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　DBP は 、

　PAR ロ イ シ ン ジ ッ パ ー と呼 ばれ る転写 因子 の
一

つ で 、 哺乳類の 概 日 リズ ム

の 巾枢で あ る、 視交 叉 上 核 に おい て 、 そ の 発現 は 、 著明な概 日 リズ ム を示 す こ とが 知 ら

れ て い た が 、 そ の 役割 は 明 らか で は な か っ た 。 今回我々 ぽ DBP と哺乳類時計遺伝子

との 関係 に つ い て 、 以
一
ドの 事 を報告す る 。 第

一一
に 、 DBP が 、 哺乳類 の 概 日 リズム の 振

動体 と想 定され て い る時計遺伝子 mPerl の プ ロ モ
ー タ ー 領域 に直接結合し、 そ の 転 写

を促進す る こ とを明らか に した 。 さらに 、 恒暗条件 F で 飼 育 したマ ウス の 視交叉 上核 に

おい て 、 DBP の mRNA 及 び 蛋 自は 、 共 に CT4 で ピー クを示 し 、　mPerl の mR ．NA の ピ

ー ク （CT6 ）よ りやや先行す る こ とを見出 した 。 こ れ らの こ とは 、　DBP が 転 写後す ぐに

翻訊され て 核内で 働 き 、 そ の 発現量 に 応 じ て mPerl の 転写 を制御す る こ とで 、　 mPerl

の 振幅を増大 させ る こ とを意 味す る 。 第 二 に 、 1）BP 自身 の 発現 の 概 日 リズ ム の 形成機

序 に 関 して 、 マ ウス D8P 遺伝子 に は 、 第 2 イ ン トロ ン に E −box （CACGTG ）が 二 つ 存在

し、 特 に 51−⊥ 流側 の E −box を介 して CLOCK −BMAL1 で 転写 が 活 性化 され る こ とを明

らか に した 。 こ の CLOCK −B厳 AL1 に よる転写 の 促進 は 、　PER 、　CR．Y 蛋 白に よ り抑制

され る 。
mPerl に も CLOCK −BMALI に よ る 転写 の 促進 、　PER 、　CRY に よる抑制 とい

う制御機構 が 認め られ るが 、 DBP に おい て も同 じ制御機構 が存在 し、　DBP 自身 の 発現

の 振幅形成 に関 与して い る と考 え られ る 。 以 上 の こ とか ら我 々 は、 DBP は E −box を介

した 時計遺伝 子 に よ る制御 を受けて 、 それ 自身大 き な発現 の 振幅を示 しなが ら、

一
方で

時計遺伝子 mPerl の 振幅を増大させ る振幅 の 「増幅器 」 と して 働 く因子で ある と結論

した 。 こ の よ うな メカ ニ ズ ム は 、 全 く未知 の もの で あ り、 概 日 リズム 発振機構 に新 た な

視 点を与 え る もの と考 え られ る 。
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