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論文内容の要旨

アフリカツメガ、エル卵の成熟過程におけるプロゲステロンによる刺激から M 期の誘導までの機構を調べた。 M 期

の卵には，他の未成熟卵に注入すると M 期を誘導する活性， MPF 活性が現れる O フ。ロゲステロンによる刺激が卵成

熟を誘導する過程には蛋白質合成が必要である。未成熟卵をシクロヘキシイミド存在下でプロゲステロン処理し，そ

の細胞抽出液をシクロへキシイミドを除去した後，他の未成熟卵に注入すると，蛋白質合成に依存して卵成熟を引き

起こすことがわかった。この活性を CMF と名づけた。 CMF はホルモン処理から 3 時間後までに最高の活性に達し

た。 CMF による M 期の誘導は未成熟卵に注入後 3 時間かかるが， MPF による M 期の誘導は 1 時間で起こった。し

たがって CMF はプロゲステロン刺激から MPF の活性化に至る段階で働いていると結論した。 CMF を精製した結

果， CMF は74KDa の蛋白質であることがわかった。またホモ二量体構造をとっていることが推定された。 mRNA

のポリ A 鎖伸長反応を阻害するコルジセピンを培養外液に加えるとポリ A 鎖伸長反応の阻害の濃度依存性とほぼ一

致して卵成熟は可逆的に阻害された。またコルジセピンで処理した未成熟卵に MPF を注入しても卵成熟は阻害され

ないが， CMF の注入による卵成熟はコルジセピンで阻害された。以上の結果から，活性化された CMF は mRNA の

ポリ A 鎖伸長の誘導を介して特定の蛋白質の合成を誘導し，この合成された蛋白質によって MPF の活性化が行われ

ていることが示唆された。つぎに， MPF の自己増幅における蛋白質合成の役割を調べた。プロゲステロンで M 期

を誘導したときには 1 つの卵に約1000単位の MPF 活性が現れた。 MPF 活性20単位をシクロヘキシミドで処理し蛋

白質合成を止めた卵に注入したときには MPF 活性は100-200単位現れた。再度 MPF 活性20単位をシクロヘキシミド

存在下で未成熟卵に注入したときには MPF 活性は殆ど現れなかった。シクロへキシミドの非存在下では同量の MP

F の注入によって元の MPF 活性が回復した。上記の結果は MPF 活性の増幅には蛋白質の合成が重要な役割を果し

ていることを示している。シクロへキシミド存在下で MPF を注入し M 期を誘導した卵には蛋白合成依存式に M 期

を誘導する活性が見られ この活性物質を増幅因子 (AF) と名づけた。このような増幅因子 (AF) による正のフィー

ドパックは， M 期に MPF 活性が急激に増大するために働いていると考えられる。
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論文審査の結果の要旨

久下君はアフリカツメガエルの卵成熟過程を用いて，細胞分裂の M期の誘導に関して次のような新しい事実を明

らかにした。

プロゲステロンによって細胞質内に蛋白合成を介してM 期を誘導する活性が現れること，この活性化物質は分子

量74K の 2 量体であることを明らかにした。

MPF の活性化に必要な蛋白質の合成は mRNA のポリ A 鎖伸長を介して行われることを示した。

MPF (分裂期誘導因子)の活性増幅には AF と名づけた蛋白質による蛋白合成が重要な役割を果たしていること，

蛋白質合成を介していない MPF の活性化のカスケードがあることを示した。

これらの知見は細胞分裂の M 期誘導の機構を明らかにする上できわめて重要なものである。したがって，本論文

は博士(理学)の学位論文として十分価値あるものと認めるO
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