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チロシンキナーゼやフォスファターゼは、2量体化することによって細胞内に
シグナルを伝達すると考えられてきた。しかし、近年、 細胞表面の受容体は
より大きなクラスターを形成することによって、さまざまな機能が使い分けら
れていることが明らかとなってきた。 例えばヘパラン硫酸（HSPG）やコンド
ロイチン硫酸（CSPG）などのプロテオグリカンは細胞外からさまざまな情報
を神経細胞に 送る。CSPGは受容体型チロシンホスホターゼσ（RPTPσ）を
阻害することによって、脊髄損傷後などに軸索伸展を阻害する。 HSPGは
逆にRPTPσを介して軸索伸展を促進する。私たちはX線構造解析により、
HSPGはRPTPσの細胞外ドメインに結合してRPTPσを多 量体化するのに
対し、CSPGはむしろその作用を阻害することを発見した(Science 2011)。
同様にEphrin-Eph受容体もクラスタリングによりシグナルが調節されている。 

本セミナーでは分子の構造面よりこの新しいシグナリング機構について紹
介したい。 


