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研究目的 
（300 字程度） 

NEAT1 は、全長 20 kb にも及ぶ巨大な長鎖ノンコーディング

RNA(ncRNA)で、パラスペックルと呼ばれる核内構造体の骨格因子

として働いている。Neat1 のノックアウトマウスはパラスペックル

を欠損し、妊孕性の著しい低下や乳腺の形成不全など多岐にわたる

異常を示すほか、培養細胞を用いた実験により、Neat1 の発現異常

がウイルス応答の異常や前立腺癌の転移能の増加を引き起こすこと

も報告されている。本研究では、Neat1 及びパラスペックルの作用

機序をさらに詳細に明らかにするため、RNA 生体機能分野において

同定された Neat1 の作動エレメント（機能モチーフ配列）の変異マ

ウスを作製し、その表現型を解析することを目的としている。 
研究内容・成果 
（1000 字程度） 

Neat1 には約 3 kb の短いアイソフォーム Neat1_1 と約 20 kb の長

いアイソフォーム Neat1_2 が存在するが、核内構造体パラスペック

ルの骨格として機能するのは Neat1_2 のみである。Neat1_1 は選択

的ポリ A 付加シグナルの活性化によって作られるので、このシグナ

ルを欠損するマウスは Neat1_2 のフォームが増加し、パラスッペッ

クルが過形成される。昨年までにこのパラスペックルの過形成マウ

スを作製し、唾液腺を始めとする組織で分化異常が起きることを明

らかにしていた。本年度は、まず、ノザンブブロット解析を行い、

これらのマウスでどのようなNeat1のアイソフォームが作られてい

るか確認した。その結果、Neat1_1 の転写産物は完全に消失して潜

在的なポリ A 付加シグナルによる転写終結は起きていないことは確

認できたものの、Neat1_2 の発現上昇はそれに見合う量は起きてお

らず、ポリ A 付加以外にも Neat1_2 を安定化させるための要素が細

胞タイプ特異的に存在していることが示唆された。また、特に肝臓

において、Neat1_2 の発現が個体間で大きな差が見られることも明

らかとなった。そこで、肝臓における Neat1_2 の発現が個体間で差

が起きる原因を明らかにするために、24 時間の絶食後に再摂食を行

い、経時的に Neat1_2 の発現量を調べた。その結果、絶食によって



Neat1 の発現は上昇し、再摂食後 3 時間で急激に発現が低下するこ

とが明らかとなった。これらの結果から、Neat1 の発現は代謝のシ

グナルによる制御を受けていることが明らかとなった。 
成果 【学会報告】 
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