
大腸菌の膜タンパク質膜挿入機構 MPIaseの構造

pyrophosphate

ManNAcA
Fuc4NAc

GlcNAc

diacylglycerol

３糖ユニットの繰り返し

O

AcHN

HO

HO O O
HO2C

HO

NHAc

O
HO

AcHN O

O

OR

P

O

OH

O P

O

OH

O O

O
O

O

9-11

R = H or Ac

- N-acetyl amino sugars
(GlcNAc, ManNAcA, Fuc4NAc)
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Ribosome MPIaseはどちらの経路にも必要な因子
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膜物性に対する影響

リポソームの形状

二重膜構造は
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¹³C NMR-MAS MLV of E. coli lipid + [U-¹³C] MPIase (5 wt%), MAS: 5 kHz @30 ºC

膜表面の運動性
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+DAG: 運動性低下
+MPIase: 運動性が回復

糖鎖部は膜表面で激しく動いており
膜に吸着しているわけではない

DAGは膜脂質の秩序を高め
運動性を低下させる

MPIaseは膜タンパク質挿入に関わる糖脂質として
初めての例である。MPIaseの糖鎖部は基質タンパ

ク質を捕捉し、凝集を抑制するシャペロン様活性

を示す。MPIaseにより膜の流動性が上がっており、
柔らかくなった膜に基質タンパク質が移動する。

MPIaseは膜の流動性を
上げる

MPIaseは膜表面で基質
タンパク質を捕捉する

トランスロコン非依存性挿入の
推定活性機構
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パッキングの緩み
→ 周囲の水分子の配向
→ laurdan（色素）の励起エネルギー現象
→ 蛍光スペクトルのレッドシフト
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濃度依存的レッドシフト
＝パッキングの緩み

MPIasemembrane

MPIaseは膜構造を壊さないが

膜の運動性を上げる

→膜の疎水面が露出しやすくなる
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糖鎖部は基質タンパク
質と水溶性の複合体を
形成する
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MPIase糖鎖と基質タンパク質の相互作用（シャペロン活性）膜タンパク質膜挿入活性
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(5 wt%)

PL
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PL
trace DAG

MPIaseの糖鎖部は基質タンパク質
と相互作用して、凝集を抑制する
シャペロン様活性がある

Additives＋

Gel filtration 
chromatography
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Void 200 kDa 67 kDa 50 kDa

リン酸基は相互作用に必須

Liposomes Additive Glycan Ac Linker Lipid Activity

Liposomes prepared from PL
Without DAG

spontaneous integration

- -
spontaneous integration 

is inhibited by DAG

MPIase ○ ○
a long glycan shows 
more potent activity

Mini-
MPIase-3

○ ○ an essential structure

Mini-MPIase-3
(6-OH)

☓ ○ O-Ac group is important

Trisac-DAG ○ ☓ ○
pyrophosphate linker is 

essential

Trisac-P ○ ☓

anchoring in membrane 
is crucial

Polysac-P ○ ☓

Polysac ○ ☓ ☓
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+

5 wt%DAG

糖脂質MPIase合成類縁体による
膜挿入酵素様活性の機構解明

（サントリー生科財団） 島本啓子

MPIase (Membrane Protein Integrase)は、大腸菌において、タンパク質膜挿入に必須な糖脂質である。合成類縁体
を用いて、挿入活性および膜物性を測定し、膜タンパク質の膜挿入機構を分子レベルで明らかにした。

膜との疎水性相互作用により
基質タンパク質は膜内に移動
する （＝挿入）

最小ユニット(mini-MPIase-3)の合成戦略
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