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§１．研究成果の概要 

 

オートファジーは種々の栄養飢餓により細胞構成成分を液胞/リソソームに運び分解する機構で

あり、代謝の恒常性維持に貢献していると考えられている。これまでオートファジーは主にタンパク

質の分解機構として解析されてきたが、最近オートファジーが大規模に RNA を分解することが分

かってきた。しかし、種々の栄養飢餓に応じて分解される RNA の選択性や生理機能は不明であ

る。本研究では、生化学・網羅的手法を組み合わせることにより、栄養飢餓の種類に応じたオート

ファジーの標的mRNA を同定し、その RNA分解の詳細な分子機構や動態、生物学的意義の解

明を目指している。 

これまでに私は薬剤（ラパマイシン）によるオートファジー誘導下で液胞内 RNase の欠損した細

胞から液胞を単離し、そこに含まれる mRNA を網羅的に解析した結果、mRNA には分解されや

すいものと分解されにくいものがあることを見出している。より生理的な条件下でオートファジーによ

って液胞に運ばれる mRNA の選択性を明らかにするために、2020 年度は飢餓条件において液

胞の単離方法の条件検討を行った。従来の方法を改良した結果、飢餓条件においても高効率に

液胞を単離することに成功した。2021 年度はオートファジーによる mRNA 分解の選択性を網羅

的に解析し、各飢餓条件の特徴を比較する。飢餓に応答して選択性が生じる分子機構について

解析を進める。 
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