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氏   名：仙波  雄一郎  

 

 

 論  文  名： Chd2 regulates chromatin for proper gene expression toward  

differentiation in mouse embryonic stem cells  
     (クロマチンリモデリング因子 Chd2 はクロマチン構造制御を介し、  

マウス胚性幹細胞の分化関連遺伝子発現を制御する ) 

 区   分：甲  

 

 

論  文  内  容  の  要  旨  

ク ロ マ チ ン 再 構 築 は 、 胚 性 多 能 性 幹 細 胞 ( E S 細 胞 )を 含 む 幹 細 胞 が 分 化 能 を

獲 得 す る 過 程 で 必 要 不 可 欠 で あ る 。 し か し 、 分 化 に 際 し て 適 切 な 遺 伝 子 発 現

を 制 御 す る た め の 、 幹 細 胞 に 特 徴 的 な ク ロ マ チ ン 構 造 を 維 持 す る 機 構 に つ い

て は 未 だ 明 ら か に な っ て い な い 。 本 研 究 で 、 我 々 は c h r o m o d o m a i n  h e l i c a s e  

D N A - b i n d i n g  d o m a i n  2  ( C h d 2 )  が マ ウ ス E S 細 胞 の 多 分 化 能 維 持 に 必 要 で あ

る こ と を 見 出 し た 。 C h d 2 欠 損 E S 細 胞 は 分 化 刺 激 後 の 分 化 関 連 遺 伝 子 発 現 が

低 下 し 、 分 化 異 常 を 呈 し た 。 未 分 化 状 態 E S 細 胞 に お け る ク ロ マ チ ン 免 疫 沈

降 シ ー ク エ ン ス 法 を 用 い た ク ロ マ チ ン 解 析 の 結 果 、 C h d 2 欠 損 に よ り 分 化 関

連 遺 伝 子 周 囲 の ヒ ス ト ン バ リ ア ン ト H3 . 3 密 度 が 増 加 し 、 抑 制 性 ヒ ス ト ン 修

飾 H 3 K 2 7 m e 3 が 増 加 す る こ と が 明 ら か に な っ た 。 さ ら に 、 免 疫 共 沈 降 に よ り

C h d 2 の 複 合 体 構 成 因 子 と し て 転 写 因 子 O c t 3 / 4 が 同 定 さ れ 、 O c t 3 / 4 欠 損 に よ

り 分 化 関 連 遺 伝 子 周 囲 の C h d 2 シ グ ナ ル が 低 下 し た 。 こ れ ら の 結 果 か ら 、

C h d 2 は 未 分 化 状 態 E S 細 胞 に お い て 、 Oc t 3 / 4 に よ り 分 化 関 連 遺 伝 子 周 囲 に リ

ク ル ー ト さ れ 、 ク ロ マ チ ン 不 活 化 を 制 御 す る こ と で 、 細 胞 分 化 制 御 に 関 与 し

て い る こ と が 明 ら か に な っ た 。  

  
 
 

 


