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 申請者は動物細胞をはじめとする真核生物発現系を用いて糖鎖を含めた抗体の安定同位体標識技術を

確立しており、これをモデル系として糖蛋白質のＮＭＲ解析の可能性を追求してきた。これまでヒトお

よびマウス抗体の Fc 領域（50kDa）について帰属に取り組んできており、ヒト IgG1 の Fc については主

鎖を完全に帰属するに至った。しかしながら、連鎖帰属に必要な３次元スペクトルの質は 800MHz のク

ライオプローブ付きＮＭＲを持ってしても十分ではなく、HNCACB, CBCACONH, HNCACO などの計

測において、観測できないシグナルが多数存在する。このような場合、帰属にはアミノ酸選択的標識な

ど標識にも工夫を施した多重の試料調製と計測が必要とされるため、多大な時間とコストを要する。ま

た、帰属のみならず、立体構造決定やその他の精密構造解析を行おうとした場合、既に取得したスペク

トルの質では十分ではない。そこで、本研究課題では Fc 領域の完全帰属、立体構造決定のために高磁場

ＮＭＲ、non-uniform-sampling によってスペクトルの質の改善を図ることを目的とした。 

  マウス抗体の Fc 領域は抗体からの切断の仕方でスペクトルが異なることが知られており、切断の

難しさから、これまでは SS 結合が還元処理された Fc 領域を帰属に用いていた。本研究ではより天然型に

近い構造を有する Fc 領域を用いて、帰属を試みた。一週間のマシンタイムを用い、HSQC, HNCA, 

HNCOCA の計測を行う事ができた。HSQC, HNCA については帰属に充分な質のデータを獲得すること

が出来きたため、これまで計測を行ってきた SS 結合が還元処理された Fc 領域のデータを合わせて、マイ

スの Fc 領域の帰属を行たところ、9 割以上のピークを帰属するに至った。 

  より完全な帰属を目指すためには不足しているデータの計測が必要である。HNCOCA は積算が不

足しており、十分なスペクトルを得るためにはより長いマシンタイムが必要である。HNCO, HNCACO

のデータも合わせて取得することで、より高い帰属率を目指したい。Fc 領域の主鎖 NMR シグナルが十

分に帰属された暁には、Fc と血中分子の相互作用解析を効率的に進めることができる。 
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