
DDEEPPAARRTTMMEENNTT  OOFF  GGEENNEETTIICCSS  AANNDD  MMOOLLEECCUULLAARR  BBIIOOLLOOGGYY  
LLAABBOORRAATTOORRYY  OOFF  BBIIOOCCHHEEMMIISSTTRRYY  
  

IInn  tthhee  eeuukkaarryyoottiicc  cceellllss,,  ttwwoo  ttyyppeess  ooff  sseeppaarraattiioonn  hhaavvee  ttaakkeenn  ppllaaccee..  FFiirrsstt,,  tthhee  ggeenneess  aarree  sseeppaarraatteedd  bbyy  
iinnttrroonnss  iinnttoo  mmuullttiippllee  eexxoonn  ppiieecceess  tthhaatt  sshhoouulldd  bbee  jjooiinneedd  ttooggeetthheerr..  SSeeccoonndd,,  tthhee  cceellll  iittsseellff  iiss  sseeppaarraatteedd  
bbyy  tthhee  nnuucclleeaarr  eennvveellooppee  iinnttoo  ttwwoo  mmaajjoorr  ccoommppaarrttmmeennttss,,  tthhee  nnuucclleeuuss  aanndd  tthhee  ccyyttooppllaassmm..  TThheessee  ttwwoo  
ttyyppeess  ooff  sseeppaarraattiioonnss  nneecceessssiittaattee  ssppeecciiffiicc  ggeennee  eexxpprreessssiioonn  mmeecchhaanniissmmss  ssuucchh  aass  RRNNAA  sspplliicciinngg  aanndd  
nnuucclleeaarr  ttrraannssppoorrtt..  PPrrooff..  MMuuttssuuhhiittoo  OOHHNNOO’’ss  llaabboorraattoorryy  iiss  ssttuuddyyiinngg  vvaarriioouuss  aassppeeccttss  ooff  eeuukkaarryyoottiicc  
ggeennee  eexxpprreessssiioonn  wwiitthh  ggrreeaatt  eemmpphhaassiiss  oonn  ““RRNNAA””  aass  aa  kkeeyy  mmoolleeccuullee..  
  

11))  IIddeennttiittyy  eelleemmeennttss  iinn  mmRRNNAA  eexxppoorrtt::  KK..  MMAASSUUYYAAMMAA,,  II..  TTAANNIIGGUUCCHHII,,  HH..  FFUUKKEE  aanndd  RR..  

IIWWAANNOO  

  

DDiiffffeerreenntt  RRNNAA  ssppeecciieess  aarree  eexxppoorrtteedd  ffrroomm  tthhee  nnuucclleeuuss  bbyy  ddiissttiinncctt  mmeecchhaanniissmmss..  AAmmoonngg  tthhee  
ddiiffffeerreenntt  RRNNAA  ssppeecciieess,,  mmaajjoorr  sspplliicceessoommaall  UU  ssnnRRNNAA  pprreeccuurrssoorrss  aanndd  mmRRNNAAss  sshhaarree  ssoommee  ssiimmiillaarriittiieess..  
TThheeyy  aarree  bbootthh  ttrraannssccrriibbeedd  bbyy  RRNNAA  ppoollyymmeerraassee  IIII,,  aanndd  bbootthh  iinniittiiaallllyy  aaccqquuiirree  mm77GG--ccaapp  ssttrruuccttuurree..  IInn  
aaddddiittiioonn,,  iinn  bbootthh  ccaasseess,,  tthheerree  aarree  nnoo  ccoonnsseerrvveedd  iinntteerrnnaall  RRNNAA  sseeqquueenncceess  rreeqquuiirreedd  ffoorr  nnuucclleeaarr  eexxppoorrtt..  
DDeessppiittee  tthheessee  ssiimmiillaarriittiieess,,  eexxppoorrtt  ooff  tthheessee  ttwwoo  RRNNAAss  iiss  mmeeddiiaatteedd  bbyy  ddiiffffeerreenntt  ffaaccttoorrss..  UU  ssnnRRNNAAss  aarree  
eexxppoorrtteedd  bbyy  ccooooppeerraattiioonn  ooff  CCBBCC,,  PPHHAAXX,,  CCRRMM11  aanndd  RRaannGGTTPP,,  wwhheerreeaass  eexxppoorrtt  ooff  mmRRNNAAss  ddooeess  nnoott  
rreeqquuiirree  tthheessee  ffaaccttoorrss  bbuutt  ddeeppeennddss  uuppoonn  tthhee  RREEFF  aanndd  TTAAPP  pprrootteeiinnss..  TThhuuss  tthheerree  mmuusstt  bbee  
ddiissttiinngguuiisshhiinngg  ffeeaattuurreess  ooff  UU  ssnnRRNNAAss  aanndd  mmRRNNAAss  tthhaatt  aarree  rreeccooggnniisseedd  bbyy  tthheessee  cceelllluullaarr  ffaaccttoorrss..  IInn  
tthhiiss  rreesseeaarrcchh  pprroojjeecctt,,  wwee  ppeerrffoorrmm  aa  ssyysstteemmaattiicc  sseeaarrcchh  ffoorr  iiddeennttiittyy  eelleemmeennttss  uusseedd  iinn  eexxppoorrtt  ooff  
mmRRNNAAss..  TToo  ddoo  tthhiiss,,  wwee  ttrraannssppllaanntt  oonnee  bbyy  oonnee  tthhee  ffeeaattuurreess  ooff  mmRRNNAAss  iinnttoo  UU11ssnnRRNNAA,,  aanndd  llooookk  ffoorr  
eelleemmeennttss  ooff  mmRRNNAA  tthhaatt  mmaakkeess  tthhee  UU11  RRNNAA  bbeehhaavvee  lliikkee  aann  mmRRNNAA  iinn  nnuucclleeaarr  eexxppoorrtt  pprroocceessss..  WWee  
pprreevviioouussllyy  ffoouunndd  tthhaatt  aann  mmRRNNAA--ttyyppee  iinnttrroonn  iiss  ssuucchh  aann  iiddeennttiittyy  eelleemmeenntt..  WWee  aallssoo  sseeaarrcchheedd  ffoorr  
sspplliicciinngg--iinnddeeppeennddeenntt  iiddeennttiittyy  eelleemmeennttss  aanndd  ffoouunndd  tthhaatt  RRNNAA  lleennggtthh  iiss  aann  iimmppoorrttaanntt  ddeetteerrmmiinnaanntt  ooff  
RRNNAA  eexxppoorrtt  ppaatthhwwaayy  ((KK..  MMAASSUUYYAAMMAA))..  WWee  aarree  sseeaarrcchhiinngg  ffoorr  tthhee  ffaaccttoorrss  tthhaatt  mmaayy  rreeccooggnniizzee  tthhee  
RRNNAA  lleennggtthh  iinn  RRNNAA  eexxppoorrtt  pprroocceessss  ((II..  TTAANNIIGGUUCCHHII))..  
      TThhuuss  iiddeennttiittyy  eelleemmeennttss  uusseedd  ttoo  ddiissttiinngguuiisshh  ddiiffffeerreenntt  RRNNAAss  hhaavvee  bbeeeenn  sseeaarrcchheedd  iinn  tteerrmmss  ooff  tthhee  
pprrooppeerrttiieess  eemmbbeeddddeedd  iinn  tthhee  RRNNAA  mmoolleeccuulleess  tthheemmsseellvveess..  TThhee  ccoonncceepptt  ooff  RRNNAA  iiddeennttiittyy  eelleemmeennttss  
hhoowweevveerr  ccoouulldd  bbee  bbrrooaaddeerr  tthhaann  oouurr  tthhoouugghhttss  ssoo  ffaarr..  ＷＷee  hhaavvee  ssppeeccuullaatteedd  tthhaatt  eexxppoorrtt  ppaatthhwwaayy  ooff  aann  
RRNNAA  mmiigghhtt  bbee  iinnfflluueenncceedd  bbyy  wwhhiicchh  ccllaassss  ooff  RRNNAA  ppoollyymmeerraassee  ((II,,  IIII  oorr  IIIIII))  hhaass  bbeeeenn  uusseedd  ttoo  
ttrraannssccrriibbee  tthhee  RRNNAA..  IInn  oorrddeerr  ttoo  tteesstt  tthhiiss  hhyyppootthheessiiss,,  wwee  pprreeppaarreedd  aa  nnuummbbeerr  ooff  aarrttiiffiicciiaall  ggeennee  sseettss  iinn  
wwhhiicchh  pprroommootteerrss  wweerree  eexxcchhaannggeedd,,  ssoo  tthhaatt  cceerrttaaiinn  ccllaassss  ooff  RRNNAA,,  ee..gg..  UUssnnRRNNAA,,  iiss  ttrraannssccrriibbeedd  bbyy  
eeaacchh  ooff  tthhee  tthhrreeee  ccllaasssseess  ooff  RRNNAA  ppoollyymmeerraasseess,,  aanndd  tthheessee  ggeennee  sseettss  wweerree  mmiiccrrooiinnjjeecctteedd  iinnttoo  tthhee  
nnuucclleeuuss  ooff  XXeennooppuuss  llaaeevviiss  ooooccyytteess..  ((HH..  FFUUKKEE  aanndd  RR..  IIWWAANNOO))..  
  



22))  AA  ccoommppaarrttmmeennttaalliizzeedd  pphhoosspphhoorryyllaattiioonn//ddeepphhoosspphhoorryyllaattiioonn  ssyysstteemm  tthhaatt  rreegguullaatteess  RRNNAA  

eexxppoorrtt  ffrroomm  tthhee  nnuucclleeuuss::  SS..  KKIITTAAOO  

  

TThhee  ttrraaffffiicckkiinngg  ooff  mmaajjoorr  sspplliicceeoossoommaall  UU  ssnnRRNNAAss  bbeettwweeeenn  tthhee  nnuucclleeuuss  aanndd  ccyyttooppllaassmm  iiss  
iinnddiissppeennssaabbllee  ffoorr  tthheeiirr  mmaattuurraattiioonn  iinn  mmeettaazzooaa..  PPHHAAXX  ((pphhoosspphhoorryyllaatteedd  aaddaappttoorr  ffoorr  RRNNAA  eexxppoorrtt))  iiss  
tthhee  kkeeyy  rreegguullaattoorr  ooff  UU  ssnnRRNNAA  eexxppoorrtt  ccoommpplleexx  aasssseemmbbllyy..  PPHHAAXX  iiss  pphhoosspphhoorryyllaatteedd  iinn  tthhee  nnuucclleeuuss  
aanndd  eexxppoorrtteedd  aass  aa  ccoommppoonneenntt  ooff  tthhee  UU  ssnnRRNNAA  eexxppoorrtt  ccoommpplleexx  ttoo  tthhee  ccyyttooppllaassmm,,  wwhheerree  iitt  iiss  
ddeepphhoosspphhoorryyllaatteedd..  PPHHAAXX  pphhoosspphhoorryyllaattiioonn  iiss  eesssseennttiiaall  ffoorr  eexxppoorrtt  ccoommpplleexx  aasssseemmbbllyy  wwhheerreeaass  iittss  
ddeepphhoosspphhoorryyllaattiioonn  ccaauusseess  eexxppoorrtt  ccoommpplleexx  ddiissaasssseemmbbllyy..  TThhuuss  PPHHAAXX  iiss  ssuubbjjeecctt  ttoo  aa  
ccoommppaarrttmmeennttaalliizzeedd  pphhoosspphhoorryyllaattiioonn//ddeepphhoosspphhoorryyllaattiioonn  ccyyccllee  tthhaatt  ccoonnttrriibbuutteess  ttoo  tthhee  ddiirreeccttiioonnaalliittyy  ooff  
UU  ssnnRRNNAA  ttrraannssppoorrtt..  TThhiiss  iiss  rreemmiinniisscceenntt  ooff  tthhee  RRaannGGTTPP//GGDDPP  ccyyccllee  dduurriinngg  tthhee  nnuucclleeooccyyttooppllaassmmiicc  
ttrraaffffiicckkiinngg,,  ee..gg..  tthhee  eexxppoorrtt  rreecceeppttoorrss  ccaann  iinntteerraacctt  wwiitthh  ccaarrggooeess  oonnllyy  iinn  tthhee  nnuucclleeuuss  iinn  tthhee  pprreesseennccee  ooff  
RRaannGGTTPP  aanndd  rreelleeaassee  tthheemm  iinn  tthhee  ccyyttooppllaassmm  uuppoonn  GGTTPP  hhyyddrroollyyssiiss..  IItt  iiss  vveerryy  lliikkeellyy  tthhaatt  tthhee  aaccttiivviittyy  
ooff  PPHHAAXX  iiss  nneeeeddeedd  iinn  bbrrooaaddeerr  ccoonntteexxtt  ooff  bbiioollooggiiccaall  pprroocceessss..  IInn  ffaacctt,,  PPHHAAXX  hhaass  rreecceennttllyy  bbeeeenn  
rreeppoorrtteedd  ttoo  bbee  iinnvvoollvveedd  iinn  tthhee  iinnttrraa--nnuucclleeaarr  ttrraannssppoorrtt  ooff  aa  ssuubbsseett  ooff  ssmmaallll  nnuucclleeoollaarr  RRNNAAss..  IInn  ssppiittee  
ooff  ssuucchh  iimmppoorrttaannccee,,  nneeiitthheerr  tthhee  eesssseennttiiaall  pphhoosspphhoorryyllaattiioonn  ssiitteess  ooff  PPHHAAXX  nnoorr  tthhee  kkiinnaassee//pphhoosspphhaattaassee  
tthhaatt  ccoonnttrriibbuuttee  ttoo  tthhee  ccoommppaarrttmmeennttaalliizzeedd  ssyysstteemm  hhaavvee  bbeeeenn  ccllaarriiffiieedd..  SSuucchh  kknnoowwlleeddggee  sshhoouulldd  hheellpp  ttoo  
uunnddeerrssttaanndd  tthhee  bbiiooggeenneessiiss  ooff  cceelllluullaarr  RRNNAA  mmoolleeccuulleess  iinn  ggeenneerraall..  WWee  aarree  iinn  tthhee  pprroocceessss  ooff  oobbttaaiinniinngg  
tthhee  rreessuullttss  iinn  tthhiiss  ddiirreeccttiioonn..  

  
33))  AAnnaallyyssiiss  ooff  iinnttrroonn--ddeeggrraaddaattiioonn  ppaatthhwwaayy::  RR..  YYOOSSHHIIMMOOTTOO  aanndd  NN..  KKAATTAAOOKKAA  

  

IInn  hhiigghheerr  eeuukkaarryyootteess,,  mmoosstt  ggeenneess  iinn  tthhee  nnuucclleeuuss  hhaavvee  iinnttrroonnss..  GGeenneess  aarree  ffiirrsstt  ttrraannssccrriibbeedd  aass  
pprree--mmRRNNAAss  aanndd  bbeeccoommee  mmRRNNAAss  bbyy  rreemmoovvaall  ooff  iinnttrroonnss..  IInn  hhuummaann,,  mmoorree  tthhaann  9955%%  rreeggiioonn  ooff  tthhee  
pprree--mmRRNNAAss  aarree  tthhee  iinnttrroonnss  tthhaatt  aarree  rreemmoovveedd  bbyy  sspplliicciinngg  aass  aa  llaarriiaatt  ffoorrmm..  EExxcciisseedd  iinnttrroonnss  rreemmaaiinn  iinn  
tthhee  nnuucclleeuuss  aanndd  aarree  ssuubbjjeecctt  ttoo  ddeeggrraaddaattiioonn  aafftteerr  tthhee  ddeebbrraanncchhiinngg  rreeaaccttiioonn..  WWiitthhoouutt  tthhiiss  ddeeggrraaddaattiioonn  
pprroocceessss,,  llaarriiaatt--ffoorrmm  iinnttrroonnss  wwiillll  aaccccuummuullaattee  iinn  tthhee  nnuucclleeuuss  aanndd  rreemmaaiinn  bboouunndd  ttoo  sspplliicciinngg  ffaaccttoorrss..  
TThhee  iinnttrroonn  aaccccuummuullaattiioonn  pprreevveennttss  sspplliicciinngg  ffaaccttoorrss  ffrroomm  tthhee  rreeccyycclliinngg  ffoorr  aannootthheerr  rroouunndd  ooff  sspplliicciinngg  
rreeaaccttiioonn  aanndd  mmaayy  aallssoo  ccaauussee  aa  sshhoorrttaaggee  ooff  tthhee  nnuucclleeoottiiddeess  tthhaatt  aarree  ttoo  bbee  ssuupppplliieedd  ffrroomm  tthhee  ddeeggrraaddeedd  
iinnttrroonnss..  TThheerreeffoorree,,  tthhee  iinnttrroonn  ddeeggrraaddaattiioonn  iiss  tthhoouugghhtt  ttoo  bbee  aa  ccrruucciiaall  pprroocceessss  ffoorr  hhiigghheerr  eeuukkaarryyoottiicc  
cceellllss..  HHoowweevveerr,,  rreellaattiivveellyy  lliittttllee  iiss  kknnoowwnn  aabboouutt  tthhiiss  pprroocceessss  aanndd  oonnllyy  aa  ffeeww  ffaaccttoorrss  wweerree  iiddeennttiiffiieedd..  
    TThhee  ggooaall  ooff  oouurr  rreesseeaarrcchh  iiss  ttoo  eelluucciiddaattee  tthhee  mmoolleeccuullaarr  mmeecchhaanniissmm  ooff  tthhee  iinnttrroonn  ddeeggrraaddaattiioonn  aanndd  
rreeccyycclliinngg  ooff  sspplliicciinngg  ffaaccttoorrss  bbyy  iissoollaattiinngg  iinnttrroonn--ddeeggrraaddaattiioonn  ccoommpplleexxeess..  AAss  aa  ccaannddiiddaattee  ttoo  iissoollaattee  tthhee  
ccoommpplleexxeess,,  wwee  cchhoossee  ttwwoo  ffaaccttoorrss  tthhaatt  hhaavvee  bbeeeenn  ssuuggggeesstteedd  ttoo  bbee  iinnvvoollvveedd  iinn  tthhee  iinnttrroonn  ddeeggrraaddaattiioonn  
pprroocceessss..  TThheessee  aarree  hhDDBBRR11,,  aa  ddeebbrraanncchhiinngg  eennzzyymmee,,  wwhhiicchh  mmeeddiiaatteess  ddeebbrraanncchhiinngg  rreeaaccttiioonn  ooff  tthhee  
llaarriiaatt  iinnttrroonnss  aanndd  hhPPrrpp4433,,  aann  RRNNAA  hheelliiccaassee--lliikkee  pprrootteeiinn..  TThhee  RRNNAA--pprrootteeiinn  ccoommpplleexxeess  ccoonnttaaiinniinngg  



FFllaagg--ttaaggggeedd  hhDDBBRR11  oorr  hhPPRRPP4433  wwiillll  bbee  iissoollaatteedd  aanndd  aannaallyyzzeedd..  
  

44))  RRNNAA  mmeettaabboolliissmm  iinn  MM--pphhaassee::  HH..  KKIIRRIIUU  aanndd  MM..  KKIITTAABBAATTAAKKEE  

  

IInn  eeuukkaarryyootteess,,  mmRRNNAAss  aarree  ttrraannssccrriibbeedd  ffrroomm  tthhee  ggeennoommee  aass  pprree--mmRRNNAAss,,  wwhhiicchh  uussuuaallllyy  ccoonnttaaiinn  
nnoonn--pprrootteeiinn  ccooddiinngg  iinnttrroonnss..  TThhee  pprree--mmRRNNAAss  aarree  tthheenn  pprroocceesssseedd  ((55’’  ccaappppiinngg,,  33’’  ppoollyy  ((AA))  ttaaiilliinngg,,  
iinnttrroonn  sspplliicciinngg,,  eettcc..))  iinn  tthhee  nnuucclleeuuss  ttoo  pprroodduuccee  mmaattuurree  mmRRNNAAss..  OOnnllyy  ffuullllyy  pprroocceesssseedd  mmaattuurree  
mmRRNNAAss  aarree  rreeccooggnniizzeedd  bbyy  tthhee  nnuucclleeooccyyttooppllaassmmiicc  ttrraannssppoorrtt  mmaacchhiinneerryy  aanndd  aaccttiivveellyy  ttrraannssppoorrtteedd  ttoo  
tthhee  ccyyttooppllaassmm..  IInn  tthhee  ccllaassssiiccaall  vviieeww,,  tthhee  pprrootteeiinn  ssyynntthheessiiss  ooccccuurrss  iinn  tthhee  ccyyttooppllaassmm  eexxcclluussiivveellyy..  
TThheerreeffoorree,,  tthhee  ssiittee  ooff  ttrraannssllaattiioonn  aanndd  tthhee  ssiittee  ooff  mmRRNNAA  pprroodduuccttiioonn  ((ttrraannssccrriippttiioonn  aanndd  mmRRNNAA  
pprroocceessssiinngg))  aarree  pphhyyssiiccaallllyy  sseeppaarraatteedd  bbyy  tthhee  nnuucclleeaarr  eennvveellooppee..  HHoowweevveerr,,  tthhiiss  sseeppaarraattiioonn  iiss  lloosstt  iinn  
MM--pphhaassee  wwhheenn  tthhee  nnuucclleeaarr  eennvveellooppee  iiss  bbrrookkeenn  ddoowwnn..  WWee  aarree  iinntteerreesstteedd  iinn  wwhhaatt  hhaappppeennss  ttoo  tthhee  
nnuucclleeaarr  aanndd  ccyyttooppllaassmmiicc  RRNNAAss  wwhheenn  tthhee  nnuucclleeuuss  aanndd  ccyyttooppllaassmm  aarree  mmiinngglleedd  iinn  MM--pphhaassee..  
  

55))  NNoovveell  RRNNAA  qquuaalliittyy  ccoonnttrrooll  mmeecchhaanniissmmss::  AA..  MMIIYYAATTAA  aanndd  MM..  KKIITTAABBAATTAAKKEE  

  

    HHooww  tthhee  eeuukkaarryyoottiicc  cceellllss  ddeeaall  wwiitthh  nnoonn--ffuunnccttiioonnaall  RRNNAA  mmoolleeccuulleess  tthhaatt  hhaavvee  bbeeeenn  eeiitthheerr  mmuuttaatteedd  
oorr  ddaammaaggeedd??  WWee  aarree  sseeaarrcchhiinngg  ffoorr  nnoovveell  RRNNAA  qquuaalliittyy  ccoonnttrrooll  mmeecchhaanniissmmss  iinn  bbootthh  mmaammmmaalliiaann  aanndd  
yyeeaasstt  cceellllss..  
  

66))  mmRRNNAA  ttrraannssppoorrtt  iinn  tthhee  nneeuurriittee::  KK..  NNIINNOOMMIIYYAA  aanndd  NN..  KKAATTAAOOKKAA  

  

  SSoommee  ssppeecciiffiicc  mmRRNNAAss  aarree  ttrraannssppoorrtteedd  iinn  tthhee  nneeuurriittee,,  aanndd  llooccaallllyy  ttrraannssllaatteedd  iinn  tthhee  ssyynnaappuuss..  WWee  aarree  

ssttuuddyyiinngg  tthhiiss  pprroocceessss  ffrroomm  tthhee  ppooiinntt  ooff  vviieeww  tthhaatt  tthhee  EEJJCC  ccoommppoonneennttss  sshhoouulldd  bbee  iinnvvoollvveedd..  

  

77))  NNeeww  ffuunnccttiioonnss  ooff  RRNNAA  bbiinnddiinngg  pprrootteeiinnss::  SS..  AAKKIIYYAAMMAA,,  CC..  HHAATTAAII  aanndd  NN..  KKAATTAAOOKKAA  

  

    TToo  eelluucciiddaattee  nnoovveell  cceelllluullaarr  ffuunnccttiioonnss  ooff  PPHHAAXX,,  aa  UUssnnRRNNAA  eexxppoorrtt  ffaaccttoorr  aanndd  YY1144//MMaaggoohh  
hheetteerrooddiimmeerr,,  ccEEJJCC  ccoommppoonneennttss,,  wwee  aarree  ssccrreeeenniinngg  iinntteerraaccttiinngg  pprrootteeiinnss  wwiitthh  tthheessee  ffaaccttoorrss  bbyy  tthhee  yyeeaasstt  
ttwwoo--hhyybbrriidd  ssyysstteemm..  
  
88))  CCoommpprreehheennssiivvee  eexxpprreessssiioonn  aannaallyyssiiss  ooff  hhuummaann  ssmmaallll  RRNNAA  mmoolleeccuulleess::  AA..  MMCCCCLLOOSSKKEEYY  aanndd  
MM..  KKIITTAABBAATTAAKKEE  
  

    MMoorree  tthhaann  330000  mmiiRRNNAAss  hhaavvee  bbeeeenn  iiddeennttiiffiieedd  iinn  hhuummaann..  WWee  aarree  uunnddeerrttaakkiinngg  aa  ccoommpprreehheennssiivvee  



eexxpprreessssiioonn  aannaallyyssiiss  ooff  hhuummaann  ssmmaallll  RRNNAAss  iinn  oorrddeerr  ttoo  iiddeennttiiffyy  tthhee  ccaannddiiddaatteess  tthhaatt  mmaayy  rreegguullaattee  cceellll  

ggrroowwtthh  aanndd  cceellll  ccyyccllee..  WWee  aallssoo  eexxppeecctt  tthhaatt  wwee  mmiigghhtt  bbee  aabbllee  ttoo  iiddeennttiiffyy  nnoovveell  ssmmaallll  ffuunnccttiioonnaall  

RRNNAAss  ootthheerr  tthhaann  mmiiRRNNAA..  

  
LLIISSTT  OOFF  PPUUBBLLIICCAATTIIOONNSS  
DDeeppaarrttmmeenntt  ooff  GGeenneettiiccss  aanndd  MMoolleeccuullaarr  BBiioollooggyy  

LLaabboorraattoorryy  ooff  BBiioocchheemmiissttrryy  

  
OOkkuuddaa,,  JJ..,,  TTooyyoottoommee,,  TT..,,  KKaattaaookkaa,,  NN..,,  OOhhnnoo,,  MM..,,  AAbbee,,  HH..,,  SShhiimmuurraa,,  YY..,,  SSeeyyeeddaarraabbii,,  AA..,,  PPiicckkeerrssggiillll,,  

RR..,,  SSaassaakkaawwaa,,  CC..((22000055))  
SShhiiggeellllaa  eeffffeeccttoorr  IIppaaHH99..88  bbiinnddss  ttoo  aa  sspplliicciinngg  ffaaccttoorr  UU22AAFF((3355))  ttoo  mmoodduullaattee  hhoosstt  iimmmmuunnee  
rreessppoonnsseess..  BBiioocchheemmiiccaall  aanndd  BBiioopphhyyssiiccaall  RReesseeaarrcchh  CCoommmmuunniiccaattiioonnss..  333333((22))::553311--553399..  

NNaammeekkii,,  DD..,,  KKooddaammaa,,  EE..,,  IIkkeeuucchhii,,  MM..,,  MMaabbuucchhii,,  NN..,,  OOttaakkaa,,  AA..,,  TTaammaammuurraa,,  HH..,,  OOhhnnoo,,  MM..,,  FFuujjiiii,,  NN..,,  
aanndd  MMaattssuuookkaa,,  MM..  ((22000055))  
MMuuttaattiioonnss  ccoonnffeerrrriinngg  rreessiissttaannccee  ttoo  hhuummaann  iimmmmuunnooddeeffiicciieennccyy  vviirruuss  ttyyppee  11  ffuussiioonn  iinnhhiibbiittoorrss  aarree  
rreessttrriicctteedd  bbyy  ggpp4411  aanndd  RReevv--rreessppoonnssiivvee  eelleemmeenntt  ffuunnccttiioonnss..    JJ..  VViirrooll..  7799,,  776644--777700..  

NNiinnoommiiyyaa  ,,  KK..,,  IIsshhiimmoottoo,,  TT..,,  TTaagguucchhii,,  TT..  ((22000055))  
SSuubbcceelllluullaarr  llooccaalliizzaattiioonn  ooff  PPMMEESS--22  pprrootteeiinnss  rreegguullaatteedd  bbyy  tthheeiirr  ttwwoo  ccyyttoosskkeelleettoonn--aassssoocciiaatteedd  
ddoommaaiinnss..  CCeellll  MMooll  NNeeuurroobbiiooll..    AAuugg;;  2255((55))::889999--991111..  

片片岡岡直直行行：：mmRRNNAAススププラライイシシンンググ－－遺遺伝伝子子発発現現のの中中枢枢過過程程－－実実験験医医学学  2233::11889900--11889955  ((22000055))  

  

  
MMaassuuyyaammaa,,  KK..,,  TTaanniigguucchhii,,  II..  aanndd  OOhhnnoo,,  MM..：：RRNNAA  lleennggtthh  ddeeffiinneess  RRNNAA  eexxppoorrtt  ppaatthhwwaayy..  KKYYOOTTOO  

UUNNIIVVEERRSSIITTYY--NNUUSS  IINNTTEERRNNAATTIIOONNAALL  SSYYMMPPOOSSIIUUMM  RReegguullaattiioonn  ooff  cceellll  ffaattee  aanndd  cceellll  
ffuunnccttiioonn,,  SSiinnggaappoorree,,  JJaannuuaarryy  2277--2299,,  22000055  

大大野野睦睦人人：：ＲＲＮＮＡＡ核核外外輸輸送送のの多多様様性性ととそそのの制制御御機機構構．．千千里里ラライイフフササイイエエンンススシシンンポポジジウウムム

「「RRNNAA機機能能研研究究のの最最先先端端」」大大阪阪、、22000055年年 22月月 1155日日  

秋秋山山  慎慎太太郎郎、、片片岡岡  直直行行、、大大野野  睦睦人人：：mmRRNNAA 核核外外輸輸送送因因子子 AAllyy//RREEFF とと UUssnnRRNNAA 核核外外輸輸送送

因因子子 PPHHAAXX ととのの相相互互作作用用．．特特定定領領域域研研究究「「RRNNAA 情情報報網網」」第第３３回回ササテテラライイトトミミーーテティィンン

ググ、、三三重重、、22000055年年 55月月 99--1111日日  
FFuukkee,,HH..,,  OOhhnnoo,,  MM..：：EEffffeecctt  ooff  TTrraannssccrriippttiioonn  iinn  tthhee  DDiissccrriimmiinnaattiioonn  ooff  DDiiffffeerreenntt  RRNNAA  SSppeecciieess..  1100tthh  

AAnnnnuuaall  MMeeeettiinngg  ooff  tthhee  RRNNAA  SSoocciieettyy,,  BBaannffff,,  CCaannaaddaa,,  MMaayy  2244--2299,,22000055  
    大大野野睦睦人人：：ＲＲＮＮＡＡ核核外外輸輸送送ににおおけけるる多多様様性性とと制制御御．．大大阪阪大大学学フフロロンンテティィアアババイイオオササイイエエンン

ススココロロキキュュウウムム生生命命機機能能研研究究科科  第第１１２２回回研研究究交交流流会会、、大大阪阪、、22000055年年 77月月 1133日日  
MMaassuuyyaammaa,,  KK..,,  TTaanniigguucchhii,,  II..  aanndd  OOhhnnoo,,  MM..：：RRNNAA  lleennggtthh  ddeeffiinneess  RRNNAA  eexxppoorrtt  ppaatthhwwaayy..  SShhiirrookkaannee  

IInntteerrnnaattiioonnaall  SSyymmppoossiiuumm,,  TTookkyyoo,,  JJaappaann,,  JJuullyy  2222--2233,,  22000055  
KKaattaaookkaa,,  NN..,,  aanndd  OOhhnnoo,,  MM..：：AAnnaallyyssiiss  ooff  hhDDBBRR11  pprrootteeiinn  tthhaatt  iiss  iinnvvoollvveedd  iinn  tthhee  ppoosstt--sspplliicciinngg  iinnttrroonn  



ttuurrnnoovveerr..  EEuukkaarryyoottiicc  mmRRNNAA  PPrroocceessssiinngg..  CCoolldd  SSpprriinngg  HHaarrbboorr  LLaabboorraattoorryy,,  NNeeww  YYoorrkk,,  UUSSAA,,  
AAuugguusstt  2244--2288,,  22000055  

片片岡岡直直行行：：mmRRNNAAププロロセセッッシシンンググとと輸輸送送．．イインンビビトトロロジジェェンン  シシンンポポジジウウムム  第第２２回回「「ババイイ

オオササイイエエンンススのの最最先先端端」」神神奈奈川川、、22000055年年 99月月 11--33日日  

大大野野睦睦人人：：IIddeennttiittyy  eelleemmeennttss  iinn  mmRRNNAA  eexxppoorrtt．．国国際際シシンンポポジジウウムム「「細細胞胞核核機機能能のの分分子子ススイイッッ

チチ RRaannとと細細胞胞周周期期」」兵兵庫庫、、22000055年年 1100月月 22日日  

大大野野睦睦人人：：ＲＲＮＮＡＡ核核外外輸輸送送ににおおけけるるＲＲＮＮＡＡ・・たたんんぱぱくく質質複複合合体体ののリリモモデデリリンンググ．．22000055年年たた

んんぱぱくく質質関関連連領領域域合合同同シシンンポポジジウウムム、、大大阪阪、、22000055年年 1111月月 1155日日  
KKaattaaookkaa,,  NN：：AAnnaallyysseess  ooff  tthhee  ffaaccttoorrss  tthhaatt  aarree  iinnvvoollvveedd  iinn  tthhee  ppoosstt--sspplliicciinngg  rreeccyycclliinngg  ppaatthhwwaayyss..1122tthh  

EEaasstt  AAssiiaa  SSyymmppoojjiiuumm--FFrroomm  MMoolleeccuulleess  ttoo  CCeellllss  ,,SShhaaoo  XXiinngg,,  CChhiinnaa．．NNoovveemmbbeerr  2200--2233,,  22000055  
福福家家浩浩之之,,  大大野野睦睦人人：：  33’’末末端端形形成成ははｍｍRRNNAAととししててのの目目印印をを RRNNAA上上にに付付加加すするる．．第第 2288回回日日

本本分分子子生生物物学学会会、、福福岡岡、、22000055年年 1122月月 88日日  

福福家家浩浩之之,,  大大野野睦睦人人：：  33’’末末端端形形成成ははｍｍRRNNAAととししててのの目目印印をを RRNNAA上上にに付付加加すするる．．第第 22回回京京都都大大

学学ウウイイルルスス研研究究所所学学術術交交流流会会、、京京都都、、22000055年年 1122月月 1166日日



遺遺伝伝子子動動態態調調節節研研究究部部門門                    DDeeppaarrttmmeenntt  ooff  GGeenneettiiccss  aanndd  MMoolleeccuullaarr  BBiioollooggyy  

情情報報高高分分子子化化学学研研究究分分野野                                    LLaabboorraattoorryy  ooff  BBiioocchheemmiissttrryy  

  

真真核核細細胞胞でではは原原核核細細胞胞とと比比較較ししてて二二種種類類のの分分断断化化がが昂昂進進ししてていいるる。。細細胞胞はは核核膜膜にによよりり細細

胞胞核核とと細細胞胞質質とといいうう二二つつのの区区画画にに分分断断化化さされれ、、遺遺伝伝子子ははイインントトロロンンにによよっってて分分断断化化さされれてて

いいるる。。高高分分子子化化学学研研究究分分野野のの大大野野睦睦人人教教授授のの研研究究室室でではは、、以以上上ののよよううなな真真核核生生物物固固有有のの細細

胞胞構構造造やや遺遺伝伝子子構構造造にに起起因因すするる遺遺伝伝子子発発現現のの分分子子機機構構をを RRNNAA ををキキーーワワーードドととししてて研研究究しし

てていいるる。。  

大大野野研研究究室室ににはは、、２２人人のの助助手手（（片片岡岡・・北北畠畠））、、３３人人のの博博士士研研究究員員（（増増山山・・北北尾尾・・二二宮宮））、、

３３人人のの博博士士後後期期課課程程大大学学院院生生（（福福家家・・谷谷口口 DD22、、芳芳本本 DD11））、、５５人人のの修修士士課課程程大大学学院院生生（（秋秋山山・・

霧霧生生・・畑畑井井・・宮宮田田 MM22、、ママククロローーススキキーーMM11））、、１１人人のの４４回回生生（（岩岩野野））がが在在籍籍すするる。。  

  

１１））核核外外輸輸送送ににおおけけるる mmRRNNAAのの IIDDエエレレメメンントトのの探探索索（（増増山山・・谷谷口口・・福福家家・・岩岩野野））  

  真真核核細細胞胞のの核核内内でではは様様々々なな種種類類のの RRNNAA種種がが合合成成さされれ、、そそのの多多くくはは細細胞胞質質へへとと核核外外輸輸送送ささ

れれるる。。核核外外輸輸送送さされれるる主主要要なな RRNNAA ににはは、、リリボボソソーームム RRNNAA（（rrRRNNAA））、、転転移移 RRNNAA（（ttRRNNAA））、、

ウウリリジジンンにに富富むむ核核内内低低分分子子 RRNNAA（（UU  ssnnRRNNAA））、、メメッッセセンンジジャャーーRRNNAA（（mmRRNNAA））ななどどがが挙挙げげ

らられれるるがが、、ここれれららのの RRNNAAははそそれれぞぞれれのの RRNNAA種種にに固固有有のの輸輸送送因因子子群群にによよっってて核核内内でで結結合合ささ

れれたた後後、、細細胞胞質質へへとと輸輸送送さされれるる。。興興味味深深いい事事にに、、核核内内ででそそれれぞぞれれのの RRNNAAにに結結合合すするる因因子子群群

はは、、核核外外輸輸送送をを司司るるだだけけででななくく、、核核外外輸輸送送後後ののそそれれぞぞれれのの RRNNAA のの運運命命（（細細胞胞質質ににおおけけるる

RRNNAA のの輸輸送送・・局局在在化化、、翻翻訳訳、、RRNNAA のの安安定定性性、、ななどど））ををもも規規定定すするるここととがが明明ららかかににななっってて

ききたた。。つつままりり、、異異ななるる種種類類のの RRNNAA はは核核内内でで既既にに核核外外輸輸送送因因子子群群にによよっってて識識別別さされれてていいてて、、

そそのの識識別別ががここれれらら様様々々なな RRNNAA のの運運命命全全体体にに影影響響をを与与ええるるののででああるる。。我我々々はは、、特特にに mmRRNNAA

にに焦焦点点をを絞絞りり、、核核内内でで mmRRNNAAがが mmRRNNAAととししてて識識別別さされれるる特特徴徴（（mmRRNNAAのの IIDDエエレレメメンントト））

のの全全貌貌をを解解明明しし、、ささららににそそれれららのの IIDDエエレレメメンントトをを識識別別すするるトトラランンスス因因子子群群をを明明ららかかににすするる

ここととをを目目指指ししてていいるる。。  

  現現在在ままででにに、、１１．．RRNNAA ががイインントトロロンンをを持持ちちそそれれががススププラライイシシンンググにによよりり除除去去さされれるる事事、、

ああるるいいはは、、２２．．強強固固なな二二次次構構造造をを取取ららなないい約約３３００００塩塩基基長長以以上上のの RRNNAA領領域域をを持持っってていいるる事事、、

のの２２つつのの特特徴徴がが mmRRNNAAのの IIDDととししてて機機能能すするる事事をを明明ららかかににししててききたた（（OOhhnnoo  eett  aall..,,  MMoolleeccuullaarr  

CCeellll,,  22000022;;  MMaassuuyyaammaa  eett  aall..,,  GGeenneess  DDeevv..,,  22000044））。。  

  上上のの２２のの結結果果はは、、細細胞胞のの中中のの何何ららかかののたたんんぱぱくく質質因因子子がが、、核核外外輸輸送送のの際際にに RRNNAAのの長長ささをを

感感知知ししてていいるる事事をを強強くく示示唆唆ししてていいるる。。ここのの現現象象をを再再現現すするる試試験験管管内内のの系系ををつつくくりり、、長長いい

RRNNAA上上にに mmRRNNAA核核外外輸輸送送因因子子をを優優先先的的にに結結合合ささせせるる機機構構にに迫迫ろろううととししてていいるる（（谷谷口口））。。  

  核核外外輸輸送送ににおおけけるる RRNNAA ののアアイイデデンンテティィテティィーーをを決決定定ししてていいるるののはは、、RRNNAA 側側のの特特徴徴だだけけ



ででははなないいかかもも知知れれなないい。。ププロロモモーータターー配配列列がが転転写写さされれるる RRNNAAのの IIDDにに影影響響すするるかか否否かかとといい

うう問問題題はは興興味味深深いい。。ププロロモモーータターー配配列列はは、、RRNNAA ががどどののタタイイププのの RRNNAA ポポリリメメララーーゼゼにによよっっ

てて転転写写さされれるるかかをを規規定定しし、、ささららにに場場合合にによよっっててはは、、転転写写さされれたた RRNNAA上上にに結結合合すするるタタンンパパクク

質質因因子子ををもも規規定定すするる。。mmRRNNAA やや UUssnnRRNNAA やや rrRRNNAA ななどど様様々々なな RRNNAA 遺遺伝伝子子間間でで、、ププロロモモーー

タターー領領域域ををススワワッッププししたたよよううななキキメメララ遺遺伝伝子子をを作作成成しし、、上上記記のの系系をを用用いいてて、、異異ななるるププロロモモ

ーータターーかからら転転写写さされれたた RRNNAAのの IIDDがが変変化化すするるかかどどううかかをを解解析析ししてていいるる（（福福家家・・岩岩野野））。。  

  ささららにに mmRRNNAA のの他他のの IIDD エエレレメメンントトをを探探索索ししてていいるる。。mmRRNNAA のの特特徴徴ととななっってていいるるよよううなな

配配列列をを UUssnnRRNNAA にに移移植植しし、、RRNNAA 微微量量注注入入法法をを用用いいてて検検定定すするる。。ポポリリＡＡ配配列列、、EESSEE、、IIRREESS

ななどどをを検検定定ししてていいるる（（増増山山））。。  

  

２２））ココンンパパーートトメメンントト特特異異的的ななリリンン酸酸化化・・脱脱リリンン酸酸化化シシスステテムム（（北北尾尾））  

  高高等等真真核核生生物物ににおおいいてて，，mmRRNNAAススププラライイシシンンググのの主主要要因因子子ででああるる一一群群のの核核内内低低分分子子RRNNAA

（（UUssnnRRNNAA、、UU11、、UU22、、UU44、、UU55 ななどどのの総総称称））はは，，核核内内でで合合成成さされれたた後後ままずず細細胞胞質質にに輸輸送送ささ

れれるる。。大大野野ららのの以以前前のの研研究究にによよりり、、ここのの核核外外輸輸送送ににおおいいてて（（少少ななくくとともも））５５種種類類のの蛋蛋白白質質

因因子子ががUUssnnRRNNAAとと共共にに核核外外輸輸送送複複合合体体（（eexxppoorrtt  ccoommpplleexx））をを形形成成しし核核膜膜孔孔をを通通過過すするるここととがが

分分かかっってていいるる。。ここれれららのの中中ででももPPHHAAXX（（pphhoosspphhoorryyllaatteedd  aaddaappttoorr  ffoorr  RRNNAA  eexxppoorrtt））とと名名付付けけらら

れれたたRRNNAA結結合合タタンンパパクク質質ははリリンン酸酸化化にによよるる活活性性制制御御をを受受けけ、、RRNNAA核核外外輸輸送送複複合合体体のの形形成成にに

中中心心的的なな役役割割をを果果たたすす事事がが分分かかっってていいるる。。PPHHAAXXはは核核内内ででリリンン酸酸化化さされれ、、eexxppoorrtt  ccoommpplleexxのの

一一部部ととししてて細細胞胞質質にに移移動動しし、、そそここでで脱脱リリンン酸酸化化をを受受けけるる。。PPHHAAXXののリリンン酸酸化化ははeexxppoorrtt  ccoommpplleexx

のの形形成成にに必必須須ででああるるののにに対対ししてて、、そそのの脱脱リリンン酸酸化化ははeexxppoorrtt  ccoommpplleexxのの解解体体をを引引きき起起ここすす。。つつ

ままりり、、PPHHAAXXははココンンパパーートトメメンントト特特異異的的ななリリンン酸酸化化・・脱脱リリンン酸酸化化ののササイイククルルをを繰繰りり返返しし、、

そそののここととがが、、RRNNAAのの核核外外輸輸送送のの方方向向性性をを規規定定ししてていいるるののででああるる。。ここのの結結果果はは新新たたなな問問題題をを

生生じじるるここととににななっったた。。ままずず、、PPHHAAXXのの重重要要ななリリンン酸酸化化部部位位ははどどここかか？？ままたた、、そそののリリンン酸酸化化

ががいいかかににししててPPHHAAXXのの活活性性をを制制御御すするるののかか？？ささららにに、、ここののよよううななココンンパパーートトメメンントト特特異異的的

ななリリンン酸酸化化・・脱脱リリンン酸酸化化シシスステテムムをを構構築築・・維維持持すするるたためめににはは、、核核にに局局在在化化すするるリリンン酸酸化化酵酵

素素（（キキナナーーゼゼ））とと細細胞胞質質にに局局在在化化すするる脱脱リリンン酸酸化化酵酵素素（（フフォォススフファァタターーゼゼ））のの存存在在がが仮仮定定

さされれるるがが、、そそれれららのの分分子子的的実実体体はは何何かか？？本本研研究究でではは、、ここれれららのの疑疑問問をを明明ららかかににししててゆゆききたた

いい。。  

  

３３））イインントトロロンンのの代代謝謝機機構構のの解解明明（（芳芳本本・・片片岡岡））  

  ヒヒトトのの場場合合、、mmRRNNAA 初初期期転転写写物物ののううちち実実にに９９55 パパーーセセンントト以以上上ははススププラライイシシンンググにによよりり

イインントトロロンンととししてて切切りり出出さされれるる。。切切りり出出さされれたたイインントトロロンンはは核核内内にに留留ままりり、、ススププラライイシシンン

ググ因因子子がが除除かかれれたた後後、、ララリリアアッットト構構造造がが解解消消さされれ（（ddeebbrraanncchhiinngg））、、分分解解さされれるるとと考考ええらられれてて



いいるる。。ここのの過過程程がが機機能能ししなないい場場合合、、ララリリアアッットト型型イインントトロロンンががススププラライイシシンンググ因因子子をを結結合合

ししたたまままま核核内内にに蓄蓄積積すするるののでで、、ススププラライイシシンンググ因因子子やや、、イインントトロロンン分分解解にによよりり再再利利用用さされれ

るるははずずののヌヌククレレオオチチドドがが、、不不足足すするるななどどのの問問題題がが起起ここるるとと考考ええらられれるる。。ここののよよううににイインントト

ロロンンのの代代謝謝機機構構はは高高等等真真核核生生物物ににととっってて重重要要なな過過程程ででああるるがが、、ほほととんんどど解解析析さされれてていいなないい。。  

      我我々々ははススププラライイシシンンググ反反応応後後にに生生じじるるイインントトロロンン・・ススププラライイシシンンググ因因子子複複合合体体をを解解析析

しし、、核核内内でで起起ここるるイインントトロロンンのの代代謝謝機機構構をを分分子子レレベベルルでで解解析析ししたたいいとと考考ええてていいるる。。そそののたた

めめにに、、イインントトロロンンのの ddeebbrraanncchhiinngg にに関関わわるる hhDDBBRR11 とと RRNNAA ヘヘリリカカーーゼゼ様様因因子子 hhPPrrpp4433 をを選選んん

だだ。。タタググをを付付けけたたここれれららののたたんんぱぱくく質質をを培培養養細細胞胞でで発発現現ささせせ、、ここれれららののたたんんぱぱくく質質がが標標的的

ととすするるイインントトロロンン・・ススププラライイシシンンググ因因子子複複合合体体のの単単離離・・同同定定をを試試みみてていいるる。。ままたた、、イインントト

ロロンン配配列列自自体体にに RRNNAAののタタググをを付付けけ、、イインントトロロンン・・ススププラライイシシンンググ因因子子複複合合体体をを直直接接単単離離すす

るる事事もも試試みみてていいるる。。  

  

４４））細細胞胞分分裂裂期期ににおおけけるる RRNNAA動動態態（（霧霧生生・・北北畠畠））  

  真真核核生生物物のの遺遺伝伝子子発発現現ににおおいいてて、、mmRRNNAA ははままずず染染色色体体かかららイインントトロロンンをを含含んんだだ前前駆駆体体

（（pprree--mmRRNNAA））ととししてて転転写写さされれ、、核核のの中中ででププロロセセシシンンググ（（55''キキャャッッププ構構造造のの付付加加、、33''ポポリリ AA

構構造造のの付付加加、、イインントトロロンンのの除除去去））をを受受けけたた後後にに、、能能動動輸輸送送にによよっってて核核外外へへとと輸輸送送さされれ、、蛋蛋

白白質質合合成成のの鋳鋳型型ととななるる。。古古典典的的なな実実験験にによよれればば蛋蛋白白質質合合成成のの場場はは細細胞胞質質にに限限局局さされれてておおりり、、

mmRRNNAA ププロロセセシシンンググがが行行わわれれるる核核内内とと蛋蛋白白質質合合成成がが行行わわれれるる細細胞胞質質はは、、核核膜膜にによよっってて物物理理

的的にに分分画画さされれてていいるるとと考考ええらられれてていいるる。。ししかかししななががらら、、高高等等動動物物細細胞胞のの分分裂裂前前中中期期ににおおいい

ててはは核核膜膜はは崩崩壊壊しし、、核核内内構構造造物物とと細細胞胞質質がが混混じじりり合合うう。。真真核核細細胞胞がが原原核核細細胞胞的的ににななるるここのの

時時期期にに RRNNAAにに何何がが起起ここるるかかをを総総合合的的にに解解析析すするる。。  

  

５５））  新新規規 RRNNAA品品質質管管理理機機構構のの探探索索（（宮宮田田・・北北畠畠））  

  真真核核細細胞胞はは突突然然変変異異やや傷傷害害にによよっってて機機能能をを持持たたななくくななっったた RRNNAA 分分子子ををどどうう処処理理すするるのの

だだろろううかか？？ままずず、、手手始始めめにに rrRRNNAA にに着着目目しし、、哺哺乳乳類類培培養養細細胞胞とと出出芽芽酵酵母母をを材材料料にに、、分分子子遺遺

伝伝学学とと生生化化学学のの手手法法をを用用いいてて新新規規なな RRNNAA品品質質管管理理機機構構をを探探ろろううととししてていいるる。。  

  

６６））神神経経細細胞胞ににおおけけるる mmRRNNAAのの神神経経突突起起中中のの輸輸送送機機構構（（二二宮宮・・片片岡岡））  

特特定定ののmmRRNNAAはは神神経経突突起起中中をを輸輸送送さされれシシナナププスス等等でで局局所所的的にに翻翻訳訳さされれるる事事がが分分かかっってていいるる

がが、、そそのの分分子子機機構構はは不不明明なな点点がが多多いい。。我我々々はは、、ここのの過過程程ににおおけけるる EEJJCC構構成成成成分分のの関関与与とといい

うう視視点点かからら、、ここのの現現象象をを研研究究ししてていいるる。。  

  

７７））  RRNNAA結結合合タタンンパパクク質質のの新新規規細細胞胞機機能能（（秋秋山山・・畑畑井井・・片片岡岡））  



  UUssnnRRNNAA核核外外輸輸送送因因子子 PPHHAAXX（（秋秋山山））やや EEJJCC構構成成成成分分 YY1144・・MMaaggoohhヘヘテテロロ二二量量体体（（畑畑井井））

とと相相互互作作用用すするる因因子子をを酵酵母母２２－－ハハイイブブリリッッドド法法ででススククリリーーニニンンググすするるここととにによよりり、、ここれれららのの

因因子子のの新新規規なな細細胞胞機機能能ににつついいててのの手手掛掛かかりりをを得得るる。。ささららにに、、相相互互作作用用因因子子にに欠欠失失やや点点突突然然

変変異異をを導導入入しし、、相相互互作作用用へへのの影影響響をを解解析析すするる。。  

  

８８））ヒヒトト低低分分子子 RRNNAAのの発発現現解解析析（（ママククロローーススキキーー・・北北畠畠））  

  現現在在ままででにに約約３３００００種種類類ののヒヒトト mmiiRRNNAA がが同同定定さされれてていいるるがが、、そそれれららのの発発現現パパタターーンンをを

網網羅羅的的にに解解析析すするるここととにによよりり細細胞胞増増殖殖制制御御にに関関わわるる可可能能性性ののああるるももののをを洗洗いい出出すす。。ままたた、、

mmiiRRNNAA以以外外のの新新規規機機能能性性低低分分子子 RRNNAAのの同同定定もも試試みみるる。。  


