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　Mendel に始まる遺伝現象の近代科学として1₈₀₀年代後
半には既に減数分裂の基になる様式が予見されていた。受
精に先駆けて前もって染色体数を半分にしておくと仮定す
る減数分裂が、実際に当時コロンビア大の大学院生であっ
た Walter Sutton によってバッタの生殖細胞で始めて観察さ
れて1₀₀年以上の時が経過した。今では生物学に携わる多く
の学生や研究者が認識するもはや古典とも言える生物学の
基本現象であるのだが、最近我々はこの減数分裂の開始に
関わる空前の事実を突き止めた。
　減数分裂は体細胞と同様の細胞周期の機構を巧みに転用
しながらも、減数分裂仕様の染色体構造が再構成されるよ
うにプログラムされている。体細胞分裂と比較した場合、
減数分裂ではゲノム半数化の染色体分配を実行する“第一
分裂”が挿入されている点が両者の本質的な相違を与えて
いると解釈される（図 1 ）。体細胞分裂から減数第一分裂へ
の切替えが何によって制御されているのかという問題は、
生物種を問わず長年の懸案とされていた。マウスではレチ
ノイン酸に応答して一過的に発現誘導される STRA₈タンパ
ク質が減数分裂の進行に必須であることが2₀₀₀年代半ばの
先行研究により示唆されていたが、その分子機構の解明は
国際的にも攻め倦んでいた。
　最近、我々は減数分裂にコミットした生殖細胞集団から

効率良く STRA₈を精製できる遺伝子改変マウスを開発し、
STRA₈と相互作用する新規の因子を同定した。この因子は
ID 番号だけを付されたゲノムに眠る未解析の遺伝子にコー
ドされていた。我々が MEIOSIS initiator（MEIOSIN）と名
付けたタンパク質は HMG-like ドメインをもつ DNA 結合因
子と推測されるが、これを欠損させると雄雌ともに精巣・
卵巣の萎縮を伴って体細胞分裂から減数分裂への切替えが
見られなくなる事が判明した。さらに ChIP-seq 解析により、
MEIOSIN は STRA₈と複合体を形成して減数分裂関連遺伝
子の転写開始点近傍に結合することが判明した。この事実
と符合して Meiosin を欠損させた生殖細胞では多くの減数
分裂関連遺伝子の発現低下が見られた。さらに Meiosin を
欠損させた精母細胞では、細胞周期の維持に関与する体細
胞型 Cyclin の異所的発現や M 期様染色体構造など体細胞
様の特徴を示す細胞の蓄積が観察された。興味深いことに、
Meiosin 欠損マウス卵巣では僅かながらも見かけは卵子に
よく似た oocyte-like cell が採取される（図 2 ）。野生型の卵
子がキアズマを持つ2₀対の二価染色体を示すのに対して、
驚くべきことにこの oocyte-like 細胞は4₀本の姉妹染色分体
を示すことが判明した。この事実は Meiosin 欠損マウスで
は、減数分裂のプロセスを経由せずに生き延びた卵子前駆
細胞が見かけ卵子様の分化を遂げながらも体細胞と同じ染
色体構成を示すことを示唆している。
　本研究により MEIOSIN は減数分裂の開始に決定的な役
割を担う転写活性化因子であることが明らかとなった。さ
らに本研究の成果から“減数分裂の細胞周期”が卵子の分
化とは遺伝学的に分離されるプロセスであることが強く示
唆される。今後、減数分裂の過程を生殖細胞の分化と切り
分けて研究を進める見方が求められるであろう。減数分裂
の出現は進化の早い時期に有性生殖を行う生物の生存様式
に爆発的な恩恵をもたらしたと推定されるが、有性・無性
の生活環の切り替えに“減数分裂型の細胞周期”が果たす
役割を理解することも求められる。体細胞分裂と減数分裂
との本質的な違いを決定付けるメカニズムの全容解明に向
けて、国際的にも圧倒的に有利な状況で研究を推進できる
ことが期待される。
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Ⅱ 体細胞分裂から減数分裂への細胞周期の切替
え機構
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図 2．Meiosin欠損マウスにおける oocyte-like cell

図 1 ．減数分裂における染色体と細胞周期の変化


