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共用タンパク質結晶解析ビームライン BL38B1・BL41XU の高度化

公益財団法人高輝度光科学研究センター
タンパク質結晶解析推進室　　長谷川　和也、馬場　清喜

1. はじめに
　SPring-8には7本のタンパク質結晶解析ビームラ
イン（MX ビームライン）が存在する。この内の2
本が共用ビームラインで、JASRI のタンパク質結晶
解析推進室が高度化・維持管理およびユーザー支援
を行っている。
　共用ビームラインの特徴は、アカデミックユー
ザーに加え、海外のユーザー・産業利用（成果専有）
などユーザー層が広いことである。そのため、測定
の対象となる試料は、ルーチン的にデータ測定が可
能な良質な結晶から、測定条件設定がデータ精度に
直結する高難度試料まで幅が広い。このような試料
に対応するため、偏向電磁石ビームライン BL38B1
は主として比較的回折能の良い結晶からのデータ
測定、アンジュレータビームライン BL41XU は微
小結晶・低品質結晶などの難易度の高い試料の測
定を行うことができるように環境整備を進めてき
た。本稿では、2013年から2015年にかけて行った
BL38B1と BL41XU の高度化について報告する。

2. BL38B1の高度化
　偏向電磁石を光源とする BL38B1は、安定性の高
いビームを利用して、効率的かつ高精度なタンパク
質結晶の回折データ測定が可能である。それに加え

て、試料の化学状態をモニタするオンライン顕微分
光装置 [1] と組み合わせた回折データ測定や、独自
開発した湿度調整と水溶性ポリマーを使用した結晶
マウント法（HAG 法）[2] を利用できることが大きな
特徴である。今回の高度化においては、測定対象を
広げるためのビーム性能の向上・回折計の高度化に
加えて、HAG 法の利用促進を図るための高度化を
行った。

2.1 ミニビームシステムの導入
　BL38B1の集光光学系は疑似トロイダルミラー 1
枚を用いたシンプルなものである。この光学系では、
試料位置で100 (H) × 200 (V) µm2、フォトンフラッ
クス9.5 × 1010 (photons/s@1 Å) のビームが得られ
る。これを4象限スリットでビーム整形することで、
30 × 30 × 30 µm3程度の大きさの結晶でも回折実
験が十分可能であったが、さらに微小な試料に対応
するために、試料の直前にピンホールを置いてビー
ム整形するミニビームシステム [3] を導入した（図
1）。この機構で整形した X 線の光子密度はビーム
サイズに関わらず、1 × 1012 (photons/s/mm2/100 
mA@1 Å) 以上であり、ユーザーはビームサイズを
結晶に合わせて選択することで、試料に当たらない
余分な X 線由来のバックグラウンドを低減した高

　JASRI タンパク質結晶解析推進室では共用タンパク質結晶解析ビームライン BL38B1・BL41XU の高度
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ともに、20〜35 keV の X 線を使用する高エネルギーモードについてもその環境整備を進めた。
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精度な実験を行うことが可能となった。また、大き
な結晶においても品質の良い部分のみに X 線を照
射することができるようになった。

2.2 回折計の高度化
　ビーム性能の向上に合わせて回折計の高度化も
行った。
　これまで利用していた実験定盤は、検出器搭載部
と回折計設置部が一体となっていたため、カメラ長
を変更するために検出器を移動した際に定盤がたわ
み、試料位置でビームのずれが起きた。また、実験
定盤の構造強度不足のため、吹き付け低温装置を運
転するとその振動が定盤にのることが問題となって
いた。これらの問題はミニビームシステムの導入に
より、より深刻になった。
　そこで、検出器定盤と分離した新たな回折計定盤
を設計・製作して設置した（図2）。この定盤の吹
き付け低温装置支持部は、石定盤を用いて振動対策
を施した。これにより振動は見られなくなった。ま

た、検出器部を別の定盤に分離したため、たわみの
問題も解決した。さらに、新しい回折計定盤では試
料周りにこれまで以上に大きなスペースを取ること
ができるように設計したため、HAG 法で用いる装
置の設置が容易になった。
　また、既設の X 線減衰用アッテネーターユニッ
トでは、選択可能な減衰率が限られており（Al 厚
を50 µm 刻みで設定）、波長1.5 Å を超えるような
長波長側では選択可能な減衰率の間隔が開きすぎ
て、適切な減衰率を選択できなかった。そこで、新
たに3連の省スペース型アッテネーターユニットを
導入することで、長波長側でも適切な減衰率（Al: 
10 µm, 25〜4000 µm 間で25 µm 刻みで設定）が
選択可能になった。

2.3 高感度 CCD 検出器の導入
　より高精度な実験を可能とするために、高感度
CCD 検出器 MX225HE（Rayonix 社）を導入した。
標準試料を用いたテストデータ測定では、従来の
検出器（ADSC 社製 Q315r）に比べてバックグラ
ウンドノイズが低下しており、回折分解能が0.1 Å
程度向上した。検出器面積は315 × 315 mm2から
225 × 225 mm2に小さくなったが、最短カメラ長
を55 mm まで短くしたことで、測定可能な最大分
解能を従来と同程度にすることができた（波長0.8 
Å の X 線を用いた場合、0.75 Å 分解能まで測定可
能）。

2.4 HAG 法の高度化
　タンパク質結晶の回折データ測定は、X 線照射損
傷を低減するため100 K の極低温下で行う。そのた
めには、結晶を抗凍結剤に浸けて氷の生成を防ぐ必
要があるが、品質を損なうことなく結晶を凍結する
ことができる抗凍結剤条件を見つけるのに試行錯誤
することがしばしばある。我々が開発した HAG 法
は、抗凍結剤が不要、あるいは必要としてもごく微
量で十分であり、これまで困難であった試料でも容
易に凍結できる新しい手法である。
　湿度調整気流を吹き付けながら実験を行う HAG
法では、この気流を極低温気流に瞬時に切り替え
ることで結晶の凍結を行う。高度化においてはこの
切り替えを自動化する機構を開発し（図3）、BL 調
整ソフトウェア Beamline Operating Scheduling 
Software（BOSS）にその機能を装備した。

図1　BL38B1に導入したミニビームシステム（左）
とこれを用いて得られるビームの形状（右）
ピンホールユニットには1枚のタンタルの板に
種々のサイズの穴が空いている。これを光軸上に
入れることで様々なビームサイズを得る。

図2　BL38B1の回折計
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　また、これまで調湿装置の連続運転時間は20時
間に満たなかった。そこで、3シフト以上（24時間
以上）での運用に対応するため、貯水タンクの大容
量化をしつつ、温度・湿度ともに記録可能な新型の
調湿装置を導入した。現在、運用に向けてテストを
進めている。

3. BL41XU の高度化
　BL41XU は SPring-8の運用開始当初から利用さ
れているビームラインである。挿入光源の高強度
ビームを利用できることから、膜タンパク質など良
質な結晶を得ることが難しい試料の構造決定に貢献
してきた [4]。しかし、近年ビームラインに持ち込ま
れる試料の微小化・低品質化がますます進んでいる。
このような試料から高精度かつ迅速に構造決定を行
うためには、ビーム性能のさらなる向上と、その性
能を最大限に生かすための回折計や高速検出器の導
入が必要であった。そこで、2014年1〜3月の長期
点検調整期間を利用して、集光光学系・回折計・検

出器を入れ替える大きな改造を行い、2014年5月
からユーザー利用を開始した。高度化は6.5〜17.7 
keV の X 線を用いる通常モードだけでなく、20〜
35 keV の X 線を使用する高エネルギーモードにつ
いても実施した。

3.1 新しい集光光学系の導入
　新しい光学系の設計にあたっては、世界最高レベ
ルのフォトンフラックスを用いて高精度回折データ
を行えるようにすることと、ユーザーの持ち込む
様々な試料に合わせてビームサイズを広い範囲で変
更できるようにすることを念頭に置き、目標性能を
フォトンフラックス1013 (photons/s) 台、ビームサ
イズを5〜50 µm に設定した。
　そこで JASRI 光源・光学系部門 光学系グループ
と共同で光学系の仕様策定と設計を進め、図4に
示すような、第1水平集光ミラーと KB ミラーを組
み合わせた水平2段集光光学系を導入した。3枚の
ミラーには何れも曲率固定のミラーを用いている。
ビームサイズの変更を、（1）仮想光源のサイズ変更、

（2）試料位置のデフォーカス点への移動、（3）縦集
光ミラーの角度変更の組み合わせで行うことが、こ
の光学系の大きな特徴である。
　コミッショニングの結果、波長1 Å の標準的な
セッティングにおいてサイズ20 (H) × 2 (V) µm2、
フォトンフラックス4 × 1013 (photons/s) のビーム
が得られた。また仮想光源スリットの開口の変更・
試料位置の変更・縦集光ミラーの角度変更を組み合
わせることで、2 × 2 µm2〜35 (H) × 50 (V) µm2

の間でビームサイズを変えることができた。この時
のフォトンフラックスは、それぞれ2 × 1012と4 × 
1013 (photons/s@1 Å) である。強度・サイズとも
に目標とするビーム性能を達成することができたと

図3　HAG 法利用時の試料周辺部の写真（左）および、
湿度調整に使用する調湿装置 HUM1（リガク社製）

図4　高度化後の BL41XU のレイアウト
改造後に導入したコンポーネントを赤色で示す。通常モードは水平2段集光光学系を使用し、
実験ハッチ2を用いて実験を行う。高エネルギーモードは実験ハッチ1を用いて実験を行う。
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いえる。
　通常のユーザー利用では、波長を大きく変更し
ても安定したビームを利用できるよう、最高強度
1 × 1013 (photons/s@1 Å)、エネルギー 6.5〜17.7 
keV、ビームサイズ4 (H) × 5 (V) µm2〜22 (H) × 
45 (V) µm2としている。これ以外のビームサイズ
やさらに高強度のビームを必要とする測定にも応じ
ている。

3.2 新しい回折計の導入
　図5は BL41XU に新しく導入した回折計である。
ビームの微小化にともない、振動が回折データ精度
に与える影響がより深刻になることから、回折計に
は耐振動性にすぐれた石定盤を利用した。
　この定盤上に構築した回折計は、入射系装置、試
料周辺装置、サンプルチェンジャー、ゴニオメーター
から構成される。入射系装置は、アッテネーター、
シャッター、4象限スリット、および強度モニタか
ら構成され、真空チャンバー内に収納されている。
試料周辺装置は、試料観察用同軸顕微鏡、上流光学
系からの寄生散乱を抑制するコリメータ、ビームス
トップなどから構成されている。また、試料位置の
ビームを確認するための蛍光体および強度モニタも
備え付けており、必要に応じて遠隔操作で出し入れ
することができる。
　サンプルチェンジャーについては、測定の高速化
に備えて収納できるサンプル数の大容量化を図り、
従来2個であったサンプルカセットの数を、2014
年5月には4個に倍増した（カセット1個あたり16

サンプルを充填可能）。さらに2015年9月には8個
のカセットを装填できるように改良した。これによ
り、ほとんどのユーザーは、ビームタイムの最初に
カセットを装填すれば、実験終了まで交換の必要が
なくなった。なお、サンプルチェンジャーの利用率
は従来50％ 程度であった。今回の高度化にともな
い、ハッチへの出入りによる温度変動の抑制と機器
トラブル防止のため、全ユーザーに利用をお願いし
ている。

3.3 新しい検出器の導入
　 新 し く 導 入 し た 検 出 器 は、DECTRIS 社 製 の
PILATUS3 6M で、最高100 Hz で連続的に画像を
読み取ることができる。そのため、シャッターを開
いたままゴニオメーターを定速回転させ、連続的に
回折画像を読み取る「シャッターレス測定」が可能
である。これは回折画像の動画を撮るような測定方
法で、従来のように検出器読み取りにともなう余分
な時間がないため、測定速度が速い。これに加えて、
シャッターとゴニオメーターの同期が不要でデータ
精度が向上するメリットがある。この効果は、一枚
の画像あたりのゴニオメーター回転角を小さくした
高 S/N データ測定（微小角振動法）において特に
大きい。ある膜タンパク質結晶を用いたデータ測定
では、角度ステップ0.3°、露光時間0.1秒、回折画
像数450枚の条件で、わずか45秒で良質なデータ
を得ることができた。
　また、光学顕微鏡では視認が困難な試料の位置決
めにも威力を発揮している。このような試料では、
試料ホルダ内の全領域を X 線で走査し、各領域の
回折点の数やその強度から、結晶の位置を特定する。
これまで利用していた CCD 検出器ではこの種の実
験は困難だったが、現在は0.5 × 0.5 mm2の領域を
わずか3分足らずで走査できるようになった。

3.4 高エネルギーモード
　BL41XU は、20〜35 keV の高エネルギー X 線が
利用できる世界でも数の少ない（国内では唯一の）
MX ビームラインである。水素を可視化する超高分
解能データ測定 [5] や、この波長域に吸収端を持つ
核種の位置の同定とそれを利用した位相決定 [6] な
ど、他のビームラインで行うことのできない特徴的
な研究に用いられてきており、その利用環境の高度
化も重要であった。

図5　新しく導入した回折計と検出器
試料をデフォーカス位置に移動して大きなビーム
を利用するため、回折計定盤のテーブル面は赤矢
印で示すように光軸に沿って並進することが可能
である。
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　高度化前は、両モードで共通の光学系・回折計を
用いていた。モードの切り替えの際には、集光ミラー
の角度を2 mrad 程度変更し、その光軸の変化に追
従するために回折計を縦横に30 mm 程移動させて
いた。高度化後は、両モードに対してそれぞれ最適
化した光学系・回折計を導入することと、モード切
り替え時の設定変更を最小限にするため、実験ハッ
チ1に高エネルギーモード専用の実験環境を設置し
た（図4、6）。集光光学素子として屈折レンズ、検
出器として CMOS フラットパネルを使用している。
　高エネルギーモードの立ち上げは、通常モードの
立ち上げが一段落した2014年後半より進めてきた。
2015B 期にファーストユーザーを迎え、0.45 Å を
超える超高分解能データの測定に成功している。

4. まとめ
　BL38B1ではミニビームシステムにより、試料に
合わせたビームサイズの変更範囲を拡大し、より多
くの測定対象での利用が進んだ。現在、さらなるビー
ム性能の向上を図るために、光源・光学系部門 光
学系グループの協力のもとで非対称結晶を用いた分
光器の導入を進めている。独自開発した HAG 法の
利用は年々増え、今では5割以上のユーザーが利用
している。また、2015年11月からは理研ビームラ
イン BL26B1でも利用可能になっている。
　BL41XU では、高度化により標準的な測定時間が
10分から3分に短縮され、測定の効率が飛躍的に向
上した。一例として6時間のビームタイムで47セッ
トのデータを取得した研究グループもある。これを
踏まえて2015A 期より最小4時間でのビーム配分

を行っている。また、ビーム性能の向上によりこれ
まで困難であった5 µm 程度の結晶からデータ測定
ができるようになった。このほか、サイズの大きな
ビームと大きな結晶を組み合わせた高難度試料の高
分解能測定も試みられている。高度化から2年が経
ち、著名な雑誌に成果が掲載され始めており、高度
化の効果が現れつつあるといえる [7-9]。
　タンパク質結晶解析推進室では、このような高度
化・技術開発に加えて、本分野のユーザーの利用形
態に合わせるために2015A 期より課題運用制度も
変更し、成果の増大を図っている [10]。また、より
多くのユーザーが SPring-8の MX ビームラインに
アクセスできるようにするために、2015A 期より
理研ビームライン BL26B1の共同利用枠を20％か
ら80％に増やし、その利用支援も行っている。
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2014B1965、2015A1994の 課 題 を 利 用しました。
BL41XU の 高 度 化 には2014A1464、2014B1450、
2014B2058、2015A1094、2015A2063、2015B2094
の課題を利用しました。
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