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研究成果の概要（和文）：減数分裂次のDNA複製と遺伝子組換え開始、さらには第一減数分裂開始を連携するチ
ェックポイント因子の中でも、最も下流に位置すると考えられるCds1キナーゼのターゲットの一つが、転写因子
Mei4であることを明らかにした。実際、Cds1キナーゼが認識する配列を変異させた株では、DNA阻害をしている
にもかかわらず、遺伝子組換え開始の指標である二重鎖切断が観察できたが第一減数分裂は起こらなかった。
　meiRNAの破壊株はフェロモンシグナルがないと、減数分裂前DNA合成ができないが、転写活性化因子Rep1を過
剰発現すると抑圧された。

研究成果の概要（英文）：We have been screening for the possible candidates of the meiotic DNA 
replication checkpoint linking pre-meiotic DNA replication and recombination. We found that meiotic 
forkhead transcription factor Mei4 is required for this checkpoint. However, we have not found any 
new factors of the meiotic DNA replication checkpoint linking pre-meiotic DNA replication and the 
first meiotic division.
 We have shown that meiRNA which is a non-coding RNA is required for pre-meiotic S phase in the 
absence of the pheromone signal. We show that meiRNA regulates the expression of the activator of 
the transcription factor.

研究分野： 分子生物学
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１．研究開始当初の背景 

減数分裂の正確な進行の重要性は認識されてい

るものの、体細胞分裂から減数分裂への移行や

減数分裂の細胞周期制御機構、遺伝子組み換え

の開始の制御機構など重要な問題については未

だ明らかになっていない点が多い。これらの解

明は基礎生物学のみならず、不妊原因の特定及

び治療法の開発などにも重要である。本研究は、

減数分裂研究の優れたモデル生物である分裂酵

母を用いて、上記課題に取り組むものである。 

 

２．研究の目的 

減数分裂は配偶子形成と生物の遺伝的多様性を

生み出す重要なイベントであるがその制御機構

に関しては不明な点が多い。本研究では、体細

胞分裂から減数分裂への移行、及び減数分裂に

特有の諸現象を協調的に進行させる制御機構の

解明を目指す。特に、（１）性分化と減数分裂の

開始の制御機構（２）DNA 複製と遺伝子組み換

えの開始の制御機構、（３）DNA 複製と第一減数

分裂開始の制御機構、及び(４)転写因子 Mei4

による第一減数分裂開始と遺伝子組換え開始の

制御機構を分裂酵母をモデルに研究することに

より、性分化の開始から第一減数分裂までの減

数分裂の制御機構を明らかにする。 

 

３．研究の方法 

(1) 性分化と減数分裂の開始の制御機構におい

て は 、 ト ラ ン ス ク リ プ ト ー ム 及 び

ChIP-chip(seq)解析を行い、Fkh2 のターゲッ

トを同定する。 

 

(2) DNA 複製と遺伝子組み換えの開始の制御機

構においては、Cds1 のターゲットの探索のた

め、two-hybrid スクリーニングと物理的相互

作用する因子のスクリーニングを行う。 

 

(3) DNA 複製と第一減数分裂開始の制御機構に

おいては、上記（２）の方法に加え、Cdc2 と

の関係を調べる。 

 

(4)転写因子Mei4による第一減数分裂と遺伝

子組み換えの制御機構においては wee1+遺伝

子が Mei4 のターゲットになっている可能性

を探る。さらに、Mei4 と Cds1 の関係を分子

遺伝学的かつ生化学的手法を用いて解析す

る。 

 

４．研究成果 

減数分裂は遺伝的多様性を生み出し、配偶子

形成に必須であるがその制御機構に関して

は不明な点が多い。本研究では、減数分裂に

特有の諸現象を協調的に進行させる制御機

構の解明を目指す。特に、（1）減数分裂前 DNA

複製と遺伝子組換え開始の制御機構、（2）減

数分裂前DNA複製と第一減数分裂開始の制御

機構、 (3)フォークヘッド型転写因子による

第一減数分裂開始と遺伝子組換え開始の制

御機構、及び（4）減数分裂前 DNA 複製の開

始の制御機構を分裂酵母をモデルとして研

究することにより、減数分裂過程の開始から

減数分裂前DNA合成及び第一減数分裂までの

減数分裂の制御機構を明らかにすることを

目的とした。(1)から(3)に関して、DNA 複製

と遺伝子組換え開始、さらには第一減数分裂

開始を連携するチェックポイント因子の中

でも、最も下流に位置すると考えられる Cds1

キナーゼのターゲットの一つが、転写因子

Mei4 であることを明らかにした。実際、Cds1

キナーゼが認識する配列を変異させた株で

は、DNA 阻害をしているにもかかわらず、遺

伝子組換え開始の指標である二重鎖切断が

観察できたが第一減数分裂は起こらなかっ

た。他のフォークヘッド型転写因子に関して

は、解析を継続中である。その原因は、破壊

株が減数分裂に効率良く進行しないため、減

数分裂の表現型が解析できてないからであ

る。(4)に関しては、meiRNA の破壊株はフェ

ロモンシグナルがないと、減数分裂前 DNA 合

成ができないが、転写活性化因子 Rep1 を過



剰発現すると抑圧された。さらに解析を続けた

結果、 rep1 mRNA は Mmi1 により分解制御さ

れている可能性が高まった。 
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