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１．研究計画の概要 
昆虫のテロメア反復配列やリボソームDNA
にだけ転移するLINEのin vivo 転移系を用
いて、これまで解析の困難だったLINEの転
移に必須な領域を枚挙し、部位特異的転移
メカニズムを探ることが可能となった。本
申請では、枚挙した機能未知の転移必須領
域がどのような機能を果たしているかを完
全に解明し、LINEのTPRT (target primed 
reverse transcription)メカニズムの全体
像を明確にすることを目指す。さらに、L1
など多くのLINEがゲノム上にランダムに転
移するのに対し、ほぼ同様の構造を持つ昆
虫のLINEがなぜ特定のゲノム配列だけに転
移できるのかを解明する。これらの目的を
達成するために、申請期間内に（１）ORF1
内部にある4箇所の転移必須領域の機能の
解明（２）ORF1Ｃ末にある3個のZnフィンガ
ーの想定機能（RNA結合・核酸シャペロン機
能）の解明（３）ORF1とORF2の間にある翻
訳制御領域の機能ドメイン構造の詳細（４）
5’UTR領域の多数のAUG配列が翻訳開始制
御に働くメカニズム（５）TPRT開始時に 
mRNAの3’UTR領域と相互作用するタンパク
質領域の同定（６）in vitro転移システム
の完成とRNP構造の解明、を重点的に目指す。
これらの解明は、「LINEの翻訳、RNP構造の
形成、核移行と標的DNAへのアクセス、TPRT
の開始」という未知のLINE特有な機構の解
明につながる。 
 
２．研究の進捗状況 
（１）ORF1 内部にある 4箇所の転移必須領域
の機能の解明：SART1 に関しては、中央領域
のテロメア結合領域やＮ末領域の核移行シ

グナルが解明された。 
（２）ORF1Ｃ末にある 3 個の Zn フィンガー
の想定機能（RNA 結合・核酸シャペロン機能）
の解明：in vivo 転移システムと in vitro 転
移システムを駆使して、SART1 の Zn フィンガ
ードメインがRNAのパッケージングに機能し、
さらにRNPの構築にも関与していることが示
された。 
（３）ORF1 と ORF2 の間にある翻訳制御領域
の機能ドメイン構造の詳細：SART1 の ORF1 と
ORF2 は－１フレームシフトにより翻訳が遂
行されるが、バクテリアなどで使われる
translational couplingに似た機構が使われ
ていることが明らかとなった。 
（４）5’UTR 領域の多数の AUG 配列が翻訳開
始制御に働くメカニズム：SART1 の 5’UTR 内
部にある7つのAUG のうち少なくとも後半の
４つが翻訳抑制に関与し、その中の一つは
upper ORF を形成することで非常に強く翻訳
を抑制することが判明した。 
（５）TPRT 開始時に mRNA の 3’UTR 領域と
相互作用するタンパク質領域の同定：SART1、
rDNA特異的LINEの R2Olのいずれも効率的に
trans-complementation を行うことから、L1
などに比べ 3’UTR との相互作用が強いこと
が明らかとなった。 
（６）in vitro転移システムの完成と RNP 構
造の解明：Sf9 細胞にバキュロウィルスを感
染させて大量に SART1 の RNP を精製し、in 
vitro で転移させるシステムを構築した。そ
の結果、RNP の大まかな構造を解析すること
に成功した。 
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３．現在までの達成度 
②おおむね順調に進展している。 
（理由） 
 当初の計画の半分はほぼ終了し、多くの新
規成果が得られた。また、残り半分について
も計画期間内に達成可能と考えられる。 
 
４．今後の研究の推進方策 
（１）ORF1 内部にある 4箇所の転移必須領域
の機能の解明：R1 などのリボソーム特異的
LINE での研究を進める。 
（２）ORF1Ｃ末にある 3 個の Zn フィンガー
の想定機能（RNA 結合・核酸シャペロン機能）
の解明：in vitro での検証を進める。 
（３）ORF1 と ORF2 の間にある翻訳制御領域
の機能ドメイン構造の詳細：ほぼ終了した。 
（４）5’UTR 領域の多数の AUG 配列が翻訳開
始制御に働くメカニズム：ほぼ終了した。 
（５）TPRT 開始時に mRNA の 3’UTR 領域と
相互作用するタンパク質領域の同定：R2など
の LINE を用いた実験を進める。 
（６）in vitro転移システムの完成と RNP 構
造の解明：R2 などの in vitro 転移システム
を構築する。 
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