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酸性糖脂質ガングリオシドの熱安定性と機能構造
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1.はじめに

生体膜は,多量に含 まれる中性 リン脂質,少量の酸性リン脂質,コレステロール,糖
脂質などを含む100種類 を超える脂質と,機能発現を担 う様々な膜蛋白質で構成された

まさに複雑系である【11｡最近では,膜脂質の多彩な役割,特に膜を介 した情報伝達機能 ･
生理活性調節機能における重要な働 きがますます明らかになってきた【2】｡また,それら
生体脂質や,界面活性剤,ブロック共重合体等の両親媒性分子が自己会合により,ミセ
ル,逆 ミセル,2分子膜,3次元網目構造など条件によって多種多様な構造形態をとり,
条件が変わるとそれらの間で相互に転移することもよく知られている【3】｡一方,膜構造
や会合体の座論的取 り扱いや実験的手法の展開も目覚ましく,生体膜脂質系の分子レベ
ル ･会合体 レベルでの構造物性的研究は,生体膜の生理的機能を系統的,統一的に理解
する上で一層重要な知見を与えるものと考える｡

膜構造や会合体の構造物性的研究にとって,放射光X線 ･中性子溶液散乱法は汎用性
の高い手法であり,結晶構造解析 と光散乱の中間レベルの空間構造や同程度の構造揺 ら

ぎを観測するのに適している｡ 散乱法では一般的に散乱パターンザ空間平均 されるため
に得られる構造情報は限られるが,解析に構造モデルや粒子間相互作用ポテンシャルを
考慮することで,構成粒子の内部構造や有効電荷などの外部環境変化にたいする応答 を
ある程度定量的に評価することが可能である｡

最近筆者らが放射光X線溶液散乱法を用いて 105
行なった両親媒性分子会合体の最小構造であ

るミセル系に関する構造学的研究を紹介するO 曾
ここで紹介する散乱実験には,物質構造科学 l喜1｡ 4

研究所 (旧高エネルギー物理学研究所)放射 義
弟施設Ⅹ線小角散乱装置を利用 したo 岳
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2.ガングリオシドミセルの熱構造転移と ( 103

内部構造,水和の解析 貰

リン脂質と比較して巨大な親水性糖鎖頭部

の存在 に よ り, ガ ング リオシ ドはcmc 102

(-3xl0-8M)以上の濃度で単分散性の高いミ
セル構造を形成する｡ ガングリオシドミセル
のように糖鎖頭部と脂肪酸尾部で大きく散乱
密度が異なる場合 には,2重殻回転楕円体の散
乱関数を用いたモデル解析 によりミセル内部の
構造パラメーターを直接求める方法が有効であ
る.内核 (脂肪酸尾部)及び外殻 (親水性頭部)

のそれぞれの半径,軸比,有効平均散乱密度
(内核或は外殻領域の平均散乱密度 と溶媒の平

均散乱密度 との差 -コントラス ト)を変数とし
て用い,初期値 としては幾何学的な分子構造か
ら考えられる炭化水素鎖や糖鎖頭部の長さ,有
効平均散乱密度を与えて各変数の最適化を行な

う｡Fig.1に散乱曲線 と距離分布関数の実験デー
タと剛体球,剛体回転楕円体,2重殻回転楕
円体モデルで実験データを最適化 した結果を Fig

る距離分布関数は,散乱体粒子の形状と内部
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散乱密度分布の様子を実空間で把握する際,
小角散乱では広 く用い られる｡短距離側に肩
をもち長距離側にピークをもつ距離分布関数

の形は,単分散粒子の内部散乱密度分布に大
きな揺 らぎが存在することを反映 しており,

内部散乱密度分布を考慮 しなければ実験結果
を説明できないことは明らかである｡各温度
の散乱曲線にこの解析 を行ないミセル構造パ

ラメータの温度変化を評価できる｡ 得られた

モデルの安当性は,実験から得られた距離分
布関数,回転半径,仝散乱強度変化 との比較
やミセルの幾何学的充填条件【5】を満足 してい
るかどうかを検討することにより確かめる｡
この-ような解析 から, ミセル親水性領域
(糖鎖頭部領域)の広が りと昇温に伴 う収
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Fig･2. Temperaturedependenceofwater
moleculepergangliosideinmicellestructure

蘇,熱履歴,親水性部分 と疎水性部分の散
乱密度の変化等が明 らかにな り,細胞膜表面
に存在するガングリオシ ド頭部構造が温度変

化に対 して敏感に応答することが分かった【61｡
さらに,モデル解析で得 られた構造パラメー

タを用いて,ミセル親水性領域の吸蔵水の量,
すなわち,熱構造転移に伴 うミセル親水性領

域の水の出入 りを定量できる (Fig.2)｡評価
したガングリオシド一分子あた りの吸蔵水の

量は,一般の糖質に関して知 られている水利
量よりかなり大 きい｡ すなわち,ガングリオ
シ ド糖鎖頭部領域は極めて親水的な環境 にあ
り,それが,熱可逆的な多量の水の吐出 ･吸
蔵を伴いなが ら,生理的温度領域において大

きく変化することを示 している【71｡ また,単
分散系で粒子の構造異方性が小 さく,粒子間
斥力が支配的である場合 には,粒子間相互作

用によるピークを含む広角域の散乱曲線を利

用することにより,構成粒子の構造と粒子間
相互作用ポテ ンシャルを散乱川1線から直接分
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離 して求めることは比較的容易である｡ ガングリオシ ドミセル系では,シアル酸残基の
解離によるクーロン斥力相互作用の影響が散乱曲線の小角側にブロー ドなど-クとして

現れ,脂質濃度 (体積分率)に依存 してピーク位置が移動する. 2重殻回転楕円体モデ
ルと斥力クーロンポテンシャルの平均球面場近似 (RMSA)から得られた粒子間相互作

用に関する構造因子【8】を実験で得られた散乱曲線の濃度依存性に適用することで,ミセ

ルの内部構造 と表面電荷を同時に直接評価できる (Fig.3)[9】｡
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