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（ 続紙 １ ）                             

京都大学 博士（      理学） 氏名 筒井 圭 

論文題目 

 

対イオンによるロドプシン類の光感受性制御機 

 

（ 論 文 内 容 の 要 旨 ）  

 ロ ド プ シ ン 類 は 視 覚 を は じ め と す る 多 様 な 生 理 機 能 に 関 与 す る 光 受 容 タ ン

パ ク 質 で あ り 、 分 子 内 に ビ タ ミ ン A の 誘 導 体 で あ る レ チ ナ ー ル を 発 色 団 と し て

含 ん で い る 。 ロ ド プ シ ン 類 は レ チ ナ ー ル 発 色 団 に よ っ て 光 を 吸 収 し て G タ ン パ

ク 質 を 活 性 化 す る 状 態 に な る た め 、 レ チ ナ ー ル 発 色 団 の 光 反 応 性 の 高 さ が ロ ド

プ シ ン の 機 能 に と っ て 重 要 で あ る 。 そ こ で 本 研 究 で は 脊 椎 動 物 の 視 物 質 （ 視 覚

に 関 与 す る ロ ド プ シ ン 類 ） を 実 験 材 料 と し て 、 ロ ド プ シ ン 類 に お け る レ チ ナ ー

ル 発 色 団 の 光 反 応 性 の 制 御 機 構 を 解 析 す る こ と を 目 的 と し た 。  

 ま ず 、 レ チ ナ ー ル 発 色 団 が プ ロ ト ン 化 し て い る 場 合 と し て い な い 場 合 で 光

感 受 性 が 異 な る か ど う か を 検 討 し た 。 そ の た め 、 人 工 的 に 発 色 団 を 脱 プ ロ ト ン

化 さ せ た ウ シ ロ ド プ シ ン の E113Q 変 異 体 と 、 脱 プ ロ ト ン 化 し た 発 色 団 を も つ マ

ウ ス の 紫 外 光 感 受 性 視 物 質 （ マ ウ ス Ｕ Ｖ ） の 量 子 収 率 （ 光 異 性 化 の 効 率 ） を 測

定 し た 。 そ の 結 果 、 マ ウ ス Ｕ Ｖ の 量 子 収 率 は ウ シ ロ ド プ シ ン E113Q 変 異 体 よ り

も 有 意 に 高 く 、 マ ウ ス Ｕ Ｖ に お い て 脱 プ ロ ト ン 化 発 色 団 の 光 異 性 化 を 促 進 す る

何 ら か の メ カ ニ ズ ム の 存 在 が 示 唆 さ れ た 。  

 脊 椎 動 物 の 可 視 光 感 受 性 視 物 質 は プ ロ ト ン 化 し た 発 色 団 を 持 ち 、113 番 目 に

存 在 す る グ ル タ ミ ン 酸 残 基 （ E113） が 負 に 荷 電 す る こ と で こ の 発 色 団 を 安 定 化

し て い る 。つ ま り 、 E113 は 対 イ オ ン と し て 機 能 し て い る 。一 方 、 E113 は 脱 プ ロ

ト ン 化 し た 発 色 団 を も つ 紫 外 光 感 受 性 視 物 質 に お い て も 保 存 さ れ て い る 。 し た

が っ て 、 E113 は 紫 外 光 感 受 性 視 物 質 に お い て 発 色 団 を 安 定 化 す る 機 能 以 外 の 機

能 を 持 っ て い る 可 能 性 が 考 え ら れ た 。 そ こ で 、 光 異 性 化 効 率 を 促 進 し て い る 可

能 性 を 検 討 す る た め に 、 マ ウ ス Ｕ Ｖ の E113Q 変 異 体 の 量 子 収 率 を 測 定 し た と こ

ろ 、 野 生 型 と 比 較 し て 有 意 に 低 い 値 を 示 し た 。 以 上 の こ と か ら 、 紫 外 光 感 受 性

視 物 質 に お い て E113 が 保 存 さ れ て い る の は 高 い 量 子 収 率 を 実 現 す る と い う 重 要

な 生 理 機 能 を 担 う た め で あ る こ と が わ か っ た 。  

 次 に 、 高 効 率 な 光 異 性 化 の た め に グ ル タ ミ ン 酸 が 113 番 目 に あ る 必 要 が あ

る の か を 検 証 し た 。 そ の た め 、 ウ シ ロ ド プ シ ン に お い て グ ル タ ミ ン 酸 の 位 置 を

変 え た 種 々 の 変 異 体 を 作 製 し て 解 析 を 行 っ た 。 そ の 結 果 、 ほ と ん ど の 変 異 体 に

お い て 量 子 収 率 が 大 き く は 変 わ ら な か っ た こ と か ら 、 グ ル タ ミ ン 酸 の 位 置 は 光

異 性 化 効 率 に 大 き く は 影 響 し な い こ と が 分 か っ た 。 ま た 、 多 く の 変 異 体 に お い

て 分 子 吸 光 係 数 が 低 下 し た こ と か ら 、 分 子 吸 光 係 数 が グ ル タ ミ ン 酸 の 位 置 に よ

っ て 精 密 に 制 御 さ れ て い る こ と が 明 ら か と な っ た 。 さ ら に 、 ほ と ん ど の 変 異 体

に お い て ヒ ド ロ キ シ ル ア ミ ン 感 受 性 が 著 し く 上 昇 し た こ と か ら 、 シ ッ フ 塩 基 結

合 の 安 定 性 を 保 つ う え で グ ル タ ミ ン 酸 が 113 番 目 に 位 置 す る こ と が 重 要 で あ る

こ と が 示 唆 さ れ た 。以 上 の 結 果 か ら 、113 番 目 の 位 置 が 視 細 胞 レ ベ ル で 最 も 高 い

光 感 受 性 を 与 え る グ ル タ ミ ン 酸 の 位 置 で あ る と 結 論 し た 。  

 



 

（ 続 紙  ２  ）                             

 

（ 論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 ）  

 

 ロ ド プ シ ン 類 は 動 物 の 光 感 覚 に 関 与 す る 光 受 容 タ ン パ ク 質 で あ り 、光 を 受

容 す る た め に 分 子 内 に ビ タ ミ ン A の 誘 導 体 で あ る レ チ ナ ー ル を 発 色 団 と し て

持 つ 。レ チ ナ ー ル 発 色 団 の 化 学 的 性 質 は 周 り の タ ン パ ク 質 部 分（ オ プ シ ン ）に

よ り 制 御 さ れ て お り 、例 え ば 発 色 団 の 吸 収 極 大 波 長 は タ ン パ ク 質 部 分 の 構 造 の

違 い に よ っ て さ ま ざ ま に 変 化 す る 。ま た 、そ の 制 御 に 関 与 す る ア ミ ノ 酸 残 基 に

つ い て は こ れ ま で に 詳 細 な 解 析 が あ る 。一 方 、同 じ く タ ン パ ク 質 部 分 に よ っ て

制 御 さ れ て い る 発 色 団 の 光 異 性 化 効 率 に 関 し て は 、効 率 を 制 御 す る ア ミ ノ 酸 残

基 の 同 定 は 進 ん で お ら ず 、 ま た 、 そ の メ カ ニ ズ ム も 明 ら か で は な い 。 そ こ で 、

本 研 究 は 異 性 化 に 関 与 す る ア ミ ノ 酸 残 基 の 同 定 を 含 め た メ カ ニ ズ ム の 解 明 を

目 的 と し て 始 め ら れ た 。  

 脊 椎 動 物 の ロ ド プ シ ン 類 の 中 に は 、発 色 団 が プ ロ ト ン 化 す る こ と に よ り 可

視 部 に 吸 収 極 大 を 示 す も の（ 可 視 光 感 受 性 視 物 質 ）と 、発 色 団 が 脱 プ ロ ト ン 化

し て お り 紫 外 部 に 吸 収 極 大 を 示 す も の （ 紫 外 光 感 受 性 視 物 質 ） が あ る 。 ま た 、

可 視 光 感 受 性 視 物 質 で は N 末 端 か ら 113 番 目 に 存 在 す る グ ル タ ミ ン 酸 残 基 が 負

に 荷 電 し 対 イ オ ン と な っ て プ ロ ト ン 化 し た 発 色 団 を 安 定 化 し て い る 。一 方 、紫

外 光 感 受 性 視 物 質 に も グ ル タ ミ ン 酸 は 保 存 さ れ て い る が 、対 イ オ ン と し て の 機

能 は 必 要 な く 、 な ぜ 保 存 さ れ て い る か は よ く わ か ら な か っ た 。 本 研 究 に よ り 、

こ の グ ル タ ミ ン 酸 は 、 両 者 で 量 子 収 率 を 上 げ る の に 必 須 で あ る こ と が 発 見 さ

れ 、 高 度 に 保 存 さ れ て い る 生 理 的 意 義 が 明 ら か に な っ た 。  

 ま た 、本 研 究 で は グ ル タ ミ ン 酸 の 位 置 を さ ま ざ ま に 変 え た 変 異 体 を 作 製 し

て 光 感 受 性 を 検 討 し 、グ ル タ ミ ン 酸 の 位 置 に よ っ て 分 子 吸 光 係 数 、さ ら に は 発

色 団 と タ ン パ ク 質 部 分 と の シ ッ フ 塩 基 結 合 の 安 定 性 が 大 き く 変 わ る こ と も 明

ら か に し た 。つ ま り 、ロ ド プ シ ン 類 で は 光 感 受 性 お よ び タ ン パ ク 質 の 安 定 化 に

関 し て 、 分 子 進 化 の 過 程 で 最 適 化 が 行 わ れ て い る こ と が 示 さ れ た 。  

 以 上 の よ う に 、本 研 究 に お い て は 、得 ら れ た 結 果 か ら 生 物 学 的 に 意 義 の あ

る 考 察 を す る こ と が で き る 。一 方 、本 研 究 は 、視 物 質 の タ ン パ ク 質 化 学 的 な 検

討 に よ り 、光 異 性 化 促 進 メ カ ニ ズ ム の 分 子 的 な 基 礎 を 明 ら か に し た 初 の 研 究 と

位 置 づ け る こ と が で き る 。し た が っ て 、本 研 究 は 光 感 受 性 に 関 す る 今 後 の 理 論

的 な 研 究 を 促 進 し 、さ ら な る メ カ ニ ズ ム の 解 析 に 向 け た 研 究 へ 発 展 す る と 期 待

さ れ る 。  

 よ っ て 、 本 論 文 は 博 士 （ 理 学 ） の 学 位 論 文 と し て 価 値 あ る も の と 認 め る 。

ま た 、平 成 ２ ２ 年 １ 月 ２ ０ 日 に 論 文 内 容 と そ れ に 関 連 し た 事 項 に つ い て 試 問 を

行 っ た 結 果 、 合 格 と 認 め た 。  
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