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重要な生命現象や疾病、障害に関わるタンパク質は、構造解析に必要な結

晶が得られたとしても、小さな結晶しか得られず、かつ大腸菌での発現の困難

さにより構造解析に必要な重原子誘導体結晶(例えば Se-Met 置換体)の取得

が困難である、いわゆる高難度タンパク質であることが多い。これら２つの問

題点を同時に解決するために、PF では小さな結晶に低エネルギーSAD 法を

適用して構造解析を行うことを目的に研究開発を行っている。低エネルギー

SAD 法は、硫黄等の天然タンパク質由来の軽原子からの異常散乱シグナル

を基に、タンパク結晶のX線回折データの位相を決定する手法である。そのた

め、重原子誘導体結晶の作成が不要であり、その利便性と近年の解析技術

の進歩より広く用いられるようになってきた。しかしながら、小さな結晶を用い

た構造解析では、高輝度の X 線を体積の小さな結晶に照射するために放射

線損傷の影響が甚大で、一つの結晶から構造解析に十分な回折データセット

を収集することが難しくなってきている。ゆえに、複数の結晶より回折データセ

ットを収集し、それらを足し合わせることで単一のデータセットを作り上げる技

術が必要不可欠である。しかしながら、そのような低エネルギーSAD法のため

の足し合わせの方法論はまだ確立されていない。 

本研究では、複数の小さな結晶からの回折データの足し合わせが、低エネ

ルギーSAD法における位相決定にどのような影響を及ぼすのかを調べるため

に、足し合わせの際の各種統計値と、位相決定後の位相や電子密度の品質

との相関について調査を行った。さらにこの相関関係から、低エネルギーSAD

法における足し合わせの際に有用な指標となる統計値をいくつか選び、実験

計画へとフィードバックするような実験プロトコールを提案した。 

 

 


