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9.  研究実績の概要 

下欄には、当該年度に実施した研究の成果について、その具体的内容、意義、重要性等を、交付申請書に記載した 

「研究の目的」、「研究実施計画」に照らし、600 字～800 字で、できるだけ分かりやすく記述すること。また、国立 

情報学研究所でﾃﾞｰﾀﾍﾞｰｽ化するため、図、ｸﾞﾗﾌ等は記載しないこと。 

生物は環境変動（ストレス）に応答して生命機能を制御し、新しい環境に適応する。 

研究代表者は分裂酵母(Schizosaccharomyces pombe)を用い、グリセルアルデヒド-3-リン酸脱水

素酵素(GAPDH), Tdh1 が酸化ストレスセンサーとして働き、ストレス応答性 MAP キナーゼ(SAPK)経路

を活性化することを既に報告した。また、タンパク質キナーゼである target of rapamycin (TOR)は

機能的に異なる複合体、TORC1 および TORC2 を形成するが、TORC2 の構成因子である Sin1 が GAPDH と

結合することを見いだした。そこで、本年度の研究は Tdh1 による TORC2 の制御機構の解析を目的と

して行った。 

２１年度の成果として、１、酸化ストレスが Tdh1 と Sin1 の結合を強化する；２、酸化ストレス

下で TORC2 の下流因子である Gad8 のリン酸化レベルおよび活性が上昇する；３、この Gad8 の活性化

には Tdh1 の活性中心にあるシステイン残基が重要である；４、tdh1 遺伝子破壊は TORC2 の in vitro

活性に影響しないことを見いだした。また、カリフォルニア大学デービス校塩崎一裕教授と共同で

TORC2 の上流因子として低分子量型 Gタンパク質である Ryh1 を同定した。 

GAPDH は解糖系酵素を含む様々な機能を有する多機能酵素であり、研究代表者は GAPDH が酸化スト

レスの情報伝達経路を制御することを見いだした。GAPDH, SAPK, TORC2 は酵母から哺乳類まで広く

真核生物間で保存されており、本研究はヒトなどの高等真核生物における GAPDH およびストレス情報

伝達経路を理解する基礎的知見を提供するという点で意義深い。また、いずれの生物種でも同定され

ていない TORC2 の上流因子（Tdh1 および Ryh1）を発見した点は本研究の重要性を示す。 
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ること。 

 

 
 
 
 
 
 
 


