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【目的】細胞内-高効率に移行するHIV-1Tat(48-60)ペプチ ドやオリゴアルギニン

といったアルギニンペプチ ドは､様々な生理活性分子の送達キャリアーとして現

在広く利用されている｡アルギニンペプチ ドの移行機序に関しては､プロテオグ

リカンを介 した細胞膜集積及び､それに伴 うマクロピノサイ トーシスの誘導が重

要な移行経路の一つであることが示されているが､その詳細な過程は明らかにさ

れていない｡本研究では､プロテオグリカンの一種であるsyndecan-4(Syn-4)のペ

プチ ド取 り込み-の寄与を明らかにするとともに､Syn-4からのシグナル伝達を担
うpKCαの関与についての検討を行 うことを目的とする｡

【方法】syn-4を強制発現させたヒト子宮頚癌由来 HeLa細胞において､アルギニン

ペプチ ドの細胞内取 り込み-の影響及び､Syn-4の細胞膜での局在変化について共

焦点顕微鏡及びFACSを用いて検討 した｡また､pKCαの活性化に必要なsyn-4の

細胞内 ドメインを欠失させた Syn-4△Vを細胞膜に発現させた細胞においても､ペ
プチ ドの取 り込み-の影響について同様に調べた｡

【結果と考察】syn-4を強制発現することで､代表的なアルギニンペプチ ドの一つ

であるオクタアルギニン(R8)の細胞内移行量が有意に上昇することが明らかとな

った｡この R8の細胞内移行において､Syn-4が細胞膜でクラスター化されること

も観察された｡また Syn-4△Ⅴ発現細胞では､R8の細胞内移行量の上昇はほとんど

見られなかったことから､R8ペプチ ドによってクラスター化誘導された Syn-4-
の PKCαの結合が､ペプチ ドの細胞内取り込みに大きく寄与していることが示さ

れた｡


