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K＋チャネルが細胞膜の脂質の環境を感じ取り活性を制御する機構の
解明

福井大学医学部分子生理学 岩本真幸，老木成稔

細胞を包むリン脂質の二重層である細胞膜には
イオンチャネルという膜蛋白質があり，この蛋白
質の中心にはイオンが通る穴があります．ここを
イオンが流れて発生する電気信号は，細胞の情報
伝達などに利用されています．チャネルがこの穴
を開け閉めする活動は細胞内外からの様々な刺激
で制御されますが，時々刻々変化するチャネル周
囲の膜脂質組成の影響も受けることが知られてい
ます．しかし，脂質がどのようにチャネルの活動
を変えるのか，詳しくはわかっていません．今回，
KcsAというK＋チャネルを使い，様々な脂質組成

の人工膜中で詳しく活動を調べました．その結果，
細胞膜内側表面が負の電荷を帯びる脂質組成で
は，穴を開けやすくなることがわかりました．ま
た，チャネルの端から膜に沿って棒状に伸びた構
造が，細胞膜内側の脂質を感知するセンサーであ
ることを突き止めました．負に帯電した膜表面で
は，この棒状の構造が回転した位置にとどまり，
チャネルの穴を開いた状態に固定していることも
わかりました．（Iwamoto M and Oiki S Proc. Natl.
Acad. Sci. U. S. A. 110：749―754, 2013）

〔図は学会ホームページ http:��physiology.jp�を参照〕
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電位依存性H＋チャネルの最適に設計された 2量体構造と機能
大阪大学大学院医学系研究科統合生理学 藤原祐一郎

電位依存性H＋チャネルは 2量体となり機能す
るユニークなチャネルです．我々のこれまでの研
究（サイエンストピックス―77）から，細胞内領域
にあるコイルドコイル構造が 2量体化に寄与して
いることが分かっていました．
本研究では，2量体会合面の構造情報から，会合

面の規則性を見いだし，その規則を改変すること
で 3量体，4量体へチャネルの形を自在にデザイ
ンすることに成功しました．改造したチャネルの
量体数は，細胞生化学的手法，蛋白質の質量を解
析する手法，X線結晶構造解析によって確認しま
した．1―4 量体チャネルを揃え電気生理学的機能
解析を行ない，2量体の形が最も効果的にチャネ

ル分子間にブレーキがかかり，H＋透過量を制御で
きることを明らかにしました．このように，電位
依存性H＋チャネルは，その会合領域の原子構造の
デザインが 2量体に最適化されており，機能的に
もH＋透過量をコントロール出来る理想の形をも
ち，pHホメオスタシスにおけるH＋チャネルの会
合特異的な生理機能を生み出していることを明ら
かにしました．（Fujiwara Y, Kurokawa T, Take-
shita K, Nakagawa A, Larsson HP, Okamura Y.
“Gating of the Designed Trimeric�Tetrameric
Voltage-Gated H＋ Channel.” J. Physiol 591：
627―640, 2013 掲載誌表紙に掲載されました．）

〔図は学会ホームページ http:��physiology.jp�を参照〕
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