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研究成果の概要（和文）： 

FOXP2 遺伝子は言語関連遺伝子として報告され、その突然変異はヒトでは特異的言語
障害を起こすことが知られている転写因子で、ヒトとチンパンジーとでは２つのアミノ酸
の違いしかない。このアミノ酸の２つの違いがヒトで言語が発達した理由の一つとも推測
されるが、この点を検索した研究は殆どない。そこで、本研究では、ヒト FOXP2 とチン
パンジーFOXP2 の標的遺伝子の違いを検討するために、ヒトとチンパンジーの FOXP2
発現ベクターを作成し、別々に細胞内にトランスフェクトさせ、遺伝子導入細胞における
全遺伝子の発現変化を検索した。解析する細胞の挿入染色体部位・発現時期などを厳密に
そろえるために、フリップインリコンビナーゼ法および Tet ON OFF システムを用いた。
テトラサイクリン添加による外部 FOXP2 遺伝子発現誘導の有無下で 293 細胞の全 RNA
サンプルを抽出し、全 RNA の発現の増減をマイクロアレイ法で検出した。その結果、ヒ
ト FOXP2 を発現することで有意差を持って変化した遺伝子数は 1,671 個で、そのうち促
進された遺伝子が 641 個、抑制された遺伝子が 1,030 個であった。チンパンジーFOXP2
を発現することで有意差を持って変化した遺伝子数は 1,562 個で、そのうち促進された遺
伝子が 794 個、抑制された遺伝子が 768 個であった。ヒトの FOXP2 とチンパンジーの
FOXP2 を比較すると、2,836 個が有意に変化し、1,433 個が促進、1,403 個が抑制されて
いた。その中にはヒトとチンパンジーで同一に変化する遺伝子、異なる遺伝子があり、ヒ
トとチンパンジーで標的遺伝子に大きな違いがあることが分かった。また、われわれのデ
ータと、以前報告された国外の結果と比較し、現在、論文投稿中なので遺伝子名は伏せる
が、FOXP2 転写因子により有意に変動した遺伝子として 7 種類の遺伝子を同定できた。
これらの遺伝子は、３つの実験系で陽性となった遺伝子であり、確実に FOXP2 転写遺伝
子の標的遺伝子と思われるが、いずれの遺伝子も今のところ神経発達や言語発達に関連す
る解析は行われていない遺伝子であり、個々の遺伝子をさらに詳細に解析していく必要が
あろう。いずれにしても、このような言語関連遺伝子の単離・同定は、ヒトの言語におけ
る脳内機能を明瞭にするばかりでなく、言語障害の遺伝子診断に将来結びつく可能性をも
つと思われる。 

 
研究成果の概要（英文）： 

 Recent findings of the FOXP2 gene provide a new research field combined linguistic 

studies and molecular genetics. Mutations of the FOXP2 gene, a FOX family transcription 

factor, have been reported in families of specific language impairment in human. Two 

amino acid changes occurred in the FOXP2 genes during evolution from primate lineages to 

human being. We tried to identify the target genes of the human and chimpanzee FOXP2 

with microarray techniques. We adapted the flip-in recombinase and Tet ON/OFF systems 

to minimize transfection artifacts. Significant expression changes were found in 1,671 

genes, in which 641 genes were up-regulated and 1,030 genes were down-regulated 

comparing with the expression profiles of human Tet ON and Tet OFF conditions. 

Significant expression changes were found in 1,562 genes, in which 794 genes were 

up-regulated and 768 genes were down-regulated, comparing with the expression profiles 

of chimpanzee Tet ON and Tet OFF conditions. Furthermore, significant expression 

changes were found in 2,836 genes, 1,433genes were up-regulated and 1,403 genes were 
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down regulated, comparing with the expression profiles of human Tet ON and chimpanzee 

Tet ON conditions. Our results showed some target genes are common but some are 

different between the human and chimpanzee FOXP2 transcription factors. Comparing of 

our data in Tet ON/OFF system with previous data obtained from a microassay analysis 

and a ChIP-on-chip analysis, it is suggested that seven genes (genes names are not shown 

till acceptance of our paper) are clearly targets of the human FOXP2 genes. More detail 

analyses of these affected genes could contribute elucidation for the mechanism of human 

brain development for language acquisition and genetic diagnosis of human language 

disorders. 
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研究分野： 

科研費の分科・細目： 
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１．研究開始当初の背景 

  ・FOXP2 転写因子の異常が特異的言語障
害と結びついている。 

・ヒトとチンパンジーでは進化の短い間に
FOXP2 に 2 つの突然変異が起こってい
る。 

 

２．研究の目的 

  ・ヒトとチンパンジーの FOXP2 の標的遺
伝子の違いを見出す。 

 

３．研究の方法 

 ・PCR 法、トランスフェクション法、Tet 

ON/OFF 法、Fip-in recombinase 法、
RT-PCR 法、Western 法、マイクロアレ
イ解析 

 
４．研究成果 
 ・研究成果の概要参照 
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