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研究成果の概要（和文）：mRNAの新規小胞体標的化機構の分子メカニズムを明らかにするために『ショウジョウバエ培
養細胞におけるRNAイメージングシステムの構築』及び『未知の標的化機構で小胞体へ標的化するであろうmRNAの網羅
的な同定』を行なった。既知の標的化機構で小胞体へ標的化するmRNAを構築したイメージングシステムを用い可視化し
た結果、同システムが確かに機能することを確認した。このシステムを用い、未知の機構で小胞体へ標的化するmRNAの
可視化も成功し、既知の標的化機構と独立して働いている可能性も示唆された。

研究成果の概要（英文）：To reveal the novel mechanism of mRNA targeting to the ER, we had established gree
n fluorescent protein (GFP)-mediated RNA visualization system in Drosophila cultured cells to analyze the 
mRNA localization and widely identified the mRNAs which are targeted to the ER in a novel manner. As a res
ult of the visualization of mRNA localization, which is targeted in a conventional mechanism by using the 
system we established, GFP dot signals were observed in the cytoplasm. On the other hand, the GFP signals 
were hardly observed in the conventional targeting mechanism-disrupted cells. From these data, we have jud
ged the visualization system we established certainly works. By this visualization system, the localizatio
n of mRNA, which was identified as a mRNA targeted to the ER in non-conventional manner, was observed and 
the mRNA also formed foci in the cytoplasm. Interestingly, the GFP dot formation was not affected even if 
the conventional mechanism was suppressed by RNA interference. 
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１．研究開始当初の背景 
細胞膜の構成タンパク質や細胞外へ分泌さ
れるタンパク質をコードする mRNA は、そ
の mRNA 内に小胞体へ標的化する情報が書
き込まれていることが知られている。一方で、
その情報を持たない mRNA も小胞体へ標的
化していることを示唆する結果も報告され
ていたが、そのメカニズムはほとんど明らか
になっていなかった。 
 
２．研究の目的 
mRNA の新規小胞体標的化機構の分子メカ
ニズム、更にその生物学的意義を解明する為
に、まずは解析系の構築及び解析対象 mRNA
の同定を目指した。更に、同定した mRNA
の小胞体標的化に必要な配列の同定も試み
た。 
 
３．研究の方法 
ショウジョウバエ培養細胞をホモジナイズ
し、その細胞抽出液をショ糖密度超遠心法に
より分画、得られた小胞体画分に分画された
mRNAをRNA-seq解析により網羅的に同定した。
これと並行し、ショウジョウバエの培養細胞
において小胞体へ標的化する mRNA を、GFP を
介して間接的に mRNA を可視化するシステム
を構築し、同定した小胞体標的化 mRNA の細
胞内局在を解析した。 
 
４．研究成果 

ショウジョウバエの培養細胞において、GFP
を用いて間接的に mRNA の細胞内局在を可視
化できるシステムの構築に成功した。また、
これと並行して、ショウジョウバエ培養細胞
において、未知の機構で小胞体へ標的化する
可能性の高い mRNA の同定も完了した。その
中には、がん遺伝子や糖尿病に関与する遺伝
子等も含まれた。これらの mRNA のうち、が
ん遺伝子である yorkie (yki)遺伝子の mRNA
を、構築したシステムにて可視化したところ、
ドット状のGFPシグナルが観察された。更に、
このドット形成に必要十分な配列が、3’非
翻訳領域と呼ばれる mRNA の安定性や細胞内
局在の制御に関与する部位に存在すること
を見出した。これまでは、yki 遺伝子の機能
発現制御は、タンパク質への翻訳後の修飾に
よって行なわれることが知られていたが、本
研究により、yki 遺伝子の機能発現における
新たな制御機構の可能性が示唆された。 
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