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 近年、計算機を用いて主鎖構造も含めゼロから蛋白質を設計する技術が急速に発展し、多様な形の蛋白質が自在に設計

されるようになってきた。しかしながら、高い酵素活性をもつ De Novo 設計酵素や回転対称な複合体を形成する De Novo

設計蛋白質の創出は依然として難しく、報告例はほとんど存在しない。De Novo 設計酵素では、天然の蛋白質やこれまで

に設計された人工蛋白質に対して酵素活性を付与する方法が用いられており、酵素活性を目指して主鎖構造から設計され

たことはなかった。そのため、活性部位に最適な主鎖構造が創られておらず、高活性のものが得られないだけでなく、設

計できる酵素の種類も限られていた。また、複合体の設計では、複合体を構成する基になる De Novo 設計蛋白質に凹凸が

少なく、平面的な界面しか設計できなかったため、一つのタンパク質から設計できる回転対称複合体の種類が限られてい

た。 

 そこで、本研究では以下の二つの研究を行う。(1)ATP 加水分解酵素をゼロから設計する、(2)凸凹な界面を用いて回転対

称多量体を設計する。(1)では、これまでとは異なり酵素を主鎖構造から設計することで、目的の反応に最適な構造を創り

出す技術を開発することを目指す。(2)では、凹凸な表面を持った De Novo 設計蛋白質を用いて、さまざまな回転多量体を

設計できるような技術を開発することを目指す。 
 ATP 加水分解酵素の De Novo 設計では、すでに ATP 加水分解活性を持つ設計酵素が得られていたが、その活性は非常

に低いものであった。本研究において、その設計酵素を詳細に調べることで、十分な活性が得られていない原因をいくつ

か突き止めることに成功した。 

 多量体蛋白質の設計では、すでにいくつかの多量体の設計に成功していた。それらの成果を論文にまとめているところ

である。 
 


