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概要  ＥＡ(600 字～800 字程度にまとめてください) 

 

近年、高等生物のゲノム中に、蛋白質合成の鋳型とならない非コード性 RNA (noncoding RNA) 

分子が多数存在することが明らかとなり、従来のゲノム観を変容させるほどになっている。このう

ち、microRNA (miRNA) は約 22 塩基鎖長の機能性小分子 RNA である。miRNA の多くは標的 mRNA

の 3’非翻訳領域(UTR)に配列相補性により結合して翻訳を抑制するが、どのような作用機序で

翻訳抑制を行っているのか、依然として不明な点が多い。また、多数の miRNA がどのような局面

でどのような標的 mRNA の制御を行っているのか、生理的役割の解明が緊急かつ大きな課題とな

っている。本研究代表者者は、(1) ゼブラフィッシュ体細胞中では生殖細胞特異的遺伝子である

nanosやtdrd7の母性 mRNAがmiR-430ファミリーによる翻訳抑制・分解制御を受けること、(2) こ

の制御には mRNA 末端のポリ A 鎖短縮を伴うこと、 (3) 生殖細胞では、何らかのメカニズムによ

って miRNA による nanos や tdrd7 の発現抑制が解除されること、を明らかにしていた。 

 

 本研究では、ゼブラフィッシュ tdrd7 の 3’UTR を連結したレポーターGFP ｍRNA を受精卵にイ

ンジェクションする実験系を用い、生殖細胞特異的な RNA 結合蛋白質である DAZ-like (DAZL)

が miR-430 による発現抑制を解除する活性を有することを示した。さらに、DAZL が mRNA 末端の

ポリ A 鎖伸長化を促進することによって、mRNA の安定化を誘導していることが明らかとなった。ま

た、dazl mRNA 自身も miR-430 による発現抑制と DAZL 蛋白質による抑制解除機構により、生殖

細胞特異的に蛋白質発現が行われていることがわかった。これらの知見は、miRNA 機能の調節

機構が生殖細胞と体細胞の分化確立に重要な役割を果たすことを示している。 
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欧文概要ＥＺ  

During zebrafish embryogenesis, microRNA (miRNA) miR-430 contributes to restrict Nanos1 and 

TDRD7 to primordial germ cells (PGCs) by inducing mRNA deadenylation, mRNA degradation, and 

translational repression of nanos1 and tdrd7 mRNAs in somatic cells. The nanos1 and tdrd7 3’UTRs 

include cis-acting elements that allow activity in PGCs even in the presence of miRNA-mediated 

repression. 

  Using a GFP reporter mRNA that was fused with tdrd7 3’UTR, we show that a germline-specific 

RNA-binding protein DAZ-like (DAZL) can relieve the miR-430-mediated repression of tdrd7 

mRNA by inducing poly(A) tail elongation (polyadenylation) in zebrafish. We also show that DAZL 

enhances protein synthesis via the 3’UTR of dazl mRNA, another germline mRNA targeted by 

miR-430. 

  Our present study indicated that DAZL acts as an “anti-miRNA factor” during vertebrate germ cell 

development. Our data also suggested that miRNA-mediated regulation can be modulated on specific 

target mRNAs through the poly(A) tail control. 

 

 


