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が紹介された．未分化のES細胞で発現している転写因
子Oct3/4は未分化の維持にはたらく．Oct3/4は核輸
送因子importin-α1依存的に核移行し，自らの転写を
促進するとともにimportin-α1の転写も（間接的に？）促
進する．従って，Oct3/4の核移行と転写が連続的に起
こり，未分化状態が維持される．何らかのシグナルにより
importin-α1の発現が抑制されると，Oct3/4の核移行
が抑制されるとともにその発現量も減少する．こうして分
化が進むと，サブタイプであるimportin-α5の発現が誘導
され，今度は神経分化にはたらく転写因子Brn2の核移
行を促進し，自らの転写を誘導するとともにimportin-α5
の転写も促進する．このようにimportinサブタイプの発
現のスイッチによって神経分化が誘導される．さらに，興
味深いimportinの機能として，核移行の阻害について
紹介があった．転写因子Oct6は神経分化誘導過程に
おいて，その転写量は変化しないものの，未分化状態で
は主に細胞質に局在し，分化過程中盤から核と細胞質
をシャトルし始める．未分化細胞において，importin-α1
がOct6の核移行シグナルとは異なる部位に結合するこ
とによりその核移行を阻害しているらしい．
雑感：Oct3/4やBrn2の発現制御の上流にあると思わ
れるimportin-α1とimportin-α5の発現はどのように制
御されているのだろうか（不勉強のため私が知らないだけ
かもしれないが）．それもまた核輸送によって制御されてい
るのだろうか，と考えていると訳が分からなくなる．

Ari Helenius（ETH Zurich）
「Macropinocytosis and virus entry」
　恥ずかしながら，Helenius博士がウィルス感染の研究
をされているとは知らなかった．直前まで，小胞体品質管
理の話をされるとばかり思っていた．ワクシニアウィルスの

マクロピノサイトーシスを介した宿主細胞へのエントリーに
ついて紹介があった．まず，インパクトのあるビデオが示さ
れた．ウィルスをYFPで，宿主のアクチンをGFPでラベ
ルし，ウィルスのエントリーをライブ撮影すると，ウィルスが
フィロポディアに沿って細胞に達し，細胞膜に巨大な（直
径１～2 µmくらいだろうか）球状の突起（bleb）が生じる
ことが観察された．このblebが退縮するときにその脇に生
じる空胞にウィルスが取込まれるらしい．自動化された大
規模RNA干渉スクリーニングによって，ウィルス感染を促
す宿主細胞側の因子の同定を行った．siRNAサイレンシ
ングによりウィルス感染が上昇する遺伝子が4個，低下
する遺伝子が296個見出された．これらは多岐にわたる
細胞機能に関与し，ウィルスエントリーには複雑なプロセ
スが関わっていることが示唆された．受容体型チロシンキ
ナーゼから始まるアクチンフィラメントのダイナミクスに関
わるシグナル伝達経路が重要な役割を果たしていること
が確認された．さらに，ウィルスの表面にホスファチジルセ
リンが露出していることから，プログラム細胞死における
死細胞の貪食をミミックしていることが示唆された．
雑感：偶然かどうか分からないが，海外講演者はいずれも
大規模なポストゲノム解析技術を駆使した研究を紹介し
た．このような大規模解析によってこの分野でもさらに新
しい概念の創出が加速するかもしれない．
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研究：主に出芽酵母を用いたタンパク質分解に関わる研究をしています．
特に環境ストレスに応答したタンパク質分解に興味を持っています．環境
変化に適応するためには細胞は自身をリモデルする必要があり，タンパク
分解から眺めてみたいと思っています．
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Switch Pitch ：瞬時の構造転換

若きシャペロニン研究者より構造変換をする興味深いおもち
ゃを教えてもらったので紹介したい。

　スイッチピッチというおもちゃで、放り上げたり転がしたりする
と色が入れ替わる。写真右上では緑が前面になっていて裏にオレ
ンジが少し見えているが、放り上げて落ちてくる間にオレンジが
表に出てくる、という不思議な仕掛けのおもちゃで、一瞬手品の
ようでもある。
　図の中央が「遷移状態」ではあるのだが、動的な変換だから写
真ではなかなかわかりにくい。開発元（hoberman.com）などで
準備されている動画を見るとおもしろさが伝わると思う。タンパ
ク質の構造変化を生業とする「タンパク質の社会」な人たちには

気になる構造転換のメカニズム（か
らくり）も解明されているのだが（当
たり前だが）、長くなるので興味あ
る方はウェブで調べてください。
　シンプルな作りながらとてつもなく巧妙なこのおもちゃ、タン
パク質フォールディングとの関連（こじつけ）については以下のブ
ログに続きがあります。

「田口英樹のサプリメント」より抜粋
http://taguchi-hideki.blogspot.com
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