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概要 ＥＡ (600字～800字程度にまとめてください。) 

 細胞内小器官の１つである中心体は、細胞分裂期に双極性の紡錘体極(微小管重合中心)として機
能することにより染色体の均等分配に本質的役割を担っている。多くの癌細胞で観察される中心体数
の異常は染色体の不均等分配を惹起するため、癌の悪性度を高める要因となる。このため正常細胞で
は細胞周期を通して１度だけ中心体複製が起こる様に厳密に制御されており、中心体数は G1期には 1
つ、S-G2期に複製されて 2つになる様に保持されている。仮にストレス環境下にされた場合においても
正常細胞では中心体複製を停止させることにより中心体数は保持されるが、その分子制御機構は不明
であった。 

 中心体複製には Polo-like kinase 4(PLK4)が必須であることが知られており、中心体複製の開始時
期である late G1-S 期にかけて母中心小体に PLK4 が移行することにより新たな中心小体（娘中心小
体）の複製が開始され、中心体数が保持されている。このように中心体複製制御における PLK4 の重要
性が明白であるにも関わらず、PLK4が中心体移行する分子制御機構に関しては不明な点が多く残され
ている。 

 今回我々は PLK4の系統的な欠損変異体を作製してその中心体移行性を検証することにより PLK4の
中心体移行領域を特定した。また我々はこの中心体移行領域を介して PLK4 と特異的に結合する分子
の探索を質量分析を用いて行った結果、複数の分子を同定することに成功した。更にこれらの分子を
介した PLK4 の中心体移行メカニズムの解明にも成功した。また更にこの中心体移行機構の制御異常
が癌の悪性度を高める要因となることも明らかにした。 
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欧文概要 ＥＺ 

 Centrosomes, composed of centrioles and Pericentriolar material (PCM), functrion as mitotic 

bipolar spindles that regulate equal chromosomal segregation. Centrosome amplification (≥ 3), as 

is frequently observed in various kinds of cancer cells, is known to cause chromosomal 

missegregation. Although centrosome duplication is strictly regulated in normal cells, the 

molecular mechanism remains unclear. This time we find the centrosome localization site (CLS) of 

Polo-like kinase 4 (PLK4), a key regulater of centrosome duplication. Screening for CLS-binding 

proteins by mass spectrometry, we have identified several proteins that specifically bind CLS in 

PLK4 and regulate the centrosome localization of PLK4. Futhermore, we demonstrate that the 

recruitment of PLK4 to centrosomes is augmented in cancer cells, thereby leading to high-grade 

malignancy of tumor cells such as chromosomal instability and metastasis. 

 

 


