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 SMP30 は、加齢に伴って著しく減少するタンパク質としてラットの肝臓から発

見された。加齢変化を示す多くのタンパク質は、ホルモンの影響を受けている

ため、雄雌で異なる増減傾向を示す。しかし、SMP30 はホルモンの影響を受

けず雄雌共に加齢に伴って減少する。しかし、SMP30 の詳しい生理学的機能

に関しては未知の部分が多い。これまで我々は SMP30 の生理学的機能の解

明を目指し、酵素学的手法を用いて研究を行ってきた。 

 これまでの研究から、SMP30 はラクトン環を持つ化合物を基質とする加水分

解酵素で、ビタミンＣの合成と分解に関与すると考えられている。ビタミンＣは

アスコルビン酸(還元型)とデヒドロアスコルビン酸(酸化型)の 2 つの状態をとる

ことができ、デヒドロアスコルビン酸は SMP30 によって分解されていくと考えら

れている。最近の研究で、SMP30 によるデヒドロアスコルビン酸の分解活性を

測定したところ、ヒトでは分解活性が低く、マウスでは高いことが分かった。ヒト

は体内でビタミンＣを合成出来ず、摂取したビタミンＣを再利用する必要がある

ので、デヒドロアスコルビン酸の分解活性が低く、一方マウスは体内でビタミン

Ｃを合成できるので、分解活性が高くても良いのではないかと考えられた。 

 今回我々は、ヒトおよびマウス SMP30 のデヒドロアスコルビン酸の分解活性

の違いを、立体構造の違いから説明付けることを目的として、ヒトおよびマウ

スSMP30のX線結晶構造解析を行った。ヒトでは基質非結合型1.5Å、基質類

似体結合型 1.75Å、一方マウスでは、基質非結合型 2.75Å、基質類似体結合

型 2.95Åの回折強度データの収集に成功し、それぞれ結晶構造の決定を行っ

た。本発表では、マウスSMP30のX線結晶構造解析の結果と、ヒトとマウスの

SMP30 の構造比較の結果を中心に報告し、そこから予測されるヒトおよびマ

ウスの SMP30 の生理学的機能について議論する。 

 


