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性転換機構の転換：HO、α3 
 
	 出芽酵母 Saccharomyces cerevisiaeには栄養が豊富な時期には出芽により無性
生殖するが、栄養条件によっては､有性生殖を行う｡出芽酵母には 2つの性（aと
α）があり、MAT座の配列により決定されている｡aのMAT座はMATa、αの
MAT座はMATαと表記される。性が aの場合には､MAT座には HMRと同じ配
列が存在しており､性がαの場合には､MAT座には HMLと同じ配列が存在して
いる｡性転換の際には､MAT座の配列が gene conversionにより HMR座あるいは
HML座の配列に置換される。Gene conversionを誘導する酵素 HOはエンドヌク
レアーゼで、MAT座の特定の位置を切断する活性を持つ｡この HOは酵母のホー
ミングエンドヌクレアーゼと良く似ていることから､ホーミングエンドヌクレ

アーゼが宿主機構に取り込まれたものと考えられている（Keeling and Roger 
1985）｡ 
	 Kluyveromyces lactisは 1億年以上前に S. cerevisiaeと分かれた酵母の一種であ
るが、機能を持った HOを持っていない。しかし偽遺伝子化した HOが存在する
ので、かつては持っていた HOを失ったらしい（Fabre et al. 2005）｡しかし HO
無しで偶発的に起こるにしては非常に高頻度に性転換が起こることが知られて

いた｡K. lactisは S. cerevisiaeや Candita glabrataに比較するとHML座に 1つ余分
に遺伝子を持っている｡α3と名付けられたこの遺伝子が実は HOの機能を代替
する働きを持っている（Barsoum et al. 2010、Rusche and Rineの紹介記事も参照）｡
α3はMuDRタイプのDNAトランスポゾンの転移酵素に由来し、MUDR、MULE、
SWIMの３つ全てのドメインが保存されている。α3はHML座に 1コピーあり、
性がαの場合にはMAT座にももう 1コピー存在する｡Barsoumらは高頻度に性
転換を起こす変異株をプロモータートラップにより開発し､その際に高発現す

る遺伝子が S. cerevisiaeの Rme1の orthologであるMts1であることを発見した｡
Mts1高発現状態では性転換が高頻度で起こることを利用することで、HML座の
α3が、αから aへの性転換に必須であることが明らかになった｡aからαへの
性転換にはα3は必要ではなく､またMAT座のα3ではなく HML座のα3だけ
が機能することも示された｡プラスミドを使ってα3を導入しても性転換が誘導
できることから、HML座のα3への依存性はおそらく転写、翻訳レベルでのMAT
座のα3の抑制によるものだと考えられる｡ 
	 MATa座の DNAを用いたゲルシフト解析から､Mts1がMATa座にある 2つの
遺伝子 a1と a2の間の遺伝子間領域に結合することが示された。Mts1が結合す
る配列は 19塩基の配列で、類似の配列は、a（HMRとMATa）では、a1と a2
の間に 1つ､α（HMLとMATα）では、α3と L領域の間に 2つある。MATα
座のMts1結合配列を2つとも除去するとαからaへの性転換の効率が低下する｡
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１つだと効果が無いことからこれらは相補的に機能している｡Mts1はK. lactisが
半数体で栄養枯渇状態にあるときに高発現し､栄養が豊富なとき､二倍体のとき

には発現が弱い｡これは性転換の頻度と相関している｡ 
	 α3が転移酵素由来であるのと矛盾せず､α3は性転換の際にMATα座から切
り出される。切り出されたα3コード領域は環状 DNAとなっており、環状化の
境界は 5’側が L領域（MAT座、HML座、HMR座の左側で保存性が高い領域を
L、右側を Rと呼ぶ）の内部、3’側がα3とα2の遺伝子間領域で、それぞれ TA
二塩基であった。3’側の境界配列は環状化および性転換に必須であるが、5’側は
別の TAにより代替可能であった。更にα3に保存されている転移酵素の DDE
の内､前側の 2つの Dと、SWIM zinc fingerの 2つの Cはいずれもα3座の切り
出しに必須であった。DDEの Eについては相同なアミノ酸がわかっていない｡ 
	 以上の結果から､K. lactisのαから aへの性転換のモデルは以下のようなもの
となった。MATα座でα3の転移酵素活性によりα3の塩基配列が切り出され環
状化する｡残されたMATα座には切り出しの位置に二重鎖切断が残り､gene 
conversionにより Lと Rの間に HMR座の配列を挿入することでMAT座の配列
がMATaに交換される。 
	 aからαへの性転換の機構は未知のままである。一つだけわかったことは､
MAT座の a1と a2の間に二重鎖切断が起こることである。gene conversionに必
要なMre11の変異株では aからαへの性転換が起こらない。が、ヘアピン DNA
が変性ゲル電気泳動で観察された。ヘアピン DNAはおそらく切断された DNA
の同じ側の 3’末端と 5’末端とが共有結合されてできたのだろう。このような構
造は特に転移因子の転移中間体に見られる｡従って､切断位置からはMts1の関与
が､ヘアピン DNAの存在からは転移因子由来の酵素の関与が示唆される｡ 
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