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研究成果の概要（和文）：本研究では「Ngly1による糖鎖脱離・分解の造血発生制御における役割の解明」を研
究目的とし、様々な解析に取り組んだ。その結果、マウスの発生過程でNgly1欠損は二次造血器官である胎仔肝
臓において、転写因子Nrf1の異常なプロセシングと肝細胞細胞質への蓄積、肝前駆細胞マーカーであるAFPの染
色強度増強を引き起こすことがわかった。さらに、赤血球の成熟化にともなう赤芽球の脱核がNgly1-KOで減少す
ることがわった。つまり、Ngly1は胎仔肝臓の正常な発生に必要でそれにはNrf1が少なくとも部分的に寄与する
こと、Ngly1欠損により肝臓の発生に異常が生じることで、造血発生に異常を来すことがわかった。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study is “Revealing the physiological role of Ngly1 on 
the murine hematopoiesis”. To this end, I analyzed embryonic liver and blood cells at the several 
time points of gestation. As a result, I found that the enucleation of erythroblast, which is known 
to occur along with the maturation of red blood cells, was significantly decreased in Ngly1-KO blood
 cells. I also found that the development of liver, which is judged by the staining intensity of 
AFP, was slightly delayed in Ngly1-KO embryos. In addition, an abnormal processing of Nrf1 and 
partial hepatocyte cytoplasmic accumulation of Nrf1 were observed. These results indicated that 
Ngly1-deletion causes delayed murine liver development, partially caused by the Nrf1 dysfunction, 
and as a result, causes defects of murine hematopoiesis such as delayed red blood cell maturation 
(decreased the number of enucleated erythroblast).

研究分野：糖鎖生物学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
現在まで、造血発生にNgly1による糖鎖脱離・分解が寄与するという報告は世界的にみてもない。本研究では初
めて、細胞質での糖鎖脱離・分解に寄与する糖鎖脱離酵素Ngly1が、正常な肝臓および赤血球の発生において重
要な役割を果たすことを明らかにした。また、そのメカニズムの一端として転写因子Nrf1が寄与することも明ら
かにした。造血発生や造血幹細胞については不明な点も残存しているが、本研究でNgly1が関与することが明ら
かになったので、Ngly1という新しい切り口から残存する不明点の解明に取り組むことで、新たな学術的知見を
得られると期待できる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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