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１．背景   

ゴルジ体は、膜タンパク質、分泌性タンパク質および脂質の翻訳後修飾および選別を担う細胞小器官である。小胞

体（ER）で合成された積荷タンパク質はゴルジ体で修飾と選別を受け、最終目的地へと輸送される。出芽酵母を除く

ほとんどの生物では、ゴルジ体は扁平な袋状の膜嚢が積み重なったゴルジ層板を基本単位として存在しており、 層

板はシス嚢 、メディアル嚢、トランス嚢に分かれている。また、ゴルジ層板のトランス面に付随した網状の膜構造はトラ

ンスゴルジ網 (TGN) と呼ばれる。ERで合成されたタンパク質はゴルジ体のシス嚢に入り、タンパク質を乗せた嚢自

身がシスからトランスへと成熟していくことで、積荷タンパク質の輸送が起こると考えられており、この仮説は槽成熟モ

デルと呼ばれている。その後、積み荷タンパク質は TGNで選別を受け、適切な膜へと輸送されると考えられている。

一方、リサイクリングエンドソーム（RE）は、細胞内にエンドサイトーシスされた受容体や取り込み物質を再び細胞膜上

へ戻す、リサイクリングに必要なオルガネラである。ゴルジ層板と RE は通常、形態的・機能的に異なるオルガネラと考

えられているが、私は以前、動物細胞で REマーカーとして知られている Rab11が、ショウジョウバエの網膜において

ゴルジ層板のトランス側に付着していることを報告していた(参考論文 1)。そこで、本研究では、ハエおよび哺乳類培

養細胞、さらにウニ幼生を用いて、ゴルジ層板と REの関係性を検討した。 

２．方法 

本研究では、ゴルジ層板とREの関係を共焦点レーザー顕微鏡・電子顕微鏡・ライブイメージングにより観察した。

また、ドミナントネガティブタンパク質発現, RNAi, ゲノム編集を用いてARFGEF機能を改変し、ゴルジ層板とREの関

係性に与える影響を解析した。 

３．結果  

ハエおよび哺乳類培養細

胞、さらにウニ幼生を用い

て、上記方法によりゴルジ層

板と RE の関係性を調べた

結果、ハエと哺乳類細胞、ウ

ニ幼生において RE がゴル

ジ体のTGN近傍に付着して

おり、さらに RE はゴルジ体

付着型 RE と遊離型 RE の２

種類の異なるパターンで存

在することを明らかにした(発

表論文 1,2)。さらに、ゴルジ

層板と RE のライブイメージ

ングの結果から、RE がゴル

ジ層板に対して、付着と遊

離を繰り返すことでゴルジ付



着型 RE と遊離型 REが生じること、また RE同士も融合と分離を繰り返していることがわかった。植物細胞では、REは

定義づけられておらず、ゴルジ体の一部と考えられているトランスゴルジ網(TGN)がゴルジ層板のトランス側への接着

と解離を繰り返していることが報告されている(参考文献 2)。今回発見した動物細胞における RE の挙動は、この植物

細胞の TGN の挙動と一致しており、植物 TGN と動物 RE が同一細胞小器官である可能性を示唆している。今後、

TGN と RE という細胞小器官のアイデンティティと、これらを指し示す用語の再定義が必要と考えられた。 

さらに、新規に合成された膜タンパク質の輸送をライブイメージング観察したところ、限られた種類の膜タンパク質の

みが、ゴルジ体から RE へと輸送されることを見出した。膜タンパク質や分泌タンパク質はゴルジ層板のトランス側で選

別をうけ、各々特異的な細胞小器官や細胞膜ドメインに輸送されることが知られている。RE のゴルジ層板のトランス側

への付着が、少なくとも一部の膜タンパク質の選別に重要な役割を果たしていると考えられた。 

また、ショウジョウバエの分散型ゴルジ層板/RE同士が、トランス側で接着と分離を繰り返しながら活発に運動して

いることを見出した。ショウジョウバエ細胞を ARFGEF阻害剤である Brefeldin A (BFA)で処理すると、ゴルジ層板/RE

同士の接着は正常に起こるが、分離が特異的に阻害された結果、ゴルジ層板が RE を中心として、シス,メディアル,ト

ランス極性を保ったまま集合することを見出した(発表論文 3)。自然状態の哺乳類細胞では、ゴルジ層板と REは共に

微小管とモータータンパク質の機能により核周辺部に集積しているが、このようなシス-トランス極性をもったゴルジ層

板/REの集合体も、しばしば観察される(参考文献 3)。ショウジョウバエにおける BFAのターゲットをゲノム編集により

探索した結果、ゴルジ層

板のトランス側でポストゴ

ルジ小胞の形成に関わる

と考えられている Sec71

が BFAの唯一の標的で

あることがわかった。従っ

て、ハエにおけるゴルジ

層板の分離には Sec71が

必要であり、Sec71欠損に

より哺乳類細胞のようにゴ

ルジ層板が集合すること

がわかった。この発見は、

動植物種で行っているゴ

ルジ層板の散在型・集合

型という 2つの状態が、ゴ

ルジ層板の接着と解離の

活性のバランスによって

決まっていることを示唆し

ている。 

４．考察 まとめ 

本研究で見出した、REとゴルジ層板の接着と解離と、ゴルジ層板同士のトランス側での接着と解離は、ライブイメ

ージング観察を行った顕微鏡が異なっており、タイムスケールが異なるが、同一の現象と考えている。つまり、ゴルジ

層板同士のトランス側での接着と解離は、RE同士、もしくはREとゴルジ層板の接着が基盤となっているだろう。この

考えが正しければ、ショウジョウバエではSec71、哺乳類ではBIG1,2 の欠損により、REがゴルジ層板のトランス側に

付着したまま、解離しなくなることが予測される。本研究では細胞膜に輸送される積荷タンパク質の一部がゴルジ付

着型REを経由して細胞膜に輸送されることを示したが、この過程がSec71またはBIG1,2 の欠損により阻害されるか

を検討することが今後の課題と考えられる。 
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