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研究成果の概要（和文）： 

 熱ショックタンパク質（HSP）はストレス応答において中心的な役割を果たしている。HSP

遺伝子のプロモーター領域には HSE という配列が存在し、転写調節因子の一つである HSF が
そこに結合することにより HSP の転写は制御されている。 

 また、酵母においてメディエーターはほとんどの遺伝子の転写に必要とされているコアクチ
ベーターである。 

 今回、HSE 配列の違いにより、メディエーターの必要性が変化することを明らかにした。 

 
研究成果の概要（英文）： 
 HSP play a center role in the stress response. The promoter of HSP gene exist HSE 

sequence, HSF protein binds to HSE and regulates transcription of HSP.  

 Mediator is a multiprotein complex that functions as a transcriptional coactivator.  

Mediator complex is required for the successful transcription of nearly all gene regulated 

RNA polymerase II in yeast. 

 In this study, we revealed that the necessity of mediator changed by the difference of 

HSE sequence. 
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１．研究開始当初の背景 

熱ショックなどのストレスに応答する転写
調節因子の１つとして熱ショック転写因子
（HSF）がある。HSF は、ストレス応答に
おいて中心的に働く熱ショックタンパク質
群（HSP）の発現を制御している。HSP に

はたくさんの種類が存在するが、必要なとき
に必要な HSP を合成する為のシステムの詳
細は明らかになっていない。HSP 遺伝子のプ
ロモーター領域にはHSFが結合するHSE配
列が存在し、HSE の配列の違いがそれぞれの
HSP 遺伝子転写調節の鍵となると考えられ
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る。 

 

２．研究の目的 

HSE 配列特異性による転写調節がどのよう
に転写装置に伝達されるかということを明
らかにするために、コアクチベーターとの結
合、ヌクレオソームの構造変化について解析
を行う。 

 

 

３．研究の方法 

メディエーターコンプレックスを構成す
るMED16, MED17, MED18破壊株、およびHAT

活性を持つGCN5破壊株、ヒストンリモデリン
グ因子の一つであるSNF2破壊株を作製し、野
生株とそれぞれの破壊株でのHSP遺伝子発現
を比較する。また、クロマチン免疫沈降法を
おこないそれぞれのHSP遺伝子でのコアクチ
ベーターのリクルートメントについて解析す
る。 

 
 
４．研究成果 
 熱ショック転写因子（HSF）は、熱ショッ
クタンパク質群（HSP）の発現を制御する転
写調節タンパク質である。HSF は HSP プロ
モーターの HSE に三量体で結合する。HSE

に は 三 量 体 が 一 つ 結 合 す る タ イ プ
（HSE-typeⅠ）と 2 つ以上結合するタイプ
（HSE-typeⅡ）がある。 

 

 酵母 Hsf1 では、三量体形成と、ストレス
に伴うリン酸化が、HSE-typeⅠを介した転
写活性化に必須である。ところが、HSE-type

Ⅱを介した活性化には、三量体形成領域もリ
ン酸化も不要である。一方、真核生物の転写
には、コアクチベーターとして機能するメデ
ィエーター、SAGA（HAT 複合体）、および
Swi/Snf（ヒストンリモデリング因子）などが
必要である。HSE タイプ特異的な転写調節に
どの複合体が関連するのかを明らかにする
ため、それぞれの複合体の構成タンパクをコ
ードする MED16（メディエーター）、 SPT3
（SAGA）、SNF2（Swi/Snf）の破壊株を作成
し、HSP 遺伝子の mRNA を測定した。 

 

MED16 破壊株では、HSE-typeⅡを持つ
HSP 遺伝子の転写が顕著に低下したが、
SPT3 や SNF2 の破壊株では、転写活性化は
正常であった。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

またChIP法を用いた解析より、HSE-type

Ⅰを持つ遺伝子には Med16 などのメディエ
ーター構成タンパクがリクルートされない
ことが明らかになった。 

 

 

 

 

 

また、HSE-typeⅡを HSE-typeⅠに置換
した HSP 遺伝子においても同様の結果とな
った。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

これらの結果より、HSE 配列に応じてメ
ディエーターの必要性が変化し、遺伝子特異
的な転写調節が起こると示唆された。 
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