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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。 

 
分泌タンパク質の膜輸送の起点となる小胞体に不完全なおりたたみ状態のタンパク質が蓄積す
ると（この状態を「小胞体ストレス」と呼ぶ）、細胞に様々な障害をもたらす。そこで細胞はこ
の状態を感知し、これに対処するための応答経路を発達させてきた。ほ乳動物では、小胞体スト
レス応答の一環として、転写因子XBP1の前駆体mRNAがスプライソソーム非依存的に、細胞質にて
スプライシングを受ける。しかし、このスプライシングに関する細かな分子機構、特にその連結
反応の仕組みは不明である。その理由としては、ほ乳動物細胞質中で働くRNA ligase活性物質が
発見されていない事があげられる。そこで、本研究では、まずこの過程に関与するRNA ligase
を同定し、その性質を解析することにより、XBP1mRNAスプライシングの分子機構を明らかにする
ことを目的としている。当研究室では、in vitroにおいてXBP1mRNAスプライシング反応の再構成
に成功している。そこで、XBP1mRNAスプライシングに関わるRNA ligaseの同定を、この再構成系
をもちいたスプライシング活性測定系とカラムクロマトグラフィーによる精製を組み合わせて
用いることにより進めている。現在、様々な生物種からRNA ligaseが報告されているが、現時点
においてほ乳動物細胞質中で働くRNA ligaseは発見されていない。よって本研究において同定さ
れる酵素は、ほ乳動物細胞質中におけるRNA ligaseとして初の報告になると期待される。更に
XBP1を介した応答経路は、真核生物に保存され、マウスの生存に必須であることから、この応答
経路に関連する新規因子の発見は本分野にとって大きな影響を与えると考えている。 
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13. 備考 
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