
3)林基治 (2003)霊長煩の脳にみる神経発達と加齢の分子韮盤.慶応光弘大学21世紀人文科学coEプ

ログラム (2003年 12月,東和

○遺伝子情報分野

竹中修 ･平井啓久 ･中村仰 ･拭岡一雄

<研究業繍>

All)タンザニアに生息するチンパンジーの遺伝的変異の研究

田代靖子 (日本学術振興会特別研究員)･田中 (上野)寛子 (非常勤研究Ll)･竹中修

タンザニアで採集したチンパンジーの非侵襲的資料を用いて,個体群間 ･個体群内の逝伝的変災を

分析した..また,ヒトDNAが混入した試料を分析する方法を開発した.

A･2)DNA分析に'iる大型規人猿の地域変異性

竹中修 ･田中 (上野)寛子 (非常勤研究員)･水野徳子 (技術補佐員)

体毛糞などの非侵襲的な試料を用いミトコンドリアD-Loopの解析を進めた.対象はコンゴ民主共

和国カフジ群とイテベロ群である.ハプロタイプからこれらの両群ではメスの迫伝的交流がまれである

ことが解った.

A･3)MHC遺伝子解析によるニホンザルの繁殖構造の解明

田中 (上野)寛子 (非常勤研究員)･竹中修

ニホンザルの配偶者選択と主要組織適合性抗原複合体 (MHC)遺伝子型多型との関係を明らかにす

る目的で,MHC遺伝子を分析 した.

B･1)霊長類の染色体進化に由する研究(1)チンパンジーのゲノム不毛地帯 (RCRO)の特性

平井啓久 ･松林清明 (人類進化モデル研究センター)

チンパンジーの染色体に,テロメア配列,次端部反筏配列,および転移性反後配列からなる種特界

的な複合領域 (RCROと命名)があることを発見した.加えて,その領域が与える減数分裂の染色体行

動への影響を解析した.

B･2)霊長規の染色体進化に関する研究(2)ヒトとチンパンジーにおける核小体形成部位の不活性化機

構

zavala･Guillen,A.K.(大学院生)･平井百合子 (技能補佐員)･平井啓久

ヒトとチンパンジーの核小体形成部位 (NOR)の不活性化を比較したところ,ヒトではrDNAを消

失する変異が有意に多く,一方チンパンジーでは遺伝子の発現抑制の変異が有意に多いことが明らかに

なった.遺伝子抑制は DNAのメチル化とヘテロクロマチンの位置効果による遺伝子沈黙によるもので

あった.

Bl3)霊長類の集団迫伝学的研究(1)アジルテナガザルの亜種分化に関わる総合調兼

平井啓久 ･田中洋之 (集団迫伝分野)･HeryWijayanto,DyahPerwitasari-Farajallah(ボゴール農科

大学)･平井百合子 (技能補佐員)'
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新たに見つかったアジルテナガザルの第8･9染色体間全腕転座 (wAT8/9)変異め地理的分布を調

査するために,インドネシアのスマトラ島とボルネオ島カリマンタン州において,出自の明確な個体の

血液試料を収集した.W 8/9はスマトラに生息する集団に特異的である,という以前の推測をより明

確なものにした.また,44本の染色体をもつテナガザル亜属のC-バンド特性を明らかにした.

B･4)霊長類の集団遺伝学的研究(2)アジルテナガザルおよびミューラーテナガザルのマイクロサテラ

イトDNA解析

早野あづさ (非常勤研究員)･田中洋之 (集団遺伝分野)･平井啓久

アジルテナガザルの亜種分化に関する研究の一環として,インドネシアスマトラ島およびボルネオ

島カリマンタン州で採集されたテナガザルのDNAサ ンプルを用いて,マイクロサテライトDNAの多型

を解析した.ヒトまたはニホンザルで多型が報告されているマイクロサテライト遺伝子をスクリーニン

グした結果,テナガザルにおいても中～高程度の多型性が認められ,遺伝子型判定に利用可能な 12遺

伝子座を兄いだした.

B･5)霊長類の集団遺伝学的解析(3)チャイロキツネザルの集団生物学

田中美希子 (大学院生)･田中洋之 (集団遺伝分野)･平井啓久

マダガスカル共和国ベレンティ私設保護区のチャイロキツネザル種間雑種集団の遺伝的特性を調

べるため,現地調査を行い,捕獲ならびに試料採集を行った.また,ナハンポアナ保護区およびキリン

デイ森林保護区にて,雑種集団の基礎になったとされるチャイロキツネザルを捕獲し,試料採集をおこ

なった.

C･.1)霊長類でのバイオメディカル研究 /

中村伸 ･光永捻子 (教務補佐員)･山内英典 (技能補佐員)

サルでの実験モデルあるいは自然発症モデルを利用した以下のバイオメディカル研究を展開して

いる.

i)アレルギー :サルでのスギ花粉アレルギーモデルを作出し,サル IgE抗体測定法の確立および抗

体治鵬の分子基盤の検討を進めている(佐藤崇 (受託研修員)らとの共同).

ii)高脂血症/動脈硬化 :ovx-サルでの高脂血症/動脈硬化モデルを作出し,その発症機序やダイズ成
分の治療効果を炎症因子,脂質代謝酵素およびアデイポサイトカインを中心に遺伝子およびタンパク質

レベルで解析している.(林隆志 (イナリサーチ/INARP)らとの共同).

iii)病態モデル :胃上皮性ガン,白皮症および糖尿病 (type2)の自然発症サルを見出し,これらの

免疫組織化学的解析と遺伝子発現解析から病態特性と発症機序を検討している (板垣伊織 (イナリサー

チ/INARP)らとの共同)i

C-2)霊長類機能遺伝子の網羅的発現プロファイルに関する研究

中村仲 ･光永捻子 (政務補佐員卜 山内英典 (技能補佐員)

霊長類の機能遺伝子発現プロファイル解析の一環として,免疫応答に関与するサイトカイン,コレ

ステロール代謝系,凝固 ･炎症因子およびアデイポサイトカイン遺伝子群の発現プロファイルを,DNA

chipおよか RealTimePCRで検討している.(JeongAIRam (釜山大学大学院生)も一部参加)
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C･3)サルBウイルスおよび関連ヘルペスウイルスに関する研究

光永捻子 (教務補佐員)･中村伸

BウイルスーSPFサルの創出を目指して,DNAワクチンの実刑 ヒ試験を進めている (林隆志(イナリ

サーチ/INARP)らとの共同).また,新生仔 ･乳幼仔におけるBウイルスと関連ヘルペスウイルス (EB

ウイルス,CM ウイルス)との感牡特性の比較検討も進めている (藤本浩二 (予防衛生協会)らとの琴

同).

C14)組織因子 (TissueFactor:TF,CD142)に関する分子細胞生物学的研究

中村仲 ･岡田共紀 (技能補佐員)

TF遺伝子の新たな発現制御機序として,プロモーターおよびイントロン領域におけるDNAメチル

化およびDNAasehyp,ersensitivesite等の関与を検討した･さらに,これまで知られていなかった好中球

でのTF発現について明らかにした.

D･1)マカクザル胎児における発現遺伝子の研究

浅岡一雄 ･脇田真情 (行動発現分野)･鈴木樹理 (人類進化モデル研究セン.

タ-)･釜中慶朗 (人類進化モデル研究センター)･西村剛 (系統発生分野,

非常勤研究員)･飯田景子 (技術補佐員)･波速邦夫 (野外観察施設)

ニホンザル胎児よりmRNAを調製して発現遺伝子の尭全長 cDNAライブラリーを作製し塩基;配列

を比較した.高塀皮に発現しているクローンについて完全長の塩基配列解析を行った.この迫伝子を用

いてDNAマイクロアレイ作製し,胎児における遺伝子発現の特徴を研究した.

D･2)環境化学物質ダイオキシンの霊長類影響の研究

浅岡一雄 ･飯田景子 (技術補佐員)･井上稔 (新日本科学)

内分泌撹乱性の疑われているダイオキシンについて霊長類への影響を研究した.体内の多くの臓器

に移行が認められるとともにCYPIAlが増加していた.取り込み畳の多くみられた孔部について迫伝子

の発現を調べたところ16個の遺伝子の克進と17個の遺伝子の抑制が検出された.結果の一部を国際学

会において発表した.

D･3)サルにおける味覚嫌悪条件づけの研究

浅岡一雄 ･飯田景子 (技術補佐員卜 室山泰之 (野外観察施設)

サルにおいて味覚嫌悪づけに有効であった桂皮酸アミドについて経口投与による効果を比較研究

した.

<研究業績>

◇原著論文

I)Go,Y.,Satta,Y.,Kwamoto,Y.,Rakotoarisoa,G.,Randrianjafy,A.,Koyama,N.,Hirai,H.(2003)Frequent

segmentalsequenceexchangesandrapidgeneduplicationcharacterizetheMHCclassIgeneslemurs･

Immunogenetics55:450--461.

2)Hamada,Y.,Hayakawa,S.,Suzuki,J.,Watanabe,K.,Ohkura,S.(2003)Bodyfatanditsseasonalityin

JapaneseMacaques(Macacafuscata).MammalStudy28:79-88･

-67-



3)Hanya,G.,Matsubara,M.,Sugiura,H.,Hayakawa,S.;Goto,S.,Tanaka,T.,Soltis,J.,Noma,N.(2004)Mass

mortalityorJapanesemacaquesinawestem coastalfわrestorYakushima.EcologicalResearch19(2):

179-188.

4)Hirai,H.,Mootnick,A.,Takenaka,0.,Suryobroto,B.,Mouri,T.,Kamanak,Y.,Katoh,A.,Kimura,N.,Katoh,

A･,Maeda,N.(2003)GeneticmeQhanismaandpropertyofawhole-arm translocation(WAT)between

chromosomes8and9agilegibbons(Hylobatesagt'lis).ChromosomeResearch1I:37-50.

5)Hirano,M.,DingX,.,TramHT.T.,Li,T.,Takeda,N.,Sata,T.,Nakamura,S.,AbeK.(2003)Prevalenceof

Antibody}binstHepatitisEVirusinVariousspeciesofNon-Humanprimates:EvidenceofWidespread

InfectioninJapaneseMonkeys(Macacafuscata).Jpn.J.Infect.Dig.56:81I1.

6)Itoh,M.,Kondo,M.,Kojima,C.,Jim,W.,Watanabe,G.,Taya,K.,Hayashi,M.,Shimizu,K.(2003)InhibinB

isthemajorformofinl1ibinsecretedfromtestesinmaleJapanesemacaques(Macacafuscata)･Primatep44:

253-257.

7)Iwase,M.,Satta,Y.,Hirai,Y.,Hirai,H.,Imai,H.,Takahata,N.(2003)Theamelogeninlocispananan占ient

pseudoautosomalboundaryindiversemammalianspecies.ProceedingNationalAcademyorScienceorUSA

100(9):5258-5263.

8)Kondo,M.,Kojima,C"Watanabe,G.,Shimizu,K.,Itoh,M.,Udono,T.,Taya,K.(2003)Endocrinologic

comparisonoractivinAsecretionduringpregnancyandearlylactationinJapanesemonkeys,Chimpanzees,

andHumans.Endocrine22(3):239-243.

9)Kondo,M.,Kishi,H.,Kojima,C.,Jim,W.,Suzuki,J.,Shimizu,K.,It.oh,M.,Ohkura,S.,Tsukamura,H.,

Maeda,K.,Watanabe,G.,Taya,K.(2003)Lactation-associatedinfertilityinJapanesemonkeys.(Macaca

/LJSCa(a)duringthebreedingseason..ZooBiology22:65176.

10)Nakamura,S.,Mitsunaga,F.,Okada,M.,Jeong,A.,Hayashi,T.,Perez,良.,Ca汀aSCO,R.,Nakagawa,H.

(2003)PhytomedicalEffectofSoy Proteinand Soy lsonavoneofHypercholesterolemiaand/or

Atherosclerosis:ItsMollecularPathophysiologlCalMechanisminMonkeys.SoyProteinResearch6:57-62.

II)ohta,S.,Wada,H.,Nakazaki,T.,Maeda,Y.,Nobori,T.,Shiku,H.,NakamuraS.,Nagakawa0.,FuruyaY.,

FuseH.(2003)Expressionoftissuefactorisassociatedwithclinicalfeaturesandangiogenesisinprostate

cancer.AnticancerRes.22:2991-2996

12)shimizu,K.,Udono,T.,Tanaka,C.,Narushima,E.,Yoshihara,M.,Takeda,M.,Tanahashi,A.,vanEIsackar,

L.,Hayashi,M.,Takenaka,0.(2003)Comparativestudyofurinaryreproductivehormonesingreatapes.

Primates44:183-190.

13)sase,T･,Wada,H･,Nishioka,J･,Abe,Y･,Gabazza,E･,Shiku,H･,Suzuki,K:,Nakamura,S･,Nobori,T･(2003)

MeasurementoftissuefactormessergerRNAlevelsinleukocytesfrompatientsinhypercoagulablestate

causedbyseveralunderlyingdiseases.Thromb.Haemost.89:660-665

14)Taguchi,T.,Akimaru,K.,Hirai,H.,Hirai,Y.,Mwenda,J.,Yuri,K.(2003)AusefulprobeforanalyzingY

chromosomeevolutionortheOldWわrldmonkeygeneratedbychromosomemicrodissectiomChromosome

Researchll:147-152.

15)Yi,J.,Kin,T.,Huh,J.-"Nakamura,S.,Takenaka,0.,Lee,W.,HyunB-H.,KinH-S.(2003)Endogenous

retrovirusHC2polfragmentsinthesqulrrelmonkey:expression,evolution,andphylogeny･Arch･Virolo･

148:2257-2265.

16)Yu,S.S.,Takenaka,0.(2003)Molecularcloning,structure,andtestis-specificexpressionofMFSJl,a
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memberoftheDNAJproteinfamily,intheJapanesemonkey(Mascacafuscatq)･BiochemiCaland

BiophysicalResearchCommunications301:443-449.

◇総説

Nakamura,S.,Imamura,T.,Okamoto,K.(2004)Tissuefactorinneutrophits(polymorphonuclear

leukocytes)-Yes.JoumalorThrombHaemost2:214-217･

◇報告

1)拭岡一雄 (2003)サルの トキシコゲノミックスー環境物‡乍ダイオキシンの霊長類への影響解析.

EndocrineDisrupterNewsLetter6(2):pp.5.

2)浅岡一雄 (2003)京大-サル胎児の DNA チップ試作,環境ホルモン研究に.日経バイオテク

2003.4.28:pp.27.

3)･浅岡一雄,飯田景子,安田峯生,久保田俊一郎,渡辺邦夫 (2004)ダイオキシンのサルへの曝露およ

び日本の汚染量の解析によるヒトの健康影響への外挿.平成 15年度科学研究珊補助金 (特定柄城研

究 (1))内分泌撹乱物質の環境リスク 研究成果報告書 :p.38-39.

◇学会発表等

l)Asaoka,K.,Iida,H.,Suzuki,J.,Nishimura,T.,Wakita,M.,Ohba,M.,Okamura,H.,Kubota,S.(2003)

ComplehensiveanalysisorgeneexpressioninmonkeytissuesanddevelopmentorDNAmicroa汀ayfわrthe

detectionofenvironmentalchemicalaffection.The5thlntemationalWorkshoponAdvancedGenetics(Jun.

2003,Ybkohama,Japan)Abstracts:pp.119.

2)Asaoka,K.,Iida,H.,Kamanaka,Y.,Suzuki,J.,Watanabe,K.,Mori,C.,Ishikawa,Y.,Kawashima,S.(2003)

cDNAclonlngandmicroarraydevelopmentofgenesexpressedinMacacamonkeyembryo.The5th

lntemationalWorkshoponAdvancedGenetics(Jun.2003,Ybkohama,Japan)Abstracts:pp.I20.

3)Asaoka,K.,Iida,H.,Suzuki,J.,Watanabe,K.,Inoue,M.,Fukusatb,T.,Murata,N.,Nomizu,M.,Nagata,R.,

Kubota,S.(2003)Geneexpressiondisorderinvarioustissuesinrhesusmonkeystreatedwith2,3,7,8-

tetrachlorodibenzo-p-dioxinviasubcutaneoussingleinjection.23rdInternationalSymposiumonHalogenated

Organic皮PersistentOrganicPollutants(Aug･2003,Boston,U･S･A)･

4)Asaoka,K.,Watanabe,K.(2003)Phylogenicpropertiesanddioxinrelateddisruptionofgenesexpressedin

macaquemonkeys.EcoTbxicoGenomicsSymposium(Oct.2003,Okazaki,Japan)Abstracts:pp･16･

5)Asaoka,K.,]ida,H.,Kamanaka,Y.,Nishimura,T.,Wakita,M.,Suzuki,∫.,Watanabe,K.,Tshikawa,Y.,

Kawashima,S.,Mori,C..Yasuda,M.,Kubota,S.(2003)GeneexpressionresemblancebetweenMacaca

monkeyandhuman,anditsapplicationforenvironmentaltoxicogenomics.Fi爪hAFMCIntemational

MedicinalChemistrySymposium(Oct･2003,Kyoto,Japan)AIMECS03Abstracts:pp･179･

6)Imamura,T.,Nakamura,S.(2003)New FunctionstofNeutrophilsin anM ammation:TissueFactor

Expression,Clotting InductionandElastase-Mediated Fibrinolysis･ⅩⅠX IntemationalCongressor

Thrombosis皮Haemostasis(Jun.2003,Bimingham,England)･

7)Kubota,S.,Thara,T.,Nishida,Y.,Fukusato,T.,Murata,N.,Nomizu,M.,Iida,H.,Asaoka,K.(2003)E恥ctof

2,3,7,8-TCDDongeneexpressionintissuesinRhesusmonkeys.第6回日本内分泌撹乱化学物質学会年

会 (2003年 12月,仙台市)講演要旨集 :pp334.
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8)Nakamura,S.,LHuh,J.,Ito,M.(2003)AndrogenReceptJor-MediatedSuppressionofTissueFactorGene

ExpressioninMaleReproductiveOrgans.XIXIntematioinalCongressonThrombosis&Haemosta* (Jun.

2003,Bimingham,England).

9)Nakamura,S.,Imamu_ra,T.,Okamoto,K.(2004)TissueFactorExpressioninNeutrophilsatInnammatory

Sites:LinkagebetweenClottingandFibrinolysis･XVIInterbationalCongressonFibrinolysisandProteolysIS

(Mar.2004,Melboume,Australia).

10)NakaAmura,S.,okada,M.,Huh,J.(2003)Non-MethylatedStatusofP,ombte,CpGIslandinHumanTissue

FactorGene･ⅩⅠXIntemationalCongressonThrombosis&Haemostasis(Jun.2003,Bimingham,England).

11)shimizu,K･,Udono,T･,Tanaka,C･,Narushima,E･,Yoshihara,M･,Takeda,叩･,Tanahashi,A.,vanEIsackar,

L.,Hayashi,M.,Takenaka,0.(2003)Non-invasivemeasurementsofreproductivecycleinnon-human

primates.4thEuropeanConferenceofMammalogy(Jul.2003,Bmo,C2:eChRepblic).

12)浅岡一雄,飯田景子,釜中唇朗,鈴木樹理,西村剛,脇田真治,渡辺邦夫,石川雄一郎,森千里,安田

峯生,久保田俊一郎 (2003)マカクサルの発現遺伝子マイクロアレイを用いたダイオキシン影響解

帆 第26回日本分子生物学会年会 (2003年 12月;神戸).講演要旨集 :pp680.

13)浅間一雄,飯田景子,渡辺邦夫,鈴木樹理,脇田真晴,西村剛,郷田浩志,安田峯生,久保田俊一郎
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附属施設

○ニホンザル野外観察施設

<研究概要>

波速邦夫 (施設長併任)･室山泰之 ･田中俊明 (教務補佐月)

近年野生ニホンザルの人里への接近と農作物被害の増加が全国各地から報告されるようになり,日

本固有種である土ホンザルの保護 ･管理に対する取り組みの必要性が指摘されている.このような情勢

の中,本施設では,ニホンザル個体群や生息環境の変化を把握することが保護 ･管理を考える上で不可

欠であるとの認識に立ち,基本的な生態学的資料を各地で継続的に収集する体制を整えることを長期的

な目標として研究活動をおこなっている.また,野生ニホンザルの保護 ･管理にかかわる研究にも相棒

的に取り組んでいる.･

例年どおり,各研究林でおこなわれている長期的な調査にスタッフができるだけ参加し,各地での

研究活動の現況の把握に努めた.具体的には,屋久島西部林道地域でのニホンザル生一Cl､調査がおこなわ

れた.また,保護 ･管理に直接かかわる活動としては,被害管理のための基礎的調査および実験などが

おこなわれた.

現在の施設運営は,下北 ･屋久島 ･幸島の3研究林 ･観察ステーションに正点をおいておこなって

いる.上信越 ･木曽研究林での研究活動については,保全生物学 ･野生動物管理学分野への取り組みと

も相まって,将来の新たな形での再編成を模索しているところである.

2003年度の各地ステーションの状況は,次の通りである.

1.事島観察所

寺島では 1953年に餌付けが成功して以来,全預個体識別に基づいた群れの長期継続観察が行われ

ている.前年の環境の厳しさを反映してか,2003年の出産はわずか2頭であった.そして 10豆穴が死亡

した.2004年3月未の時点での総個体数は,マキグループ約10頭を含め,84頭である.主群では近年

になって幸島に当初から存在した家系毎の個体数に,大きなちがいが生まれてきている.大半の個体が

サンゴ家系の個体で占められるようになり,他の家系の子孫はいつ途絶えてもおかしくない状態にある.

すでにアオメの家系はメスがいなくなり,ハラジロの家系やノリの家系にはそれぞれメスがわずかに 1

頭が残るのみ,ナミ家系,ナツ家系もコドモを含めてメスは3頭だけである.第 1位オスであるホタテ

(ウメの妹ウツギの子)以下,群れの主たるオスたちも優位家系出身の兄弟で占められている.こうし

た変化は 50年の歴史を経てようやく顕在化してきたもので,今後の動向は注意深く追跡される予定で

ある.

今年度は森明雄 (京大 ･霊長研)によって成長遅延の研究が継続された.串間市による幸島サル生

息地保護対策貝会議では幸島内の整備や保全策についての検討が行われ,管理計画の見直しが進められ

ている.また三戸サツエ氏の資料と写真の整理作業が済み,現在その保存と公開のための準備が行われ

ている.
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