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世界初！
微生物特有の「呼吸酵素」の

精密立体構造を解明
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～新しい抗菌薬の分子設計へ大きな前進～
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１. 研究分野：

細胞呼吸はバイオエネルギー獲得系

２. これまでの研究経過：

微生物の「呼吸酵素」の多様性

３. 今回の成果：

シトクロムbd型呼吸酵素の精密な

立体構造を解明
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今日の話題
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Goodsell, DS の
ホームページより
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ミトコンドリア、
微生物

呼吸酵素(群)

膜タンパク質の一種である「呼吸酵素」が、

細胞のエネルギー獲得で主役を務める。

-6-



ヒト型（ヘム銅）呼吸酵素の立体構造は、
21年前にすでに解かれた。
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Monastersky R and
Mazzatenta OL (1998) 
National Geographic
193 (3), 54-81 より

微生物は、善玉菌も悪玉菌も多様
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結晶化結晶化

呼吸酵素を精製呼吸酵素を精製

微生物を育種・培養微生物を育種・培養

X線結晶
構造解析
X線結晶
構造解析
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CC
b6c型酸化
還元酵素

シトクロムbd型
呼吸酵素

MK

caa3型ヘム銅
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高いエネルギー
効率

bo3型 ヘム銅
呼吸酵素c-551

中間

好熱菌で、２つめ３つめの呼吸酵素を発見好熱菌で、２つめ３つめの呼吸酵素を発見

e-

ヒト型の
酵素
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oxidases
Genome 
projectsubtype

heme copper oxidase bdA B C
c Q c Q c Q

Eukaryota mitochondria 〇 - - - - - 1997

Firmicutes
Bacillus subtilis 〇 〇 - - - 〇 2001
Geobacillus
thermodenitrificans 〇 - 〇 - - 〇 2002

Actinobacte
ria

Corynebacterium
glutamicum 〇 - - - - 〇 1998

Mycobacterium 
tuberculosis 〇 - - - - 〇 1998

Proteo
bacteri

a

α Rikettsia prowazekii 〇 - - - - 〇 2005
Rhodobacter sphaeroides 〇 〇 - - 〇 〇 2006

β Ralsonia eutropha 〇 〇 - - 〇 〇 1997

γ Esherichia coli - 〇 - - - 〇 2000
Pseudomonas aeruginosa 〇 〇 - - 〇 〇 1997

ε Helicobacter pylori - - - - 〇 - -

Archa
ea

Eury-
archaeota

Halobacterium sp.NRC-1 〇 - 〇 - - 〇 2000
Termoplasma acidophilum - - - - - 〇 2000

Cren-
Archaeota Aeropyrum pernix 〇 - 〇 - - - 1999

Diversity of the respiratory oxidasesDiversity of the respiratory oxidases
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ヘム銅呼吸酵素 bd 型

計生物の種類 A Q B P C L S
ヒト ー ー ー ー ー ー １

ナットウ菌 ー ー ー ー ４

熱い湯を好む菌 ー ー ー ー ３

傷を膿ませる菌 ー ー ー ー ー ２

アミノ酸生産菌 ー ー ー ー ー ２

植物の病原菌 ー ー ー ６

大腸菌 ー ー ー ー ー ３

環境浄化に働く菌 ー ー ー ４

胃潰瘍を起こす菌 ー ー ー ー ー ー １

イオウを好む菌 ー ー ー ー ４

A
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SUⅠ 新発見サブユニット 
　　　　（CydS） 

SUⅡ 

b561 

b595 

最有力な創薬ターゲット 
（Qループ領域）　 

細胞外 

細胞内 

細胞膜 

d-ラクトン
 

 予想外の 
３ヘム配置

 

偽対称的２サブユニット 

PDBID : 5DOQ
Science. 2016 Apr 29;
352(6285):583-6
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H+の通路が２サブユニットに１本ずつ推定できる。H+の通路が２サブユニットに１本ずつ推定できる。
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２大サブユニットは全体的に回転対称的だった。２大サブユニットは全体的に回転対称的だった。
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ヒトは
ヘム銅型酵素

「息の根を止める」
新しい抗菌薬

（bd 型酵素阻害剤）

「息の根を止める」
新しい抗菌薬

（bd 型酵素阻害剤）

S

病原菌は

bd 型酵素

A
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座標データは in silico ドッキング手法で新規
抗菌薬の分子デザインに利用できる。

座標データは in silico ドッキング手法で新規
抗菌薬の分子デザインに利用できる。

-17-

ドイツ マックスプランク
生物物理学研究所側
ドイツ マックスプランク
生物物理学研究所側

九州工業大学側九州工業大学側

-18-


