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A01 公募 オートファジーの分子機構と膜動態
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オートファジー研究は必須遺伝子の同定、各段階に関与するタンパク質構造・機
能の精緻な解析により飛躍的に発展してきた。しかし隔離膜・オートファゴソーム
の形成に膜脂質が動員される機構、隔離膜が形成された後に膜脂質が修飾・改変さ
れる機構など、脂質動態についてはまだ多くの疑問が残されている。我々の研究では、
ナノレベルの膜脂質分布を可視化できる急速凍結・凍結割断レプリカ標識法 (QF-
FRL)を駆使するだけでなく、新たな膜脂質解析の方法も導入して、オートファジー
における膜脂質動態の解明を突破口として、その基盤となる分子メカニズムに迫り
たい。
具体的な課題として、酵母オートファゴソームの内腔（2枚の膜に挟まれた閉じ
た空間）に面した膜葉にホスファチジルイノシトール 3燐酸が出現する機構の解明、
新たなプローブ・方法を用いたオートファジーに関連する膜系（オートファゴソーム、
小胞体、液胞など）の膜脂質局在解析などを進めている。
膜内葉・外葉の脂質非対称性など QF-FRL以外の方法では得ることが難しい情報
を提供し、タンパク質構造・機能や疾患をターゲットにする研究との積極的な連携
を通じて、本領域の目的の達成に貢献したい。
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