
はじめに

Rh（Rhesus）蛋白質ファミリーは赤血球系細胞

上に認められ，Rh 30（RhD及び RhCE）蛋白質と

Rh 30 に極めて高い相同性を示すRh 50 糖蛋白質

からなると考えられている．歴史的には，Rh血液

型の存在は 1939 年に Levine と Stetson1）によっ

て初めて報告され，その後，血清学的研究が急速

に進み，現在までに約 50 種類の Rh血液型が発見

されている．1982 年 にMoore ら2）及 び Gahm-

berg3）によって Rh血液型の本体が分子量 32,000

の蛋白質であることが知られ，これを機に分子生

物学的手法を用いて，その構造特に遺伝子構造の

研究が精力的に行なわれることになった．その結

果 1990 年にフランスのグループ4）とイギリスのグ

ループ5）により RhcE cDNA構造が報告されるな

ど，現在まで多くの研究者により詳細なRh遺伝

子のポリモルフィズムの解明がなされてきた．

従ってこの総説においては，1982 年のMoore ら

の報告から今日までのRh血液型及び関連糖蛋白

質，特にRh 50 糖蛋白質の分子レベルでの解析を

中心に述べ，今後の研究方向も含めて考察する．

Rh蛋白質ファミリー（Rh protein family）

1．Rh 30蛋白質

Rh 血液型はRh 30 蛋白質上に存在し，D抗原の

存在の有無によって大きくRh＋（RhD）と Rh－

（RhCE）の 2種類に分けられ，その発現には 2

種類の Rh遺伝子（D遺伝子，CE遺伝子）が関与

している．広く共通に存在する 3種類の対立形質

（C�c, D�d, E�e）のほか，極めてまれなRh抗原性

のない，又はほとんどRh抗原性を示さない

Rhnull や Rhmod なども存在し，前述のように約

50 種類の Rh血液型が存在している．

Rh 30 蛋白質（RhD蛋白質，RhCE蛋白質）は

417 個のアミノ酸残基から成り，分子量 46,000 の

蛋白質である（Fig. 1）．極めて疎水性が高く，

SDS‐ポリアクリルアマイドゲルにおいては，分

子量 30,000～32,000 の蛋白質として観察される．

多くの膜蛋白質と異なり，糖鎖はなく6），リン酸化

部位も存在しない6）．RhD蛋白質はシスチン―ロ

イシン―プロリン（CLP）モチーフの存在により，

2カ所でシスチンを通してアシル化された脂肪酸

を持ち，RhCE蛋白質では 3カ所でアシル化脂肪

酸を保有する7）．アミノ酸配列のコンピューター

解析及び蛋白質化学的研究により，N末端及びC

末端は共に細胞質側に存在し，12 個の膜通過部位

（ヘリックス構造）を持ち，イオン透過等に関わる

膜蛋白質と類似した構造を持つことが確認されて

いるが，Rh 50 蛋白質を除き，他の蛋白質との相同

性は見られていない．RhD蛋白質とRhCE蛋白質

との間には 35 個のアミノ酸の相違が認められて

いるが，極めて高い相同性（84％）を示す．両抗

原は赤血球のプロテアーゼ処理によってもなくな

ることなく，むしろ抗原性は増加する．現在のと

ころ，Rh 30 蛋白質は赤血球系細胞（K 562 細胞も

含む）にのみ認められており，ヒトのほか，ゴリ

ラやチンパンジーなどの霊長類8），さらにはマウ

スや下等動物のRh 30 蛋白質の研究も進行中であ

る9）～11）．
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2．Rh 50糖蛋白質

1992 年イギリスのグループにより，ヒトモノ又

はポリクローナル抗D抗体を用いた免疫沈澱法

により赤血球膜からRh 30 蛋白質とともに得られ

るRh 50 糖蛋白質の cDNA構造が報告12）され，最

近フランスのグループにより，Rh 30 蛋白質の発

現に深く関わっていることが報告13）された．Rh 50

糖蛋白質は 409 個のアミノ酸より成り 37 番目の

アスパラギン残基における糖鎖の長さにより分子

量は 45,000～100,000 と広範囲にわたり，peptide-

N-glycanase F による消化によって分子量 30,000

の単一バンドとして SDS‐ポリアクリルアミド

ゲル上に観測される14）．Rh 30 蛋白質同様，Rh 50

糖蛋白質は高い疎水性を保有し，N末端及びC

末端は細胞質側に存在し，12 個の膜透過部位を

持っている（Fig. 2）．Rh 50 糖蛋白質は 5個のシス

チン残基を持つがC-L-P モチーフを持たずアシル

化脂肪酸は存在していない．又，リン酸化部位も

存在していない．Rh 50 糖蛋白質とRh 30 蛋白質

は 36％と，相同性は低いものの明らかに同じ蛋白

質ファミリーに属している．Rh 50 糖蛋白質はマ

ウスモノクローナル抗体 2 D 10 により Rhnull U

＋赤血球上に存在するがRhnull U－赤血球上に

Fig. 1 Membrane topology of the Rh 30 proteins. The 35 positions in open circles cor-

respond to substitutions differentiating polypeptide RhD from RhcE. Letters in

open circles correspond to amino acids observed in RhD protein. The approximate

limits of externally exposed loops are：loop 1, amino acids（aa）31―44；loop 2, aa

102―113；loop 3, aa 154―175；loop 4, aa 226―240；loop 5, aa 283―287；loop 6, aa

349―358；black bars, limits ot the exons；black zig zag line, palmitate linked to

the cysteine（CLP motif）；gray zig zag line , palmitate linked only to RHCE-

encoded proteins；＊position 103 is determinant for the expression of antigens C, c

and G；＊＊position 226 is determinant for the expression of antigens E and e58）．

Fig. 2 Schematic representation of the membrane to-

pology of the Rh 50 glycoprotein. The predicted gly-

cosylation（Asn-37）is shown. The S. aureus V 8 pro-

tease（Glu-34）and trypsin（Lys-196, Arg-323, and

Lys-384）cleavage sites are also shown. Two（Cys-

237, Cys-286）of five cysteines are on extracellular

loops16）．
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は存在しないことからRh 50 糖蛋白質の発現に

Rh 30 蛋白質は直接関与していない14）．ブロメリ

ンによる赤血球の処理は，糖鎖の結合したアミノ

酸部位を切断し，これがD抗体の反応の増加を引

き起こすという報告もある15）．Rh 30 蛋白質と Rh

50 糖蛋白質は赤血球膜上で，それぞれ 2個からな

る 4量体として存在すると仮定され，N末端部位

を通して共に反応しあっているとされている16）．

これらについては今後の詳細な研究が待たれる．

糖鎖の役割も含めて，Rh 50 糖蛋白質のRh抗原性

への直接的又は関接的な関与の有無についてはま

だ明らかではない．Rh 50 糖蛋白質の 1番目と 5

番目における膜通過部位のセンターにおいて 2個

の酸性アミノ酸残基（Glu-13, Glu-146）の存在が認

められ，同様にRh 30 蛋白質においてもGlu-21,

Glu-146 の存在が認められている．このことが，2

つの蛋白質が陽イオン透過に関与していると考え

られるもう一つの理由である10）．

Rh蛋白質ファミリーのクローニング

1990 年フランスのグループによりRh 30

cDNAs の一つであるRhcE cDNAが，ヒトの骨髄

cDNAライブラリーより単離され，その核酸組成

（1251 bp）が報告された4）．又この遺伝子は染色体

1 p 34.3―p 36.1 上に存在することが確認され

た17）．デークバンクの検索によって相同性を有す

る蛋白質は後述のRh 50 糖蛋白質を除き存在しな

いことが判明した．さらに，成人の肝臓や脾臓に

は発現せず，胎児の肝臓，HELや K 562 細胞など

赤芽球系細胞にのみ存在することが立証された．

その後RhD cDNAが単離され，全配列の 96.5％

が RhcE cDNAと同一の核酸からなり，わずか 41

個の核酸の違いが認められ，アミノ酸にして 35

個の違いが認められるのみであった18）～20）．1992

年にイギリスのグループにより，Rh 50 cDNAが

ヒトの骨髄 cDNAライブラリーより単離され，

409 個のアミノ酸よりなりRh 50 糖蛋白質と名付

けられた12）．Rh 50 遺伝子は染色体 6 p 11―p 21.1

上にあることが報告され，Rh遺伝子座位によって

作られる蛋白質ではないが同じRh蛋白質ファミ

リーと考えられている12）．Rh 30 蛋白質同様，Rh

50 mRNAは赤芽球細胞にのみ存在することが確

認された．

Rh遺伝子の構造

Rh 遺伝子は，ヒト染色体 1 p 34―p 36 上に位置

し，赤血球膜の骨格を構築している 4.1 蛋白質の

欠損によって引き起される遺伝的楕円球症の遺伝

子座位に近接している21）．southern blot による遺

伝子の解析によってヒトRh＋は 2種類の類似し

た遺伝子（RHDと RHCE）からなり，Rh－は

RhCE遺伝子だけを有し，RhD遺伝子の対立遺伝

子を持っていない．d抗体が見つけだせなかった

のはこのためである．RhD遺伝子はD蛋白質を，

RhCE遺伝子はCcEe 蛋白質を作り出す22）．現在

この 2つの遺伝子モデルが一般的に受け入れられ

ているが23），3 つの遺伝子モデルも仮説として出

されており24），霊長類（チンパンジー）においては

3つの遺伝子が確認されている25）．又，オーストラ

リア人のCCee Rh 型の中には，いわゆるRhD遺

伝子の欠損した人，RhD遺伝子の部分的欠損した

人や正常だが不活性なRhD遺伝子を持つ人など

も確認されている26）．RhCE遺伝子の詳細な構造

は不明だが，75 kb の DNAからなり，10 個のエク

ソンから成っている27）．RhD遺伝子の詳細な構造

も不明だが，4番目のイントロンにおける 600 bp

の欠損を除き，RhCE遺伝子と類似した構造を

持っている19）．2 種類のmRNA（1.5 kb, 3.0―3.5

kb）が存在し，他にもDmRNAのアイソフォーム，

例えばエクソン 7の欠損やエクソン 7～9の欠損

など，が見つかっており，CE mRNAにおいても同

様なアイソフォームが見つかっている28）29）．一方，

それらに相当する蛋白質はまだ同定されていな

い．Rh 50 糖蛋白質の遺伝子構造も詳細は不明だ

が，染色体 6 p 11―p 21.1 上に位置し，Rh 30 遺伝子

と極めて類似したエクソン�イントロン構造を持
ち，10 個のエクソンからなっている．さらに，Rh

50 遺伝子は 5' region において RhDや RhCE遺

伝子の両方に見られなかったTATAボックスを

持っている30）．一方，サイズや核酸配列もよく似

ていることから，Rh 50 遺伝子と Rh 30 遺伝子は

共通の祖先を持つことが想定され，別々の染色体

に組み込まれることによって 2つの別個の遺伝子

座位を占めるようになったと考えられている．
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Rh遺伝子のポリモルフィズム

血清学的手法により確立された約 50 種類の Rh

血液型は今日までにその大半が分子遺伝学的レベ

ルにおいて明らかになっている31）．つまり Rh遺

伝子座位における遺伝子の組換え，Rh遺伝子フラ

グメントの転換やハイブリッド遺伝子の形成など

によって説明出来るようになって来た．正常なヒ

トRh＋の遺伝子，例えばDce, DcE, DCe, DCE

などは RhD遺伝子とRhCE遺伝子からなり，Rh

－の遺伝子（dce, dcE, dCe, dCE）は RhD遺伝子の

欠損により引き起こされる（Fig. 3）．一方，ヒトの

Rh－のゲノムにおいて，RhD遺伝子又はRhD

遺伝子フラグメントが存在することも見つかって

いる．例えば，（Ce）ceS 型32）においては，RhD遺伝

子のエクソン 3～7までが欠損しており，正確な遺

伝子構造は不明であるが（Ce）Ce 型33）の構造を見

ると，対応するRhCE遺伝子によって置き換えら

れていることが推論できる．つまり（Ce）Ce にお

いてはRhD遺伝子のエクソン 2～9までが対応す

るRhCE遺伝子によって置き換えられ，C及び e

抗原を持つRhD-Ce-D ハイブリッドからなると考

えられている．RhD遺伝子において 1個の核酸の

違いがフレームシフトなどを引き起すことにより

D－を引き起し，明らかにRhD遺伝子を持つD

－の例が存在している34）．weak D型は定量的な

D抗原表現のポリモルフィズムであり，weak D

型をコードする遺伝子の分析により，正常な遺伝

子を持つが，RhD mRNAの発現は著しく抑えら

れており転写レベルでの欠陥と考えられてい

る35）．CE遺伝子の欠損は白人やアジア系人種に

Fig. 3 Normal Rh haplotype, and structure and arrangement of RhD-negative and

RhCE varient haplotypes. Solid boxes represent RhD exons and open boxes repre-

sent RHCE exons. Straight line shows total deletion of RHD 31）．
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まれに見られ，CcEe 抗原の完全な欠損や部分的

欠損を引き起こす原因となる．例えば，D・・や

D－－は全てのCcEe 抗原を欠き，Dc－，DCW－や

DIV（C）－は E�e 抗原のみを欠いている．さらに正
常なRhCE遺伝子を持つにもかかわらずRhCE

遺伝子の発現において未知の抑制機構が働いた結

果の産物として考えられているD－－やDN（C）

－がある．これ以外のCE遺伝子の変異種では遺

伝子構造も明らかになっている．これらの特長と

してRhD遺伝子のエクソンの 5～9個の大部分の

複製と，それに対応するRhCE遺伝子の欠損が挙

げられる．CcEe 抗原の発現が欠損し，D抗原の発

現が増幅されるのはこのためである．以前RhCE

遺伝子が欠損していると考えられたD－－におい

ても，欠損部位は現在RhD遺伝子で置き換えられ

ていると考えられている．D・・（AT）は RhCE

遺伝子座位においてRhCE-D-CE のハイブリッド

構造を持ち，強められたD抗原性を持ち，同時に

新たにEvans 抗原を持っている36）．Evans 抗原

はDエクソン 6と CEエクソン 7の結合部位に

おける新たな核酸配列によって引き起されると定

義されている．別のD・・（Dav）においてはD

エクソン 1～6と CEエクソン 7～10 とが融合す

ることにより引き起される37）．他のD・・

（HD）も RhCE-D-CE ハイブリッドからなること

が報告されている38）．Dc－（Bol）も DCW－（AM）

も又ハイブリッドからなる33）39）．しかしながら，何

故D抗原がC�c や E�e 抗原より免疫原性が強い
のかはまだ判明していない．K 562 細胞と RhD

cDNAの変異種をはこぶベクターを用いての

種々のDエピトープの発現又は抑制の実験が現

在進行中である．RhCEにおける変異種（RN, RoHar,

rG, EU, VS, CX, CW）も遺伝子レベルでの解析が行な

われ，CE-D-CE のハイブリッド構造や point mu-

tation などからなることが明らかになってい

る31）．

30種類の Dエピトープ

D抗原には，部分的抗原を持つ 6種類のカテゴ

リー赤血球（DII～DVII）と多くのヒトモノクローナ

ル抗D抗体を用いた血清学的研究により，9個の

Dエピトープ（epD 1～epD 9）が存在することが

判明している40）．又，新しく部分的D抗原を持つ

DFR, HMi, HMii, DBTや RoHar が見つかり，D抗

原は現在 30 種類のDエピトープが存在すること

が明らかになっている41）．RhD蛋白質は 6個の細

胞膜外ループよりなりFig. 4 に示すように，ルー

プ 2, 3, 4 そして 6が D抗原に関与しており，エピ

トープのいくつかは 1つのループ上に存在し，残

りは 2つ又は 3つのループ上のアミノ酸残基を必

要としている．一方これらの部分的D抗原を持つ

細胞（DII, DIIIa, DIIIb, DIIIc, DIVa, DIVb, DVa, DVI, DVII, DFR,

DBT, DHMi, DNU）の遺伝子構造も解析された結

果，これらの細胞のほとんどが，DII における最小

の point mutation から DVI における最大の 3個の

Dエクソン 4～6の CEエクソンによる置き換え

によって生じるD-CE-D ハイブリッドの形成によ

るD変異種であることが報告されている31）．Rh

30 蛋白質は Rh関連糖蛋白質と複合体を形成して

いると考えられていることから，D抗原はこれら

の蛋白質との 4次構造も考慮されなければならな

い．

Rh欠損症征群

全Rh抗原の欠損した赤血球（Rhnull 型）には

2種類あり，amorph 型と regulator 型に分けられ

る．amorph 型は Rh遺伝子座位において silent

な対立形質がホモ接合によって引き起こされ，

regulator 型は Rh遺伝子座位に位置しない体染

色体の抑制遺伝子（XOr）がホモ接合によって引き

起される42）．又，わずかにRh抗原が観察できる赤

血球（Rhmod 型）もある抑制遺伝子（XQ）によっ

て制御されている．これら 3種類の型のいずれか

の赤血球を持つヒトは，常に先天性慢性溶血性貧

血を示し，球状赤血球症の患者である．患者の赤

血球膜は浸透圧の増加によってこわれやすく，陽

イオンの透過性が増加している43）．又，ATPase

活性の増加，膜安定性の低下，膜脂肪の異常配列

そしてRh関連糖蛋白質と呼ばれる膜糖蛋白質

（Rh 50, LW, CD 47, GPB, Duffy）の欠損などが観

察されている44）．これらの膜糖蛋白質の欠損か

ら，Rh 30 蛋白質はこれらの糖蛋白質と複合体を

形成することにより，Rh抗原性を維持し生理的な

機能を表わすと考えられている．しかしながら，
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Rh 50 糖蛋白質を除き，他の糖蛋白質が直接的に

Rhシステムに関与しているという証拠はまだ見

つかっていない．Rh欠損症と先天性球状赤血球症

の間の臨床医学的類似性については，それぞれ別

の蛋白質に起因すると考えられている．例えば，

先天性球状赤血球症の赤血球は正常なRh 30 蛋白

質を持つが膜蛋白質 7.2 b が欠損しており，Rh欠

損症では，7.2 b は正常に存在する45）．以上のよう

に，Rh 30 蛋白質や Rh 50 糖蛋白質の生物学的機

能は依然不明でこれらの研究はまだ始まったばか

りである．

Rh 50遺伝子による Rh 30蛋白質発現の制御

southern blot 分析により，Rhnull regulator 型

又は amorph 型のヒトにおいては，不活性なRh

遺伝子が存在することが明らかとなり，amorph

型では RhD遺伝子が欠損することも認められて

いる46）．Rh転写物は cDNA PCRによって容易に

正常な配列が得られることから，不活性は遺伝子

レベルではなく，蛋白質レベルで起っている47）．

従って Rhnull 型は Rh遺伝子の転写を支配する

調整機構の欠損によって引き起こされる．1996

年にフランスのグループは，Rh 30 蛋白質欠損を

引き起こすRh遺伝子制御因子としてRh 50 遺伝

Fig. 4 Rh 50 mutations associated with the regulator Rhnull and Rhmod phenotypes.

“Y”indicates the N-glycan at position 37. The respective gene defects, including

their location, nature, and consequence, are briefly described on the right side of

each diagram.“Preterm”refers to premature chain termination31）．
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子の関与を明らかにした48）．又，Rh 50 糖蛋白質は

細胞膜においてRh 30 蛋白質と複合体を作り，Rh

50 糖蛋白質の欠損はRh抗原の欠損を引き起こ

し，他のRh関連糖蛋白質とは本質的に異なると

考えられている．例えば，GPB, LW, Duffy は Rh

抗原の発現に関与せず，CD 47 も種々の細胞に存

在し，Rh複合体への直接的関与よりはRh欠損の

結果引き起こされるCD 47 の欠損と考えられて

いる49）50）．従って，Rh 50 糖蛋白質はRh 30 蛋白質

の発現と深く関わっている．Fig. 5 に見られるよ

うに，Rh 50 遺伝子の解析により，Rhnull regula-

tor 型と Rhmod 型においては，様々な変異が見ら

れ，引いてはRh 30 蛋白質発現に異常が見られる

と考えられている．例えば，Rhnull regulator 型に

おいて，エクソン 7の離脱や，Val-316 以後のフ

レームシフトが起こり，不完全な 351 個のアミノ

酸残基からなるRh 50 糖蛋白質を生じる51）．Rh

30 蛋白質や Rh関連の CD 47 糖蛋白質をコード

するmRNAには異常は見られていない．他にも，

4個の核酸，154―157 番目の CCTCが GAで置き

変わり，フレームシフトを引き起こし，わずか 107

個のアミノ酸残基からなるRh 50 変異種を生じ

る．又，Rh 30 蛋白質，LW, CD 47 の mRNAの存

在は PCRによって確認出来るにもかかわらず，

Rh 50 mRNAの存在しないケースも報告されて

いる31）．Rhmod 型におけるRh 50 遺伝子の異常

は 2つのケースが報告されており，共に 1個のア

ミノ酸の異常，つまり Ser 79 Asn，又は Gly 279

Glu がそれぞれ報告されている52）．この point mu-

tation がどのようにして，Rh 30 蛋白質の発現に

関与しているかは不明である．

Rh蛋白質ファミリーの発現

1993 年ニューヨークのグループによってRh 30

蛋白質の発現に関する最初の報告がなされた53）．

彼等は PBC 12 B 1 PL ベクターによってRhD

cDNAを挿入したCOS-1 細胞を用いてRhD蛋白

質の発現を試み，flow cytometry により RhD抗

原を測定する方法とウサギのポリクローナル抗

Rh 30 抗体を用いた免疫沈澱法によりRhD蛋白

質の同定を行う方法で調べている．その結果RhD

蛋白質の細胞内存在は同定されたが，膜表面にお

けるRhD抗原は認められず，他のファクター，例

えばRh 50 糖蛋白質の関与が考えられている．Rh

30 蛋白質が赤血球系細胞に特異的であることか

ら，K 562 細胞を用いる試みも行なわれている．彼

等はK 562 細胞自体がすでにRh 30 蛋白質と Rh

50 糖蛋白質を持つことを報告し54），K 562 細胞が

Rh蛋白質ファミリーの発現に適当な細胞でない

ことを示している．一方，1996 年にイギリスのグ

ループにより，レトロウイルスベクターによって，

RhD cDNA及び RhcE cDNAをそれぞれK 562

細胞に挿入し，各々のRh抗原を発現させること

に成功している55）．赤血球以外の細胞を用いての

Rh 30 蛋白質の発現実験はまだ成功していないこ

とから，Rh関連糖蛋白質の関与も考えられてい

る．Rh 50 糖蛋白質の発現もニューヨークのグ

ループにより，レトロウイルスベクターによって

Rh 50 遺伝子が挿入されたCOS-1 細胞とマウス

モノクローナル抗Rh 50 抗体（2 D 10）を用いて行

われ，Rh 50 抗原の発現が認められた56）57）．Rh 50

糖蛋白質の発現にはRh 30 蛋白質及び他のRh関

連糖蛋白質は関与しないと考えられる．このこと

はRhnull U＋赤血球上にはRh 50 蛋白質は存在す

るが，Rh 30 蛋白質は存在しないことからも裏づ

けられる．Rh 30 蛋白質の赤血球系以外の細胞に

おける発現に関して，Rh 50 遺伝子も挿入した

種々の細胞（COS-1 細胞，CHO細胞等）において

Fig. 5 Proposed position of D epitopes relative to ex-

tracellular loops of RhD polypeptide . Thirty RhD

epitopes are shown. Some epitopes are contained

within one extracelluler loop , whereas others re-

quire interactions between loops41）．
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もRh 30 抗原の発現は認められず，未知の蛋白質

の関与も考えられている．

おわりに

1990 年に RhcE 遺伝子構造が報告されて以来，

現在までに多くの研究者によって，約 50 種類の

Rh遺伝子のほとんどの構造が明らかになってい

る．しかしながら，現在のところ，完全に信頼で

きる分子遺伝学的方法がないために，正確な遺伝

子構造は依然として不明であるが，ヒトのゲノム

解析プロジェクトの進展はRh遺伝子座位のより

詳細な構造解明を持たらすことが考えられ，現在

のRh遺伝子構造の再考が必要となるかもしれな

い．Rh型遺伝子の種々な生物における存在の有無

や，赤血球系以外の細胞におけるRh型遺伝子の

有無などの報告も近い将来行なわれるものと思わ

れる．まだ未解決の分野として，Rh 30 蛋白質及び

Rh関連糖蛋白質の構造と機能があり，詳細な解明

にはまだ多くの時間を必要とするであろう．例え

ば，D抗原が何故C�c 抗原や E�e 抗原に比べより
免疫原性が強いのか？ と言う疑問があるが，こ

れを解決するには，細胞膜上におけるRh 30 の詳

細な 4次構造やエピトープmapping が求められ

る．又，Rh 30 蛋白質の発現には未知の蛋白質の関

与も考えられ，新たなRh複合体構造の解明も必

要になって来る．これらの事が明らかになるにつ

れて，Rhファミリー蛋白質の機能も明確になるで

あろう．さらに研究が進めば，コンピューター解

析による現在のRhファミリー蛋白質構造に基づ

くイオンチャネルやイオントランスポートへの関

与についても再考する必要が出て来るかも知れな

い．これらの理由から，Rh研究は依然として多く

の事が未解決のままであると言って良い．
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