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（第 51 号）  中中国国・・四四国国地地区区ニニュューースス (6) 

 
神経変性病発症抑制に効果が期待される分子シャペロン 

 

                                    日本学術会議中国・四国地区会議 運営協議会委員 

                                    連携会員（鳥取大学 理事・副学長） 

                                                                河田 康志 

 

 生化学，タンパク質科学の分野では昨今，細胞内でのタンパク質の凝集が引き起こす神

経変性病が注目されている。よく知られているのは，アミロイドβペプチドが脳に沈着し

て起こる認知症である。長寿国である日本では 400 万人を越える人々がこの病気を発症し

ていると言われている。高齢化社会を迎えている我が国としては，このようなタンパク質

の構造変化による凝集が引き起こす脳神経変性病は大きな問題である。このトピックスで

は，アルツハイマー病やパーキンソン病に関わるタンパク質のアミロイド線維凝集の抑制

に働く分子シャペロンの効果について，筆者らの研究成果を紹介する。 

 

ははじじめめにに  

 タンパク質は遺伝子 DNA とともに生体高分子の代表例であり，生命にとって非常に重要

な働きをしていることは言うまでもない。多くのタンパク質は細胞内で合成され，特異的

な立体構造を形成してはじめてその機能を果たしている。そのため細胞内には，そのタン

パク質特有の立体構造が正しく形成されるように助けている分子シャペロンというものが

存在している。しかしそれでも正しい立体構造が形成されず間違った構造になったり，生

体内で長時間にわたって働いている間に構造が壊れたりして，それらのタンパク質が不溶

化し，凝集体を形成することがある。このタンパク質の凝集体形成が脳内で起こると脳細

胞の機能不全や死滅につながり，脳神経変性病という病気を引き起こすことが知られてい

る。すなわち，この病気にならないためには，タンパク質の凝集形成を抑制することが一

つの方法である。 

 

タタンンパパクク質質のの凝凝集集ががももたたららすす病病気気  

 タンパク質の生体内でのライフサイクルともいうべき現象は実にダイナミックである。

リボゾームから生合成された新生ポリペプチド鎖は，その機能を果たす立体構造を形成(フ

ォールディング)しなければならないが，様々なフォールディング中間体を形成する途中で

間違った構造をとることもある。このようなタンパク質分子の多くは水に溶けにくく，不

溶性の凝集体を形成する。また，正しくフォールディングしたタンパク質も生体内でずっ

と安定ではなく，紫外線や酸化的ストレスなどにさらされて時間とともに構造的損傷が起

こり，凝集に至ることがある。たとえ，そのような損傷から免れたとしても，タンパク質

には本質的に構造的な揺らぎが起こっているため，ある一定の確率で大きな構造変化を伴

い誤った構造をとり，凝集することがある。このようにして生じるタンパク質の凝集体は，

一般的には細胞内の品質管理機能によってアミノ酸まで分解・回収され，新たなタンパク






















