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【研究の背景・目的】 
生命の発生や細胞の分化、疾患などに代表され

る高次生命現象は、遺伝子発現の微調節によって
生じるものである。したがって、遺伝子発現の調
節機構を解明することは、生命を理解する上で最
も重要な課題の一つである。転写制御はその根幹
を担うことが知られているが、近年のトランスク
リプトームやプロテオームなどの網羅的な解析か
ら、mRNA とタンパク質の発現プロファイルが必
ずしも一致しないという事実や、マイクロ RNA

やアンチセンス RNA などの non-coding RNA 

(ncRNA)による様々な発現調節機構の発見、また
選択的スプライシングが多様な遺伝子発現の調節
に関与するなど、転写後における調節機構の存在
が遺伝子発現において、重要な役割を担っている
ことが明らかになりつつある。本研究は転写後の
遺伝子発現調節機構に着目し、ncRNA や mRNA

が有する質的な側面、特に RNA の転写後修飾に
着目し、RNA が関与する遺伝子発現調節機構の探
究と高次生命現象との関係について理解を深める
ことを本プロジェクトの研究課題とする。具体的
には以下の 3 つのサブテーマから構成される。(1) 

RNA 修飾の網羅的探索と機能解析、(2) 低分子
RNA の末端修飾の解析と選択的安定化機構の解
明、 (3)RNA 修飾遺伝子の解析と修飾異常に起因
する疾患の探究  

 
【研究の方法】 

高感度質量分析技術を微量 RNA の測定に応用
した RNA マススペクトロメトリー(RNA-MS)を
駆使することで新規 RNA 修飾の構造決定や、新
規修飾部位の同定を行う。また、修飾酵素の探索
や RNA 修飾の試験管内再構成を行い、修飾形成
の分子機構について理解を深める。さらに、生化
学、分子遺伝学、構造解析的な手法を用いること
で RNA 修飾が関与する遺伝子発現調節機構を探
究する。 

 
【期待される成果と意義】 

新規 RNA 修飾を同定することで、これまでに
知られていなかった遺伝子発現における調節機構
が明らかになると期待される。また、修飾酵素と
その遺伝子を同定することで、RNA 修飾の遺伝学
的な解析が可能になり、RNA 修飾と生命現象の関
わりを知るための手がかりになるであろう。さら
に、試験管内において RNA 修飾反応を再構成さ

せることで、細胞内で RNA 修飾が形成される詳
細な分子機構が解明される。また、mRNA におけ
るイノシン化部位の網羅的な同定を行うことで、
疾患によって変動するイノシン化修飾を解析する
ことが可能になり、疾患のプロファイリングおよ
び発症機構の理解にもつながるであろう。最終的
には、本プロジェクト研究を通じて、RNA 修飾が
関与する新規遺伝子発現制御機構の探究と高次複
合形質の発現との関係を明らかにすることを目標
とする。 
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図 RNA 修飾の機能と高次複合形質の発現 


