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細胞内小胞輸送のアダプタータンパク質である GGA は，N 末端側から順に，VHS

（ Vps27p/Hrs/Stam ） ド メ イ ン ， GAT （ GGA and Tom1 ） ド メ イ ン ， ヒ ンジ領域， GAE

（gamma-adaptin ear）ドメインの４つの部分から構成されている．我々はこれまで，アダプタータ

ンパク質 GGAの３つのドメイン（VHS，GAT，GAE）について，それぞれが結合するパートナー

との複合体の結晶構造解析を行い，GGA を介したトランス・ゴルジ・ネットワーク（TGN）からの

輸送小胞形成の分子機構を明らかにしてきた [1]． 

GGA の中央にある GAT ドメインは，N-GAT と C-GAT の２つのサブドメインに分けられる．

N-GATはARF（ADP-ribosylation factor）と相互作用し，GGAのTGN膜へのリクルートに関与

する．一方で C-GAT はユビキチンと結合することが，我々を含めた複数のグループによって

2004 年に報告され，GGA はユビキチン化されたレセプタータンパク質の輸送にも関与するこ

とが明らかになりつつある． 

我々は GGA3の C-GAT とユビキチンの複合体の結晶を作製し，PF BL-6Aおよび PF-AR 

NW12ビームラインを用いて多波長異常分散法で 2.6Å分解能の構造を決定した．C-GATは
3本のαへリックスの束からなる．結晶中ではユビキチンの Ile44残基を中心とする疎
水性パッチが，C-GATのへリックスα1とα2からなる疎水性パッチ（site 1）と相互作
用していた．C-GATはα2とα3
の面（site 2）を介して二量体を
形成しており（右図），ユビキチ

ンは結晶中ではこの面には相互

作用できないが，種々の変異体

でユビキチンとの結合親和性を

調べてみると，C-GATの site 1
と site 2のいずれにもユビキチンが結合し，その親和性は site 1の方が高いことが明ら
かになった．Site 1の相互作用様式を詳しく見ると，ユビキチンの Ile44面には３つのポ

ケットがあり，そこに C-GAT の３つの疎水性アミノ酸がそれぞれ収まっていた．特に３番目のポ

ケットは Arg42 の側鎖の向きに２つのモードがあり，それによってユビキチンと C-GAT の相対

配置が異なっていた．これまで報告されているユビキチンと他のユビキチン結合タンパク質と

の相互作用についても，この２つの様式のいずれかに分類できることが分かった． 
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