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平成1 1年1月7日に提出された論文は､ Ⅹ線結晶解析の方法を用いた括性型ﾋﾄ低

分子量G蛋自質RhoAV14とﾇｸﾚｵﾁﾄﾞGTP†S及びﾏｸﾞﾈｼｳﾑｲｵﾝの複合体の三次

元構造決定とその構造に基づいた分子機能のﾒｶﾆｽﾞﾑの解明からなる､-,

三次元構造決定では､試料の充分な精製､良質な結晶の調製､高分解能の観測強度ﾃﾞ-

ﾀの収集､分子置換法による位相決走､精度の高い三次元構造の精密化がなされており､

才支術的信頼性は高い｡特に､分子置換法による位相決定では､構造相同性の高い既知情

造を必要とし､通常､ 40%以上のｱﾐﾉ酸配列の相同性がないと解析は困難であると考

えられていたが､今回､ｱﾐﾉ酸配列の相同性が低い(27%) H-Rasの構道を用いて位

相の決完に成功したことは､高度の解析技術を示しているo蛋自質のX線による原子ﾚ

ﾍﾞﾙの三次元構造決定とは､蛋白質の発硯や精製などの生化学実験から､ X線強度ﾃﾞ-

ﾀ収集などの物理実験､そして位相決定や構造解析における数値計算を含んでいるが､

それらの仝ての方法について十分な実力を有するものと判断したt｡

分子機能とそのﾒｶﾆｽﾞﾑについては､その精度の高い三次元構造に基づいて詳細な

情造学的な議論と､多くの関連した生化学的ﾃﾞ-ﾀを引用した機能についての憤重な考

察の結果として結論されており､充分な妥当性が認められるoこれらは､ｽｳｲﾂﾁ領

域の同完とともに､ H-Rasならびに､ Rhoﾌｱﾐﾘ-の他のG蛋自質であるRaclやCdc42

との詳細な構造比較によって､ Rhoﾌｱﾐﾘ-に特徴的なｸﾞｱﾆﾝﾇｸﾚｵﾁﾄﾞの認識

様式､ｽｳｲﾂﾁ領域の構造上の差異､ Rhoﾌｱﾐﾘ-に特徴的な挿入残基部位の構造

特性とｽｳｲﾂﾁ機能の可能性を明らかにしており､また､ Rhoを特異的にADPﾘﾎﾞｼ

ﾙ化するﾎﾞﾂﾘﾇｽ菌のC3毒素の選択性を構造の立場から説明したことであるtこ,

また､論文仝般におりて､記述の明解さも水準に達していると判断された,)

以上のように､本論文は低分子量G蛋白質の構造生物学に貴重な基礎ﾃﾞ-ﾀを提供す

るもので､学術上､応用上貢献するところが少なくない｡よって審査委員-同は､本論

文が博士(ﾊﾞｲｵｻｲｴﾝｽ)の学位論文として価値あるものと認めたo


