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論文の内容の要旨

　本論文は，キイロショウジョウバエにおける生殖細胞の形成機構の解明に関わるものである。

　多くの動物種において，生殖細胞の形成に関わる因子が，生殖質と呼ばれる卵の一部の細胞質に局在すること

が予想されてきた。キイロショウジョウバエでは，生殖質は卵の後極に局在しており，その細胞質を取り込む極

細胞が唯一生殖細胞に分化できる細胞である。形成された極細胞が生殖細胞に分化する過程に関わる因子として，

Nanosタンパク質が知られている。著者は，この点に着目し，Nanosタンパク質が極細胞中で生殖系列特異的な遺

伝子発現を活性化することによりこの機能を果たすと考えた。これを検証するために，著者は，Nanosタンパク質

により活性化する遺伝子をエンハンサートラップ法を用いて同定することを試みた。その結果，oα80と呼ばれる

遺伝子が極細胞中でNanosタンパク質により活性化されることが明らかとなった。oα3α遺伝子は，同定されてい

る遺伝子の中で最初に極細胞中で発現する遺伝子であり，発生過程を通して生殖系列で発現する。また，この遺

伝子は生殖細胞の形成に必須であることも報告されている。著者は，Nanosタンパク質とこのタンパク質と共同し

て機能することが知られていたPu㎜i1ioタンパク質が，極細胞で自律的（autonomous）に働くことにより，㈱α遺

伝子の活性化に関わることも明らかにした。

　次に，Nanosタンパク質による〃α∫α遺伝子の活性化機構を明らかにするために，著者は，以下の研究を行った。

Nanosタンパク質は，Pむmihoタンパク質と共同し，特定のm酬Aの翻訳制御を行っている。したがって，これら

のタンパク質はoα∫α遺伝子の転写制御に関わる分子の産出を翻訳レベルで調節していると著者は考えた。そこで，

このような分子を同定する研究の第一歩として，VaSa遺伝子の活性化に関わるゲノム領域を特定することを試み

た。その結果，㈱o遺伝子の転写開始部位の上流に位置する40塩基対（bp）の領域が，卵巣および胚発生過程に

おける生殖系列特異的な転写に必須であることが明らかになった。この部位は，方向を逆転させても，㈱α遺伝

子以外のプロモーターと結合させても卵巣において生殖系列特異的な転写を引き起こすことができることから，エ

ンハンサーと考えられる。さらに著者は，この領域に卵母細胞申のタンパク質が加o伽oで結合することも明らか

にした。以上の結果は，このタンパク質が40bp領域に働きかけることにより，卵巣および胚発生過程における生
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殖系列特異的な転写を引き起こすことを示唆している。

審査の結果の要旨

　生殖細胞の形成に関わる遺伝子としてoα∫αが同定されていたにもかかわらず，この遺伝子が生殖系列特異的に

発現する機構は不明であった。著者は，この発現に母性Nanosタンパク質とPumi1ioタンパク質が関わることを明

らかにした。これは，生殖質に分布する母性因子が極細胞中で生殖系列特異的な遺伝子発現を活性化する初めて

の例であり，この成果は高く評価できる。さらに著者は，燃α遺伝子の上流に位置する40bpの領域が，卵巣およ

び胚発生遇程における生殖系列特異的な遺伝子発現に必須であることを明らかにした。さらに，この領域に卵母

細胞中のタンパク質が加o伽oで結合することも明らかにした。残念ながら，このタンパク質の同定までには至ら

なかったが，以上の成果は，キイロショウジョウバエにおける生殖系列特異的な遺伝子発現機構を分子レベルで

解明する研究の第一歩として，その価値は極めて高い。

　よって，著者は博士（理学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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