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微聚焦蛋白質結晶學光束線
Micro-focus Protein Crystallography Beamline

為滿足上述實驗需求，TPS 07A1的光學設計如圖一
所示，光源來自 3公尺長之 IU22聚頻磁鐵，可產生高準直
性、高光通量的同步輻射光，低溫液氮冷卻之雙晶體單光器

(DCM)提供了高能量解析度及高穩定度的單色光，考量到
光束線長度與實驗站空間的配置，TPS 07A1在水平方向採
用兩段式聚焦，如圖二所示，可將光斑聚至 1微米，置於
36米的第一面全反射光學鏡在水平方向聚焦，接著於 39米
加裝的一組高熱負載型的狹縫組，水平方向限縮開口至 2.5
微米，做為二次光源，下游 Kirkpatrick-Baez (K-B)全反射
光學鏡進行水平及垂直聚焦，預計於樣本位置達到下列之光

束性質：

能量範圍：5.7 - 20 keV (波長：2.175 - 0.62 Å)

光束大小：1.76 × 0.67 µm2 (水平×垂直 )

光束準直度：660 × 560 µrad2 (水平×垂直 )

光通量：> 1.0 × 1012 photons/sec

能量解析度：< 1.7 × 10-4

圖一 TPS 07A1 微聚焦蛋白質結晶學光束線基本光學設計配置圖

圖二 TPS 07A1 微聚焦蛋白質結晶學光束線聚焦方式示意圖

如上所述，將光斑尺寸符合晶體大小才能得到最佳數

據，為了配合不同尺寸的晶體，於可變光斑模式，將二次光

源狹縫組開口增大，並搭配繞射儀延著光軸移動，如圖三所

示，可得到 1微米至 30微米無段光斑尺寸調整供用戶選擇
使用。

  概要介紹   

蛋白質之晶體結構可以提供生命科學研究者極為關鍵

且重要的訊息。截至目前，蛋白質結晶學仍然是解析生物巨

分子結構最具優勢的實驗技術之一，每 10個生物結構就有
9個使用此技術解析，而每 10個使用此技術解析的生物結
構就有 9個使用同步輻射光源，過去 22年，已有 6座諾貝
爾獎頒給使用此技術的學者專家。除了具有重要的學術價值

外，因其高度自動化的特性，業界的使用需求也日益增加。

自本中心開放三座台灣光源高效能蛋白質結晶學光束線

(TLS BL13B1、BL13C1及 BL15A1)以來，台灣產學研界的
用戶在闡釋「一般蛋白質」結構與功能的關係上，已獲得豐

碩的研究成果。然而，許多「高挑戰性蛋白質」的研究課題，

如病毒蛋白和膜蛋白等，其晶體因為具有單位晶胞巨大 (繞
射信號重疊嚴重 )及晶體尺寸微小 (繞射信號難以偵測 )的
特性，導致在台灣光源的蛋白質光束線無法收集到可分析之

繞射數據。2017年 1月，台灣光子源蛋白質微結晶學光束
線 (TPS 05A1)正式啟用，此光束線具有高準直性、面積小、
光通量密度高的光束特性，非常適合單位晶胞巨大、信號

重疊嚴重之樣本數據收集。不過，為了維持高準直性，TPS 
05A1的光通量密度在不同光斑大小下會維持不變，此特性
在晶體尺寸極小時，會影響柵狀掃描 (raster scan)與大量收
集微小晶體數據的效率。有鑑於此，本中心規劃興建 TPS 
07A1微聚焦蛋白質結晶學光束線，提供 30至 1微米的光
斑，且隨光斑越小，光通量密度越高之特點，使 TPS 07A1
成為收集晶體尺寸極小的最佳選擇。

  光束線設計   

針對尺寸非常微小、繞射信號難以偵測的晶體，首要

考量 X光光斑大小須符合晶體尺寸，如此，便可充份利用
晶體體積使繞射訊號達到最強，同時可降低晶體周遭物質產

生的背景散射，方能得到最好的數據品質。此外，由於輻射

傷害的緣故，要從一顆小於 10微米的晶體，收集到一套完
整的繞射數據是相當困難的。有鑑於此，常用的數據收集策

略可以分成二大步驟。第一：從大量微小晶體中收集不同顆

晶體的部分繞射數據 (partial dataset)。第二：透過原始數據
分析 (如 hierarchical cluster analysis)，選出不同套可用的
部分繞射數據，進而合併成一套完整的數據。因此，要收集

尺寸微小晶體的繞射數據，光束線必須具備高光通量密度的

特點，才能有效率地進行繞射實驗。
圖三 TPS 07A1 微聚焦蛋白質結晶學光束線可調光斑模式

科學研究方向：

結構生物學、結構基因體學、生物化學及藥物設計。

主要實驗技術：

 X光蛋白質結晶學。
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圖五 實驗站溫度屏蔽屋 (深綠外框 )示意圖

  實驗站設計  

TPS 07A1的設計初衷就是處理晶體數量眾多且晶體
尺寸極小的蛋白質晶體樣本，為了滿足這樣的需求，「光

源穩定性」及「數據收集速度」這兩個因素是非常關鍵的。

為了達到這樣的目的，實驗站規劃如圖四所示，將包含以

下的軟硬體設備：

高速 X光面積偵測器 (EIGER2 X 16M)

高精確度高速微晶體繞射儀 (MD3)

高承載高精確度之實驗系統承載調整桌

樣本自動裝卸系統 (ISARA)

數據收集與控制系統 (Blu-Ice)

 620 TB 磁碟陣列

 40 GB 光纖網路

 圖四 TPS 07A1 微聚焦蛋白質結晶學光束線實驗站設備配置圖

¾ 光源穩定性 vs. 溫度的變化：

如上所述，TPS 07A1的光斑可以達到 1微米的尺寸，
而要讓 1微米的光斑穩定的照射在微小晶體，且持續收集
到有用的繞射數據是有難度的。其中，微小的溫度變化便

會造成儀器設備的熱漲冷縮現象，使得光束與晶體產生錯

位的情況，進而無法收到可用的繞射數據。為此，在光源

方面，會建置第二個溫度屏蔽屋 (secondary hutch)將單
光器與聚焦鏡置放其中；同理，實驗站也會建置第二個溫

度屏蔽屋將繞射儀、偵測器及調整桌與外界隔離，如圖五

所示，使得溫度屏蔽屋內的溫度變化在±0.1度之間，以
降低熱漲冷縮所導致的錯位現象。

¾ 光源穩定性 vs. 震動部分：

除了溫度變化會造成光束與晶體的錯位外，地面的震

動也會造成類似的結果，因此，光束線的單光器與聚焦鏡，

以及實驗站的繞射儀與偵測器，皆安裝於花崗岩座上，以

降低震動的影響。此外，光束線及實驗站中會產生震動的

儀器設備，與地面之間也都會根據其主要振動頻率，配置

特殊減震材料，達到減少各震源的震動幅度，進而提升光

源與樣本的穩定性。

  結 語  

蛋白質結晶學技術在過去 22年已獲得 6座諾貝爾獎，
其重要性不言而喻，但仍有許多高挑戰性的研究課題須克

服，包括大單位晶胞及晶體尺寸過小的蛋白樣本，如膜蛋

白的晶體。在人類基因組中，約有 30 %的基因編碼是膜
蛋白；此外，目前約有 60 %的藥物均以膜蛋白作為藥物
設計之標的。因此，了解膜蛋白的結構與生物活性有其重

要的生物學意義及後續生物醫藥品研發之前景。

因此 TPS 07A1的建造專門優化給如膜蛋白晶體等
相關尺寸過小的晶體樣本之使用，建造完成後其亮度將是

該類型光束線世界第二高，也預期將為台灣產學研界進行

膜蛋白研究及相關生醫新藥之研發注入一股全新的研發能

量。
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