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ミトコンドリア局在蛋自質を遺伝子から調べる (Nature Bbtechndogy 2003年 3月 号掲載)

真核生物の細胞が正常に機能するには細胞内の蛋白質がそれぞれ適切な場所に存在 しなくては

なりません。化学科の分析化学研究室では、細胞内のエネルギー産生の場であるミ トコンドリア

に局在する蛋白質を遺伝子ライブラリーから調べる新しい方法を開発しました (上図)。 実際に局

在を確かめた蛋白質 (下 図)の 中にはこれまでミトコン ドリアにあると考えられていなかったも

のが多数あり、生物学的にも重要な発見が得られました。下図 (a)透過光像、(b)GFP蛍光、(ё )

ミトコンドリアの染色像、 (d)bと cの重ね合わせ像
(関連記事―●本誌 P.10)
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平成 15年度の 21世紀 COE採択について

昨年度か ら始 まった 21世紀

COE(セ ンター・オブ・エクセレ

ンス)制度は、学長を中心 とした

マネジメント体制の下、専攻・附

置研究所を如何にして世界的な研

究教育拠点に育成するかという戦

略を問うものである。

10に分けられた学問分野のうち

平成 15年度には残 りの 5分野に

ついて公募が行われ、225校の大

学から6H件 の申請が出された。

本年 7月 17日 に採択拠点の公表

が行われ、全国の大学で悲喜こも

ごもの風景が見られた。採択され

たのは 56大学の 133件 で、46

倍の競争率であった。

本学の理学系研究科が関係 した

のは「数学、物理学、地球科学 J

の分野で、86件の申請の内 24件

が採択され、その内 4件が東大で

あった。理学部関係では、物理学・

天文学専攻等から提案された「極

限量子系 とその対称性J(拠点 リ

ーダー :佐藤勝彦)と地球惑星科

学専攻等から提案された「多圏地

球システムの進化と変動の予測可

能性」 (拠点 リーダー :山形俊男)

が採択された。

昨年と合わせると、本理学系研

究科ではすべての専攻が拠点に選

ばれたことになり、ひと安心 とい

った所である。 しかし研究科全体

が選ばれたことの責任は重 く、研

究科長の下、大学院教育制度の飛

躍的充実に取 り組んでいく施策を

話し合っている所である。

理学系研究科広報委員長 浦辺 徹郎

21世紀COEプ ログラム

極限量子系とその対称性
専攻等名 :物理学専攻・天文学専攻・原子核科学研究センター・ビッグ

バン宇宙国際研究センター・天文学教育研究センター、素粒子物理国際

研究センター、宇宙線研究所、物性研究所

拠点リーダー :佐藤勝彦

現代物理学 。天文学のフロンテ

ィアは、極微の素粒子 。原子核、

原子・分子からナノスケールの物

質、そして巨大な銀河や宇宙全体

にまたがり、また量子多体系にお

ける強相関効果や量子相転移、さ

らには複雑系における自己組織化

や非平衡現象などの世界にも広が

っている。それらフロンティアの

多くは量子系であり、さらに超高

エネルギー、極低温、大規模な秩

序の発生など何らかの極限状態と

して位置づけられることから、「極

限量子系Jと 呼ぶことができる。

本拠点は、これら多様な極限量子

系の構造とダイナミクスを既知の

法則のレベルから深く理解すると

ともに、さらに進んで新しい基礎

法則を探究することをその目標と

する。

本 COEは、これらのフロンテ

ィアの研究を有機的に結びつける

ため、物理学の根源的な理解の方

法の一つとして、「対称性 とその

破れ」を旗印に掲げる。物理学の

基礎をなす各種の保存則は、時

空の一様性などの対称性から導

かれる。また、自然界がある種

の法則の下で対称であっても、

実現される状態は非対称である

場合 も多 く、インフレーション

機構 による宇宙創生、強磁性、

超伝導、 ヒッグス機構、原子核

の回転など、広汎な物理現象が

対称性の自発的破れとして理解

される。すなわち「対称性 とそ

の破れ」 という観点は、フロン

ティアに広がる広範な物理現象

を横断的に解明する力をもつ。

本プログラムではこの旗印の

基に極限量子系のフロンティア

の研究の前進 と融合を図 り、す

でに世界の トップレベルを走っ

ている本 COEの研究をさらに大

きく発展させることを目標 とす

る。さらに、人エナノ構造や量

子情報処理、複雑系などの新 し

く興 りつつある学問領域におい

て新 しい物理概念を構築 し、新

分野を創出・発展させることを

コ
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Global Center of Exce‖enceの実現

外国人特任教授の招聘、英語による講義の拡充
英語によるプレゼンテーション・ディベ=卜の訓練
優秀な大学院生の海外研修制度

優れた若手外国人研究者の招聘
国際サマースクールの開催

分野横断的な講義の新設

RA/TAの拡充、PDを採用

世界で活躍する 世界をリー ドし

手研究者の養成 既存の枠を超えた研

部局‐間の柔軟  分野FR3の

な人事交流   緊密な連携

「対称性とその破れ」

国.内外に開か  分野横断的

れた研究拠点  国際会議の

開催

目指す。また本 COEは 日本の将

来を担う研究者の養成期間として

の重要な機能も担っているが、さ

らに教育環境の一層の国際化・多

様化、具体的には外国人特任教授

の招聘、英語による講義の拡充、

英語によるプレゼンテーション・

ディベー トの訓練、優秀な大学院

生の海外研修・リサーチアシスタ

ン トとしての雇用などを実施 し、

21世紀の基礎科学を担 う優れた

人材の養成を推進する。また本プ

ログラムに関連した国際会議を定

期的に開催し、関連する研究分野

の研究者を数多く招聘して共同研

究を行う。大学院生に早 くから国

際舞台で活躍する機会を与える。

以下に拠点形成のイメージ図を示

す。

4   __

21世紀COEプログラム

多圏地球システムの進化と変動の予測可能性
―観 測 地 球 科 学 と計 算 地 球 科 学 の 融 合 拠 点 の 形 成 ―

専政等名 :大学院理学系研究科地球惑星科学専攻、地震研究所、

気候システム研究センター、海洋研究所

拠点リーダー :山 形 俊男

地球惑星科学の究極のゴールは

次の三点に集約できるであろう。

すなわち、 1)地球・惑星とそれ

を取 り巻 く大気、海洋及び惑星間

空間の現在の姿とその変動のメカ

ニズムを理解すること、 2)太陽

系の形成から現在に至る地球、惑

星、生命の進化 。発展の歴史を

解明すること、そして 3)多圏相

互作用系としての地球システムの

未来変動予測に貢献することであ

る。このように地球惑星科学は極

めて理学的な側面を持つだけでは

なく、防災や危機管理の面からは

人類社会に直接的に貢献できる学

問分野でもある。その研究手法は、

自然の多様性 。複雑性を認識する

調査・観測、その中から普遍性を

抽出する実験 。解析 。理論、そし

てシステム全体を統一的に理解す

るためのモデリングやシミュレー

ションなど多岐に亘っている。

このように時空間においても

手法においても非常に広範で多様

な地球惑星科学の研究と教育を有

機的かつ効果的に推進するため、

地球惑星物理学、地質学、鉱物

学及び地理学の 4専攻が融合 し、

匡



2000年 4月 に新たに発足 したの

が地球惑星科学専攻である。今

回、<多 圏地球システムの進化

と変動の予測可能性 >の タイ ト

ルで認可された 21世紀 COEプ

ログラムは、まさにこの融合を

加速する上で時宜を得たもので

あるといえよう。このプログラム

には、本郷地区を拠点とする狭義

の地球惑星科学専攻を核 として、

地球内部変動メカニズムの解明

をめざす観測研究拠点の地震研

究所、気候・環境変動のシミュ

レーション研究を主 とする気候

システム研究センター、海洋及

び海洋底の調査研究を主 とする

海洋研究所が結集 している。そ

の総体 としての広義の地球惑星

科学専攻の研究教育組織は地球

惑星科学の全分野をカバーする、

国際的にも最大級の拠点である。

本拠点形成の目的は、地球進化

のプロセスの必然性 と偶然性の

検証の上に立 って、時空間スケ

ール及び支配法則の異なる諸過

程が複雑に絡み合 う多圏地球シ

ステムの未来変動予測可能性の

探求を効果的に推進するための

先端的研究教育体制を構築する

ことにある。本拠点の特色は、過

去の地質データの解析に基づ く

実地球史の復元 と理論モデル計

算による仮想地球史の再現を通

じて現在の地球システムの安定

/不安定性を検証すること、その

もとで国内外に展開してきた「マ

ルチスケール観測網」を活用した

地球変動研究と「地球シミュレー

タ」等を活用した大規模なシミュ

レーションを融合 し、地球システ

ムの未来変動の予測可能性を明

らかにすることにある。これは、

世界的にも初めての、21世紀の

地球惑星科学が人類社会の存亡

をかけて挑戦すべき重要課題で

ある。本研究教育拠点の形成を通

じて、国内外の先端的研究者が結

集 し、次世代をリー ドする国際性

豊かな若手研究者が継続的に育成

されることになると期待 している。

本拠点形成では COE特別研究員

制度を整備 し、海外の拠点研究機

関 (UCLA,PU,UH(米 )、 IPCP(仏 )、

SNU(韓 )、 北京大 (中 )、 UQL(豪 )

等)と の国際交流プログラムによ

る共同研究を推進すると共に、定

期的に国際ワークショップ及びシ

ンポジウムを開催 して研究の活性

化と情報の発信に貢献する。また、

国際交流プログラムの推進により、

PDク ラスの若手研究者の育成を図

ると共に、地球進化 と未来変動予

測に関する新コース「予測地球科

学Jを設け、高度計算 リテラシー

教育、科学英語教育や海外インタ

ーンシップの導入などによって大

学院博士課程を充実させる予定で

ある。

多圏地球システムの進化と変動の予測可能性

計算地球科学 観測地球科学

・
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オープンキャンパス 2003:理学部の取り組み

佐野 雅己 (オープンキャンパス実行委員長)

去る・7月 31日 (木)に全学オ

ープンキャンパス 2003が実施さ

れました。理学部からは、6専攻

と情報科学科、 4つのセンターと

施設、のべ 51グループに協力を

頂き、実演や講演、パネルやビデ

オなどの展示が行われ、訪れた約

400名の高校生は「広がる素粒子

の世界Jや「ゲノム解析で探る人

類の進化Jな ど、天文、地球、物質、

生命から情報にわたる多彩なテー

マに目を輝かせていました。今回、

理学部が行ったオープンキャン

パスの特徴は初めて自由見学の形

式をとったことにあります。今後

の参考となることを期待し、その

概要を報告致します。理学部でも

昨年までは、他の学部と同様、定

められたコースを引率に従って見

学するという方式を取っていまし

た。この方式は大学側の負担があ

る意味で最Jヽ となるやり方であっ

たと思います。しかし、昨年のア

ンケート結果では見学者から、展

示内容には満足したものの、自分

の見たい分野を見ることができな

かった、という主旨の意見が大変

多く寄せられました。そのことが

昨年度の広報委員会の反省点とな

り、理学部では自由見学形式を取

ることが決められ、計画がスター

トしました。

‐.メ
n「ア、こ
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しかし、後でも述べますよう

に東大の全学オープンキャンパ

スでは、全体としてのスケジュ

ールに大きな拘束があり、理学

部独自に自由見学を行うために

は様々の問題が予想されました。

ここで簡単に全学オープンキャ

ンパスの概要を述べますと、例年

1200名 の高校生を受け入れ、午

前中に安田講堂で全体説明と講

演会を行った後、午後から9つ

の学部・施設のうち自分が予め希

望した 2つのコースを、前半・後

半それぞれ約 2時間づつ見学す

るという方式が取られています。

理学部ではこの全体 1200人のう

ち、前半後半合わせて 400人 と

いう全学部の中でも最大数の見

学を受け入れました。

自由見学で最も心配された問

題は、2時間という定められた枠

の中、キャンパス内の端から端

まで散らばった 6つの学科の間

を高校生がどのようにして移動

し、自分の希望する場所を見学す

ることができるのか、それを我々

がどう援助できるのかという問

題でした。そのため、広報委員

会では以下の 2つの対策を考え

ました。

1,見やすい案内図を作 り、展

示の要点が分かる冊子を作る。

2.建物間の移動を案内するガイ

ド役を設ける。

1については、各学科で公開を希

望する研究室を募り、展示のテー

マと簡単な説明、講演・実演・パ

ネル展示などの種別を報告しても

らう一方、広報室には各建物の配

置図や、建物の立体図を簡略化し

て見易く色分けしたものを作って

いただきました。時間的に余裕の

ない中、広報室の手作りで作業が

進められ、公開研究室が多かった

こともあり、最終的に 22ページ

もある立派なパンフレットが仕上

がりました。自画自賛になります

が、このパンフレットには他学部

の担当者も感心された方が多かっ

たと問いています。しかしその一

方で、実際に短い時間内に地図だ

けで目標にたどり着ける人は少な

いと考え、パンフレットはあくま

でも建物内の移動とテーマの検索

に使ってもらうことにして、建物

間の移動は2で述べたように誘導

係のアルバイトの学生にお願いす

ることにしました。

移動は、各建物から他の建物に

向かつて定時に誘導員が引率する

ことで何とか対処することにしま

した。自分の見たい学科の貼り紙

の前で待っていると、定期便のよ

うに定時に誘導係が引率してくれ

●



るという方式です。しかし、この

やり方でも建物の遠近により人数

にばらつきが出ることは十分予想

されましたので、実際には一回目

の移動には各学科 30～ 40名程

度の人数制限をつけさせてもらい

ました。また、人数の少ない学科

は呼び込みや宣伝をするなど、各

責任者のその場の機転による行動

がうまく働いたことも付け加えて

おく必要があると思います。

さて、実際に午後の公開が開始

すると、思いのほかスムーズに事

が運び、少なくとも最初は各号館

に人が分散され順調に進行しまし

た。しかし、前半の 2時間はほぼ

問題なく終了したものの、後半に

なると定期便の時間割からずれて

集まる高校生が目立ち始め、誘導

が予定通りに進まなくなる場面も

見られました。そのため、待機し

ていた予備のアルバイ トの方達に

フルに活動してもらい、建物間の

誘導を行いました。この頃になる

と慣れてきたアルバイ ト、理学部

庶務の方々、各学科の担当者など

で手の空いている人から、自ら率

先して誘導を買って出てくれるよ

うになりました。最後には見学者

が例え 1人であっても「どこそこ

の学科に行きたい」という希望を

かなえてあげようと皆さんが自分

から進んで誘導してくれたことに

は大変感激しました。その姿勢が

高校生の側にも伝わり、アンケー

トではガイ ド役の学生や教官がと

ても親切で感激したという評価が

いくつか見受けられました。計画

からのずれが生じた場合には、ス

タッフの協力体制がいかに重要で

あるかを考えさせられた場面でも

ありました。

一方、時間が経つにつれ 1号館

に人が集中する傾向が見られるな

ど、いくつかの課題も残 りました。

また、各建物内でも、見学者の数

に多少の差があったようです。パ

ネルだけで説明のあまりない展示

に対してアンケー トの評価はそれ

ほど高くなかった反面、理論と実

験を上手に組み合わせ、理論の説

明をしたあとに隣で実験をして見

せた企画などはアンケー トの評価

も高いものが多く見られました。

全体の評価としてはやはり自由

見学にして改善された面が多かっ

たと結論できると思われます。簡

単な聞き取り調査では、昨年度は

一部屋当たり、のべ 20人程度の

見学者だったのに対し、今年度は

60名程度の見学があったという

報告を聞きました。建物の遠近の

差をどう解消するかなど課題は残

りますが、アンケ∵ 卜結果にも昨

年のように、見たい分野が見られ

なかったという不満は殆ど見受け

られず、最高位の評価が多かった

点を見ますと結果としては成功で

あったと言えるのではないでしょ

うか。

日頃研究で忙しいスタッフや学

生がオープンキャンパスの準備な

どに費やす負担は決して少なくな

いため、毎年このような催 しを盛

大にやることには抵抗を感じる方

も多いと思われます。 しかし、3

分の 1く らいの研究室が交代で公

開を行えばその負担は 3分の 1で

すみます。また、やっかいな建物

間の誘導という問題も、全学が自

由見学方式を採用すれば理学部と

して誘導をする必要はなくなり、

見学者は本当の意味でキャンパ

ス内を自由に見て回れるようにな

ります。またその方がより多くの

見学者を受け入れることが可能に

なります。オープンキャンパスは

ほんの一例にすぎませんが、社会

に対して開かれた大学を求める声

は今後益々強まっていくと考えら

れ、それに比例して増える負担を

どうするべきか大学にとって悩ま

しい選択が突きつけられている気

がしますが、アイデアを出し合う

ことで解決可能な問題も多いよう

に思われます。

最後になりますが、理学部の研

究分野は宇宙から物質、生命、素

粒子まで果てしなく広がっていま

す。その中で、世界でも最高・最

大レベルにある本理学部で行われ

ている研究の一端に見学の高校生

達が触れ、目を輝かせ、将来への

思いや科学への期待をふくらます

手助けになれば、オープンキャン

パスの 1日 の苦労は報われるので

はないかと思います。展示や運営

に協力頂いた皆様に感謝 してこの

報告を終わります。
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連載シリーズ「実験生物ものがたり」

実験生物ものがたり 8

メダカの仲間たち

― ゲノム再編と種分化研究のモデルー

メ ダ カ (0平iasね中eS)の 含 ま

れ るメダカ属 はアジア固有 の属

で あ り、 現 在 19種 ほ どが 報 告

され てい る。 メダカ属 が含 まれ

る Adrianichthys科 に は そ の ほ

か に Horalchttys,Adrianchl」2ys,

Xenopοedusの 3属 が含 まれてい

る。 これ らの種は淡水か ら海水 ま

で様々な環境に適応 しているととも

に、生殖様式や性決定等それぞれ異

なった生活様式を発達させている。

メダカ属魚類をもちいた種分化・

進化研究は核型分析を用いて開始

されたが、現在ではミトコンドリア

DNA配列による分子系統学的研究も

すすみ、その系統関係もほぼ明らか

となっている。これらの解析からメ

ダカとその仲間は大きく3つのグル

ープ (両腕型、単腕型、染色体融合

型)に分かれることが示された。メ

ダカはそのなかでも両腕型グループ

に属する。このグループにはハイナ

ンメダカ、ルソンメダカ、メコンメ

ダカの3種も含まれる。メダカの最

も近縁な姉妹群はハイナンメダカと

ルソンメダカである。ハイナンメダ

カとルソンメダカは形態的にも、遺

伝子配列からもはっきりと区別する

ことができる別種であるが、種間交

配が可能であり、戻し交配もできる。

これを用いて、我々と新潟大学のグ

ループは、ハイナン/ルソンメダカ

成瀬 清 (生物科学専攻)

naruse@biol.s.u― tokyo.ac」 p

の遺伝子地図の作成をおこなってい

る。この研究からルソンメダカの性

染色体がメダカとは異なることが示

唆されるなど、いくつかの興味深い

結果をすでに得ている。染色体融合

グループはスラベシ島 (イ ンドネシ

ア)の 4つの湖を中心に分布してい

る。A(澄arli山 崚
"属

,XenOpο ecilus

属 も同じ湖に分布 してお り、スラ

ベシ島はAdrianichthys科 の種分化

を考える上で最 も重要な地域であ

る。Xenopοecilus srasinοrum(図

1)は産卵後、孵化まで雌が腹部に

卵を付着させ保護するという特異な

生殖様式をとる。これは卵胎生と卵

生の中間的段階を想像させる。一方、

イン ド南部に分布するIIoraicfl崚

"setrlaゴ (図 2)の雄は卵胎生魚類の

雄が持つ gonOpodiumと いう体内受

精をおこなう器官を持つにもかかわ

らず、雌は産卵をおこない、いわゆ

る卵胎生の生殖様式をとらない。メ

ダカ属魚類は一般には淡水性であ

り、基本的には淡水で発生が進行す

る。しかし単腕型グループに属する

ジャワメダカでは海水中で受精がお

こなわれ、海水中で発生がすすむ。

成熟個体もマングローブ林をすみか

にしており、その生態はまさに海産

魚である。

メダカでは現在、高密度遺伝子地

図、BACラ イブラリーの作成等、実

図 1. Xenopο eciltls saras」 1lοFtlln

験基盤整備が進み、数年内には完全

なゲノムシークエンスも発表されよ

うとしている。これらの研究により

メダカの生物学は新たな局面を迎え

る。そのなかで比較ゲノムに基づく

ゲノム再編、種分化機構の分子レベ

ルの理解は重要な研究分野の一つに

なると考えられる。メダカでは遺伝

子導入技術や突然変異誘発など実験

的手法も充実しており、比較ゲノム

によって明らかになった遺伝子レベ

ルの変化を実験的に確かめることも

可能である。比較ゲノムと実験生物

学的手法を組み合わせた新たな展開

が期待される。

Q鱚
図2.H∝aJ“Ⅲ

"semai「
メダカの生

物学と品種J(佑学社)よ り

本連載は今回で終了します。生物

科学専攻で扱っている、ちょっと変

わった生き物を紹介 していただきま

した。執筆者の皆様、ご協力ありが

とうございました。
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研究室探訪 ― 第四回―

生命睦 見 輻

梅澤 喜夫教授 (イヒ攣専攻 分析イヒ学研究室)

聞き手 :須賀 EIH子  (生物科学専攻 博士課程 1年 )

寺崎 晴美 (生物科学専攻 博士課程 1年 )

●
今回お尋ねした梅澤研究室では「生体分子の蛍光プローブJを作って、細胞内の様子を見,て いる。分子内の変

化や分子間の相互作用を、生きたままの状態で、見ることができるという。
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1生 物の しくみを利用する

須賀 表紙の論文 (Naι ure

BIο ιech,21,287(2003))で

は,ミ トコン ドリアに局在する

蛋白質を新 しい方法で探すこと

ができたということですが,具

体的にはどういう方法なのでし

ょうか。

ll澤  これは,調べたい蛋白質

がミトコンドリアにある場合に

だけ蛍光が光るようにしたんで

す (表紙参照 )。 まず,緑色蛍光

蛋白質 (GFP)の C末側半分 と

DnaEと いう蛋白質の C末側をつ

なぎます。そして端にミトコン

ドリアに移行させるための 29ア

ミノ酸をつけてお く。 この融合

蛋白質がミ トコン ドリアで常に

発現 している細胞をつ くります。

次に GFPと DnaEの N末側半分

に局在を調べたい蛋白質をつけ

て,こ の細胞に導入 してやる。

調べたい蛋白質がミ トコン ドリ

アに移動する場合にだけ,蛋 白

質のスプライシングが起きて完

全な GFPの蛍光を見ることがで

きるんです。

須賀 GFPを分ける位置は自然

にあるものなのですか ?

「  いや,人工的に作 ります。

須賀 適当に ?

|●  いやいや (笑 ),半 分の

GFPだ けでは発光 しないように

いろんな位置を考えるんですよ。

ただし蛋白質のスプライシング

というのは生物の中で実際にお

きることで,それを利用 してい

るんです。今回はミトコン ドリ

ア移行シグナルをつけましたが,

ここをゴルジ体など他のオルガ

ネラ (1)に 移動するシグナルに変

えてやればいろんな場所にある

蛋白質を蛍光で探すことができ

ます。

細胞内に局在する蛋白質をと

って くる方法は 2つあって,一

つは組織か らミトコン ドリアだ

け集めて蛋白質を精製 して泳動

して質量分析にかけるという生

化学的な方法。

須賀 ええ

11り

「
 もう一つは今回のような

方法。cDNAラ イブラリーの配列

を使って,あ る蛋白質がミ トコ

ン ドリアに移動するかどうかを

N-dnaE

\I 
t,,ul,,' ,\

---._._>Protei n-Prote i n

I ntoraoti ons

c‐ dnaE

C EGFP〈・
｀

PrObO B

遺伝子から攻めていく。

須賀 それぞれに長所 と短所があ

るんですか ?

梅洋 そうですね。論文の解説に

もあるように、生化学的方法では

まだとりこぼしがあります。私た

ちの方法でも取 りこぼしはありま

すが,生きている細胞内で蛋白質

の局在が分るのが強みです。

須賀 確かに,生 きたままで と

いうのは生物の研究に魅力的です

ね。

見る方法、

見えてくるもの

須賀 ところで どうして細胞内分

子の局在を見ようと思 ったのです

か ?

この研究室のテーマは「見

oげ 疏dnA

かヽ

麟

Ｎ・■
Q_
麟

…

軌
―ヽ

ヽ
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図 1 い)蛋白質相互作用検出プローブの原理。(b)相互作用する蛋自質がある場合、
ない場合の蛍光スペクトル。(c)相互作用する蛋白質を持つ大腸菌の蛍光イメージ (明

るいスポットが相互作用蛋白質をもつもの)(Anal Chem 2001,73,5866よ り転載
◎200 1 American Chemical Socieサ )
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作用を見ることができます CPI・ oc.

NaJ・ Acad.Sci.IISA,99,15608

(2002)。

須賀・寺崎 ほんとに,マ ウス

の一部だけ光ってますねぇ…

梅澤 それに,細胞 内シグナ

ル伝達に重要なリン酸化`シ ア

ン色蛍光蛋白質 (CFP)と 黄色

蛍光蛋白質 (YFP)の 間にリン

酸化される基質 とリン酸化認

識部位をつないでおくと,リ ン

酸化が起きたときだけ見える蛍

光の色 (波長)が変る。基質 と

認識部位を変えればいろんな分

子のリン酸化を見ることができ

ま す CNalure]ο le山 .,20,287

(2002))。 (図 2)

須賀 ずいぶん沢山の種類があ

るんですね。どの分子のプロー

ブを作るか, どうやって決める

んですか?

梅澤 それは,シ グナル伝達の

キーポイントになる分子がある

程度分っているので,沢山ある

分子の中で優先順位ができてき

ます。(図 3)

●

図2 細胞内の蛋白質リン酸化を見る蛍光プローブ

(a)リ ン酸化検出プローブ (phoctls)の原理。シアン色蛍光蛋自質 (CFP)、 黄色
蛍光蛋自質 KYFP)は オワンクラゲ由来の緑色蛍光蛋白質 (GFP)に 変異を入れて
色を変えたもの。(b)イ ンスリン (100 nM)投与前 (time O)、 投与後 40秒、80
秒、300秒、600秒のCFP/YFPの蛍光強度比を疑似色で表した。ヒト・インスリ
ン受容体発現型チャイニーズハムスター卵巣細胞で、核外輸送シグナルペプチド
をつけたプローブを発現させた。(Nature BloteCh 2002,20,287よ り転載◎2o02
NatuFe Publお hing Group)

えないものを見る “Seeing what

was unseen"」 なんです。局在だ

けでなく細胞内のシグナル伝達

物質を網羅的に見るという方向

で研究しています。

例えば蛋白質の相互作用を見

られるプロープ。これは GFPの

N末側とC末側それぞれに蛋白

質をつないで,2つの蛋白質が相

互作用したときにだけ蛍光を見

ることができます。(図 1)

近赤外光で光るルシフェラー

ゼを使ったプローブでは、この波

長が組織透過性なので個体の特

定の部分でおこる蛋自質の相互

c>臨 嚇辮 翔
蛋自質リン酸化     .蛋 自質問相互作用

蛋白質の構造変化    ・蛋自質の局在化

図 3



●

色々な分子のプローブを作製し

て使うと今まで考えられていなか

つた現象が見られるようになるこ

ともあります。例えば Akt/PKB

という大切なキナーゼは (2),ス

テロイドホルモンの刺激によって

細胞質ではなくゴルジ体やミトコ

ンドリアの膜上で活性化している

ことを見つけました。一方,おな

じAktを 活性化するインスリン

は,ゴルジ体ではAktを活性化す

るがミトコンドリアでは活性化し

ないことが分かりました C3ol
Chem.,278,30945(2003))。  ま

た,脂質セカンドメッセンジャ

ーPIP3の可視化プローブにより,

PIP3が細胞膜だけでなく,エ ン

ドサイ トーシスした受容体に刺

激されて,小胞体やゴルジ体膜に

大量にできていることを見つけま

した。この別々のオルガネラ膜に

できた PIP3が,それぞれのオル

ガネラの機能を特異的にコントロ

ールしているのではと考えてます

いしlLIre Cer Biof.,in press)。

1細
胞 の 中 へ 、 中 へ

須賀 先生はずっと生体内の分

子を見る研究をされてきたんです

か?

梅澤 東大から北大に教授で移っ

てすぐは微量物質を検出する方法

を研究していました。「ィォンチ

ャネルセンサー」といって、名前

は生体のイオンチャネルから採っ

ていますが細胞内ではなく電極板

に特定の分子をつけたものです。

例えばグルタミン酸チャネルをつ

けるとL型 グルタミン酸とD型

グルタミン酸を区別して濃度を知

ることができます。

ところが,こ の研究中に,チャ

ネルとグルタミン酸の結合の強さ

は必ずしもその後に起こる反応の

強さを反映していないことが分っ

たんですね。つまり、生体でも受

容体と結合する物質との結合の強

さは細胞内で起こる反応の強さを

現しているわけではない。じゃあ

細胞内の各ステップを見たいと思

うわけです。

生体内の現象,例えばリン酸化

を化学的に見るには,電極にリン

酸と結‐合する有機分子をつけて

おくと微量なリン酸を検出できま

す。ところがこの分子を生体内に

入れてもリン酸化を見るのはたい

へん難しい。それで今回のように

蛋白質を使つた蛍光プローブに到

ったといえます。もっと簡単な

方法があればそれを使つていた

かもしれない。

生体内の現象を見る方法には

MRIや PETな どがありますが ,

例えばMRIの分解能が数 mmォ
ーダーなのに対して蛋白質プロ

ーブの分解能は 200nmで す。そ

れに有機合成物のプローブでは

難しい複雑な現象も見ることが

できます。なによりいいのは物

質の動きや反応そのものを,生

きたままの状態で見られる点で

す。

1分 子を、見 て区別す る

須賀 先生の研究室では金属等

の分子の状態を見る研究もされ

ていますよね。ちょっとイメー

ジがわかないのですが,こ ちら

はどういうものなんでしょうか。

梅澤 これは今までの細胞の話

とは違って,走査型 トンネル顕

微鏡を使います。これは トンネ

/√
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蛍光顕微鏡で細胞を観察中



ル電流を利用するもので。

須 賀

梅澤 普通はそれぞれの分子が

何か」どう修飾されているかと

いうところまではぼんやりして

見えないんですが,探針の先端

を化学修飾することで,水酸基

とカルボキシル基や錯体の中心

金属を区別できたんです。これ

は探針 (金など)と見たい分子

Aと の間にもう一つ分子 Bを介

在させ,分子 A・ B間 の特定の

局所で電子波動関数の重なりを

生ずるような相互作用を仕組む

ことにより,そ こを通して トン

ネル電流が促進されていること

がわか りました Onaf.αね
“

,,

74,4275(2002))(図 4)。

寺崎 先端の修飾にはいろいろ

あるんですか ?

梅澤 これは見たい分子や官

能基に応 じて決めます。例えば

DNAの 塩基 (A、 T、 C、 G)を

区別することもできるんです。

須賀 ということは,シーケン

サーが作れるんですか ?

梅澤 キヤピラリー電気泳動型

のものとは原理の違 う物ができ

ます。実際に作れるかどうかは

まだ先の話ですが,学術的にも

面白い話だと思いますよ。

須賀 話が戻 りますが,先ほど

の蛋白質プローブとこの走査型

トンネル顕微鏡の研究に先生の

中での共通点はあるんでしょう

か ?

梅澤 それはもう「見えないもの

を見るJこ とです。わからないこ

とは沢山あるけれども,新しい方

法ができて初めて新しい対象に迫

ることができる。蛋白質プローブ

は「何が, どこに, どの くらい」

あるかを時間軸に沿って見ること

ができる新 しい方法です。また,

化学修飾探針 STMは “化学"促

進分子間電子 トンネル効果を利用

した分子イメージングで新しい方

法です。

寺崎 いろんな現象を見るのに使

えそうですよね。

梅澤 私たちの研究室で作った生

細胞内情報伝達の可視化プローブ

類は,生物の基礎研究用だけでな

く,細胞情報伝達を増強・抑制す

る生理活性物質, とくに医薬品,

毒物,内 分泌撹乱物質等の高速

スクリーニングに役立つと思いま

す。もちろん基礎研究でも沢山使

って欲しいですね。今までも研究

者の方からの申し込みに応じてプ

ローブの cDNAを送っています。

使いたいことがあったら…・

須賀 。寺崎 それはぜひ。

<こ こで助手の佐藤先生にもお

話を伺えることに>

須賀 例えば蛋白質のスプライ

シングですが,生体内の仕組み

を使おうという考えがもともと

あったんでしょうか ?

佐藤 僕はそのプローブの研究

ではなかつたんですが,基本的

に「見る」のがテーマなので蛋

白質を使 うことにこだわ りはあ

りません。機能分子を有機合成

してもいい。目的の生体分子や

リン酸化などの生体反応を上手

く検出できる方法がそれ しかな

かったので、結果的に蛋白質を

利用 したけれどもその方法が必

然的だったとも言えます。

須賀 先ほど 2年 くらいで一つ

のプローブを作ると伺ったので

すが,どのように研究を進めて

いくんですか ?

佐藤 まず僕たちスタッフとプ

CheFnlCaltt SeleCtiVe STM

P番彗too3 J OH

9『側 ps〔f∝粗量 3no遵

apPttr譲 剣hile sttpes

Cttvention参ISTM

毎 |
図 4 化学修飾 STM探針による官能基の識別 (Anal.Chem 1998,70,255)



ローブの設計をディスカッショ

ンして新 しい手法を作つて,見

るというのが大筋です。

寺崎 その最初の設計が一番大

事だと思 うんですが, どの くら

い時間をかけるんですか ?

佐藤 その通 り,こ こが一番大

切なので,だいたい一ヶ月は文

献を調べて設計を考えます。そ

れから上手 くいきそうなプロー

ブ候補を 3,4個作ってみます。

そして,細胞で試してみる。

寺崎 3,4個 から…そんなに上

手くいくんですか ?

佐藤 最初を慎重にしますから

ね。 もちろん,試 して上手 くい

っても改良が必要です。実験て

そうですよね (笑 )

寺崎 そうですよねえ (笑 )

須賀 化学科の学生が多い と思

いますが,生物学の知識や実験

はどうしているんですか ?

佐藤 生物を高校で選択 してい

ない人も多い し,こ ちらも生物

学の知識や技術を最初から期待

しているわけではないです。だ

いたい研究室に入ってから勉強

していますね。実験 も、最初は

研究室に生物系の技術を持って

いる人がいませんで したか ら,

分子生物学や細胞を扱っている

研究室で技術を学んでこちらで

立ち上げました.。

須賀 え, じゃあ今は生物系の

設備もそろっているんですか ?

佐藤 ええ.細胞を使 う実験が

一通 りできるようになっています

よ。

(実 際のところ生物系の研究室 と

思うくらい,整っていました。)

須賀 最初に技術を学ぶ学生の反

応はどうですか。まったく新 しい

ことで大変だとか…

佐藤 いやあ,僕たちも実験方法

は論文で読んでいて,それを実際

やってみることができるんだから

相当面白いです し,(学生も)そ

うだと思いますよ。

|モ ノづ く りの先 は

須賀 プローブを作ること自体が

主かと思ったのですが,それを使

って現象を見るところまでがテー

マなんですね。

佐藤 そうですねえ…実際に使っ

てみるのは,その方法の証明とも

いえますね。

梅澤 新 しい技術は広めるのも重

要ですからね。手法を作ったとい

うだけでなく,それを使った新 し

い発見を生物系の雑誌に載せたい

ですね。逆に方法から新 しい現象

が見えてくるのも面白い。

佐藤 やはり僕たちは方法を作る

ところから入っていくので,その

先のことはどちらかというと不得

手かもしれません。そこで生物系

の人と共同研究できるといいです

ね。

寺崎 本当にそうですね。お互い

よく知らないことが多いので,研

究会があればいいなと思います。

佐藤 そう,合同研究会がある

といいですね。

須賀 最後に,化学 と生物学な

ど色々な分野がクロスする中で

学生にはどのように研究 してい

って欲しいですか ?

佐藤 新 しい方法を開発するの

も,方法を改良するのもいい研

究だと思います。できればその先

に,ど うやって生命を研究するか

という考えを持ってほしいです。

梅澤 生物学の人は「見たいも

のJか らくるけれど,僕たちは「見

る方法」から入るんですね。だ

か ら,応用のき く,残る仕事を

世に出してい くことが重要だ し

や りがいもあると思います。物

づ くりの,そ の先まで見て研究

してほしいですね。

(1)オルガネラ :細胞の中の膜

に包まれた構造。それぞれに機

能がある。

(2)Akt:成長因子、ホルモン、

細胞分裂促進因子、サイ トカイ

ンな どによる細胞内シグナル伝

達に関るリン酸化酵素。

(3)走 査 型 トンネ ル 顕微 鏡

(STM):探針 と試料が非常に近

づいたとき (lnm程度)に流れ

る電流 (ト ンネル電流)を利用

して原子の状態を見ることがで

きる。



第 1回 理学先端産業懇談会

「先端的計測で拓 く基礎科学の

基礎科学への逆風が強まる中、

小柴名誉教授のノーベル賞は誠に

大きな喜びである。この快挙の舞

台 となったカミオカンデ装置は、

周知のとお り、「誰も解けない謎

を解き、見えないものを何とかし

て見たい」という小柴先生の情熱

と、豊馬輝夫 (ひ るま 。てるお)

社長の率いる浜松ホ トニクス社の

卓越 した先端産業技術とが結びつ

いた結果、誕生 したものである。

この好例に代表されるように、じ

つは理学研究と最先端の産業技術

とは、多くの局面で深いつながり

を有している。

そこで昨年 12月 の教授会にお

いて、佐藤研究科長 (当時)の発

議のもと、小柴先生の受賞を記念

する事業の一環 として、《理学 ―

先端産業懇談会》の立ち上げが決

議された。近年、低迷する景気を

回復すべく「役に立つ」研究のみ

が高く評価されたり、国立大学の

法人化をひかえて大学教員がベン

チャー起業家になることが奨励さ

れた りする風潮が強い。 しかし、

こうした近視眼的な方向に偏 り過

ぎると、日本の科学・技術の基礎

体力は大きく低下 しかねない。企

業と理学研究者がそれぞれの独自

未来」開催される

牧島 一夫 (第 1回懇談会実行委員長、物理学専攻)

性を活かしつつ連携し、長期展望

に立って基礎科学を振興すること

こそ、両者の底力をともに増すた

めに必要である、というのがこの

懇談会の趣旨である。これはまた、

企業との連携を声高には語らなか

った理学系のこれまでの体質を、

自ら問い直すという意味ももって

いる。

大学側の発起人 としては、佐

藤研究科長 (当時)を代表に両評

議員が加わり、企業側の発起人代

表には、浜松ホ トニクスの豊馬社

長にご快諾を頂いた。また出発時

点では、無理に理学系のあらゆる

分野を網羅するより、まず物理分

野に重点を置 くこととした。そこ

で樽茶教授 (物理学専攻)の紹介

で、NTT先 端技術総合研究所の

東倉洋一 (と うくら・ よういち)

所長 (現・同研究所 R&Dフ ェロ

ー )、 同じく長谷川助教授の紹介

で日立製作所基礎研究所の長我部

信行 (おさかべ 。のぶゆき)所長

に、白羽の矢をお届けした。その

結果、ご両名にも発起人をご快諾

いただいたのみならず、先端産業

の立場からも基礎科学が重要であ

るので、懇談会の試みに全面的に

賛同したい旨の、心強いメッセー

ジを頂戴した。

こうした経過の下、理学系研

究科の予算措置を頂いて、さる7

月 25日 (金)に第 1回の懇談会

が「先端的計測で拓 く基礎科学の

未来Jと題して、理学部化学館 5

階の講堂で開催された。「今日の

基礎科学は、数十年先に、産業技

術のベースとして貴重な礎を提供

するでしょう。未来‐に向け、大学

と企業の間に 《出合いの場》を設

けます」がキャッチフレーズであ

る。開催の案内は広報室にお願い

し、ホームページに掲載するとと

もに、ポスターを掲示して研究科

内への周知をはかった。企業へは、

研究科メンバーの個人的な知り合

いを紹介 して頂く形で宛先を絞 り

込み、約 180通 の案内状を送付

するとともに、マスコミにも通知

を流した。当日は、理学系外から

は企業技術者の方々を中心に 51

名、理学系内からは教職員や大学

院生を含め約 60名、あわせて約

110名 の参加者があった。予想

を上回る数で、案内状、クチコミ、

ホームページ、学内向けポスター、

いずれも有効に機能したようであ

る。

午前は講堂にて発起人から講演



を頂いた。折あしく岡村研究科長

は国際会議に出張のため、まず佐

藤教授より、本懇談会の設立趣旨

と経過が紹介され、基礎科学の未

来にむけて課題と抱負が述べられ

た。ついで東倉氏と長我部氏から

は、先端産業の企業活動が理学の

さまざまな分野の基礎研究と緊密

に結びついていることを、わかり

やすい数多くの事例でご説明いた

だいた。ゲノム解析、 トンネル効

果、音声認知、ベクトルポテンシ

ャルなど、理学の基礎研究の用語

が次々に飛び出したことは、とく

に大学院生にとって新鮮な驚きだ

ったと思う。講演の途中で短時間

ながら、小柴先生も会場にお見え

になった。締めくくりは豊馬社長

にお願いし、「誰も解けない謎 と

誰もできないこと」という、この

懇談会にあつらえ向きの演題のも

と、《暗黙知》lTacit Experience:

熟練工に代表される身体に染み付

いた知識 )と 《形式知》lExplicit

Knowledge:教 科書的に体系化さ

れた知識 )の対比など、含蓄あふ

れるお話を頂戴した。どの講演も

たいへん面白く示唆に富み、居眠

りする参加者は皆無に近かった。

日ごろの大学の講義も、かくあり

たいものである。

午後は、物理学専攻、原子核

科学研究センター、地球惑星科学

専攻、化学専攻などから、合わせ

て 8件のブースが出展された。研

究成果や開発実験のポスターに加

え、海水の二酸化炭素を測定する

装置、レーザーを用いての演示実

験、癌の光学的な診断の実資料、

新 しい放射線検出器の試作品な

どの展示・演示があった。昼食後

も、企業の方々が数多く現場に残

られ、出展者と活発な議論が続い

た。今回は場所が限られたため、

出展項目を絞らぎるをえなかった

が、次回はより数を増やし、とく

に今回は含められなかった生物系

の研究を積極的に含めたい。こう

した試みは、外部に対してのみな

らず、理学系の中で、専門の垣根

を越えて互いに理解を深める上で

も、大いに意義がありそうである。

当日アンケー トを配付したとこ

ろ、約 1/3(ち ょっと少なかった

が)の方から回答を頂いた。全般

に「参加 した意義があったJ「先

端産業と理学との連携は重要」と

する回答が多数を占めるととも

に、将来に向けて多くの貴重なご

意見やアドバイスを頂いた。発起

人のお一人である東倉氏は、さっ

そく8月 1日付の日経産業新間の

コラム 《Techno online》 で今回

の懇談会を紹介 して下さり、「ビ

ジネスを主体とした通常の産学連

携だけでなく、より深いレベルで、

理学と先端産業が連携することが

重要Jと論じておられる。こうし

て無事に立ち上がった懇談会を、

ぜひとも今後じっくりと育てて行

きたいものである。

最後に、発起人の方々をはじめ、

実行委員、理学部事務、広報室、

ネットワーク室などの皆さんや、

出展グループ各位には、多大なご

協力を頂いた。厚 くお礼申し上げ

たい。
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第 1回 理学先端産業懇談会、展示・演示の様子



学会・ i演会スケジュール

2003年度 日本海洋学会秋季大会

日程 :2003年 9月 24日 (水)～ 26日 (金 )

会場 :長崎大学文教キャンパス

日本天文学会 2003年秋季年会

日程 :2003年 9月 25日 (木 )～ 27日 (土 )

会場 :愛媛大学城北キャンパス

日本地震学会 20031年秋季大会

日程 :2003年 10月 6日 (月 )～ 8日 (水 )

会場 :京都国際会館アネックスホール

2003年度 日本惑星科学会秋季講演会

日程 :2003年 10月 8日 (水)-10日 (金)

会場 :大阪市立大学学術情報センター

第 76回 日本生化学会大会

会期 :2003年 10月 15日 (水)～ 18日 (土)

会場 :パシフィコ横浜 (横浜市西区みなとみらい 1-1-1)

気象学会 2003年度秋季大会

日程 :2003年 10月 15日 (水)～ 17日 (金)

会場 :仙台市宮城県民会館・勾当台会館

東京大学大学院理学系研究科・理学部 第 4回公開講演会

「基礎科学の面白さをどう伝えるか ?」

日程 :2003年 11月 6日 (木)18:00～ 2000

会場 :東京大学法文 2号館 31番教室

参加料 :無料

｛＋̈̈ど



あとがき

「理学部広報」から「理学系研究科・理学部ニュース」への広報誌リニューアルの時期 (昨年 9月 )か ら広報委

員として編集に関わつてきました。リニューアル直後小柴先生のノーベル物理学賞受賞のニュースで弾みがつき、

連載や研究室探訪の企画を加えて徐々に内容が充実してきたように思います。また、岸さん.(編集担当)や名取

さん (HP担当)のおかげで、定期発行もうまくいっています。リニューアルからの毎号をながめてみると、理学

系研究科の対象とする自然現象の多様さとそれに真摯に取り組む研究者像が読み物嵐に伝わってきます。研究の

合間や通勤途中の電車の中などで気楽に読める、それでいて理学系研究科の雰囲気が内外の読者に少しずつでも

伝わるような広報誌に発展してもらいたいと思っています。

編集担当 武田 洋幸 (生物科学専攻 )

**********************************************************

第 35巻 3号  2003年 9月 22日 発行

編集 :

武田洋幸 (生物科学専攻 )htakeda@biol.s.urtokyo.a9jp

牧島=夫 (物理学専攻)maxima@phys.s.肝tokyo.acjp

佐々木晶 (地球惑星科学専攻 )sho@epS.S.u― tokyo.acjp

田中健太郎 (化学専攻)kentarO@chern.s.u tokyo,a呵 p

柴橋博資 (天文学専攻)shibahashi@astton s.u tO貯 0.acjp

鈴木和美 (庶務掛)ksuzuki@adm,S.u tokyo.acjp

岸員千子 (庶務掛)kishi@adm.su_tokyo acjp

******************************************************

HP担当 :

名取 伸 (ネ ットワーク)natOri@adm.s.u tokyo.acjp

HP&表紙デザイン

田中一敏 (ネ ットワーク)kazutOShi@adm s u tOkyo.acjp

申
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オープンキャンバスの様子
7月 31日 に本郷キャンパスでオープンキャンパスが開催されました。

▲ 1号館前に集まる参加者

▼ 講演を聞き入る参加者
―――素粒子物理国際研究センターの講演にて

▲ 巡回の説明を受ける参加者

▼ 最新の研究に興味津々の参加者

■

■

■

―

―

▲ 須藤 。佐藤研の見学の様子




