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タンパク質の温度適応を決める新原理を解明 
～「しなやかさ」ではなく反応エネルギーが鍵～ 

 

 

ポイント 

・光応答性タンパク質の温度適応の分子機構を解明。 

・しなやかさ（構造の動きやすさ）ではなく、反応過程ごとに必要なエネルギーが温度適応を支配。 

・タンパク質機能の環境適応の深い理解と設計への応用に期待。 

 

概要 

北海道大学大学院先端生命科学研究院の塚本 卓助教らの研究グループは、地球規模で多様な温度

環境に適応した微生物が持つ 3 種類の光応答性タンパク質（プロトン（H+）ポンプ型ロドプシン）に

ついて、その光反応の仕組みを温度ごとに詳しく調べ、温度適応の分子機構を解明しました。プロト

ンポンプ型ロドプシンは、光エネルギーを利用して細胞膜の内外にプロトン濃度勾配を形成し、ATP

合成などの生命活動を支える重要なタンパク質であり、地球規模のエネルギー循環にも関与する分子

として注目されています。これまで、タンパク質の温度適応には分子のしなやかさ（構造の動きやす

さ）が重要と考えられてきましたが、本研究により、実際には反応を進めるために必要なエネルギー

（活性化エンタルピーΔH‡*1）が反応速度の温度依存性を主に決定していることが明らかになりまし

た。さらに、光反応の中間体を直接捉え、反応過程を段階ごとに解析することで、各段階で必要とさ

れるエネルギーが異なること、そしてそれらが宿主微生物の生息環境の温度に応じて調整されている

可能性が示されました。本成果は、タンパク質の環境適応の理解を深めるとともに、温度特性を制御

した機能性タンパク質の設計（例えば、異なる温度条件でも安定かつ高効率に機能する光応答ツール

や酵素の開発）に貢献することが期待されます。 

なお、本研究成果は、日本時間 2026 年 3 月 31 日（火）公開の Biochemistry 誌に掲載されました。 
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【背景】 

地球上の生物は、それぞれの生息環境に適応しながら進化を遂げてきました。こうした環境適応を支

えているのが、タンパク質などの生体分子における構造と機能の最適化です。特に温度は、生体内外を

問わずあらゆる反応に影響を与える基本的な環境因子の一つです。 

微生物のロドプシンは、細菌や古細菌、真核微生物に広く存在する光応答性タンパク質であり、光に

よって活性化され、イオン輸送、光センサー、酵素など多様な機能を発揮します。その中でも、プロト

ン（H+）ポンプ型ロドプシンは、光エネルギーを利用して細胞膜の内外にプロトン濃度勾配を形成し、

生体エネルギー分子である ATP（アデノシン三リン酸）の合成などを駆動することで生命活動を支えて

います。そのため、地球規模のエネルギー循環にも関与する重要な分子と考えられています。 

近年の大規模なゲノム解析により、ロドプシンは南極や北極のような低温環境から温泉のような高

温環境まで、地球上のほぼあらゆる温度環境に広く分布していることが明らかになってきました。しか

し、このような広い温度範囲で機能するために、どのような分子レベルの適応戦略をとっているのかは、

これまでほとんど分かっていませんでした。 

 

【研究手法】 

本研究では、低温（南極）、中温（海洋表層）、高温（温泉）の各温度環境に生息する微生物に由来す

る 3 種類のプロトンポンプ型ロドプシン（図 1；Hymenobacter nivis P3T由来 proteorhodopsin（HnPR）、

γ-Proteobacteria SAR86 由来 proteorhodopsin（PR）、Thermus thermophilus JL-18 由来 thermophilic 

rhodopsin（TR））を対象に、高速で進行する光化学反応（フォトサイクル）*2 において中間体を直接捉

えながら、各反応段階の反応速度を複数の温度条件で測定しました。そのデータを基に、反応を進める

ために必要なエネルギー（活性化エンタルピーΔH‡）と、分子の動きやすさ（しなやかさ）に関わる要

因（活性化エントロピーΔS‡*3）を定量的に解析しました。これにより、反応過程を段階ごとに分解し、

それぞれの段階における反応の特徴を詳細に評価しました。 

 

【研究成果】 

解析の結果、各ロドプシンにおける反応速度の温度依存性は、主に活性化エンタルピーによって決定

されていることが明らかになりました（図 2、青の棒グラフ）。これは、従来重視されてきた分子のしな

やかさ（図 2、赤の棒グラフ）よりも、反応過程の各段階で必要とされるエネルギー障壁が温度適応を

支配する主要な要因であることを示しています。これらの知見は、光反応の中間体を直接捉えることが

できるロドプシンの特性を活かし、反応過程を段階的に解析したことで明らかになったものです。すな

わち、本研究で対象としたロドプシンは、反応過程の各段階におけるエネルギー設計を最適化すること

で、広い温度環境に適応していることが示されました。 

さらに、このような解析により、各段階で必要とされるエネルギーのバランスが異なることが明らか

になりました。特に、低温環境に適応した HnPR では比較的低いエネルギーで反応が進行するよう設計

されている一方、高温環境に適応した TR では構造の安定性を保ちながら機能するための異なるエネル

ギー戦略がとられていることが示されました。中温環境の PR は、これらの中間的な特徴を示しました。 

また、高温環境に適応した TR では、特定の温度以上で反応特性が変化する挙動が観測され、構造変

化に基づく適応機構の存在も示唆されました。  
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【今後への期待】 

本研究により、タンパク質が反応過程の各段階におけるエネルギーの使い方を最適化することで、そ

れぞれの温度環境に適応していることが明らかになりました。今後は、この知見を他のロドプシンへと

拡張することで、異なる温度環境に適応した分子設計の原理の解明が進むと期待されます。さらに、微

生物のロドプシンにはプロトンポンプに加えて、ナトリウムイオン（Na+）や塩化物イオン（Cl-）を輸

送するポンプ、陽イオン及び陰イオンを輸送するイオンチャネル、光センサー、光駆動酵素など多様な

機能を持つものが存在することから、これらに対して同様の解析を行うことで、光エネルギーを利用す

る生体分子がどのように多様化し、地球上の様々な環境に適応してきたのかの理解が一層深まると期待

されます。 

また、これらの知見は、温度特性を制御した機能性タンパク質の設計や、異なる温度条件でも安定か

つ高効率に機能する光応答ツールや酵素の開発などへの応用にもつながると考えられます。 
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図 1. 本研究で解析した、低温（南極）、中温（海洋表層）、高温（温泉）の各温度環境に分布する 3

種類のプロトンポンプ型ロドプシン。（左、Hymenobacter nivis P3T 由来 proteorhodopsin

（HnPR）；中央、γ-Proteobacteria SAR86 由来 proteorhodopsin（PR）；右、Thermus 

thermophilus JL-18 由来 thermophilic rhodopsin（TR）） 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2. 3 種類のロドプシンの化学反応の各段階におけるエネルギー。 

 

【用語解説】 

＊1 活性化エンタルピー（ΔH‡） … 化学反応を進めるために必要なエネルギーの大きさを表す指標。

値が大きいほど反応を起こすために多くのエネルギーが必要となり、反応は進みにくくなる。 

＊2 光化学反応（フォトサイクル） … ロドプシンは、七回膜貫通αヘリックスからなるタンパク質部

分と、光を受容する補因子レチナールから構成されている。光で活性化するとレチナールの異性化（all-

trans→13-cis）が起こり、タンパク質部分の構造変化を伴って K、L、M、N、O と呼ばれる光反応中

間体を逐次的に生成・崩壊する。その後、レチナールの再異性化（13-cis→all-trans）を伴って初期状

態へ回復する。この一連の光化学反応をフォトサイクルと呼ぶ。ロドプシンは、フォトサイクルの間に

個々の機能を発現する。高速で進行する光化学反応を追跡・分析するために、フラッシュフォトリシス

法（過渡吸収分光法）を用いる。ロドプシンでは、光化学反応が進む中で、特定の波長の光を吸収する

反応中間体が生成・崩壊する。フラッシュフォトリシスでは、その様子を観測する。 

＊3 活性化エントロピー（ΔS‡） … 反応が進む際の分子の動きやすさや自由度の変化を表す指標。値

が大きいほど分子の取りうる状態が増え、反応が進みやすくなる。 


