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研究成果の概要 

本年度は、当初計画に掲げたとおり、長期目標達成に向けた基盤固めとして、ケージ分子設計方法とケ

ージ効果の定量記述に関する理論整備に重点的に取り組んだ。 

その結果、特に「ケージ効果の定量記述」において、当初の計画を上回る重要な成果を達成することが

できた。従来、タンパク質間相互作用に関する議論は、主に化学反応速度論に立脚した定性的なものが

主流であった。しかし今回、我々は、確率論的なアプローチを導入することで、ケージ内における分子

の拡散や局所濃度効果を定量的に記述可能な新しい理論フレームワークを構築することに成功した。 

この成果は、タンパク質間相互作用の理解を深めるという基礎科学的な意義に加え、創薬スクリーニン

グ等の応用研究においても、従来にない全く新しいアプローチを可能にする革新的な成果と言える。例

えば、本理論フレームワークを用いることで、標的タンパク質に対する薬剤候補化合物の結合親和性

を、ケージ内での局所濃度効果を考慮に入れて、より正確に評価することが可能となる。これは、例え

ば従来のスクリーニング手法では難しかった、弱いタンパク質複合体の相互作用を安定化する薬剤候

補化合物を発見する可能性を広げる可能性を秘めている。 

また、「ケージ分子の設計方法」においても、研究は計画通りに進展している。これまでに、グラフ理

論を応用した独自の設計指針に基づき、様々な構造を持つケージ分子の設計と合成に成功した。合成し

たケージ分子は、いずれも X線結晶構造解析によりその構造を確認しており、理論の妥当性が実験的に

証明された。 

次年度以降は、これらの理論整備で得られた成果を基盤とし、ケージ化タンパク質の制御や分析など、

より具体的な応用技術開発へと研究を展開していく予定である。 
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