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IS02-3 Structure and ligand-mediated folding of the periplasmic domain of 
Acinetobacter Baumanii OmpA
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The periplasmic domain of OmpA from Acinetobacter baumannii  (AbOmpA-PD) binds to 
diaminopimelate and anchors the outer membrane to the peptidoglycan layer in the cell wall. Although 
the crystal structure of AbOmpA-PD with its ligands has been reported, the mechanism of ligand-
mediated folding of AbOmpA remains elusive. Here, we report that in vitro  refolded apo-AbOmpA-PD 
in the absence of ligand exists as a mixture of two partially folded forms in solution: mostly unfolded 
(apo-state I) and hololike (apo-state II) states. Binding of the diaminopimelate or glycine ligand induced 
complete folding of AbOmpA-PD. The apo-state I was highly flexible and contained some secondary 
structural elements, whereas the apo-state II closely resembled the holo-state in terms of both structure 
and backbone dynamics, except for the ligand-binding region. 15N-relaxation-dispersion analyses for 
apo-state II revealed substantial motion on a millisecond timescale of residues in the H3 helix near the 
ligand-binding site, with this motion disappearing upon ligand binding. These results provide an insight 
into the ligand-mediated folding mechanism of AbOmpA-PD in solution.

IS02-2 NMRによる膜タンパク質の機能解明
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Gタンパク質共役受容体、イオンチャネルなどの膜タンパク質は様々な生命現象に関与する生理学的
に重要なタンパク質であり、同時に創薬の標的タンパク質でもある。膜タンパク質の機能を明らかに
するためには、X線結晶構造解析およびクライオ電子顕微鏡から得られる精密な立体構造情報に加え
て、膜タンパク質の動的構造情報も必要となる。核磁気共鳴法は溶液中のタンパク質の構造平衡など
動的構造をとらえることのできる構造生物学的手法である。しかしながら、膜タンパク質のような高
分子量タンパク質を NMRにより解析するためには NMRの分子量制限を乗り越える必要がある。本
講演では我々の取り組みおよびその成果に関して概説する。１） 
1.    GPCR drug discovery: integrating solution NMR data with crystal and cryo-EM structures, Ichio 

Shimada*, Takumi Ueda, Yutaka Kofuku, Matthew T. Eddy, and Kurt Wüthrich*, Nat. Rev. Drug 
Discov.  (2018) DOI: 10.1038/nrd.2018.180.
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