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背景と目的

我々は、近年、 MAPキナーゼ経路の上流で働く新

規キナーゼ、 MINKをクローン化した。これをヒトゲ

ノム上でマッピングしたところ、第17染色体上でアセ

チルコリン受容体εサブユニット(AChRε)をコー

ドするCHRNE遺伝子座と表裏でオーバーラップして

いた。明確な機能を持つ蛋白質をコードする遺伝子が、

エクソン同士でオーバーラップするという例は、哺乳

類ゲノムでは極めて稀である。一方、様々な種のゲノ

ムで調べた結果、 MINK/CHRNE遺伝子座のオーバー

ラップは霊長類への進化以降に起こった出来事である

ことがわかった。

本研究では、哺乳類の進化上において、この2遺伝

子がオーバーラッピングする過程を明らかにし、この

現象が何故生物の生存に影響を与えなかったのかを実

験的に検証する。

ラビット、鯨、牛、羊、鹿、新世界ザル、ヒト上科

ゲノムなど数多くの哺乳類においてエクソンオーバー

ラッピングが起こっていた。しかし、マウス、犬、馬、

豚、 原猿、旧世界ザルゲノムではオーバーラップして

いなかった。これは、このオーバーラップはAChRε

遺伝子のポリA付加シグナル崩壊による3' UTRの伸

長が原因であること、晴乳類進化の過程で少なくとも

5系統(そのうち2系統が霊長類進化過程)で、独立にオ

ーバーラップが起こっていることを示している.

考　　察

今後、 AChRε遺伝子の3'UTR伸長、またはオーバ

ーラップの生物学的意味を検討する。現在の仮説は、

AChRε 遺伝子の3'UTR伸長がmRNAの安定性を高め

るというものであり、転写産物の寿命を測定すること

によって実験的に検証していく。 一方、生体内での

MINK、 AChRεの発現パターンを解析することによ

ってセンス/アンチセンス鎖間のRNA-RNA複合体の

有無を調べ、また、両者を強制発現させた場合に、こ

の複合体のもたらす障害を検討する。
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様々な種におけるMINK/CHRNE遺伝子座(ラストエクソン間)

:各種において使われているポリA付加シグナル

:使われていないポリA付加シグナル

:進化の過程で壊れてしまったポリA付加シグナル
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