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微小管は代表的な細胞骨格であり、キネシンや細胞質ダイニンのようなモータータンパク質のレー

ルとなっている。微小管はさらに中心小体や繊毛内の 9+2 構造の骨格としての役割以外については

これまで認知されていなかった。我々はヒト坐骨神経の解析から、神経細胞における細胞骨格とし

ての微小管は従来の概念と全く異なった形態をとっていることが分かり、非定型微小管と名づけた。

非定型微小管がどのような機能を持つかについて明らかにするために、非定型微小管形成に必要と

考えられる微小管結合タンパンク質を同定する。 

具体的にはヒトグリオーマ摘出の際のヒト脳組織から微小管結合タンパク質を抽出し、マウス微小

管結合タンパク質との比較で、ヒト特異的な微小管結合タンパク質を SDS 電気泳動で確認し、ゲル

内消化の後質量分析器でプロテオーム解析を行い、微小管結合タンパク質を同定した。その結果、

タウ、LC3、CRIMP2 などの微小管結合タンパク質がヒト神経細胞でマウスと比較して多く発現し

ており、かつ、in vitro のチューブリン重合解析から、チューブリンの重合能を促進する機能がある

ことが証明された。また、これらのタンパク質はブタ脳組織でも見られ、中枢神経系の高度化、大

型化に相関して発現するものであることが示唆された。 

これまでヒト特異的な微小管結合タンパク質を同定してきたが、ヒトグリオーマからの微小管結合

タンパク質の抽出は困難な場合が多かった。特に、手術中の組織では保存状態がよくないものもが

あり、また壊死を起こした組織からの微小管結合タンパク質は困難であった。そこでその問題を解

決するために京都大学霊長類研究所との共同研究でニホンサルの脳組織を入手し問題解決すること

にしている。ニホンサルはタンパク質の構成がヒトと類似しており、ヒトプロテオームのデータベ

ースが使える可能性が高く、プロテオーム解析に適している。また、新たにタンパク質の二次元電

気泳動法を導入し、詳細なプロテオーム解析を行い、さらなる候補タンパク質の同定を行う予定で

ある。 
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