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COE、理工学研究科

サンゴ礁には多種多様の海洋生物が生息しており、それらの含有する二次代

謝物質には多彩な活性や構造がある。中でもウミウシ類には警戒色を示すもの

や毒成分を含有する種類がいることが知られているが、ウミウシ自身の含有す

る毒に対する耐性メカニズムについては未解明である。そこで本研究では、昨

年に引き続きLatrunculinA（Lat-A）を含有するウミウシとそのアクチンとの関

係について検討を進めた。

Lat-Aは数種類の海綿に含まれる毒成分で、細胞毒性を示すとともに、Ｇ‐アク

チンに結合して重合を阻害する。そこで、Lat-Aを含有するウミウシ３種

C７t,Ｄ,"odbri3,"αg'z(/iica、ＣﾉOchj、Ｃａ,z"αｅと、含有しないＣｗ北"ｊ、Ｃｋ",ziej、

Ｃｃｏｉのアクチンの比較を行った。ｇDNAを基にアクチンの部分配列（ＡＡ：
60-301）をLat-Aを含有する種類としない種類で比較すると、特異的なアミノ酸

変異が数箇所見られることを報告した。また、これらの配列を用いて系統樹を

作成したところ、毒の含有の有無によるグループを形成することが明らかとな

り、この結果はl6S系統解析の結果と似通っていた。

今回新たに、Ｃ〃Zag"坂Ｃａ、Ｃ/ｏｃｈｊおよびＣｗﾉﾉﾉﾋz"jのcDNAを基に、それぞ

れ二つのタイプのアクチンの全長を得た。これらの配列をウサギのアクチンと

比較したところ、全てに共通して１６箇所のアミノ酸変異が見られた。一つ目の

タイプのアクチンでは、Ｖ219,Ｃ257,Ｐ258,1274,ｓ368の変異に加え、ｃ''2α8"肱α

とＣｗｊ"α"/では、Ｒｌ８３がＨに変異していた。Lat-Aと水素結合している４つの

アミノ酸残基（Ｙ69,,157,Tl86R210）には変異は見られないことから、Ｈのイ

ミダゾール環がLat-Aの結合を妨げている可能性が示唆される。一方、二つ目の

タイプでは、Tl60Ml76,Ｔｌ86,Ｃ217,Ａ231,ｓ232,1267,Ｙ306,丁318,Ａ319の変異

が共通して見られた。このようなアクチンにおけるアミノ酸変異が、ウミウシ

のLat-A耐性獲得において重要な要素となっていることが推測される。現在、こ

れらのアクチンが結晶構造で出されたウサギのものとどのように異なるのか、

共同研究者にシミュレーションを依頼している。


