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概要 
（100～150 字程度） 

 核内 RNA 顆粒(Sam68 構造体と DBC1 構造体)の新規構成因子を

同定するため、核内 RNA 顆粒が形成される HeLa 細胞、U2OS 細

胞、HCT116 細胞の構造体タンパク質安定発現株を用いて解析をお

こなった。HeLa 細胞で形成される Sam68 構造体の 3 つの構成タン

パク質を免疫沈降後、LC-MS/MS により相互作用タンパク質を解析

したところ、Sam68 で 96 個、DBC1 で 70 個、HNRNPD で 21 個

のタンパク質を同定した。また、U2OS 細胞で形成される DBC1 構

造体の構成タンパク質の DBC1 の相互作用タンパク質を 27 個のタ

ンパク質を同定した。さらに、HCT116 細胞においては DBC1 構造

体の新規構成タンパク質を 2 個同定した。 
研究目的 
（300 字程度） 

 ノンコーディングRNA (ncRNA)を骨格として形成される核内構

造体（核内RNA顆粒）が重要な生理機能に関与していることが近年

明らかになってきている。核内RNA顆粒はRNA-タンパク質相互作

用を介して形成されることから、これらの生理機能を解明するため

には骨格となるRNAと構造体の構成因子やその形成機構を明らか

にすることが重要となる。これまでに申請者は、特異的ながん細胞

において形成される複数の核内RNA顆粒を見出している(Mannen 
et al., J Cell Biol. 2016)。本研究では、核内RNA顆粒の新規構成因

子や形成機構を明らかにすることにより、がん細胞におけるRNAを

骨格として形成される核内RNA顆粒の生理機能を解明することが

目的である。 
研究内容・成果 
（1000 字程度） 

 がん細胞でRNAを骨格として形成される核内RNA顆粒の新規構

成因子を明らかにし、がん細胞における構造体の形成機構や生理機

能を理解していくことを目指す。そのために、特異的ながん細胞に

おいて形成される核内RNA顆粒の構成因子安定発現株を用いて、

様々な生理条件下において構成タンパク質と相互作用する新規構成



因子をプロテオミクス解析により明らかにする。また同定された新

規構成因子が構造体形成にどのように関与するのか解析するため、

構成因子のsiRNAを行い構造体形成の制御因子を探索する。さらに、

それらの制御因子と結合する構造体の骨格となるRNAを同定する

ことで、核内RNA顆粒の生理機能を明らかにする。 
HeLa細胞で形成されるSam68構造体の3つの構成タンパク質を免

疫沈降後、LC-MS/MSにより相互作用タンパク質を解析したところ、

Sam68で96個、DBC1で70個、HNRNPDで21個のタンパク質を同

定した。さらにこれらの相互作用タンパク質の中で8個が3つの構成

タンパク質で共通して同定しており、その中には既知のSam68構造

体タンパク質のHNRNPLも含まれていた。また、U2OS細胞で形成

されるDBC1構造体の構成タンパク質のDBC1を免疫沈降後、

LC-MS/MSにより相互作用タンパク質を解析したところ、27個のタ

ンパク質を同定した。DBC1タンパク質の相互作用している核内タ

ンパク質についてU2OS細胞とHeLa細胞とで比較したところ、共通

したタンパク質はなかった。これは、これまでの細胞種間で核内

RNA顆粒の機能が異なっているという可能性をサポートする結果

となった。さらに、HCT116細胞で形成されるDBC1構造体の構成タ

ンパク質のDBC1を免疫沈降後、RNA分解酵素処理をおこない

LC-MS/MSにより相互作用タンパク質を解析したところ、RNA分解

酵素処理により5個のタンパク質の相互作用が減少または消失した。

これらのタンパク質の細胞内局在を免疫染色により確認した結果、2
個のタンパク質がDBC1構造体と共局在した。現在、これらのタン

パク質がDBC1構造体の形成・維持にどのように関与するのか

siRNAを用いて解析をおこなっている。 
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