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高度好熱菌由来ヌクレオイド構成タンパク質 HUの機能解析  

Functional analysis of nucleoid associated protein HU from Thermus thermophilus HB8 
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真核細胞と原核細胞を隔てる特徴の一つとして核膜の有無が挙げられる. 真核生物のゲノムDNAはヒ

ストンと共にヌクレオソーム構造をとり, これを基本単位としてクロマチン構造を形成して核膜内に収めら

れている. ヒストンタンパク質は真核生物に高度に保存されており, 1880 年代半ばに発見された後, 最も

解析の進んでいるタンパク質の一つである. その研究はクロマチンの役割の解明に大きく貢献し, DNA

に関するあらゆる現象 (複製, 修復, 遺伝子発現など) に対するクロマチンの役割が示されてきた. 一方

で, 核膜を持たないことが知られていた原核生物は, 1970年になってやっとゲノム DNAが凝集した構造

が見つかり, ヌクレオイドと命名されたばかりである. それ以後ゲノムDNAと共にヌクレオイドを形成するヌ

クレオイド構成タンパク質 (NAPs) が発見されたが, それぞれの機能は未だに不明な点も多い. ヌクレオ

イド構造にはクロマチン構造と同様の役割があると類推されるので, 原核生物のおける DNA の関与する

現象を理解する上で NAPs の解明は重要な役割を果たすと考えられる.  

複数ある NAPs のうち (図 1), 進化上広く保存されているものの一つとして heat-unstable nucleoid 

protein (HU) がある. HUは約 90残基からな小さなタンパク質であり, 通常二量体で存在する. その立体

構造は DNA との複合体も含めて大腸菌や枯草菌などですでに解明されているが, 真核細胞のクロマチ

ン構造の様な高次構造の詳細は不明である. HU は DNA と配列非特異的に結合し, 一細胞あたり約

30,000分子 (約 60 µM) も存在するため, ゲノムDNAは広域に渡ってHUに覆われていると考えられる. 

高度好熱菌Thermus thermophilus HB8 (TtHB8) は80°Cと高温で生育可能なバクテリアであり, そのタン

パク質は非常に安定で扱いやすい. また, 全遺伝子数が約 2,200 個と少ないため (ヒトは約 22,000 個), 

その遺伝情報には生物に必須な情報が濃縮されていると考えられる. 複数ある NAPs に関しても HU を

含め 3 種類しか持たないため, TtHB8 の HU には NAPs のヌクレオイドとしての役割が集約されていると

推察される. そこでこれらの利点を活用して TtHB8由来 HU (TtHU) の解析を行った.  

生化学的解析として, TtHUの DNAに対する結合能, 及び TtHUが他の DNA結合タンパク質に与え

る影響を調べた. 生理学的解析では, 

生体内における相互作用タンパク質

の探索を行うと共に, TtHU の遺伝子

破壊株の作製を試みた.  

今後は, 原子間力顕微鏡やクライ

オ電顕によるヌクレオイドの構造学的

解析にも着手する予定である.  

図 1. ヌクレオイド構成タンパク質の分布. ahistone-like nucleoid 
structuring protein. bintegration host factor.  


