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一般に、タンパク質立体構造の安定性（かたちの壊れ難さ）は、多くの安定化因子と不安定化因子が互いに

相殺して、結果的には僅かのエネルギーバランスで保たれていると言われている。常温生物由来のタンパク質

の場合、その安定化のエネルギー(変性のギブスエネルギー変化、∆G)は高々50kJ/mol である。これは、水素結

合の 2-3 本分に相当する僅かのエネルギーである。好熱菌並びに超好熱菌由来のタンパク質も常温生物由来

のタンパク質と基本的には同じ機構によって熱安定化されていると思われている。しかし、100oC 近くに変性温

度を持つ超好熱菌由来のタンパク質は、生育条件(pH7)付近での熱変性は会合体を生じ、可逆的な熱変性条

件が得られていないために熱力学的解析が困難であった。そのため、超好熱菌タンパク質の熱安定化の熱力

学的機構は未だに解明されていない。 

私達は、最近、超好熱菌、Pyrococcus horikoshii（至適生育温度 98oC）由来の CutA1(PhCutA1)の熱変性温

度が 150oC 近くにあることを発見した（１）（この変性温度はこれまでに実測された値を 30oC 近く上まわる史上最高

のものである）。PhCutA1の熱安定化機構を明らかにするために、至適生育温度が異なるThermus thermophilus 

(75oC) と Oryza sativa (28oC)由来の CutA1(ここではそれぞれ TtCutA1、OsCutA1 と呼ぶ) と PhCutA1 の 3 種

の熱変性と変性剤変性を調べた。pH7 で TtCutA1 と OsCutA1 の変性温度も極めて高く 114oC と 99.2oC であっ

た(DSC 測定)。幸いなことに、中性付近での高い変性温度にもかかわらず高い熱変性の可逆性を示した。その

結果、ある仮定の下に、図に示すように 3 種の CutA1 の変性の∆G の温度関数を描くことができた。この図に示

すように PhCutA1 は全ての温度範囲で、他

のCutA1より高い安定性を示した。∆Gの最

大値は 59.4oC で 237kJ/mol であった。また、

TtCutA1 と OsCutA1 も他の一般的なタンパ

ク質に比べて高い∆G を示した。PhCutA1

の高い熱安定性は他の 2 種の CutA1 に比

べエントロピーの寄与によることが分かった。

最後に、PhCutA1の150oCまでの高い熱安

定性は分子表面のイオン結合によることも

確認できた。 
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Figure 1. Temperature Functions of Unfolding Gibbs Energy for the Three Proteins

PhCutA1
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