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 論  文  名：  The requirement of Mettl3-promoted MyoD mRNA maintenance in 
proliferative myoblasts for skeletal muscle differentiation 

      
    (Mettl3 は MyoD mRNA の維持、及び骨格筋分化能の保持に必要である）  
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論  文  内  容  の  要  旨  

 

  
筋 原 性 の 前 駆 細 胞 /幹 細 胞 は 、 M yo D な ど の 転 写 因 子 の 発 現 維 持 に よ り 、 骨 格 筋

へ の 分 化 能 を 保 持 し な が ら 自 己 複 製 を 繰 り 返 す こ と が あ る 程 度 可 能 で あ る 。 し

か し な が ら 、 増 殖 期 の 前 駆 細 胞 に お い て M yo D の 発 現 が い か に し て 保 持 さ れ て

い る か 、 そ の メ カ ニ ズ ム は 解 明 さ れ て い な い 。 今 回 我 々 は 、 骨 格 筋 前 駆 細 胞 お

い て 細 胞 周 期 を S 期 或 い は G 2 期 に 強 制 停 止 さ せ る と 、M yo D  m R N A の 自 然 減 衰

を 誘 導 し 、 骨 格 筋 分 化 が 抑 制 さ れ る こ と を 発 見 し た 。 M yo D  m R N A の 減 少 は 、

R N A の 代 謝 の 制 御 因 子 で あ る 、 N 6 - m e t h y l a d e n o s i n e  ( m 6 A )  修 飾 酵 素 の

M e t h y l t r a n s f e r a s e  l i k e  3  ( M e t t l 3 )の 発 現 低 下 と 相 関 し て い た 。 M e t t l 3 を ノ ッ ク ダ

ウ ン す る と M yo D  R N A レ ベ ル が 有 意 に 低 下 し 、 そ の 低 下 は プ ロ セ シ ン グ 前 の

M yo D  R N A で は な く 、 プ ロ セ シ ン グ さ れ た M yo D  m R N A の 減 少 に 起 因 す る も の

で あ っ た 。 m 6 A - s e q に よ る 解 析 の 結 果 、 M yo D  m R N A の 5 ’ U T R に m 6 A 修 飾 部 位

を 同 定 し た 。5 ’ U T R を 欠 失 さ せ る こ と に よ っ て 、M yo D  m R N A の プ ロ セ シ ン グ に

お け る 5 ’ U T R の 役 割 が 示 さ れ た 。本 研 究 の デ ー タ に よ り 、増 殖 期 の 骨 格 筋 芽 細

胞 に お い て M e t t l 3 が M yo D の m R N A レ ベ ル に 必 要 で あ る こ と が 示 さ れ た 。  
 
 

  


