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 われわれは、これまでに大腸菌のゲノムエンジニアリングを通して翻訳終結因子 1(RF-1)遺伝子破

壊株の作製を可能にし、UAG 終止コドンの意味を非天然型アミノ酸へと再定義することに成功してい

る 1,2(図中央)。RF-1 遺伝子破壊株を用いることにより既存の方法(図左)では実現することの出来な

かった部位特異的かつ多数箇所へと非天然型アミノ酸を導入したタンパク質の生産が可能になった。

実際にタンパク質中の多数箇所にハロゲン化チロシンを導入することにより、タンパク質の安定化が

可能であることを報告している 3。また、大腸菌における最も使用頻度の低いセンスコドンである AGG

アルギニンコドンを限定された条件下ではあるが非天然型アミノ酸へと再定義できることも報告し

た 4。これらの知見を融合することにより、本研究では UAG コドンと AGG コドンを異なる非天然型ア

ミノ酸へと定義し、二種類の非天然型アミノ酸をタンパク質へと導入することを目的としている(図

右)。本発表では、ハロゲン化チロシンを導入して安定化した有用な酵素を、α-ヒドロキシ酸を用い

てタグ配列の除去及び活性化を行う手法について、最新の研究結果を報告する。 
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