
舶2 新潟医学会雑誌　第用　巻　第　号　平成元年6月

うるという利点もある．

このnNAの多型は，いわゆるサザンをプロット法

によって検出しうる．uNAを制限酵素で切断する略

制限酵素は特定の塩基配列を認識するがその認識部位に

密猟があると蜘断されなくなるか　この差をRFJPSけe“

醜riction丘a卯emtlengtllPOlymorph亘sms）と呼ぶ軋

これを検出するのである．頗儀∴　民犯がSの出現の仕方

にもう1種あることが分かったヤ　DNA断片抑恒に反復

して存在する配列があ畑　そのコピ…m数に個体差がある

ために，多型が生じる9

この瀦演では，このDNA　レベルで検出される多型

を利用した遺伝子の診断の原理について述べたが，その

詳細に㌦）いては省略する。

司会　どうもありがとうございま　ノた，ただ今木南先

生からはPNAのpolymo叩his爪を利用して，りNA

の病因解析の他に規子鑑別できるというお話でした軋

質問ござい愛すでしょうか．

質問者不明　一つ可能かどうか教えて頂きたいのです

が，ミニサテライトをプローブとして，例えば培養細胞

を何年も経代しているものとかで，培養細胞の個体とい

いますか，細胞の識別に応用可能かどうかということな

のですが．

木南　培療細胞のoriかnは区別できます．現在それ

ば，細胞パソクができていまして，その細胞バンクでこ

れを応用すべくやっています。だから例えば，我々がと一一

ラー・・Ceuだと思当て瀾胡↓ている細胞は，この方法で

その通りかどうか鑑定できます．一艇にミニサテライト

な減数分封にはrecombinationがよく起こって結構不

安定なんですがさ　SOmatic celiでは結構安定なのです．

何年も別々にculture　しているものを調べてみてもあ

まり変化が起こっていないので，そういう食味で安定に

遺伝するものだと考えています，

司会　私共は骨髄移植をやっていますが，時には移植

後でも白血病の再発という現象があります。それがdonor

撤乗の細胞から再発したのか　あるいはrec・ipeiュtか

らの再発かの鑑別にそのテクニックが応用できるわけで

すナコ

木南　もちろんそれはできます．

司会　この場合、CrCノ措Si鳴りもJerの問轟はありません

か．

木南　先程申ししげたよ　に，SOmnaFC Ce！では結

構安定です．

司会　どうもありがとうございました．では次に，
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は じ め に

二十 1)h')spllOdiLIStt汀こiSt､し(lNr)上 目11.(-項目-一一こ1N't､iこlttll(1

hrlrL､りl_lrL-t止1く､入LIG上上土∴恒一一成:･:'. -]j.ミtl上

形成不全マウスがいくつか知られており,その病態を解

析することは,ヒトのミエリソ形成不全症を考凌Wるうえ

で転墓賓であるB近年,ミエuソ蛋白の分子レベルでの

解析が進み,ミエリソ形成不全マウスについて魁遺伝子

レベルでの病態e)解析がなされるようをこなった.掴迅㌣

S沸dn成果常をこよるj豆mpyマウスなどである.

MAGは予算子鹿的且田方のミエリン糖蛋白で,含有量

はミエー)ソ蛋白の且%程度であるが,神経軸索周囲をこ集

積しており軸索とミエuyの相互作摺上重要であると考

タソソを含む約 五紘態の屯ので,ひとりの遺伝子から

alteTma離espl皇C五m留をこよる壕5bpのエタソソほの有無

をこより2磯額のm紺 A が生じることがわかった1)? こ

の 洩5bpのエタソソには終止コドソが食まれ てお りサ

このエタソソの縛丸をこよ叫 ､さな分子巌の ポ リペプチ ド

か′i:.し∵工-_上が町Llかに二･十 守∴ 小1こ1killL,･､'ll'~人言t

生後12日ごろより始まる体幹の振戦 を立教 とす る ミュ ーj

y形成不全マウスである.常染色体 劣性 の遺伝形式 を と

り染色休lT番｢.二三守)壁.常がJH-I.上 さ打 こ~い 立 川1こ心 1-.Lr

マウスではミエリソの compacもまom が不 良 で あ りや 正

常マウスより分子量の大 きな MAG が存 在 す る ことな

どよりMAG にその病態 の原 因 が あ るの で は な いか と

F,.∵十､､.れてい!∴ 今回状JJに..~､'[',:～Mj:＼('Tハ (･l)N八

と望橡の m既NA をこ特発的な脅威プmMプを用い予 正

常及びqu三速五m琵マウスの成長に伴うそれぞれの m規則A

の発現を検討Lた.

方 法

'1---′上 .:.L,.Il九･~1.:1(I,王事日'卜1--十 1iflrl'.f本で.inllllun()

sL､tlt､'1日由Lr数行-.I/,.-7T.--I:/ i)N八 ｣を_i)こ山 ゝ ∴ハ ij

汁.+:､調隼上 lI,LlいlttU｣阻日 .八･l;t＼こ11汁{;吊肥rLtLi/こ:･塩 斌

配列を決一定した.

各発暫段階の正常 及 び Qu盛 夏m留 7 ウ呆嵐 よ り 既NA

不∴調製t.得 tl,.畑 ?/-/tl!.'tM∴しこ1,し､LlNA 及 こ十 和 克L-.1

u----･'L'Lを植 一､.''■11川1ht､m hh=iilLT十二品 1tt･)lいttillg

結 果

得 l~､1来 た L7しトー二Jは. IIJL､'-'Ⅰく卜 ･てTITIR,川)い .∫ (i(1川11)ド

わ かれ る 鮎の で,醐¢bp 断 片 に払 ポ uA シ グナル と

小 一㌦＼が 存 在 して :臣 ).止)N:＼ (l,L'了 末端 十 合む も(,'-)

で あ った.決定 した配列 は, す べて既 報 の ラ ッ ト MAG

ハ配 与廿_!言訳 ､和同性 畑 t.;l･Ft. ニハ '｣'Lト ∴･′廿 ､,L'J~lth･1八(I,

し､1)N▲L＼ て 予､･手工 ∴皇 照 り明 仁･'-I.Lll'iLr.1il,い . i ,卜

･二_:.言.し･川iilli:rt,tlioH L7LH卜に終 日-.I:II/ン(!:E'LTJj ,I.5t1日

'p_一一Ll＼日日 ハ挿 入ハ 行無 に iU 12種 し'11111くN八 か 存在寸

::I,岩穴 北 ヤハ 'rlL~- 一㌦ 十 二(Tlt､w Tl と仝 ＼卜潤 LlJ,;りハ

i言 け 合行 い '､∵:.:ll- た.(Fig･.lぐ1.

我 櫓は9 2線 の mRNA が発 育過 程 で どの よ うな発

現 をす るか を検 索 した者 す なわ ち, 2種 の mRNA に



･1･･l･I

mouseトlAG
cDNA

新潟医学会雑誌 第 旦臓 巻 第 6号 平 成 元 年 転月

0.5

納
納 納

p:

B 8 2
メ: H Lrl

弼 弼
皿 還監

雷 夢
Dd PJ

･ :
(195nt) 野相 転配 堵5 闇

､ -

随 5着
隼CTATGGC〔AGGA〔AACCGCACGGTGGAGCTGACTGTCATGTATGtACCTTGGAAGtCCACA BTGAAT
Al-TlrGlyGlnAspAsnAr°ThrY-1GIuLeui-rY-1PttTlrA-IPrD Try tlSPrQ TヽrYJIAsJI

GGGI〔GGTGGTGGC事GTACA仁GGGGAGACTGTCTCTATC亡TGT仁TlCCAu 亡AGA∝ AACC亡SGAL Clf
GllThrY-IY･1Aliy･lGIuGlyGIuThrY･15erlleLeullSS.rThrGlふii;kii㍍ ふ;応

やTCCTl'ACCATETT〔AAGGAGAAG〔AGATCCTAGceACGGTCAICTATGAGACTCAB
lleLeuThrllePheLysGluLy～Gln lleLeuA一一ThrY8-I-eTITGIu～trGlれ

Probe45AGGTCTCTCCAGAGA TGGGCCETAACA GTGACTCTCGGGGTlCTC51

ii 欝
が が-㌔

Probe 25 GA CTATTCATACTCTCACTC†ICG†5-
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第1ハ..~'L.--711]ニト :l{'hl)L'-し､＼川1上相補配町守;成

rパ｣ML~'√惑.･fUl第二㌦tl∵'~l:一一㌧卜t.しい｢.lhtJ,115~1.も∴1

れている形なのでそ時雨蔵相を合わせた25baseの合成プ

1rLl.チ日日汗即膏ノ甘苦∴･.ll,~!JjLl結 いtいtこilRN.ilを,潤

製t.<1°1111日l山lLT早い上 FiL,.2し?lr:十､.Proh二ゝ211

プロ---プでは勧業親 (数後且5日)をこ,Probe趨5ではよ

プではヲそ瑚両者を合わせた形のバンドを認めた沸

;畑かtlLl;lkirLL,､小 (Ⅷこ汗▲∴いいlIp:＼十lくN.IU吊i!持せ,上

日常 :.I,1､し.＼~1八(;し卜､111RN▲:＼LL､登否∴1-1'pf.:言上甘∴亘

がいを比較した.生後且5日目より正常マウ利二比較Lて

過剰酌量Ti既NAの発現を認めるが,正常マウスで認め

られるPTO鮎e25によるバンドはほとんど認められず,
駆泌i欄 マウスの幼君期か㌃-'発現されているMAGがう

m弧ASJ)ほとんどが亨成熟型のm規則Aをこよるもげ)管

辛-守二LFigr.3?.

考 桜

ラットMAGで報告されている終止ニ1打､ソを含む確5bp

が含まれており,マ専決をこおいて転ラットと同様の機構

をこより冠橡餅の関AGのポリペプチドが盤に愚と考え

られた,更をこ各櫓のm挽銅品をこ時巣に反応するプロ--

プを使うことにより,各 の々mR摘Aの発現を検索す

ら:∴リ叫枇-.'~..J夢､-,,;･.今帖､､北Ll･パ吉Li-∴土工 1計-1)

のeXを)mが挿入された私殿が成熟期に優位をこ,挿Åさ

れない障りが幼若期に優位に発現されるという発蘭に搾

:,ilht､!-H.両＼pt･両iパIILT/㌦iL日日十十畑∴-一二.

山方剛はkiywマウスでは予少なくと鮎発症暗闘濃や

既結成熟型がj汀況NAが過剰に発現し,幼若型が3m沸A

が発現していないという異常があることが示された23.

最近,ラットMAG遺伝子が染色体7番に存在するこ

とがあきちかにされた隼 quak豆mgてどラ射二間Lては,
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脱兎G 遺伝子との取色体土の座のちがいや,なぜ大きな

分子農の MAG が作られるか,などの疑問は残されて

いるモ しかL少なくとも正常な発育過程をこおいては芦幼

エリン鞘形成をこなん臣ブかの豪華な役割を果たしている事

は確かなようである革今緩 MAG 遺伝子の解析や脱髄

をこひきつづく再生における発現などを検討 し,MAG の

ミエリン形成における存在意義にて端､て研究を進めたい

と考える.
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司畿 以上 ミニuソ蛋白についてのお話でしたが,ど

なたか御質問ございますか帝

お議の 師 沼 ,廊 e望ですが,これはと卜でも確認

されているのですか.

藤田 虹卜の M鬼GCDNA タロ--こソダも現在試み

ています･虹卜では,蛋白レベルでは,成長に伴F)MAG

の分子量の差はとらえてなiて欝ラットでその2-澗 発

泡があるということです.ですからと卜をこ関 し了こ雷射 砦,

alterna軌esplich宮が起こっているかどうかわからな

い持酢で:･f二､十トト

司忽 どうもありがとうございました.それでは3番

那 ),双胎棚 田性診断へのアブか -予ということでク高

橋先生お願い敦 Lますや




