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【目的】T-cellacutelymphoblasticleukemia2(TAL2)は､ノックアウトマ

ウスの解析により中枢神経系の発達に必須であることが示されている転写因子の

一つである｡ しかし､TAL2の中枢神経系の発達における役割は不明である｡そこ

で､本研究ではTAL2の中枢神経系の発達における役割を明らかにすることを目的

として研究を進めている｡現在､その一つとして､マウス腔性腫療細胞株 P19細

胞における神経分化誘導過程を用いて､TAL2遺伝子の発現調節機構を解明する研

究を行っている｡

【方法】p19細胞は多分化能をもち､神経分化研究によく用いられる腔性腫療細

胞株であり､all-transレチノイン酸(ATRA)及び浮遊培養により神経分化を誘導で

きることが知られている｡我々は､マイクロアレイ解析により､ATRAによる P19

細胞神経分化誘導過程の初期に TAL2遺伝子が上昇することを兄いだした｡この

ATRAはそのレセプターであるレチノイン酸レセプター(RAR)と結合 し転写因子と

して働くことが知られている｡そこで､TAL2遺伝子の発現誘導とATRA-RAR複合体

の関わりを､RT-PCR法､real-timePCR法､RNAiによる遺伝子のノックダウン等

を用いて明らかにする実験を行っている｡

【結果および考察】Ta12遺伝子の発現は､神経分化誘導 3時間後からみられ､

およそ 12時間でピークに達し､48時間後にはほぼ消失した｡また､アゴニス トを

用いた実験により､Ta12遺伝子の発現には RARαが関与することが示された｡現

在､RNAiによるノックダウンおよびVP16と融合させたRARαの活性化体を用いた

誘導実験により､Ta12遺伝子の発現と ATRA-RARα複合体の関わりを調べている｡

さらに､レポーターアッセイ等による転写制御機構の解明も進めている｡


