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細胞膜の脂質二重層では内外層で脂質組成や役割が大きく異なっている。例えばホス

ファチジルセリンはほとんどが内層に存在し、スフィンゴ脂質は外層に存在する。そ

の様な「脂質非対称」の維持・調節は、膜表面電荷の形成、小胞輸送、極性形成、ア

ポトーシス細胞の除去をはじめとする多くの膜現象と密接に関わり、細胞の生存に必

須である。私達は出芽酵母を用いて、脂質非対称の状態変化を感知し、適応反応を引

き起こす脂質非対称センサー Rim21 を同定し、細胞が脂質非対称の状態をモニターし

ている、という概念を発信・具現化した 1。その後は、Rim21 による脂質非対称センシ

ングの分子機構を研究し、Rim21 が柔軟性の高い細胞質側の可溶性領域を触角の様に

用いて脂質非対称の状態をモニターする、という触角仮説を提唱した 2。さらに、

Rim21 が出力したシグナルがユビキチン化反応と ESCRT 複合体を介して細胞膜上で伝

達されることを明らかにした 3。このシグナル伝達によって、脂質分子の内外層間移

動に関わる新規因子が誘導され、適応反応で中心的な役割を果たすことも見出した 4。

本セミナーでは、この様な脂質非対称の感知機構、シグナル伝達、細胞応答の一連を

概説すると共に今後の展望について議論したい。
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