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研究成果の概要 

 「正常脳発生」「皮膚発生」「脳腫瘍」の３つの現象におけるヒト特有なメカニズムを解明することを目的

として、それぞれの組織で発現するヒト固有遺伝子を探索し、機能的な関連性を明らかにすることを目指

した。2年目に当たる昨年度には、昨年公開されたばかりの類人猿の極めて高精度なゲノムデータを活

用し、同程度の品質で解読されたヒトゲノムとの比較解析を実施することにより、本当にヒトだけに存在し

「それ以外の動物には存在しない」遺伝子の厳密な同定を進めている。解析の複雑さが理由となり重複

遺伝子の網羅的探索には時間がかかっているが、遺伝子重複によらない進化メカニズムにより誕生した

新規遺伝子（多くは小さな ORFである）の同定は順調に進んでおり、すでにヒト大脳皮質前駆細胞にお

いて特異的に転写・翻訳されている候補をリスト化できている。現在実施している、ヒト個人間の保存性

解析により、人類集団中に固定された候補遺伝子を同定し、それらについて優先的に機能スクリーニン

グに移行する予定である。 

 情報解析については、当初予定していなかった新規ゲノムデータを用いたやり直し解析を行なっている

こともあり、当初計画よりも半年程度遅れているが、実験系の構築や、機能スクリーニング系の精緻化に

ついては順調に進んでいる。昨年度実験系構築と解析システムの条件検討を始めたマウス脳腫瘍モデ

ルについては、極めて再現性よくヒトの悪性脳腫瘍と良く似た腫瘍を一定の脳領域内に作れるようにな

り、細胞増殖と、浸潤性についての解析方法を確立することができた。現在、NOTCH2NLをモデルに、

マウス脳腫瘍モデルにおける表現型解析実験を進めている。NOTCH2NLの事例において、脳腫瘍形

成における個別遺伝子・多型による表現型変更を検出するための実験条件や評価方法を確立し、ハイ

スループット化に向けた調整を進めている。加えて、ヒトの脳と皮膚の発生を検証するためのオルガノイ

ドの培養の条件検討が進んでおり、機能スクリーニングの準備が整いつつある。 
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