
平成２３年度採択分 
平成２５年４月９日現在 

 

 

 

 

 

 

 

 
研究の概要 

このプロジェクトでは、分子デサインにより作成した RNP(RNA-タンパク質複合体)を基盤とす 

るシンセティックバイオロジー研究を進め、医療応用などにつながる、新しい細胞機能制御技 

術を確立する。 

 

研 究 分 野：複合新領域 

科研費の分科・細目：生物分子科学・ケミカルバイオロジー 

キ ー ワ ー ド：生体内機能発現、合成生物学、ヒト細胞信号伝達制御 

１．研究開始当初の背景 
 

20 世紀後半から現在に至る、分子生物学

の急速な発展により、膨大な数の遺伝子・生

体高分子(DNA、RNAおよびタンパク質)の機能

があきらかにされてきた。さらには、それら

生体分子の詳細な立体構造が解明され、選択

的な分子間の相互作用および化学反応によ

り機能が調節されることが証明された。よっ

て、これら相互作用および化学反応ネットワ

ークを自在に制御することができれば、新し

い病気治療法や、食料・エネルギー問題など

を解決する優れた方法が開発できるはずで

ある。  

 
 
２．研究の目的 
 

分子デザインにより作成した RNP(RNA-タン

パク質複合体)を基盤とするシンセティック

バイオロジー研究を進め、医療応用につなが

る、全く新しい細胞機能制御技術を確立する 。 

 
 
３．研究の方法 
 

1) ヒトのがん細胞内で発現するがん細胞に

特有のタンパク質 (マーカータンパク質)を

直接検知する人工RNAスイッチを開発する。つ

いで、そのスイッチからの信号をリワイアリ

ングにより 細胞自身が持つ信号伝達系へ連

結し、アポトーシスにより細胞死を誘導する

システムを構築する。 

2) 分子デザインにより作成した三角形RNAの

三つの頂点に、目的とする細胞表面を特異的

に認識するリガンド、及び、蛍光タンパク質

等のレポーター用の分子などを結合した多機

能性 RNPを作成する。このRNPを活用して、特

定のヒト細胞の認識を高感度で行い、さら に、

その細胞のレセプターを介したシグナル経路

を ON/OFF 制御することで、細胞運命を決定

できるシステムを構築する。 

 
 
４．これまでの成果 
 

 ヒト細胞内の遺伝子発現ネットワークを自

在に変換・改変するための手法として、shRNA

とRNP相互作用モチーフを利用した蛋白質-蛋

白質シグナル変換システム(蛋白質応答型

shRNAスイッチ)を構築した。また、これまで

にヒト細胞内でのRNA結合蛋白質を用いる翻

訳制御の方法を確立したが、その手法をさら

に進化させるために、フィードバック制御法

の導入を行うことに成功した。他に、天然の

RNA とタンパク質の相互作用を用いたヒト細胞運命制御 
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RNA-蛋白質複合体(RNP)を改変し、新しいモジ

ュール(独立した機能構造単位) を作成する

ことに成功した。 

 

 

５．今後の計画 
 

 細胞内で弱い信号の増幅をおこなう分子

装置の開発をおこなう。また、新しいアプタ

マーの取得など、上記研究の基盤技術を強化

する必要があるため、当初のものより簡素化

したモデルシステムを構築して問題点の解

決をはかる。細胞表面レセプターからの信号

伝達の制御法開発においては、三角形 RNPに

代表される RNP の精製法を開発する 。確実に

レセプターからの信号伝達の制御を行うた

めに、レセプターの N末端または C末端に RNA

結合蛋白質を結合させて融合タンパク質を

作成することにより、研究を完成させる。 
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