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学 位 論 文 題 名 

真核生物における翻訳アレストに関する研究 

－植物の小胞体ストレス応答に関与する翻訳アレストの解析 

および翻訳アレストの定量的解析－ 

本論文は、和文 75頁、35図、3補助図、12表、6章からなり、参考論文 2編が添えられて

いる。 

細胞内でリボソームによって新たに合成された新生ペプチドは、大サブユニットの出口ト

ンネルを通ってリボソーム外へと出る。近年、リボソーム出口トンネルと相互作用して翻訳

の停滞（翻訳アレスト）を誘導する「アレストペプチド」の存在が明らかにされてきた。アレ

ストペプチドは原核・真核生物を問わず報告されており、多様な細胞機能に関与している。

本論文は、植物における小胞体ストレス応答に関与する新奇アレストペプチドの同定、な

らびに真核生物における翻訳アレストの数理解析を行なったものである。 

1．植物における小胞体ストレス応答に関わる翻訳アレストの解析

小胞体ストレスは、細胞内外の要因により本来の立体構造を取ることができなくなったタ

ンパク質が小胞体に蓄積することで起こる。細胞が小胞体ストレスを感知すると、酵母では

HAC1、動物では XBP1、植物（シロイヌナズナ）では bZIP60 と呼ばれる転写制御因子が働い

て、小胞体ストレスに対処するための遺伝子群が転写される。これが小胞体ストレス応答で

ある。これらの転写制御因子は、核内で転写されたままの mRNAからは作られず、mRNAが小胞

体膜上で「細胞質スプライシング」と呼ばれる特殊なスプライシングを受ける必要がある。

このためには、当該 mRNAが小胞体膜に輸送されねばならないが、その機構は酵母と動物で大

きく異なっている。酵母では翻訳前に輸送されるのに対し、動物では翻訳アレストが関与し

て輸送される。しかしながら、植物における輸送機構は不明であった。

本論文では、植物においても小胞体輸送に翻訳アレストが関与しているとの作業仮説を立

て、コムギ胚芽由来の試験管内翻訳系を用いた検証を行なっている。その結果、シロイヌナ

ズナ、イネ、Selaginella（小葉シダ）およびヒメツリガネゴケの相同遺伝子（オルソログ）

において、C末端近傍で翻訳アレストが起こることを発見し、新奇アレストペプチドを同定し

た。小葉シダを除くオルソログでは翻訳伸長過程でアレストが起こるのに対し、小葉シダで

は翻訳終止過程でアレストが起きていた。さらに、シロイヌナズナと小葉シダのオルソログ

では、アレストペプチドの配列を壊すと細胞質スプライシングの効率が低下することを明ら

かにした。一方、クラミドモナスなどの藻類とゼニゴケのオルソログでは、翻訳アレストは



検出されなかった。 

 

2．数理モデルを用いた翻訳アレストの定量的解析 

翻訳反応は多数の素反応からなる複雑系であり、翻訳アレストに関わる反応に絞って定量

的に解析することは困難である。そこで、本論文では数理モデルを利用した解析を行なって

いる。まず、コムギ胚芽の試験管内翻訳系を用いて、短時間のみ翻訳開始反応を行い、その

後の翻訳産物の蓄積量の経時変化を調べるパルス翻訳系を確立し、次いで、パルス翻訳系の

数理モデルを構築した。翻訳アレストを特徴づける定量的性質として、翻訳を開始したリボ

ソームのうち翻訳アレストを起こすものの割合と、翻訳アレストの半減期を考えた。実験結

果のフィードバックを受けて数理モデルを改良し、上記 2 つのパラメータに加えて、アレス

ト状態のまま翻訳が再開しないリボソームを仮定することで、解析に用いる数理モデルを導

出した。 

確立した方法論を、真核生物の数種のアレストペプチドに適用した結果、翻訳アレストの

半減期には 100 倍以上の違いが見出され、細胞内の恒常性維持に関わるものでは短い傾向が

見られた。一方で、翻訳アレストを起こすリボソームの割合は、いずれも 80%もしくはそれ以

上であった。bZIP60のアレスト配列が誘導する翻訳アレストの半減期は約 5分であり、当該

mRNAが細胞質スプライシングを受けるために必要十分な時間であると考察した。また、アレ

ストペプチドには特定の低分子化合物（エフェクター）に応答して翻訳アレストを誘導する

ことで、代謝経路のフィードバック制御を司るものがある。このようなエフェクター依存型

の翻訳アレストにおいて、エフェクター濃度と翻訳アレストの半減期には強い正の相関が見

られる一方で、翻訳アレストが起こるリボソームの割合はエフェクター濃度に依存しなかっ

た。 

 

本研究により、比較的高等な植物の bZIP60オルソログでは翻訳アレストが起こり、細胞質

スプライシングに関与することが明らかになるとともに、翻訳アレストと進化系統の関係に

おいて興味深い知見が得られた。また、アレストペプチドが司る細胞機能と翻訳アレストの

半減期が密接に関係していることが見出された。これらの発見は、植物の細胞機能の恒常性

維持機能を知る上で重要な知見をもたらすものである。 

よって、審査員一同は、今道朋哉が博士（農学）の学位を受けるのに十分な資格を有するも

のと認めた。 

 


