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論文内容要旨

 真核生物の遺伝子発現の調節機構を明らかにする目的で,細胞にDNAやクロマチンを移植

 して,invlvoで高率に遺伝子を発現させる系の開発が望まれている。本研究は磁瓶卿εo∫%吻の

 大核を,形質発現のassayの系として開発することを目的とした。

 細胞の大核から甥の細胞の大核へ顕微針でクロマチンの移植を行なった。このとき移植を容

 易にするために細胞をゼラチン溶液に包埋する方法を考案した。行動・トリコシストおよび接

 合型の遺伝子をマーカーにして移植を行なった結果,次の事柄が明らかになった。

 1.クロマチンを移植した細胞の中に,移植クロマチン由来の遺伝形質を発現する細胞があら

 われた。

 2.この形質発現には,細胞分裂は必要ない。

 3.移植から発現までにはほぼ9～24時間を要する。

 4.移植夕日マチン量と遺伝形質の発現頻度には相関関係がある。ゲノム量に換算して2～4

 ゲノムという少ない量でも,移植すれば発現する。

 5.形質を発現した細胞が分裂すると,その形質の伝播には2つのパターンがある。ひとつは

 細胞が分裂するとその形質を発現した細胞と発現しない細胞が生じ,約5～8回分裂から

 後は,全体の細胞に対する発現した細胞の割合が一定となって維持されるパターン(Type

 護)と,細胞が分裂するとそのクローンのすべての細胞がその形質を発現しているパター

 ン(Type-mである。Type-1では,発現した形質を維持していたサブクローンにおいては

 3つのマーカーすべてDonor由来のものであり,発現していないサブクローンはすべて

 Recipie蹴のマーカーのままであった。Type一工1のクローンでは,DonorとRecipientの

 マーカーのヘテロの形質を発現していた。また行動のマーカーの表現度についてみると

 Typd1の総胞はType護に比べてbackwardswlmml鍛gの持続時間が比較的短い,また

 どちらのTypeにおいても,移植クロマチの複製が強く示唆された

 6.5の形質の伝わり方をコンピューターによりシミュレートした。Type-iでは移植された

 クロマチンが始め娘細胞の片方にのみ分酎され,のちに均等分配されると考えると,実際

 のデータと良く合い,Type畷では,始めから均等分配されると考えると良く合った。

 7.Type-1とType{10)パターンの違いについて,Reclple硫のcellcycleの時期との関連性

 が示唆された。

 8.P翻灘麗。プz槻耀麗μ翻Jc名碗観磁舐規およびPo耀卿θo珈彫観昭卿ε磁からPα瓶吻召。吻麗。α毎

 ぬ'耀へ大枝クロマチンの移殖を行ない,異種のクロマチンが発現したという結果を得

 た。

 このクロマチン移植による形質発現が,10～45%という高率でおこり,その形質が細胞分裂
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 後も安定して保たれる(特に助ε一II)こと,また異種のクロマチンの遺伝子も発現すること

 は,P翩翩ε伽窺の大核が遺伝子発現の薦s岬の系としと有望であることを示している。
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 論文審査の結果の要旨

 本論文は遺伝子発現の調御を解析する系としてP伽0窺θ`彪窺の大核がすぐれた性質をもっ

 ていることに着目し,外部から注射したクロマチンが・その中に含まれる遺伝子をどのように

 発現し,また複製するかを明らかにしたものである。

 先ず大核内に注射するために細胞を生きたま・固定する方法としてゼラチンに包埋する方法

 を開発し,これを用いて,行動突然変異株を受容体として,これに野生型細胞のクロマチンを

 注射によって移植し,野生型遺伝子がどのように発現するか,また複製するかどうかを調べた。

 その結果,移植された野生型遺伝子は移植後9～24時間後に発現し,発現には受容体の紐胞分

 裂は必要がないこと,及び移植クロマチン量は最小2ゲノムでも発現すること,しかし発現す

 る受容体細胞の割合は移植量に比例することなどを明らかにした。

 次に移植したクロマチンの遺伝子が受容体の細胞の分裂に伴ってどのように娘細胞に伝播す

 るかを調べたところ,伝播の仕方に2つのタイプがあることが明らかになった。一方は均等に

 分配されるもので,もう一方は分裂ごとに一方の娘細胞にのみ分配されるタイプである。諸種

 のパラメーターを仮定して野生型形質の伝播の仕方をコンピューターによってシミュレートし

 てみると移植クロマチンの複製はどこで開始されてもよいが,分配の仕方が,この2つのタイ

 プを決定していることを示唆した。この2つのタイプの違いには移植する時の受容体纈胞の細

 胞周期の時期が重要な関係をもっていることを示唆する結果が得られた。いずれにせよ,移植

 されたクロマチンの遺伝子は発現するだけでなく複製されることも明らかになった。

 さらに,勲窺膨6伽規。側面劾窺とは種を異にする2種のゾウリムシの野生型クロマチンを

 Po側4磁別に移植すると・これらも発現及び複製することが明らかになった。

 以上の研究はこの研究分野に新しい展望を与えたものであり,春本晃江が自立して研究活動

 を行うに必要な高度の研究能力と学識を有することを示している。よって春本晃江提出の論文

 は理学博士の学位論文として合格と認める。
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