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Jaw1 は別名 lymphoid-restricted membrane protein とも呼ばれ、免疫細胞に多く発現してい

る小胞体・核膜局在を示すⅡ型膜貫通タンパク質であるが、その機能の詳細は未だ明らかにされ

ていない。最近、我々は Jaw1 の C 末端側に存在する核外膜局在シグナル配列 KASH 様ドメイン配

列の部位が、核内膜タンパク質 sun1、sun2 と相互作用していることを見いだした。また、siRNA

による Jaw1 のノックダウン細胞では、免疫染色や電子顕微鏡観察により、核が膨張し、核膜に凹

凸が現れるなどの変形が多く観られた。一方で、正常細胞ホモジネートの Jaw1 ウエスタンブロッ

ティングにより、C 末端側の一部が切断を受けている分子も存在していることが以前より知られ

ている。そこで、我々は、KASH タンパク質として核の構造維持の役割を持つにもかかわらず、KASH

部分が切断されたものがなぜ細胞内に多量に存在するのかを検討するため、その切断部位を質量

分析計にて同定し、合わせて切断酵素の同定も試みることとした。 

これまで、Tag 付き Jaw1 を大量に発現させて抗 Tag 抗体で精製して PMF 法で C末端ペプチドを

同定して切断部位を決定する試みを行ってきたが、C 末端近傍を含む目的ペプチドの強い確かな

シグナルは得られなかった。別のアプローチとして、C末端部分を含むビオチン化合成ペプチドを

細胞のホモジネートに作用させ、切断された生成物をアビジンで集めて MS 分析に供し、切断箇所

の同定も試みてみたが、in vitro でうまくプロテアーゼが作用しないようで分析可能な生成物の

量を集めることが出来なかった。以上のように、当初の目的である C 末端切断サイトの同定には

更なる工夫が必要であり、引き続き検討を加えていきたい。 

一方で、上記 PMF 解析において Jaw1 の他の部位から得られたペプチドに、リン酸化をはじめと

する幾つかの修飾を受けているアミノ酸残基を新たに同定することが出来た。今後はこれら修飾

を受けた Jaw1 の生理的機能の変化の解析も含めて、Jaw1 の翻訳後修飾と細胞内における機能の

解明を進めていきたい。 

 

 

 


