　動物科学特論II
第338回Zoological Conference

日時：　1月27日（水）16:00-17:00　

演者：　竹内　純　准教授
（東京大学・分子細胞学研究所・高次機能研究分野、東京工業大学・生命理工研究科）
演題：「転写因子-クロマチン因子が紐解く心臓研究」〜心臓病回復を目指して〜
身体を構成する各々の器官は、特殊化された細胞集団が機能的に配置され、個体全体の生命維持活動の役割を担った立体構造物である。心臓は発生過程において最も早期に機能する臓器であり、先天性心疾患患者は全出生児の約1.9%、流死産児の約10％、心不全における死亡者は全体の約30%を占めることから、胎生期、生後の生命維持活動においても重要な器官である。このようなことから、心臓構成細胞分化や心臓維持機能を理解し、心機能回復に役立てようとする研究は現在非常に注目されている。
発生段階では、主に外的シグナルは転写因子群にその役割が変換され遺伝子発現により規定された細胞系譜に基づき、特異な細胞群へ分化する。さらに、周辺細胞と相互作用しながら機能的な心臓を形成する。しかしながら、心臓形成に関わる遺伝子研究は単独で解析されることが多く、このような研究では結果器官形成の一部を開示しているに過ぎない。よって、各細胞運命を決定付ける機能複合体を同定していく必要がある。エピジェネテック因子の一つであるクロマチン構造変換因子群の中には組織特異的に発現している因子が存在し、心臓転写因子Tbx5、Gata4と協調的相互作用によって発生過程における心筋マスター因子（機能複合体）として関わっていることが分かってきた。この結果は、特定の遺伝子同士が複合体を形成しマスター機能因子体として作用することによって、細胞は特異な運命系譜をたどること示している。中胚葉系の細胞集団の中から、骨格筋、平滑筋運命とは別に心筋細胞運命がどのように決定され、分化系譜をたどっていくのか、我々の最新の研究成果を述べてみたい。さらに、これからの心臓基礎研究の方向性を統括したい。
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