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序  論 膜タンパク質
…《浜窪 隆雄》
1. 膜タンパク質と生体膜の流動モザイクモデル
2. 結晶構造解析から機能解析へ
3. 膜のマイクロドメインと相転移
4. 膜電位：細胞が生きている証拠
5. 選択的透過性と膜輸送
6. 細胞外環境の認識：受容体タンパク質
7. 細胞の組織化：ネットワーク形成と接着分子
8. シナプス結合
9. 細胞内膜構造に存在する膜タンパク質
10. おわりに

第1編 膜タンパク質の基礎
◆第1章 構造・解析―X線自由電子レーザー

による膜タンパク質の構造解析
…《溝端 栄一／久保 稔》
1. はじめに
2. シリアルフェムト秒結晶構造解析（SFX）
3. 時分割SFXによる動的構造解析
4. おわりに

◆第2章 構造・物性・分析・解析
第1節 構造解析のための膜タンパク質調製法
…《小笠原 諭／村田 武士》
1. はじめに
2. 各種発現システム
3. 発現コンストラクト
4. 性状評価と精製方法
5. おわりに
第2節 機能解析のための膜タンパク質の調製法
…《長門石 曉》
1. 発現系と分子設計
2. 抽出方法と安定な界面活性剤の選択
3. 膜タンパク質挿入のためのリポソーム
4. Nanodisc
第3節 X線結晶解析による新規構造の解明
…《山下 恵太郎／溝端 栄一》
1. はじめに
2. 分子置換（MR）法
3. 実験的位相決定（EP）法
4. シリアルフェムト秒結晶構造解析（SFX）による位相決定
第4節 クライオ電子顕微鏡
…《佐藤 主税／加藤 隆一／佐藤 真理／笠畑 尚喜》
1. はじめに
2. 電子顕微鏡を用いた単粒子解析法の発展
3. 膜タンパク質への応用例
4. 単粒子解析法の要点と現状での問題点
5. 電顕解析の新展開
6. 最後に
第5節 膜タンパク質を対象とした

アミノ酸配列解析とその応用
…《越中谷 賢治／向井 有理／園山 正史》
1. 膜タンパク質のアミノ酸配列の特徴
2. アミノ酸配列の疎水性解析による膜タンパク質予測
3. アミノ酸配列情報を用いた膜タンパク質の局在判別
第6節 タンパク質複合体の構造と

ダイナミックス
…《長尾 秀実／川口 一朋》
1. タンパク質複合体
2. 構造とダイナミックスの解析手法
第7節 膜抗菌ペプチドmelittin，bombolitin-II，

alamethicinの脂質膜中における
配向状態の解析

…《内藤 晶／上田 一義》
1. はじめに
2. 化学シフト異方性の観測による
抗菌ペプチドの膜結合構造と配向の解析

3. Melittinの膜結合構造と膜配向の解析
4. Bombolitin-IIの膜結合構造と配向の解析
5. Alamethicinの膜結合構造と配向の解析
6. まとめ
第8節 膜タンパク質の脂質膜への再構成
…《河西 奈保子／ 住友 弘二》
1. 再構成の基本技術
2. 再構成した膜タンパク質の形態と配向
3. ナノバイオデバイスへの展開
第9節 ポリアクリルアミドゲル電気泳動法を

利用した膜タンパク質の性状解析
…《伊原 誠／山下 敦子》
1. はじめに
2. さまざまなポリアクリルアミド電気泳動
（Polyacrylamide gel-electrophoresis，PAGE）法と
膜タンパク質解析

3. FN-PAGE法を用いた膜タンパク質の性状解析
4. 実験例
5. おわりに
第10節 固体高分解能NMRによる

膜タンパク質の立体構造解析
…《川村 出》
1. はじめに
2. 固体NMRによる膜タンパク質立体構造解析の方法
3. 固体NMRによる立体構造決定した膜タンパク質
4. リガンド選択的NMRの観測
5. おわりに
第11節 多剤排出ポンプの機能と阻害機構
…《西野 邦彦／山崎 聖司／中島 良介》
1. はじめに
2. 細菌薬剤耐性化における薬剤排出ポンプの役割
3. 薬剤排出ポンプの分類と輸送する基質
4. 病原性における薬剤排出ポンプの役割
5. 細菌の鉄代謝における薬剤排出ポンプの役割
6. 嫌気的環境下での毒物排出における
薬剤排出ポンプの役割

7. 抗菌薬と胆汁酸による薬剤排出ポンプ発現誘導機構
8. 薬剤排出ポンプの構造と抗菌薬輸送機構
9. 薬剤排出ポンプの阻害機構
10. おわりに
第12節 MATEファミリー
…《田中 良樹》
1. 多剤排出輸送体
2. 多剤排出輸送体MATE の構造と機能
3. 環状ペプチドの輸送阻害活性
4. おわりに
第13節 膜タンパク質研究への

ナノディスクの利用
…《白石 充典》
1. はじめに
2. ナノディスク
3. ナノディスクの調製方法
4. 膜タンパク質構造解析へのナノディスクの利用
5. 膜タンパク質の機能解析へのナノディスクの利用
（GPCRを例に）
6. その他，ナノディスクの応用
第14節 オプトジェネティクスツールとしての

ロドプシン
…《神取 秀樹》
1. 光受容膜タンパク質としての2つのロドプシン

第6節 創薬支援のための膜タンパク質－
化合物ドッキングシミュレーション

…《広川 貴次》
1. はじめに
2. 膜タンパク質を対象としたドッキングシミュレーション
3. 立体構造の基づくバーチャルスクリーニング
4. 分子動力学計算（MD）によるドッキングシミュレーション
5. おわりに

第2編 膜タンパク質―医学・薬学への展開
◆第1章 医学・薬学と膜タンパク質概論
…《富田 泰輔》
1. 序
2. 生体膜を構成する膜タンパク質
3. 細胞外環境を感知し，細胞機能を変化させる
膜タンパク質

4. 細胞間相互作用を制御する膜タンパク質
5. 創薬における膜タンパク質研究
6. まとめ

◆第2章 水チャネル・接着分子
第1節 アクアポリン4（AQP4）
…《安井 正人》
1. 水チャネル，アクアポリン
2. アクアポリンの構造
3. アクアポリン4（AQP4）の発現分布
4. AQP4の構造
5. AQP4の活性制御
6. AQP4と疾患
第2節 カドヘリン
…《由井 杏奈／妹尾 暁暢／長門石 曉》
1. カドヘリン全般に関する疾病・医療の背景
2. カドヘリン分子について
3. P-カドヘリンに関する疾患
4. LI-カドヘリンに関する疾患について
5. 主な薬剤，医薬品開発の現状
第3節 claudin 創薬基盤
…《橘 敬祐／近藤 昌夫》
1. はじめに
2. 第一世代claudin binder
3. 第二世代claudin binder
4. 今後の展望
第4節 クローディンを基盤とする

タイトジャンクションと
生体システム構築の多様性

…《田中 啓雄／田村 淳／矢野 智樹／月田 早智子》
概要

1. はじめに
2. タイトジャンクションを構築・制御する
接着分子クローディン

3. クローディンを基盤とするタイトジャンクションの
分子構築モデル

4. クローディンによる生体システム構築と制御
5. クローディンを基盤とする超分子複合体としての
タイトジャンクション

6. 将来課題と展望
◆第3章 トランスポーター
第1節 多剤輸送体MDR1（ABCB1）
…《木村 泰久／小段 篤史／植田 和光》
概説
1. 発見の経緯
2. MDR1の生理機能
3. MDR1による基質輸送の概要
4. 脂質輸送体と多剤輸送体の機能分化機構に対する考察

2. 微生物ロドプシンの登場と膜タンパク質研究の
代表としてのバクテリオロドプシン

3. ゲノム科学の進展がもたらした微生物ロドプシンの拡がり
4. チャネルロドプシンとオプトジェネティクス
5. オプトジェネティクスのためのロドプシン研究の展望
第15節 高速原子間力顕微鏡による

タンパク質の構造ダイナミクス解析
…《内橋 貴之》
1. はじめに
2. AFMの動作原理と高速化
3. 膜タンパク質への応用例
4. おわりに
第16節 ピコバイオロジー：振動分光法
…《柳澤 幸子》
1. ピコバイオロジー
2. 振動分光法
3. おわりに
第17節 一分子計測
…《鈴木 健一》
1. はじめに
2. 一分子観察法
3. 膜タンパク質の拡散挙動と細胞膜構造
4. 膜受容体の会合
5. 膜受容体と細胞内シグナル分子の相互作用
6. おわりに

◆第3章 シミュレーション
第1節 糖鎖生体膜シミュレーションモデル

による膜タンパク質の挙動解析
…《星野 忠次》
1. 背景
2. 方法
3. 結果
4. まとめ
第2節 膜タンパク質の全原子分子動力学

シミュレーション
…《森 貴治／松永 康佑／杉田 有治》
1. はじめに
2. 全原子MD シミュレーションとは
3. 膜タンパク質のMD シミュレーション
4. 今後の展望
第3節 膜タンパク質・膜の

粗視化シミュレーション
…《安藤 格士》
1. はじめに
2. 粗視化モデルとは
3. 将来展望
第4節 膜タンパク質のメカニカル

アンフォールディングのシミュレーション
…《山田 達矢／倭 剛久》
1. メカニカルアンフォールディング
2. シミュレーション手法の概要
3. ポリペプチド鎖の粗視化モデル
4. シミュレーション系のポテンシャル
5. 時間発展とアンフォールディング
6. 計算例と結果の解析
7. 今後の進展
第5節 膜タンパク質の構造予測
…《清水 謙多郎／森脇 由隆》
1. 膜タンパク質の配列と構造
2. テンプレートベースモデリング
3. テンプレートフリーモデリング
4. 膜のポジショニング
5. 分子動力学シミュレーション
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第2節 コレステロール輸送体NP1の
機能・構造・医薬標的としての可能性

…《大金 賢司》
1. Niemann-Pick病C型とNPC1
2. NPC1を標的としたNPC治療薬の探索研究
3. コレステロール吸収に関わるNPC1L1
4. まとめと展望

◆第4章 チャネルタンパク質―膜タンパク質
応答の揺らぎ

…《西田 基宏／冨田 拓郎》
1. はじめに
2. 病態特異的なタンパク質間相互作用と心血管疾患
3. TRPチャネルの活性調節と脂質膜による揺らぎ
4. 翻訳後修飾
5. 膜タンパク質間相互作用を介したシグナル変換と
その病態生理学的意義

6. おわりに
◆第5章 Na-ポンプ（Na,K-ATPase）
…《鈴木 邦明》
1. はじめに
2. Na-ポンプとNa,K-ATPase
3. Na,K-ATPaseの構造
4. Na,K-ATPaseの生理機能
5. Na-ポンプの機能を担うNa,K-ATPaseの反応機構
6. ATP加水分解中の分子構造変化の検出
7. Na,K-ATPase活性（Na-ポンプ機能）の調節
8. Na,K-ATPaseに対する薬物の作用
9. おわりに

◆第6章 受容体
第1節 サイトカイン
第1項 免疫タンパク質－受容体の認識機構
…《池鯉鮒 麻美／池水 信二》
1. はじめに
2. IL-15と受容体
3. 補助刺激分子
4. おわりに
第2項 サイトカイン受容体とシグナル伝達
…《吉村 昭彦》
要旨
1. サイトカインとは
2. サイトカイン受容体とシグナルの分類
3. サイトカイン受容体ファミリーの特徴
4. サイトカインシグナルの負の制御
第2節 LDLレセプター
…《酒井 寿郎》
1. LDL受容体と歴史的視点
2. LDLRによるリガンド結合
3. 低pHでリガンドが解離されるメカニズム
4. 細胞質に突出する尾部の構造と機能の関連
5. 結論

◆第7章 免疫
第1節 免疫系表面受容体と細胞コミュニケーション
…《前仲 勝実／喜多 俊介／古川 敦／野村 尚生／
福原 秀雄／前田 直良》

1. イントロダクション
2. 免疫グロブリン様（Immunoglobulinlike）
受容体ファミリーとリガンド

3. C型レクチン受容体（C-type lectin receptor，CLR）
ファミリー

4. 細胞外マトリックス構成因子
第2節 免疫チェックポイント受容体

PD-1とCTLA-4
…《横須賀 忠／若松 英／町山 裕亮》
1. 免疫チェックポイント阻害療法
2. T 細胞副刺激受容体
3. 免疫シナプスとシグナロソーム
「TCRマイクロクラスター」
4. PD-1抑制性マイクロクラスター
5. PD-1とPD-L1/2の発現分布
6. 第一の免疫チェックポイント分子CTLA-4
7. CD28-NF-jB活性中心
8. CTLA-4によるT細胞抑制
9. これからの展開
第3節 GPIアンカー
…《藤田 盛久／木下 タロウ》
1. GPIアンカー型タンパク質とは
2. GPIアンカー型タンパク質の生合成機構
3. GPIアンカーの構造変化と意義
4. GPIアンカーの利用
5. おわりに

◆第8章 酵素
第1節 MT1-MMPのプロテアーゼ活性を

通じたがん悪性化進展制御
 …《室井 敦／星野 大輔／清木 元治／越川 直彦》
1. はじめに
2. MT1-MMP切断基質の探索
3. MT1-MMP切断基質の機能
4. まとめ

第2節 膜タンパク質YidCによる
タンパク質膜組み込みの構造基盤

…《熊崎 薫／塚崎 智也》
要旨
1. はじめに
2. YidC/Oxa1/Alb3ファミリータンパク質
3. YidCの機能
4. YidCの構造
5. 基質タンパク質との相互作用
6. YidCによるタンパク質の細胞膜への組み込みのモデル
7. YidCのシャペロン活性とSecトランスロコンとの相互作用
8. おわりに
第3節 zDHHCパルミトイル化酵素と

ABHD17脱パルミトイル化酵素
 …《深田 正紀／横井 紀彦／平田 哲也／深田 優子》
1. はじめに
2. zDHHCパルミトイル化酵素の発見
3. zDHHCパルミトイル化酵素の反応様式と分子構造
4. zDHHCパルミトイル化酵素の細胞内局在と生理機能
5. 脱パルミトイル化酵素ABHD17
6. zDHHCタンパク質とABHD17の創薬標的としての展望

◆第9章 核膜タンパク質―核膜孔複合体
…《吉村 成弘》
1. はじめに
2. 核膜孔複合体の構造
3. カリオフェリンファミリータンパク質による
核内外輸送機能

4. カリオフェリンの構造的特性
5. カリオフェリン以外の輸送タンパク質
6. おわりに

◆第10章 GPCR
第1節 Gタンパク質共役型受容体

（G protein-coupled receptor; GPCR）
…《浜窪 隆雄》
1. はじめに
2. GPCRのサブファミリー分類
3. シグナル伝達様式
4. 結晶構造解析からGタンパク質活性化機構の解明
5. GPCR活性化の分子モデル
6. 新規薬剤開発の方向性～アロステリック
モジュレーターとバイアスドアゴニスト

7. 今後の展望
第2節 簡便かつ安価なGPCR活性化測定法

“TGFα切断アッセイ”
－その発見の経緯と応用－

…《青木 淳賢／井上 飛鳥》
1. はじめに
2. 発見の経緯
3. TGFα切断アッセイの開発
4. TGFα切断アッセイの特徴
5. TGFα切断アッセイの応用
6. おわりに
第3節 体内時計の中枢を調節する

Gタンパク質共役型受容体
…《嶋谷 寛之／土居 雅夫》
サマリー
1. 哺乳類の概日時計システム
2. 中枢時計の機能的特徴とGPCRシグナル
3. 中枢時計の振動維持に不可欠なGPCR：Vipr2
4. 夜間のcAMP抑制を担うオーファンGPCR：Gpr176
5. 目覚ましGタンパク質シグナル制御因子：RGS16
6. 時差ぼけ解消GPCR：V1a/V1b
7. 活動期中期の体温変動を制御するGPCR：Calcr
8. 脳内中枢時計GPCRシグナルの進化保存性

◆第11章 T細胞の補助刺激シグナルを制御する
TNF受容体スーパーファミリー分子

 …《宗 孝紀》
1. はじめに
2. 受容体とリガンドの構造
3. TRAFによるシグナル伝達制御
4. TNF受容体型分子によるT細胞制御
5．おわりに

◆第12章 てんかん関連リガンド・
受容体LGI1・ADAM22

…《平野 瑶子／宮﨑 裕理／深田 正紀／深田 優子》
1. はじめに
2. LGI1・ADAM22タンパク質複合体の発見
3. LGI1・ADAM22によるシナプス機能制御
4. LGI1，ADAM22遺伝子変異と抗LGI1抗体による病態機構
5. LGI1・ADAM22タンパク質複合体の分子構造基盤
6. 創薬標的としてのLGI1・ADAM22複合体

◆第13章 脳神経細胞シナプスを制御する
膜タンパク質

…《富田 泰輔》
1. はじめに
2. Neuroligin
3. NLの代謝と機能
4. 疾患に関連する変異がNL代謝に及ぼす影響

5. まとめ
◆第14章 EGF受容体を標的とした

医薬品開発
…《新野 睦子／白水 美香子》
1. はじめに
2. EGFRの活性化メカニズムとシグナル伝達
3. 細胞外ドメインの立体構造
4. EGFRモノクローナル抗体医薬
5. チロシンキナーゼドメインの立体構造
6. チロシンキナーゼ阻害剤
7. おわりに

◆第15章 膜タンパク質の理論的耐熱化法を開発
…《木下 正弘》
1. はじめに
2. 熱力学の重要性
3. エントロピー的排除容積効果
4. エントロピー駆動の秩序化
5. 膜タンパク質：水溶性タンパク質との類似点と相違点
6. 膜タンパク質用の理論的耐熱化法
7. これまでの実績
8. その後の進展
9. 今後の課題
10. おわりに

第3編 膜タンパク質―農学・食品への展開
◆第1章 農学・食品と膜タンパク質概論
…《安岡 顕人／阿部 啓子》
1. 序
2. センサーとしての膜タンパク質
3. 生体防御機構と膜タンパク質
4. 膜タンパク質の生合成機構
5. 膜タンパク質とエネルギー生産
6. 膜タンパク質と環境
7. まとめ

◆第2章 GPCR
第1節 味覚の種類とGPCR
…《山口 祐希／内山 進》
1. 基本味
2. 味覚関連GPCRの構造と種類
3. 味覚関連GPCRのシグナル伝達
第2節 昆虫の嗅覚受容体とその応用
…《光野 秀文／櫻井 健志》
1. はじめに
2. 昆虫の嗅覚のしくみ
3. 昆虫の嗅覚受容体の構造とシグナル伝達
4. 昆虫の嗅覚受容体の匂いセンサへの応用
5. おわりに

◆第3章 プラズマによる農業応用の基礎
…《高木 浩一／内野 敏剛／内田 諭／小田 昭紀／
佐藤 岳彦／勝木 淳》

1. はじめに
2. 農業における静電気利用
3. 静電力学効果を利用した細胞の操作および計測
4. 非平衡大気圧プラズマによる化学的活性種の生成
5. プラズマの生体作用
6. 電界の生体作用
7. おわりに

◆第4章 カイコ濃核病
ウイルス抵抗性遺伝子の単離

…《伊藤 克彦／門野 敬子》
1. はじめに
2. カイコとカイコ濃核病ウイルス
3. カイコ濃核病ウイルスに対するカイコの抵抗性機構
4. カイコがもつカイコ濃核病ウイルス抵抗性遺伝子
5. カイコ濃核病ウイルス2型に対する抵抗性遺伝子
6. カイコ濃核病ウイルス1型に対する抵抗性遺伝子
7. おわりに

◆第5章 シロイヌナズナのERボディに
特異的な膜タンパク質の同定

…《山田 健志》
1. はじめに
2. MEMBRANE OF ER BODY（MEB）タンパク質の同定
3. MEB タンパク質の機能
4. おわりに

◆第6章 X線結晶解析による
光合成初期過程の構造生物学

…《三木 邦夫／平野 優》
1. はじめに
2. 光合成細菌におけるタンパク質
3. 植物など酸素発生型におけるタンパク質
4. おわりに

◆第7章 光合成電子伝達鎖における
膜結合型シトクロムc

…《岸本 拓／大岡 宏造》
1. はじめに
2. シトクロムcの一般的性質
3. 光合成電子伝達鎖ではたらく膜結合型シトクロムc

4. 大腸菌を用いたシトクロムcの大量発現系
◆第8章 哺乳動物における小胞体膜への尾部

アンカー型膜タンパク質の挿入機構
…《山本 泰憲／匂坂 敏朗》
1. 尾部アンカー型膜タンパク質とは
2. 尾部アンカー型膜タンパク質の小胞体膜挿入の分子機構
3. 最後に

◆第9章 食品・環境等の産業利用における
膜タンパク質の構造機能と応用

…《宮川 拓也／田之倉 優》
1. はじめに
2. 発酵・醸造食品ではたらく微生物の有用膜タンパク質
3. 膜タンパク質への作用を介した食品成分の生理機能調節
4. バイオマス増産に資する植物膜輸送体
5. 土壌汚染等の環境浄化に機能する酵素・膜タンパク質

◆第10章 味覚受容体タンパク質を利用した
味物質評価法開発の可能性

…《山下 敦子》
1. はじめに
2. 味覚受容体タンパク質組換え発現細胞を利用した
味物質評価法

3. 味覚受容体タンパク質を利用した
味物質評価法開発の可能性と現在の解析例

4. おわりに

第4編 膜タンパク質―化学・工学への展開
◆第1章 化学・工学と膜タンパク質概論
…《秋吉 一成》

◆第2章 人工無細胞膜タンパク質合成システム
 …《車 兪澈》
1. はじめに
2. 無細胞タンパク質合成系：無細胞系の背景，種類，使用例
3. 再構築型無細胞系PURE system：構成と特徴，利点と弱点
4. 人工膜画分：リポソームの選択と調整
5. 脂質の選択
6. PURE systemによる膜タンパク質合成
7. タンパク質合成とカップルした自発的膜挿入
8. 膜タンパク質の性状評価：合成量定量，
膜局在性評価，膜内配向性評価，複合体評

9. 膜タンパク質合成と活性評価の例
10. おわりに

◆第3章 プロテオリポソーム工学
…《安藤 満／秋吉 一成》
1. はじめに
2. バキュロウイルス-リポソーム膜融合法
3. 無細胞膜タンパク質/ リポソームシステム
4. まとめ

◆第4章 人工細胞膜を利用したセンサ開発
…《山田 哲也／大崎 寿久／竹内 昌治》
1. はじめに
2. 液滴接触法による人工細胞膜の作製と
膜タンパク質の再構成法

3. 人工細胞膜を利用したセンサ応用例
4. 総括と今後の展望

◆第5章 光合成膜タンパク質の人工系での
機能発現：光収穫系・反応中心複合体

…《出羽 毅久》
1. はじめに
2. LH2およびLH1-RCの基本構造と機能
3. LH1-RCによる光電流発生
4. 光収穫機能を拡張したLH2
（バイオハイブリッドLH2）の利用
5. おわりに

◆第6章 人工細胞膜デバイス
…《但木 大介／平野 愛弓》
1. はじめに
2. チップの縁部構造に基づく脂質二分子膜の安定化
3. hERGチャネルアッセイ系への展開
4. 人工膜へのイオンチャネル包埋効率の向上
5. 無細胞タンパク質合成系との結合
6. まとめ

◆第7章 膜タンパク質を模倣した
人工分子の創成

…《金原 数》
1. はじめに
2. 両親媒性マルチブロック分子
3. リガンド応答性マルチブロック分子
4. 張力応答性イオンチャネル
5. おわりに

◆第8章 リポソームディスプレイ法を用いた
膜タンパク質進化分子工学

…《岡村 昂典／松浦 友亮》
1. はじめに
2. リポソームディスプレイ法を用いた
膜タンパク質の進化分子工学

3. おわりに
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