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ヒトゲノム配列解読が終了し，ポストゲノムは「タンパ

ク質の時代」であるとのかけ声のもと，文部科学省による

「タンパク３０００プロジェクト」１）やその後継の「ターゲット

タンパク研究プログラム」（http:／／www.tanpaku.org／about.

php）のような大規模研究開発事業に代表されるように，

タンパク質の構造と機能を解析するプロジェクトが世界中

で進んでいる．言うまでもなく，生命体の構築や生命活動

を維持するための生理現象の中で中心的な働きをするタン

パク質の構造と機能について詳細に理解することが，生化

学における最も重要な研究目的の一つである．

学生時代に，タンパク質は非常に不安定な物質であると

習った．そのためにその取り扱いには十分な注意を払っ

て，実験操作は低温室や氷中で行い，冷蔵庫や冷凍庫の中

で保存する必要があることということが刷り込まれた．ポ

スドク時代にも，乳酸菌を材料として翻訳系に関わる新規

酵素を精製するために日々長時間を低温室で過ごした．帰

国後，PCR用酵素の研究に携わることによって，タンパ

ク質に対する常識が覆ることを実感した．熱をかけても失

活しない活性，常温よりも高温においてより強い活性を有

する酵素（DNAポリメラーゼ）は２，３），筆者にとってタン

パク質の構造と機能に対する興味の対象として極めて面白

いものであった．９０℃以上で処理しても失活しない耐熱

性酵素を産生するのは，そのような高温環境下で生息する

生物である．そこで，ヒトが日常生活を営んでいる環境と

はかけ離れた環境下で生息する生物としてどのようなもの

が知られているのか調べてみると，温泉や海底熱水孔から

分離される好熱菌（thermophile）超好熱菌（hyperthermophile）

の他に，極地，高山，深海などの低温環境から分離される

好冷菌（psychrophile），酸性土壌などから分離される好酸

菌（acidophile），アルカリ性塩湖や土壌中から分離される

好アルカリ菌（alcaliphile），塩田，塩湖などから分離され

る好塩菌（halophile），深海などの高圧環境から分離され

る好圧菌（barophile）などが知られていた．これらの微生

物は総称して極限環境微生物（extremophile）と呼ばれて

いる４，５）．

一般的に極限環境微生物として分類されるのは，温度が

－２～１５℃，６０～１１０℃，塩濃 度 が２～５M NaCl，pHが４

以下または９以上というような生育条件を必要とするもの

である．極限環境微生物の存在は２０世紀前半に高塩濃度

下で生育する微生物の報告から始まり６，７），１９７０年前後の

好熱菌８），好アルカリ菌９）の発見によって，極限環境下でも

生息する生物が存在するという認識が広まり，続々と新し

い極限環境微生物の発見に繋がった．現在までに単離同定

されている極限環境微生物の中で真正細菌は少なく，アー

キア（古細菌）が大部分を占める５，１０）．アーキアは，極限

環境下における生命現象を理解するための研究対象となり

得ることに加えて，真正細菌，真核生物と共に三つの独立

した生物ドメインを構成する一員として，その共通の祖先

や，真核細胞がどのようにして誕生したのかというような

生命の初期進化に関する研究対象としても有用な，極めて

興味深い生物である１１）．これらのことに加えてさらに筆者

は，アーキアが真正細菌と類似した形態をとる原核生物で

ありながら，真核生物型の DNA複製装置や DNA組換え

装置を有することに大きな興味を引かれ１２），超好熱性アー

キアの研究に没頭してきた．

極限環境下での生命現象を理解しようとすると，それを

司るタンパク質，酵素の研究が必要になる．極限環境下で

生育する生物が産生する酵素は，その環境に適応するため

にそれぞれの極限環境下で働く性質を有するもので，極限

環境酵素（extremozyme）と呼ばれる５）．このような特殊な
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環境で働く酵素は，その性質を利用して種々の産業に応用

できる．実際に，洗剤，衣料，紙パルプ，皮革などの工業

分野，菓子，果物，甘味料，乳製品，野菜などの食品加工

や動植物飼育など，また医薬原体生産，診断薬，研究試薬

などで実用化されている．上記の PCR酵素は，超好熱菌

の産生する extremozymeの代表的な利用例であり，分子生

物学基礎研究領域の他にも，遺伝子診断，個体識別（DNA

鑑定）など一般社会で役立っている．このような応用が期

待されるがために，生物のもつゲノム DNAの全配列を解

読する全ゲノム解析時代に入るとすぐに好熱菌を中心に

アーキア解析が手がけられたことも理解できる１３）．

タンパク質を生化学研究材料として見た場合に，その安

定性は極めて重要な要素である．超好熱菌の産生する安定

なタンパク質，酵素は種々の生化学実験にとって大変有利

である．実際に上記の「たんぱく３０００プロジェクト」に

おいても，結晶構造解析がなされたタンパク質の中で，

Thermus 属の真正細菌や Pyrococcus 属のアーキアをはじ

めとする超好熱菌由来のタンパク質が占める割合は際立っ

ている１）．さらに，現在の最先端構造生物学は，個々のタ

ンパク質の構造解析から複合体解析にその中心が移ってい

ると言える．細胞の生命現象維持のために，タンパク質は

複合体を形成して働く場合が多いため，複合体としての構

造と機能の関係を明らかにしていかなければ，生命現象の

理解はあり得ない．しかし，複合体が高次になればなるほ

ど，ヒトをはじめとする高等真核生物のタンパク質を直接

解析することが飛躍的に困難になることは明白である．

種々の複合体を分離して構造解析するためには，より安定

なタンパク質がより適しており，筆者らは実際に超好熱性

アーキアのレプリソーム構成タンパク質を材料として，各

種複合体解析に成功している１４～１７）．これからの構造生物学

領域における超好熱菌のタンパク質の貢献は，今後益々大

きくなるものと筆者は考える．我が国では，極限環境微生

物に関する生態学，生理学，生化学，分子生物学領域の研

究者が集まり，世界に先駆けて極限環境微生物学会を立ち

上げた．本年をもって１０周年となる．国際極限環境微生

物学会（International Society for Extremophiles）は，それ

から３年後に組織されて活発に活動しているが，我が国の

研究者のこれまでの貢献は大変大きい．

このように，極限環境酵素，タンパク質の研究は急激に

発展してきたし，そのことを示すように国内外の多くの関

連した総説が発表されている．本誌においても，極限環境

酵素，タンパク質を主題にした総説，ミニレビューがしば

しば登場しているので，読者の方々には極限環境酵素，タ

ンパク質の存在は認識されるようになっていると思う．し

かしながら，そのようなタンパク質が極限環境下で活性を

有するためには，通常の条件下で働くタンパク質と比べて

どのような構造上の特徴があるのかという興味に対する答

えとして，整理された知識を有しておられる読者は少ない

のではないかと思う．そこで，特集を組むにあたって，特

殊な環境で働く酵素，タンパク質の構造と機能の関係につ

いて，現時点において理解されている事柄をまとめて読ん

でいただける機会をつくり，知識を整理していただけるよ

うな内容を考えた．できるだけ多くの異なる極限環境下で

の内容を含みたいと考え，それぞれの環境下における，酵

素，タンパク質の構造と機能を解析されている研究者の

方々に執筆を依頼した．その結果，高温，低温，高圧，高

塩濃度，アルカリ性，有機溶媒耐性という環境下でのタン

パク質解析の総説が集まった．主題は，それらの環境下

で，何故タンパク質が機能を発揮できるのかということに

対する理解を深めるものであるが，実際に各記事を読んで

いただいても，規則的に統一された構造―活性相関として

理解しきれるものはない．しかしこのような研究を通して

徐々にではあるが，タンパク質の微細な構造の違いとその

活性に及ぼす影響についての我々の理解が進んでいること

を実感していただけると思う．そして，それと同時にタン

パク質の構造と機能の関係の奥深さも再認識されることで

あろう．現在は，部位特異的変異導入実験を日常的に行う

ことができる時代になっているし，種々の進化工学的な実

験手法も発達している．極限酵素，タンパク質の構造と機

能の関係を理解するとともに，本特集の中でもすでに紹介

されているように，既存の酵素をさらに有用なものに改変

することによる新規酵素の創製も今後益々盛んに行われて

いくと予想される．また本特集の中には，極限環境微生

物，アーキアに特有の酵素や代謝系の紹介も含めてある．生

物学としての多様性も味わっていただけると幸いである．

最後に，日常業務に追われる多忙な生活の中，脱稿期限

までに原稿を仕上げてくださり，細かな改訂依頼にも快く

応じて下った執筆者の先生方，そして，自らの執筆と共

に，専門外の多くの読者の方々にとってより分かり易い原

稿にするために，全原稿の査読にご協力下さった九州大学

の木村誠教授，大島敏久教授に厚く御礼申し上げます．
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