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概要 ＥＡ (600 字～800 字程度にまとめてください。) 
 

生物は環境に適応するために外界のシグナルを受容し、生体内へ伝達する仕組みを持っている。

一酸化炭素（CO）をエネルギー源として生育する嫌気性微生物 C.hydrogenoformans は、CO 代謝に

かかわる一連のタンパク質の発現を制御するシステムをもっており、そのなかで CooA タンパク質は

CO 依存的に DNA の転写を制御する役割を担っている。 これまでの研究の結果、既に CO の結合し

ていない不活性型 CooA タンパク質の結晶化に成功し、ヘム鉄の異常分散を利用した SAD 法によって

その結晶構造を明らかにしている。 その結果、従来のヘムタンパク質では見られない特異な配位

構造をもつことが明らかになっている。 CooA が CO と結合することによって、ヘムの配位構造が

変化し、DNA 転写調節を行っていると考えられる。 

CooA の活性型の構造解析を行うために、CO 結合型のサンプル調整を行った。Ni アフィニティー

カラムを使用して精製後、ジチオナイトによってヘムを還元しヘパリンカラムによって還元型 CooA

を精製した。これらの操作はすべて嫌気チャンバー内で行なった。光散乱測定のでは、酸化型と還

元型 CooA に違いは見られなかったが、還元型に CO を吹き込んだサンプルでは、Dual Polarization 

Interferometry (DPI)法で測定した結果、わずかに違いが見られた。結晶化のための長期間安定な

CO 結合型の調整は困難であったため、CO の代わりにイミダゾールによって DNA に結合して転写活性

を持つ変異体のサンプルの調整と結晶化を行った。野生型 CooA と同様に、Ni アフィニティーカラ

ムとヘパリンカラムを使用して精製した。結晶化スクリーニングを行ったが、現在のところ、結晶

は得られていない。これまでの実験の結果、CooA 活性型の結晶化が困難であることが予想されるた

め、NMR による解析を行うためのサンプル調整を検討している。 
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欧文概要 ＥＺ 

CooA is a CO-dependent transcription activator and transmits a CO-sensing signal to DNA promoter 

that controls the expression of the genes responsible for CO metabolism and has a b-type heme as 

the active site for sensing CO.   CO binding to the heme induces a conformational change that 

switches CooA from inactive to active DNA-binding form.   In the resting form, Ch-CooA has a 

six-coordinated ferrous heme with two endogenous ligands, the α-amino group of N-terminus and 

histidine.   The N-terminus of CooA coordinated to the heme iron is replaced by CO, which presumably 

triggers the structural change leading to the active form.  The crystal structure of Ch-CooA reveals 

that imidazole binds to the heme, which causes the dissociation of the N-terminus, as does CO.  

The dissociated N-terminus is positioned approximately 16 Å from the heme iron in the ligand bound 

form.  In addition, the heme plane is rotated by 30 °about the normal of the porphyrin ring and 

180 °about the meso α−γ axis compared to that found in inactive Rhodospirillum rubrum CooA.  Though 

the ligand exchange and the rearrangement of the heme occur upon imidazole binding, imidazole-bound 

Ch-CooA remains in an inactive form.  These results indicate that the release of the N-terminus 

resulting from imidazole binding is not sufficient to activate CooA.  Apparently, a hydrogen bond 

between Met5 and the heme-bound imidazole restrict the complete conformational change for 

activation. Nevertheless, the structure provides new insights into the structural changes required 

to achieve activation. 

 

 


