企画・開催していただい

た「女子中高生のためのサイエンスカフェ 物理や化

学で紐解く生命科学の魅力−女性研究者と考えよう−」
では、領域内グループの学生・院生の方々も TA とし

て参加してくださり好評を博しました。 
 
 

 

出版物や新聞報道の例.領域の枠組みを超えた

応用研究へと展開されています 

女子中高生を対象としたサイエンスカ

フェを開催し好評を博しました. 
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このように本領域は若手の活躍が際立ったことも

大きな特徴になりました。毎年開催された「動的秩序

と機能」若手研究会は普段は異なる学会に所属する若

手同士が車座で討議する毎年恒例のイベントとして定

着しています。さらに、本領域の若手育成活動の集大

成ともいえる“Germany-Japan Young Scientist Meeting”
をゲッティンゲンの Max Planck Institute で開催し、大
きな成功を収めたことは記憶にあたらしいところです。

こうした交流活動を経て、それが若手研究者同士の新

たな共同研究プロジェクトへと展開していることは実

に頼もしい限りです。 

力量ある研究者が集結した本領域は、メンバーのプ

ロモーション実績も高く、領域活動を基盤とした新た

な研究プロジェクトの創出に至っています。何人かの

班員の方々からは「この領域に入って人生が変わりま

した」という声さえいただいています。領域代表にとっ

てまさに望外の喜びとするところです。 
私自身、この 4月に自然科学研究機構に新たに設立

された生命創成探究センター (Exploratory Research 
Center on Life and Living Systems = ExCELLS)のセン
ター長に着任し、新たな異分野研究を推進しています。

このセンターは、「生きているとは何か？」という人類

の根源的な問いに向き合い、異分野融合を通じて生命

システムを統合的に理解することを目指すものであり、

まさに本新学術領域の精神を受け継いで、その学理の

深化に向けた学際的研究の場となりつつあります。 
このように新学術領域「動的秩序と機能」は、新た

な学理の創出とともに新たな学際的研究者コミュニ

ティを生み出すことに大いに成功したと自信をもって

結論することができます。本領域に参加していただい

た皆様にもう一度御礼を申し上げたいと思います。 
本当にどうもありがとうございました！ 

 
 

 
 
 

  

「動的秩序と機能」若手研究会を開催し、異分野の若手研究者交流を推進しました 

平成 29 年度「動的秩序と機能」全体班会議（沖縄）にて 

ドイツで開催した若手イベントにて 
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領域活動を終えるにあたり、本新学術領域研究の総

括班 研究評価グループメンバー4 名の本領域活動の
成果に対する評価コメントを以下に掲載させていただ

きます。 
 

増原 宏博士 台湾国立交通大学・講座教授 

 本領域は、それ自身複雑性を秘めた

生命分子が動的秩序を形成することに

より高次機能を発現する仕組みを、分

子レベルから解き明かすことを目指し、

加藤晃一領域代表の強いリーダーシッ

プのもと、化学・物理学・生命科学な

どにわたる広い分野の研究者が横断的な研究を展開し

てきた。得られた研究成果は膨大な数の論文として発

表されており、また積極的に推進された共同研究によ

り多数の共著論文が出版されている。機能発現を示す

生体現象の観察・計測・シミュレーション、生体分子・

人工超分子の集合組織化のデザイン、人工細胞のモデ

ル系の創出などの結果は、この本領域ならではの特徴

ある研究成果である。なかでも生体分子と人工超分子

とを組み合わせ、タンパク質の認識機能を有したサイ

ボーグ超分子の創出は特筆に値する。組織的に展開さ

れた本領域研究の成果は、初期に設定された目標を大

きく超えており、生命科学と有機合成化学が融合し、

生命と物質をつなぐ新たな新学術研究領域の誕生が可

能になったことを示している。 
学会、討論会、国際会議、セミナーにおける研究成

果の発表、メンバーの受賞状況も十分である。また本

領域が公開シンポジウム、セミナー、国際会議などを

積極的に開催し、本新学術領域の目標と得られた結果、

知見、手法、方法論などを、該当分野の研究者に次々

と発信した結果、「生体システムにおける動的秩序形成

と高次機能発現」の概念は世界で広く認識されるとこ

ろとなった。本領域の活動はきちんと組織化され、新

しい工夫が試みられ、その運営は極めて合理的で、多

くに研究者の注目を集めた。ホームページ、ニュース

レターは充実しており、改定、発刊回数も多く、本領

域の情報はプロジェクト内外にいきわたっている。さ

らなる社会への還元としてアウトリーチ活動が実施さ

れ、代表、計画班メンバー、事務局は十分な努力と貢

献を行ってきていた。 
私の知る限り最も活発に研究を展開し、共同研究を

推進し、素晴らしい成果を得て、それを最も効果的な

広報活動で世に知らせた新学術プロジェクトである。

その結果として若い人材もそだっている。総評として、

研究内容、研究マネージ、広報活動のすべての面で、

他に例を見ない素晴らしい新学術領域であると考えて

いる。 
 
菅原 正博士 神奈川大学理学部・特任教授 

まず、このプロジェクトがスタート

した頃に危惧された、生命科学と超分

子化学との連携について触れたい。こ

れら 2 つの領域の融合は、A02 班の佐
藤宗太班員の優れた合成力による超構

造分子の創出をはじめ、関連研究者の

活躍で、急速に進んだ。しかしながら、生命の本質は

ダイナミクスの階層性にあるので、美しい形の超構造

分子の構築に留まることなく、その構造体内部での化

学反応、それにともなう秩序構造の形態変化などの時

間展開が必要であり、同分野にとって今後さらに挑戦

すべき課題が残されているともいえる。その点で、領

域代表（A03 班班長）である加藤晃一領域代表の研究
成果の 1つであるプロテアソームの研究は、動的秩序
形成という領域のスローガンからみて象徴的である。

プロテアソームは細胞内タンパク質の分解装置であり、

細胞周期の制御などに関わっているとのことだが、単

にタンパク質をユニットとした機能性超分子の形成に

留まらず、サブユニットを 1個変えるだけで崩壊が始
まる点が興味深い。また、A03 班の稲垣直之班員の神
経軸索延長におけるアクチン細胞骨格とインテグリン

をつなぐ Shootin タンパク質についての研究において
も、アクチンの脱重合が重要な働きをしている。この

間、超分子化学としての自己集合化の研究は大幅に進

んだが、環境依存型脱重合に関しては今後の宿題とい

えよう。 
計測面からみると、A01 班寺嶋班員の開発された時

間分解拡散係数から、揺らぎと相関のある圧縮率を求

め、高分子のダイナミクスを解明する計測法が、合成

超分子系にも適応され、優れた成果が得られた。また、

A01 班の内橋班員が開発された高速 AFM や、A03 班
の内山班員の超分子質量分析は、生体系と人工超分子

系をつなぐ上で有用な情報を与えている。このように、

本領域は、生命の高次機能がいかにして発現されるか

を、「動的秩序形成」という切り口で解明することで、

新しい生命科学の分野を創出したといえる。これは、

本領域の研究テーマが、新学術というカテゴリーに適

していたことの証左であり、高く掲げた目標にふさわ
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しい成果が得られたことを皆さんと共に喜びたい。こ

の成功は、領域リーダーの強力な指導力抜きには語れ

ないが、計画班、公募班に限らず、すべての研究者が

自らのテーマに真摯に取り組んだだけでなく、他分野

の研究者との共同研究を率先して、かつ楽しげに遂行

したことでもたらされたといえる。 
 
桑島 邦博博士 東京大学大学院理学系研究科・名誉

教授 

前世紀末に勃興したゲノム科学と

システム生物学の進展により、生命体

を構成する分子素子をノードとする

網羅的な情報ネットワークの解析が

進められてきた。本新学術領域研究は、

このような現状を踏まえた上で、これ

らの生命素子が自律的に柔軟かつロバストな高次生命

秩序を形成するメカニズムを、化学・物理学・生物学

の分野横断的な連携を通して、解き明かすことを目指

している。したがって、本領域研究を構成する研究者

の研究分野は極めて多岐にわたっている。そのため、

当初、私は、領域として目指すべき明確な方向性を示

すことが出来るか危惧することもあったが、これは全

くの杞憂であった。領域の評価委員として、領域主催

の全ての国際シンポジウムと全体班会議に参加したが、

いずれも非常に活発な討論がなされ、特に、若手研究

者間の研究交流と連携が深められてきた。本領域研究

の 5 年間の研究期間内に、班員により公表された学術
論文の総数は、実に 1,000 を越えており、これらの多
くが、異なる研究分野間の、共同研究の成果である。

領域代表をはじめとする計画研究メンバーのリーダー

シップによった部分もさることながら、多岐にわたる

研究分野の研究者が共通のテーマを軸に本領研究を進

めたことが、これらの多くの共同研究の成果に繋がっ

たと考える。領域研究の後半 2 年間は、ドイツ、台湾、
韓国等の海外の研究者との間の国際的な学術研究交流

や、領域研究内の若手研究者の海外派遣支援など、領

域研究による国際的な研究活動も多くなされた。新学

術領域研究の目的とするところは、「研究者相互のイン

タラクションに基づき、新たな学問領域を切り開いた

り、若手研究者の人材育成を計る、大規模グループ研

究を支援する」ことにある。これらの点に鑑み、新学

術領域研究「生命分子システムにおける動的秩序形成

と高次機能発現」は、「期待以上の成果があった」と評

価する。 

 
Christian Griesinger 博士 Max Planck Institute for 

Biophysical Chemistry・Director, Professor 

I would like to congratulate you to the 
outstanding scientific results that were 
shown in most interesting lectures and 
posters. The topics researched by 
internationally renowned experts is broad 

and it is impressive to observe how well experts in methods 
and experts in systems collaborate. Koichi Kato has to be 
congratulated to managing this group of scientists in a 
smooth and effective way and the government of Japan has 
to be applauded for putting together a funding scheme that 
allows scientists with so vastly different topics as 
supramolecular synthetic organic chemistry, protein design, 
phase separation of biomolecules to neuroscience work with 
experts in techniques such as NMR, X-ray, SAXS, SANS, 
EM, AFM, mass spectrometry and computer science to go 
for a common goal, namely the dynamical ordering for 
creating function. While Germany, my home country, has 
implemented many funding tools, such a funding tool in 
which scientists from very different areas and working in 
different locations in Japan can join does not exist. The 
closest are “focus area funds” which however in Germany 
are much more focused thematically than I have observed 
here. Thus I wish you great success with the final year of the 
grant.  
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"Dynamic Structural States of ClpB Involved in Its Disaggregation Function" 

Takayuki Uchihashi, Yo-hei Watanabe, Yosuke Nakazaki, Takashi Yamasaki, Hiroki Watanabe, 
Takahiro Maruno, Kentaro Ishii, Susumu Uchiyama, Chihong Song, Kazuyoshi Murata, Ryota Iino, 

and Toshio Ando 
Nat. Commun., 9, 2147, (2018), DOI:10.1038/s41467-018-04587-w 

 

内橋貴之 

（名古屋大学・A01 公募研究代表

者） 

 

飯野亮太 

（自然科学研究機構 岡崎統合バイ

オサイエンスセンター・A02公募研

究代表者 

 

内山進（大阪大学 ExCELLS・ 

A03 公募代表者） 
 

村田和義（生理学研究所・A03 公
募代表者） 
 

 

 
バクテリアの ClpB やその出芽酵母のホモログであ

る Hsp104は、Hsp70と共同して細胞中で凝集したタン
パク質を脱凝集する分子シャペロンである。 
ClpB/Hsp104 はリング状六量体の多量体を形成してい
ることが生化学的解析や電子顕微鏡観察で知られてお
り、六量体リングの中心孔に凝集タンパク質を取り込
み、ATP の加水分解エネルギーによる構造変化で糸通
しのように凝集タンパク質を解きほぐしていくと考え
られている。 一方、最近の電子顕微鏡単粒子解析に
よって、六量体はリング状ではなくらせん状の構造を
していることなどが明らかにされたが、脱凝集活性に
関連した構造ダイナミクスについて明らかではなかっ
た。 そこで高速 AFM を用いて好熱菌由来 ClpB 六量
体の ATP 加水分解に共役した構造変化を可視化した。  
 高速 AFM と電子顕微鏡、ネイティブ質量分析や超
遠心分析などの複合解析から、ClpB 六量体は ATP の
加水分解によって、対称リング構造と非対称ならせん
構造、さらにはリングが切断したオープン構造を経時
的に遷移していくことが明らかになり、ClpBリング全
体が想定されていたよりもダイナミックな動きをして
いることが明らかになった。 さらに、構造遷移過程で
これまで知られていなかったねじれ半らせん構造をと

ることもわかった（図１a）。 ATP の結合能および加水
分解能を阻害した変異体の多量体構造を解析すること
で、多量体構造の形成と構造ダイナミクスにおける、
ATPの結合と加水分解が果たす役割について明らかに
した（図１b）。 
 さらに、ClpB の脱凝集活性を抑制あるいは亢進する
変異体を観察し、六量体リングの切断とリングの再形
成が脱凝集活性に重要であることも明らかにした。  
 高速 AFMによる直接観察によって、脱凝集シャペ
ロン ClpBへの ATP の結合と加水分解に対する多量体
構造の相関とダイナミクスに関して包括的な描像が得
られた（図１c）。  

業績紹介：脱凝集シャペロン ClpBの機能発現を担う構造ダイナミクスの解明 

 

図 1：(a) ClpB 六量体のダイナミクス。 (b) 典型的な

ClpB の六量体構造。 (c)ATP の結合と加水分解に対

する ClpB の多量体構造と構造変化の相関図。 

http://dx.doi.org/10.1038/s41467-018-04587-w
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"Self-Assembling Supramolecular Nanostructures Constructed from  

de Novo Extender Protein Nanobuilding Blocks" 

Naoya Kobayashi, Kouichi Inano, Kenji Sasahara, Takaaki Sato, Keisuke Miyazawa, Takeshi Fukuma, 

Michael H Hecht, Chihong Song, Kazuyoshi Murata, and Ryoichi Arai 

ACS Synthetic Biology, 7(5), 1381–1394, (2018), DOI: 10.1021/acssynbio.8b00007 

 

新井亮一 

（信州大学繊維学部 / 菌類・微生

物ダイナミズム創発研究セン

ター・A02公募研究代表者） 

 

 

村田和義 

（自然科学研究機構 生理学研

究所・A03公募研究代表者） 

 

 

これまでに当研究グループでは、分子間フォール

ディング２量体を形成する 4本ヘリックスバンドル新

規人工タンパク質 WA20 の特徴的な柱状２量体構造

（図 1）を活かしたタンパク質ナノブロックを設計開

発し、対称構造を幾何学的に組み合わせることで，多

面体型ナノ構造複合体を創出してきました(Kobayashi 

et al., JACS, 2015, 137, 11285)。本研究では、WA20をタ

ンデムに結合した新たなタンパク質ナノブロック

extender Protein Nanobuilding Block (ePN-Block)を設計

開発し、鎖状連結した自己集合ナノ構造複合体を構築

することを目指しました（図 2）。この ePN-Blockを大

腸菌で発現、精製し、Native PAGE を行ったところ、ラ

ダー状のバンドパターンが見られ、自己集合により

様々な会合体を形成することが示唆されました。これ

らをサイズ排除クロマトグラフィーにより分画し、多

角度光散乱による分子量測定や小角X線散乱による解

析、電子顕微鏡による観察（図 3左）等を行ったとこ

ろ、2～5量体の多量体構造の形成が示されました。次

に、WA20 (stopper Protein Nanobuilding Block: sPN-

Block)と混合して変性及びリフォールディングしたと

ころ、2 種類のタンパク質ナノブロックを再構成した

ヘテロ複合体(esPN-Block)の構築に成功し、直鎖状構造

へのダイナミックな構造変換が示されました（図 2）。

さらに、直鎖状複合体に金属イオンを添加して基板上

で超分子ナノ構造を構築し、原子間力顕微鏡で観察し

ました（図 3右）。これらは、複数種のタンパク質ナノ

ブロックの組み合わせによる動的秩序構造の形成を示

した成果です。また当新学術領域における共同研究の

機会を活かした成果であり、心より感謝致します。 

 
図 1：人工タンパク質 WA20 の特徴的柱状２量体構造 

 
図 2：タンパク質ナノブロック (ePN-Block) の多量体

形成、および sPN-Block (WA20) 添加による直鎖状ヘ

テロ複合体形成の模式図 

 

図 3：ePN-Block多量体の電子顕微鏡写真（左）、およ

び金属イオン(Ni2+)添加による esPN-Block複合体超分

子ナノ構造の原子間力顕微鏡写真（右） 

WA20 

分子間フォールディング
柱状２量体構造

(PDB: 3VJF)

ePN-Block

ヘテロ複合体

sPN-Block

+

多量体

esPN-Block
Dilution: x50
Observation method: Negative staining 
Magnification: x30k 

ePN-Block (HL4)
Sample: 61

100 nm

業績紹介：タンパク質ナノブロックによる鎖状複合体超分子ナノ構造の構築 

https://pubs.acs.org/doi/abs/10.1021/acssynbio.8b00007
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"Revealing Circadian Mechanisms of Integration and Resilience by Visualizing Clock Proteins 

Working in Real Time" 

Tetsuya Mori, Shogo Sugiyama, Mark Byrne, Carl Hirschie Johnson, 

Takayuki Uchihashi, and Toshio Ando 

Nat. Commun., in press 

 

内橋貴之 

（名古屋大学・A01公募研究 

代表者） 

 
  

 シアノバクテリアの概日時計システムは Kai 遺伝子

群がコードする 3 つの Kai タンパク質(KaiA, KaiB, 

KaiC)を構成因子とする振動体から構成されている。 

Kai タンパク質システムのユニークな点は、KaiA、KaiB

およびKai CとATPを試験管内で混合するだけでKaiC

のリン酸化状態が概日周期的に長期間に渡って自律的

に振動することである。また、3 種類の Kai タンパク

質の濃度変動に対しても概日振動は安定に発振する。 

このような Kai タンパク質による概日振動の頑強性の

分子メカニズムは明らかではなかった。 

 高速原子間力顕微鏡(AFM)を用いて、Kai タンパク

質間、特に KaiCと KaiAの複合体形成のダイナミクス

を一分子レベルで観察した結果、KaiAと KaiCの結合

と解離が秒スケールで起こり、さらに KaiAと KaiCの

親和性が KaiC のリン酸化状態に依存して大きく変化

する、すなわち、KaiAと KaiC の結合と解離が概日周

期と同期して振動する事がわかった(図 1a)。 この現象

を Phosphoform Dependent Differential Affinity (PDDA)

と名付けて、PDDA が概日周期に与える影響を数理モ

デルで探った。 KaiCの 2ヶ所のリン酸化部位(Ser-431

と Thr-432)のリン酸化及び非リン酸化状態を模倣した

4種類の変異体(KaiC-AA, AE、DE、DA)に対して、高

速 AFM 観察により KaiA の τboundおよび τunboundを決定

し、それらの値と従来から知られていた KaiC の各リ

ン酸化状態のリン酸化および脱リン酸化の反応速度定

数を用いて、KaiCのリン酸化リズムをシミュレイショ

ンした。 その結果、PDDA がない場合、つまり KaiC

とKaiAの親和性がKaiCのリン酸化に依存しない場合

には、KaiC 六量体に対して KaiA 二量体の濃度が約 2

倍になると概日周期が長周期化し、2.5倍程度の濃度比

で振動しなくなった。 一方、PDDAを計算に取り込む

と、濃度比 2倍以上でも長周期化が抑えられ、濃度比

が 3倍程度まで安定に発振することがわかった(図１b)。 

実際に、概日周期の測定中に KaiA 濃度を急激に上昇

させて KaiC のリン酸化リズムの変動を計測したとこ

ろ、計算結果とよく一致した。 この結果から、PDDA

は細胞内で安定な概日振動を実現する、Kai タンパク

質濃度変動の許容範囲を広げ、概日振動の頑強性を担

保していることが明らかになった(図１c)。   

業績紹介：時計タンパク質 Kaiの高速 AFM可視化より明らかにされた複合体形成

と頑強性 

 

図 1：(a) KaiC のリン酸化周期と KaiA-KaiC の結合時

間。 (b) [KaiA2]/[KaiC6]の変動に対する KaiC のリン酸

化リズムの変化（シミュレイション）（c）Kai タンパ

ク質の複合体形成と概日周期の関係。 
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"Retinal Configuration of ppR Intermediates Revealed by Photoirradiation Solid-State NMR  

and DFT" 

Yoshiteru Makino, Izuru Kawamura, Takashi Okitsu, Akimori Wada, Naoki Kamo, Yuki Sudo, Kazushi, 

Kazuyoshi Ueda, and Akira Naito 

Biophys. J., 115, 72-83, (2018), DOI: 10.1016/j.bpj.2018.05.030  

 

内藤 晶 

（横浜国立大学工学研究

院・A01公募研究代表者） 

 

 

 

 

ファラオニスホボロドプシン(ppR)は膜貫通型光受

容膜タンパク質であり、負の光走性の信号を伝達する。

すなわち、レチナールが光異性化を起こし、これによ

り ppRの構造変化が誘起される。その構造変化が信号

変換タンパク質(pHtrII)に伝えられ、その信号は最後に

は鞭毛モーターに伝えられ、菌が光から退避する行動

を起こす。この信号伝達系で重要な働きをするのが、

図 1に示すレチナールの光反応サイクルである。 

 

 

図 1. ppR の光反応サイクル 

 

光反応サイクルで起こる、レチナールの光中間体の

詳細を明らかにするため、光照射固体 NMR 装置を開

発した。この装置では固体 NMR の試料管の頭部をガ

ラス棒で試料を封入した。そのガラス管の上部から緑

色 LED光を光ファイバーの先から照射した。これによ

り、試料管内部から光受容タンパク質に高い効率で光

照射することが可能になった（図 2）。 

この光照射固体 NMR を用いて、ppR の光反応サイ

クル中に生成する光中間体を定常状態で観測し、その

配座構造を化学シフト値と DFT計算から解析した。こ

の結果、図 1 に示すように ppR の暗状態(G)は緑色光

照射により M-中間体(13-cis)に変換し、その後、O-中間

体(13-trans)に緩和することが明らかになった。さらに、

O-中間体は N’-中間体と平衡状態にあることが本研究

により明らかになった。 

図 2.光照射固体 NMR実験の概要 

 

本論文は Biophysical Journal 115, 72-83, July 3, 2018 の

ハイライト論文として表表紙（図 2）に掲載された。 

 

業績紹介：光照射固体 NMRと DFT計算による ppR中間体のレチナール構造の解明 

写真 

http://dx.doi.org/10.1016/j.bpj.2018.05.030
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"Hierarchical design of artificial proteins and 
complexes toward synthetic structural biology" 

Ryoichi Arai 
Biophysical Reviews, 10, 391–410, (2018), 
DOI: 10.1016/10.1007/s12551-017-0376-1 

 

新井 亮一 

（信州大学 繊維学部 / 菌類・

微生物ダイナミズム創発研究

センター・A02 公募研究代表

者） 

 

人工タンパク質および人工タンパク質複合体の構造

や機能のデザイン・創出は、タンパク質工学や合成生

物学、構造生物学分野等で、今後ますます重要な研究

課題となりつつあります。そこで、本総説論文では、

これらの学際的研究領域として、いわば“構成的構造

生物学(Synthetic Structural Biology)”を提唱し、人

工タンパク質やタンパク質複合体の階層的構造デザイ

ンの観点に着目して、主にコンビナトリアルライブラ

リー及びタンパク質工学的アプローチと理論及び計算

科学的アプローチに分類しながら、関連研究の進展や

最近の動向を幅広く紹介しました（図 1）。 

例えば、コンビナトリアルライブラリー及びタンパ

ク質工学的研究戦略例については、(a)ランダム配列ラ

イブラリーからの分子進化、(b)二次構造要素ライブラ

リーの構築、(c)Nanohedara戦略によるタンパク質複

合体創製、(d)バイナリ―パターン法による人工タンパ

ク質の創出、(e)タンパク質ナノブロックによる人工タ

ンパク質創出、(f)金属配位を利用した分子表面再設計、

(g)タンパク質-金属-有機分子フレームワーク超分子創

製の研究などを主に紹介しました。さらに、理論的及

び計算科学的研究戦略例については、(h)αへリックス

コイルドコイルの理論的設計、(i)全自動的配列選択に

よる人工タンパク質設計、(j)計算機デザインによる新

規タンパク質フォールドの創出、(k)理想タンパク質構

造のデザイン原理、(l)構造モチーフの繰り返しによる

タンパク質デザイン、(m)かご型自己集合タンパク質

複合体設計、(n)分子間表面のデザインによる高次集合

体創製の研究などを主に紹介しました（図 1）。 

今後、これらの人工タンパク質およびタンパク質複

合体を設計創出する多彩な研究戦略は、新たな動的秩

序系の構築やタンパク質工学的応用、さらには構成的

構造生物学(Synthetic Structural Biology)の発展を加

速すると期待されます。 

ご興味のある方はぜひ御一読頂ければ幸いです。 

（もし本総説論文をダウンロードできない場合には、

新井まで遠慮なくご連絡頂ければと思います。 

E-mail: rarai@shinshu-u.ac.jp） 

研究解説： 

人工タンパク質および複合体の 

デザイン・創出に関する総説 

図 1 人工タンパク質およびタンパク質複合体創出の階

層的構造デザインに関する多彩な研究戦略の概念図。

横軸はタンパク質構造の階層性を表し、縦軸は設計創

出戦略を表す。上半分(a–g)はコンビナトリアルライブラ
リー及びタンパク質工学的戦略、下半分(h–n)は理論及
び計算科学的戦略。(Springer 社の許諾を得て、当該論
文より転載) 

https://doi.org/10.1007/s12551-017-0376-1
https://doi.org/10.1007/s12551-017-0376-1
mailto:rarai@shinshu-u.ac.jp
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加藤晃一 

（自然科学研究機構 生命創成探

究センター・A03 計画研究代表

者） 

 

矢木真穂 

（自然科学研究機構 生命創成探

究センター・A03 計画研究 連

携研究者) 

 

谷中冴子 

（自然科学研究機構 生命創成探

究センター・A03 計画研究 連携

研究者) 

 

前回、領域ニュースレターVol.54 にて紹介させてい

ただきましたが、2017 年 12 月～2018 年 1 月に、我々

の「アミロイドタンパク質」が宇宙に打ち上げられ、

宇宙滞在（宇宙での実験）を経て、地上に無事に帰還

しました。この度、宇宙空間にて形成させたアミロイ

ド β 線維の解析に関して速報を発表しましたので、報

告させていただきます。 

今回行われた第 1 回目の実験では、条件を変えた少

量のアミロイド β タンパク質溶液について、細胞培養

装置（Cell Biology Experiment Facility: CBEF）の恒温槽

を使ってアミロイド線維化を試みました。 

今回は、まず、アミロイド線維形成の有無を調べま

した。実験試料にはあらかじめ蛍光色素を一緒にいれ

ておきました。この蛍光色素はアミロイド β タンパク

質がアミロイド線維を形成する前には発色せず、アミ

ロイド線維を形成した際にだけ結合して発色します。

そこで、この蛍光色素の発色の強度を調べることに

よって、どれくらいアミロイド線維が伸長しているの

かを知ることができます。金井宇宙飛行士が、6 時間

後、1 日後、3 日後、9 日後にインキュベーターから取

り出して冷凍保存してくださった実験試料を、地上に

て解凍し、蛍光強度を測定しました。 

その結果、微小重力環境下でもアミロイド β タンパ

ク質の線維化を確認しました。実験を始める前は、微

小重力環境下ではアミロイド線維形成がおこらない可

能性も考えておりましたが、そうではなく、微小重力

環境下でもアミロイド β タンパク質の線維化がおこる

ことが新たにわかりました。 

そこで次に、アミロイド線維の伸長速度を調べまし

た。そのために、比較対象として、地上で保管してお

いた同じ実験試料を用いて、地上でもアミロイド線維

形成を試みました。今回軌道上の実験試料にはあらか

じめ小型の温度計を取り付けており、実際に軌道上に

おける温度変化をモニターしていました。そこで、そ

の情報をもとに地上でも同じ温度条件を再現し、実験

試料を恒温槽に入れ、経時的に取り出して冷凍保存し

ました。そして、同様に蛍光計測を行い、軌道上の結

果と地上の結果を比較しました。その結果、アミロイ

ド β タンパク質の線維伸長の速度は地上に比べて遅い

ことがわかりました。アミロイド線維化が遅くなるこ

とで、微小重力空間において地上では得られない高品

質なアミロイド線維が得られる可能性が高まりました。 

第 2 回実験では、これらの情報をもとに試料の条件・

種類を絞り、大容量で調製したアミロイド β タンパク

質溶液を微小重力環境においてアミロイド線維を伸長

させ、回収した実験試料を電子顕微鏡等で解析してア

ミロイド線維の構造を調べることを計画しています。 

アミロイド宇宙実験のロゴ(左上)と「きぼう」船内で

実験中の金井宇宙飛行士（出典：JAXA） 

 

なお、本プロジェクトに関して、「ドクター金井の宇

宙ラボ VOL.1 アミロイド実験（JAXA）」でも詳しく

紹介されております。是非ご覧ください。 

http://iss.jaxa.jp/kiboexp/news/180427_amyloid.html 

活動報告 

アミロイド線維の形成機構に 

関する宇宙実験 

http://iss.jaxa.jp/kiboexp/news/180427_amyloid.html
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加藤晃一 

（生命創成探究センター・A03計画

研究代表者） 

 

矢木真穂 

（生命創成探究センター・A03計画

研究分担者） 

 
2018 年 7 月 8 日～11 日、自然科学研究機構生命創

成探究センター（岡崎）にて、“Frontier Bioorganization 

Forum 2018” を開催しましたので報告させていただき

ます。本イベントは、本新学術領域の共催のもと、生

命創成探究センターおよび分子科学研究所の主催で行

われました。 

前回の“Frontier Bioorganization Forum 2017” (領域

ニュースレター第 46号にて報告) は、日本と台湾の 2

か国がメインのフォーラムでしたが、今回は台湾中央

研究院のMing-Daw Tsai先生、Rita P.Y. Chen先生、お

よび韓国の Weontae Lee 先生  (Yonsei University) と

Jooyoung Lee先生 (KIAS) にご協力いただき、日本・

台湾・韓国の 3か国間のイベントへと発展することが

できました。また、これまで韓国の生体分子科学関連

の研究者と分子研の研究者が中心となり毎年“Korea-

Japan Seminars on Biomolecular Science: Experiments and 

Simulation”を開催してきたのですが、今年でちょうど

10 回目という節目にあたり、Frontier Bioorganization 

Forum 2018と合同開催することができました。 

本フォーラムは、生体分子科学を中心に、実験と理

論の相互理解・協奏的な融合研究発展を目指すととも

に、物理・化学・生物の垣根を超えて分野横断的に研

究理解を深めること、研究交流を深めて国際共同研究

を発展させることを目的として開催しました。さらに、

今年 4月より始動した生命創成探究センターの研究活

動について披露すること、本新学術領域の活動を広く

国際的に啓発することも目的としました。招待講演 35

演題を中心に、4 日間に渡って、非常にハイレベルな

講演と活発な意見交換がなされました。本領域からは、

加藤に加え、秋山修志先生、佐藤啓文先生、内橋貴之

先生、稲垣直之先生、内山進先生、奥村久士先生にご

講演をいただきました。 

会期中、講演の合間の休憩時間はもちろんのこと、

懇親会や夕食時、2次会、3次会、、、と研究ディスカッ

ションは尽きず、随所において共同研究の話に花を咲

かせている光景が見受けられました。 

近年、アジア諸国との交流・連携は、個別の研究活

動だけでなく、大学院教育や生命科学の発展そのもの

においてもますます重要性が高まっており、さまざま

な機会を通じて意識共有を図り、研究ネットワークを

広く構築していくことは非常に意義が大きいと考えま

す。本フォーラムを開催することにより、新たな人的

ネットワークを構築するとともに、有機的な国際研究

交流を強化し、ライフサイエンスの今後の発展に向け

ての意見交換、情報共有、異分野融合の芽を見出すこ

とができたものと思います。 

次回は韓国にて Frontier Bioorganization Forum 2019

を開催予定です。本新学術領域の精神を引き継ぎつつ

さらに発展的に展開されることを期待します。

 

集合写真 

活動報告 
 

“Frontier Bioorganization Forum 2018”  
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平岡グループの Yiyang Zhanさんが日本化学会第 98春季年会で学生優秀講演賞と 

第 16回ホスト・ゲスト超分子化学シンポジウムでポスター賞を受賞 

 

 

平岡秀一 

（東京大学 総合文化研究科・

A02計画研究代表者） 

 

 この度、我々の研究室の博士課程二年生の Yiyang 

Zhan 君が日本化学会第 98 春季年会で学生優秀講演賞

と第 16 回ホスト・ゲスト超分子化学シンポジウムで

ポスター賞を受賞しました。Yiyang Zhan 君は以前の

ニュースレターにおいて研究業績の欄で紹介してきた

ナノキューブという人工系の自己集合体に関する研究

に携わっており、このプロジェクトで中心的な役割を

果たしている。ナノキューブは歯車状両親媒性分子 

(Gear-Shaped Amphiphile: GSA)が水中で主に van der 

Waals 力と疎水効果により箱型の六量体へ自己集合し

た分子である。以前に、ナノキューブの熱安定性が分

子の噛み合い、すなわち van der Waals 力に大きく依存

することを報告してきた。今回の受賞の対象となった

成果は、ナノキューブの速度論的安定性に関する研究

で、A03 班の内山班員（大阪大学）と前田班友（立命

館大学）との 3グループによる共同研究である。研究

の結果、ナノキューブの速度論的安定性は熱安定性と

相関があることが明らかになった。また、濃度効果か

らナノキューブが構成要素を互いに交換する機構が明

らかになった。さらに、異なるナノキューブを混合す

ると、構成要素間の交換により二種類の構成要素から

なるヘテロなナノキューブ変換が観測され、ゲスト分

子が及ぼす効果も明らかとなった。これまで、自己集

合体に関する研究は、熱力学的な研究が主に行われて

おり、今回得られたような速度論的特性に関しては、

ほとんど研究が行われてこなかった。これらの成果は、

今後、複数種の構成要素からなるナノキューブなど低

対称化された自己集合体を形成するための基礎知見と

なると考えられる。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1. Yiyang Zhan 君と日本化学会第 98 春季年会の学

生優秀講演賞の賞状(上)、第 16 回ホスト・ゲスト超分

子化学シンポジウムでのポスター賞の賞状(中)と副賞

(下)   
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加藤グループの齋藤泰輝さんが ExCELLS Young Scientists Forum 2018 で 

Poster Presentation Award を受賞 

 

加藤晃一 

（自然科学研究機構 生命創成探

究センター・A03計画研究代表者） 

 

 

 加藤グループの齋藤泰輝君（名古屋市立大学・大学

院薬学研究科・修士 1年）が、2018年 7月 10日に生

命創成探究センター（岡崎）で行われた ExCELLS 

Young Scientists Forum 2018 に て Poster 

Presentation Award を受賞しましたので報告いたし

ます。 

 

 ExCELLS Young Scientists Forum 2018 は、

Frontier Bioorganization Forum 2018（2018年 7月

8 日～11 日）の一部として共同開催されました。

ExCELLS 所属の若手研究者や学生が中心となって運

営委員を務め、企画・運営を行いました。今回の発表

はすべて助教以下の若手研究者による発表に限定し、

当日は 3件の口頭発表に加え、23件のポスター発表が

なされました。台湾から 5件、韓国から 5件のポスター

発表がありました。ポスター賞の審査は、韓国・台湾

からの招待講演者およびExCELLS所属以外の招待講

演者の先生方にお願いし、ポスドク・学生に限定して

審査を行いました。発表者の皆さんは英語でプレゼン

テーションを行い、1 時間半という限られた時間では

ありましたが、どれもレベルの高い発表内容で、終始

白熱したディスカッションが展開されていました。 

齋藤君の発表演題は、“FUT9-dependent Lewis X 

modification is mediated through the specific amino acid 

sequence of LAMP-1”で、特定アミノ酸配列による糖鎖

修飾制御について発表しました。彼の益々の活躍に期

待します。 

 

＜齋藤君のコメント＞ 

この度、ポスター賞を頂きまして、大変光栄に存じ

ます。ポスターセッションでは、多くの先生方が私の

発表に立ち寄ってくださいました。特に、異分野の方

と議論することができたおかげで、いかに研究内容を

分かりやすく伝達するか、また、聞き手の理解度を意

識しながら、発表を行うことができました。もちろん

反省点もありますが、とても良い経験になりました。

この受賞を機に、さらに研究に力を注ぎ、魅力的な学

会発表ができるように邁進してまいります。常々、親

身になってご指導くださる研究室の方々にこの場を借

りてお礼申し上げます。 

 

賞状と齋藤君 

 

 

ExCELLS Young Scientists Forum 2018 集合写真 
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新新井井班班員員のの研研究究成成果果がが掲掲載載さされれるる  

 

 
A02 公募研究代表者の新井亮一班員の研究成果が 2018 年 5月 19日付の信濃毎日新聞に掲載されまし
た。また、2018年 5月 23日付の朝日新聞（長野版）にも研究成果が掲載されました。 
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加藤領域代表がセンター長を務める生命創成探究センター(ExCELLS)が誕生 

 

加藤センター長のインタビューが 2018 年 4 月 16 日付の中日新聞に掲載されました。ExCELLS の開

所式の様子が 2018 年 5 月 29 日付の中日新聞、2018 年 5 月 30 日付の読売新聞に掲載されました。 

 

    

      EcXELLSのロゴ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                           （中日新聞 4月 16日） 

   （中日新聞 5月 29日） 
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（今回は平成 30年 6月までに頂いた情報を掲
載しています。前回掲載分もページの追加な

ど新たな情報を頂いたものは掲載していま

す。） 
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