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リボソームの交通渋滞を解消するしくみと生理的意義の解明 

 

 

 

 

  



 

 

研究成果の概要 

近年、衝突リボソームの蓄積が翻訳ストレスとして感知され、アポトーシスや自己免疫応答などの

様々な細胞応答を誘導・促進することがわかってきた。また、衝突リボソームによって形成される交

通渋滞を解消する品質管理機構の破綻によって、不良タンパク質の産生だけでなく、過剰なストレ

ス応答が誘導されることも報告されている。一方で、リボソームの交通渋滞を解消する分子機構に

は多くの謎が残されている。本研究では、リボソームの交通渋滞が解消される様子を 1分子レベル

で可視化することを目的に解析を進めている。 

 本年度は、試験管内再構成系を用いて衝突リボソームに K63型のユビキチン鎖が形成され、そ

れを RQT複合体の構成タンパク質である Cue3 と Rqt4が識別することを明らかにした。さらに、１

分子レベルの動態を可視化できる高速 AFMを用いて、RQT複合体の動き、特に運動性の高い

天然変性領域の可視化に成功した。 

 これまでの生化学的解析によって、リボソームの交通渋滞のなかでも先頭で停滞したリボソーム

だけが RQT複合体によって除去されることが明らかになっている。本年度は、Cryo電子顕微鏡を

用いて、RQT複合体と衝突リボソームの構造を可視化することに成功した。既存のモデルと一致

するように、RQT複合体は先頭で停滞したリボソームに結合している様子が明らかになった。さら

に、RQT複合体は mRNAの入り口に結合し、ATPのエネルギーを利用して停滞リボソームの 3’

末端側から露出した mRNA を引っ張ることで停滞リボソームのサブユニット解離を誘導することが

示唆された。 
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