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cAMPシグナル経路はcAMP response element binding protein(CREB)をリン酸化する

ことで、CREB-binding protein(CBP)との結合を促進し、様々な標的遺伝子転写を活性化

します。Wondisford教授のグループは、インスリンがCBPのSerine436残基をリン酸化す

ることで、CREBのCBPへの結合を阻害することを見いだし（１）、CBPのSerine436残基に

変異を導入したノックインマウス（CBP(S436A)マウス）を作製しました（２）。さらにCBP

(S436A)マウスは、肝臓における糖代謝異常と膵β細胞の増殖を呈することが分かってきま

した（2, 3）。この度、Wondisford教授が来日される機会を得ましたので、cAMPシグナル

経路を介するCREB-CBP結合が、膵β細胞の増殖とインスリン分泌機構に及ぼす影響について

最新の知見をご講演頂きます。
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