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「きぼう」日本実験棟を利用した 
高品質タンパク質結晶生成実験の新しい展開
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国際宇宙ステーション（International Space Station, 
ISS）「きぼう」日本実験棟で行われている応用利用分
野の実験は「出口の見える実験」を目指しています．高
品質タンパク質結晶生成実験（JAXA Protein Crystal 
Growth, JAXA PCG）においては，実験で得た成果を
医薬品や新素材など地上の製品開発へ応用したり，私た
ちの生活改善に利用したりするなど，社会に還元でき
るような具体的な成果が期待されています．今回は，
JAXA PCGのこれまでの経緯と現状，宇宙実験の実際，
今後の展開についてご紹介します．

はじめに

生体高分子の一種であり，生命活動の中心的存在とも
言えるタンパク質．その研究の重要性については，論を
またないところですが，それに対するアプローチ・研究
手法は多岐にわたります．その中の一つが「構造生物学」
という分野です．この分野は，タンパク質をはじめとし
た生体高分子の働き（機能）を，カタチ（構造）から理
解しようとするものです．とりわけ分子結晶を利用した
アプローチを「結晶構造解析」といいます．生体高分子
の構造を決定する手法はいくつもありますが，得られる
構造情報の多さと精度は，他手法を圧倒していると言っ
ても過言ではなく，多くのタンパク質研究者がこの手法
を用いてきたことが，結晶構造解析の価値を裏付けてい
るともいえます．もっとも，メリットばかりではありま
せん．得られる情報は結晶の品質によって大きく左右さ
れますし，そもそも結晶がなければ何のデータも得られ
ません．結晶を得ることがすべての出発点なのです．ま
た，この結晶（とりわけ，品質の高い結晶）を得ること
が一筋縄ではいきません．結晶化に適した溶液条件はタ
ンパク質ごとに異なりますし，そもそも，条件検討をす
るうえで必要となる試料量を十分に確保できないことも
往々にしてあります．結晶化を目指してから実際に構造
を明らかにするまで数年かかるということは珍しいこと
ではありません．とはいえ，結晶構造解析およびその周
辺技術の向上には目をみはるものがあります．たとえば，
結晶構造解析に必要となるコンピュータのスペック向上
や，高輝度X線源であるPhoton FactoryおよびSPring-8
など大型放射光施設の登場，ビームの質・強度の大幅な

改良，またX線検出技術の革新などによって，近年，目
覚ましい発展を遂げています．また，タンパク質試料の
調製技術も大きく進展しており，以前であれば考えられ
ないような質・量の試料を用意することが可能になって
きています．一方，本丸である結晶生成については，い
くつか技術発展が見られるものの，未だ試行錯誤法に基
づき実施されていて，当該研究分野のボトルネックに
なっているのが現状です．
高品質な結晶生成を難しくしている原因の一つが「対
流」です．結晶生成は，何らかの要因でまず結晶核が生
成した後，核周辺の分子を取り込んで成長します．この
際，結晶成長はゆっくりと進行したほうが結晶の品質が
良くなることが知られていますが，対流の影響で分子が
次から次へと結晶核近傍へ運ばれてしまうと，結晶成長
が加速してしまい，品質の良い結晶が得られにくくなっ
てしまいます．つまり，対流をなくす，あるいは制御で
きれば，高品質な結晶を獲得しやすくなるはずだ，とい
う考えに行き着くことは自然な流れだったはずです．そ
の環境を提供できる場として注目されたのが宇宙です．
より正確に言えば，国際宇宙ステーションで実現される
微小重力環境です．密度差対流は重力が原因で引き起こ
されます．よって，重力の影響がきわめて小さい国際宇
宙ステーションでは対流がほとんど起こりません．この
ため結晶の成長がゆっくりとなり，分子が規則正しく並
んだ高品質な結晶が生成すると考えられたのです．

国際宇宙ステーションを利用した結晶生成実験

結晶生成実験を実施するうえで理想的な環境が宇宙に
あるという事実は広く認識されることになりました．タ
ンパク質結晶生成実験が宇宙で初めて実施されたのは
1983年で，スペースラブ1号でのLittkeらによるもので
す．その後も欧米を中心に精力的に実施され，スペース
シャトルでの実験機会のうち約半分でタンパク質の結晶
生成実験が行われています．一方，日本でも正式にタン
パク質結晶生成実験が始まります．最初の実験機会とし
て設定されたのはSTS-84（アトランティス号）で，
1997年のことです．STS-107（コロンビア号）にも搭
載されています．ご記憶の方も多いと思いますが，
2003年1月16日に打ち上げられたコロンビア号は，打
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ち上げから16日後の帰還の事故により喪失し，宇宙開
発の歴史に刻まれることになりました．
悲劇的な最期を迎えたコロンビア号でしたが，宇宙で

の結晶生成実験の火が消えることはありませんでした．
2003年から2008年までに実施した計9回の宇宙実験で，
のべ338種類のタンパク質を打ち上げ，その中で，国際
宇宙ステーションを利用したタンパク質結晶生成技術お
よび宇宙実験プロセスの獲得を進めました．その中では，
JAXAのタンパク質研究に対する，また研究者の宇宙実
験の要件・制約に対する不理解など，ミスコミュニケー
ションが原因で起こったトラブルなどもあり，成果を着
実に出していくためには，継続的に技術を蓄積していき
ながら，JAXAと研究者の意思疎通をより密にしていく
必要があることが課題として浮き彫りになりました．

「きぼう」日本実験棟の利用開始と組織改革

2009年度に正式に「きぼう」日本実験棟の運用が始ま
り，JAXA PCGも運用を開始しました．過去の実験で
蓄積した知見を活かし，実験前後のタンパク質試料の取
り扱いも温度を含めて厳密に管理され，運用中のトラブ
ルはほとんどなくなりました．
一方，時を同じくして地上の組織も大幅に変更されて

いきます．まず，JAXA内部にもタンパク質研究者が配
置されました．「きぼう」日本実験棟の開発と設置が無
事に完了し，運用が定常化されたことで，具体的な成果
を創出するフェーズに移行したことを受けての措置で
す．これまで以上に成果を出していくためには，実験参
加者の研究をより深く理解し，研究者の要望に応えてい
く必要がありました．また，JAXA内にタンパク質結晶
解析の研究室を立ち上げ，宇宙実験実施に向けた条件検
討を実施できる体制をJAXA自身も保有することにし
ました．具体的には，タンパク質精製に必要となる液体
クロマトグラフィー装置，結晶化条件検討作業を短時間
かつ極少量の試料量で実施可能な結晶化ロボット，多数
の結晶化状況を自動観察可能な結晶観察装置，得られた
結晶の品質確認や解析データを取得可能な実験室系X線
発生装置などを導入しました．これにより，宇宙実験に
向けた条件検討を研究者とJAXA双方で複合的かつ相

補的に実施することが可能となり，宇宙実験の成功率の
底上げに貢献することが可能となりました．
一方，JAXA内の体制変更により，副次的な効果も得

られました．これまでのJAXA PCGは，研究者側が結
晶構造解析の技術を持っていることが実験参加の要件と
なっており，タンパク質試料の準備と結晶化条件の決定
は参加研究者が実施することになっていました．そのた
め，宇宙実験に興味があり，分子構造が明らかになれば
研究が大きく進展するにもかかわらず，結晶解析の技術
を保有していないために宇宙実験に参加できないという
ことが起こり得たのですが，体制変更を受けて，結晶化
の初期スクリーニングからJAXAが受け持てるように
要件を見直しました．これにより，これまで以上に多く
のテーマ・研究者に実験機会を提供できるようになった
と考えています．
その他，研究者からの要望が高いものについては，で
きる限り実現に向けた技術開発を推進してきました．具
体的には，これまで年間1–2回程度だった打ち上げ機会
を最低年4回に増加しました．また，20°Cだけだった
実験温度を次に要望の多かった4°Cでも実施できるよう
にし，さらに嫌気環境下での結晶化にも対応できるよう
になっています．結晶化法の選択肢も大幅に向上してい
ます．

今後の展開

体制の変更，その他技術開発の推進により，新たな研
究者と宇宙実験を実施する機会が増えており，2017年
にはペプチドリーム株式会社と戦略的なパートナシップ
契約を締結するに至りました．今後も研究者の方々が使
いやすい制度の構築を進めていくとともに，技術開発も
積極的に実施します．これまで技術上の問題で搭載でき
なかったタンパク質も宇宙に打ち上げられるよう，さま
ざまな技術開発（とりわけ，膜タンパク質の結晶生成技
術，中性子解析を見据えた大型結晶生成技術の開発）に
取り組んでおり，産業用酵素・医薬品を含む地上のタン
パク質研究・開発分野の発展に今後一層，貢献したいと
考えています．

地上で得られた結晶 宇宙で得られた結晶


