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Ⅰ研究の成果 （1000字 程度）

（図表も含めて分か りやす く記入の こと）

生命現象を分子 レベルで解明 していくにあた り、特定の遺伝子 の機能 を調べ ることは極

めて重要な課題である。そのための方法 として細胞の内部で機能する抗体 （細胞内抗体）

を用いることができる。 これまでの研究か らファンクショナルスクリーニ ングによ り細胞

内抗体の ライブラリーか ら運動能力を低下させる効果のある細胞 内抗体 を得 ることができ

た。

この得 られた抗体 にタグ配列を付加 し、細胞内

で相互作用するタンパ ク質を特異的抗体 を用 いて

精製する ことに成功 した （図1） 。このタンパク質

を質量分析法 （MS／MS） 、及びデー タベース検

索 にかけることによ り、候補 タンパ ク質を同定す

ることができた。つぎにこれ らのタンパク質の機

能阻害が本当に癌細胞の運動能力を低下させるか

を確認す るために、RANi法 による遺伝子発現の抑

制実験を行った。

ターゲ ッ トとなる遺伝子の塩基配列か ら効果 の

高 いと思われ る部位 をデータベース をもとに検索

し、その部位に対するshRNA発 現

プ ラス ミ ドを構 築 した。 次 に

RT-PCR法 によ りターゲッ ト遺伝

子 の発現 が抑 制されてい ること

を確認 した。これ らの遺伝子の中

には運動で きず に全体 的 に丸 ま

った表現型 を見せ る ものが幾 つ

か見 られた ことか らも、これ らの

遺伝子が細胞 内抗体 のターゲ ッ

トであり、表現型を変化 させ る原

因になっていると考え られ る。

今後 さ らに運動 の阻害 のメカ

ニ ズムを明 らか にす るため の実

験が必要である。
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