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微小管重合を制御 す る新 しい 蛋 自質因子 ：精製 と 性

質
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　 微小管重合 を 制御す る 新 し い 蛋 白質因子 を ブ タ 脳

組織 よ り精製 した 。 精製は．硫安分画 ， ア セ トン 分　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　）
画 ，微小管蛋白

一
ア ガ P 一

ス ア ブ ィ
ニ テ ィ

ー
ク P マ

トお よび 高速液体 ク ロ V トに よ る ゲ ル ろ 過 に よ っ

た。精製蛋白因子は ，
SDS ポ リア ク リル ア ミ ドゲ ル

電気泳動 で ．分予量 94，eOOの ほ ぼ単
一

な バ ン ド と し

て 泳動さ れ た 。 こ の 蛋白の Stokes 半径が大きく，

沈降定数が小 さ い こ とは ， こ の 蛋白分子 が 偏長あ る

い は 偏平 で あ る事を 示 唆す る。こ の 因子 は，微小管

重合を Mg 舮
お よび Ca2＋

濃度 に依存 し て 阻害する 。

すなわ ち．通常の 重合条件 で の 阻害効果 は 小 さ い

が ，
Cat＋

また は Mg2 昏

濃度を増すと ， そ の 阻害効果

が著し くな る 。 他 の 2 価陽 イ オ ン ．Mn2 ÷

，
　 NiA＋

は

そ の 阻害効果を促進し な い 。 特に Mg2 ＋
が 3− 8mM

程 度存在す る 時 の 阻 警 効 果 が 強 く，MgS ＋一
依存

medulator とも言え る性格を もっ て い る 。 こ の 阻害

活性 は ト リ プ シ ン に より完全 に 失 活 す る が 熱 や

NEM 処理 に 対 して は 安定で ある 。 阻害様式は c 且t’

alytiC で は な く SteiChiOmetriC で あ り，微小管蛋

白 の 1／10量程度 で 顕著な効果 を もつ 。ま た ．阻害 は

可逆 的 で あ り，Mga ＋

ま た は Ca9＋

濃度に 依存 し た

微小管 脱 重合作用 も有す る 6 こ の 因子存在下 で 形成

され る微小管 の microtubule −associated 　 proteins

（MAPs ）含量 が 対照 に 比 べ て 少な い こ と，外 か ら

MAPs を添加する と阻害が解除さ れ る こ と， こ の 蛋

白が MAPs −Sepharose に 結合 し，　 tubUlln−Sepha−

rose に結合 しな い こ と は ， こ の 蛋白因子 の 作用点

が MAPs で あ る こ とを示す。さらに ， こ の 蛋白因

子 が、ア ク チ ソ の 重合を阻害 し，F 一ア ク チ ン の 脱重

合 を 引き起 こ す こ とが わ か っ た 。 微小管重合 とア ク

チ ソ 重 合 を 共 に調節 す る 蛋 自 は 今 ま で 知 られ て お ら

ず， こ の 蛋白因子 の 生理 的役割が注 回さ れ る 。
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　 パ フ ン ウ ニ 未受精卵 の 表層か ら、in 軅 ケ 0 に お け

る 脳微小管 の 再構成を阻害する因子 を精製 した 。 精

製 に は．単離し た 表層の 0，4M 　KCI 抽 出分画 を DN

ase お よび RNase 処理を行 な っ た後，　 DEAE −ce エー

lulese
，
　 Hydroxyapatite お よ び し ょ 糖密度勾配遠 心

を用 い た 。 精製され た阻害因子は 洗降定数約 6S で ，

SDS 一ポ リァ ク リル ア ミ ドゲ ル 電気泳動上単一
成 分

で あっ te。 ま た こ の 因子は比較的多量 の 糖 鎖 を も

っ 。そ の 徴小管再構成阻害活性 は 熱処 理 や 各 種 の

pretease 処理に よ っ て は 失活し なか っ た が，　glyco−

sidase （混合物） に よ っ て そ の 活性 の 低 下 が 見 ら

れ た の で ．活性部位は糖部分で ある こ と が わ か っ

た 。 ま た ，こ の 因子 は 徴小管 の 再媾成を 阻害す る ば

か りで な く， 再 溝成され た微小管を急速に脱重合さ

せ る 作用 も有 し て い る 。 し か し ．3．4M 　glycerol 存

在下お よ び cilia の 周辺小管断片 に ょ っ て促進さ れ

る微 小管再構成系 （微小管結合 タ ン パ ク 質 （MAPs ）

を必 要と し な い 再構成系）に 対 して は そ の 阻害活性

は弱 く，また ．MAPs を過剽に 加え る こ とに ょ っ て

そ の 阻害は 解除 さ れ た。す な わ ち，こ の 阻害因 子 の

存在下で も　tubulin　dimer は重合能を保持 して い

た 。 さ らに ，tubulin　djmer を結合 させ た affinity

colu 皿 n に は こ の 因子は結合し なか っ たが．　 MAPs

を結合 さ せ た affinity 　column に は 結合 し た 。 以上

．

の ように ，こ の 微小管再構成阻害因子は MAPs に

結合す る こ と に よ っ て tubulin の 重 合を阻警す る こ

とが 明 らか に な っ た 。
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