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概要 ＥＡ (600字～800字程度にまとめてください。) 
 

 本研究では、代表者らが多細胞動物で初めて見出した「二本鎖 DNA を注入すると、配列特

異的に遺伝子機能が抑制される現象 (DNAi)」のしくみを明らかにすることを試みた。この

DNAi の特徴のひとつに、配列特異的な標的 mRNA 分解が見られる点がある。このため RNA

干渉 (RNAi)のしくみを参考にすれば、DNAi のしくみにアプローチできるいう仮説を立てて

研究を進めた。その結果、DNAi のしくみとして、以下の 2 点を明らかにした。 

 (1) RNAi では、二本鎖 RNA から 20-30 塩基長の一本鎖の小分子 RNA がガイド鎖として合

成され、このガイド鎖と相補的な配列をもつ RNA が分解される。DNAi でも同様に、注入し

た二本鎖 DNA に対応した配列をもつ小分子 RNA が合成されることを見出した。またその 3’

末端の塩基は C に偏っていることも分かった。現在、このガイド鎖の全長配列を明らかにす

るため、RNA-seq 解析を行っている。 

 (2) 核酸分解酵素である Argonaute (Ago)について調べた。RNAi における標的 mRNA 分解

は、(1)のガイド鎖と Ago の複合体がになう。オタマボヤには Ago のホモログが多数存在する

が、このうち恒常的に発現している Ago は 7 種類存在する。これらについて Flag タグ標識し

て培養細胞に発現させ、免疫沈降により精製することで、小分子 RNA との結合の有無を定量

する実験系を構築した。その結果、オタマボヤの Ago のうちいくつかが、ガイド鎖と複合体

を形成することを見出した。 

 このように本助成を通じて、謎に包まれていた DNAi のしくみについての理解が大きく進

み、論文公表が見える段階まで辿りつくことができた。今後、その仕上げとして (1)について

は二本鎖 DNA から一本鎖 RNA がつくられるしくみを、(2)については、内在性の小分子 RNA

と Ago との複合体形成を検討していく。 
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欧文概要 ＥＺ 
 
     Mechanisms of double strand DNA (dsDNA)-mediated gene knockdown phenomenon (DNAi)in the larvacean, 
Oikopleura dioica, were investigated with special reference to comparison with RNA interference 
(RNAi).Our analyses unraveled two novel characteristics of DNAi: (1) Synthesis of small RNA from dsDNA; 
(2) Argonaute (Ago) homologues bind with small RNA.    

 


