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目 的

ヒトのChediak-Higashi症 候 群(CHS)は(1)毛 色 ・

皮膚の淡色化,(2)細 菌 ・真菌に対す る易感染性,(3)血

小板の機能異常による出血時間の延長,を3大 主徴 と

する常染色体劣性の遺伝子 によって引き起 こされ る遺

伝性疾患である.同 様 の疾患はウシ,シ ャチ,ミ ンク,

マ ウスなどの哺乳動物で もすでにその症例が報告 され

ている.特 にマ ウスについてはCHSの 原 因遺伝子 は

beige(遺 伝 子記号bg)と 命名 されてお り,本 症 のモデ

ル動物 として利用 されている.他 方,ラ ットについて

はCHSに 相 当するモデル動物 は確立 されていなかっ

たが1985年 に浜松医大 ・動物実験施設で維持 されてい

たDA系 ラッ トに発見されたDA-bg系 が これに相 当

することが明 らかにされた1).今 回,近 年急速に開発 さ

れているマイクロサテライ トマーカーを用いてこのラ

ッ トのbg遺 伝子の染色体へのマ ッピングを試みたの

でその結果を報告する.

方 法

実験 に用いたラットはすべて浜松医大 ・動物実験施

設で維持 されて いる11系 統の近交 系 をもちいた.

DNAは 肝 臓 よ り常 法 に よ り抽 出 し,PCRはSeri-

kawaら2)の 方法で行 った.PCR産 物 は4%ア ガ ロー

スゲルで電気泳動 し,泳 動像 を判定 した.

マ ウスのbg遺 伝子 は第13染 色体 に位置 してい る

ので,ラ ットについて これ と相同性 のある第17染 色体

にあることがわかってい るR232,HITH,R834の3

つのプライマーを米国のResearch Genetics社 よ り購

入 した.ラ ットについてはDA-bgにBN,IS,TMの

3系 統のラッ トを交配 しF、 動物 を作出した.上 記の3

つのプライマーについてこれら3系 統のラッ ト間での

多型性 を調べた ところすべて同 じであった.そ こで,

さ ら にACRM, HHITTS, PRL, RPL35Pの4つ

のプライマーを京大 ・動物実験施設よ り入手 し,調 べ

た.そ の結果,HHITTSに ついてはすべての系統で同

一の泳動結果が得 られ
,RPL35Pで は易動度の早いも

の と遅い ものの2つ のタイプに分 かれTM系 のみが

早い泳動像を示 した.一 方,ACRMとPRLで はそれ

ぞれ2つ と3つ のタイプに分かれた.こ れ らの結果か

らACRMとPRLに 毛 色を加 えた3つ の遺伝子座 に

ついて3点 交配 をお こなえるのはDA・bg系 とBN系

の組合せのみであることがわかった.そ こで,先 に作

出 しておいたDA-bg系 とBN系 のFlにDA-bg系 を

戻 し交配 しBCF1を 計80匹 作 出し,3つ の遺伝子座 に

ついてbg/bgとFlの タイピングをおこなった.

結 果

このタイピングの結果か ら各遺伝子座間の組み換 え

値 はPRL-ACRMで10cM,ACRM-bgで23cM,

PRL-bgで31cMと な った.

結 論

今回得 られ た結果 か らラ ッ トのbg遺 伝 子 は第17

染 色体 にあることが確認 された.

マ ウスとラットの染色体上の遺伝子の配列はきわめ

て相同性 が高い ことはよ く知 られてお り3),こ れ まで

に もマウスで得 られた知見 をもとにラッ トの種々の遺

伝子が染色体にマ ッピングされてきている.た だ し,

ラ ッ トではマウスの遺伝子マッピングの際に非常に有

用であった生化学的標識遺伝子をはじめとする遺伝的

多型マーカーが少な くマッピングが不可能 な場合が多

かった.し か し,今 回の場合のように近年,急 激に開

発 されているマイクロサテライ トマーカーは非常に有

効な武器 となると思われる.

プライマーを恵与 していただいた京都大学医学部付

属動物実験施設の芹川忠夫教授に御礼申 し上げます.
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