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論文内容の要旨

減数分裂期組換えは両親と異なる組み合わせの遺伝'情報を持つ新たな組換え体を高頻度で生成する。

さらに，半数体形成過程の相同染色体の分配にも関与していると思われ，その細胞機能上の役割にも関

心が寄せられている。

我々の研究室では減数分裂期組換えの分子機構の解析を行うため，分子遺伝学的解析が容易な，酵母

S.cerevisiae を用い，減数分裂期組換え欠損株を分離した。その結果，新しい 5 つの変異株 mre 1, 2, 3, 

4 と mre11 が得られた。

私はこれらの変異株のうち，減数分裂期組換えのみに欠損を示す mre2， 3, 4 変異株に注目した。そ

して，これら遺伝子産物の減数分裂期組換えに果たす役割を分子遺伝学的手法で解析するため，

MRE2, 3, 4 遺伝子のクローニングを行った。

そして MRE2 と MRE4 の全塩基配列を決定した。 MRE2遺伝子のORF は 523 アミノ酸残基から

なり，この蛋白質はRNA結合ドメインを持つ蛋白質と高い相同性を示しアミノ酸配列の中には RNA

認識モチーフが二箇所保存されていることがわかった。 MRE4 遺伝子をコードする蛋白質は 497 アミ

ノ酸残基からなり， Mre4 蛋白質はセリン・スレオニンプロテインキナーゼの共通配列を持つことがわ

かった。

また，遺伝子の転写を調べた結果 ， MRE4 遺伝子は減数分裂期組換え期特異的に発現し ， MRE2 

mRNAは減数分裂期に誘発されないことがわかった。

MRE2, 3, 4 遺伝子のそれぞれの破壊株も減数分裂期で組換えの欠損を示し，胞子形成は起こるが，

胞子の生存率は極めて低かった (<0.3%)。また MRE遺伝子群が，減数分裂期組換えの初期過程に働
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いていることが， spo13変異の導入と DNA二重鎖切断を同定する手法でわかった。

これらの一連の結果から MRE2， 3, 4 遺伝子は組換え初期過程でDNA二重鎖切断が起こる時期か，

或いはそれ以前の段階で働いていると結論された。

MRE2遺伝子はRNA結合蛋白質をコードすると考えられるので， RNA ・蛋白質複合体が組換え反

応に重要な役割を果たしているか或いはRNAプロセッシングの過程が組換え反応に重要な役割をす

ると考えられる。また， MRE4遺伝子は，セリン・スレオニンプロテインキナーゼをコードしている

と予想できるが，それは減数分裂期特異的なキナーゼであろうと予想された。またこのことから，組換

え反応に蛋白質のリン酸化が必要であることが初めて示唆された。

論文審査の結果の要旨

酵母の各種組換えのうち減数分裂期組換えのみに関与する MRE 2, MRE 3, MRE 4 遺伝子のクロー

ニングに成功した。遺伝子の構造解析から MRE2 はRNA結合蛋白質を MRE4 はセリン・スレオニ

ンキナーゼをコードすることを明らかにした。遺伝学的手法と組換え特異的なDNA二重鎖切断の測定

から，これらの蛋白質はすべて組換えの初期過程に関与し減数分裂期組換えの特異性は初期過程によ

ることを明確にした。この業績は博士(理学)の学位論文として十分価値のあるものと認めるO

-72-




