第198回 臨時生物科学セミナー
日時：　　1月10日（木）　13:30-15:00
演者：　　亀井　保博　特任准教授
　　　　　（自然科学研究機構　基礎生物学研究所　光学解析室）
演題:　赤外レーザーによる生体内局所遺伝子発現誘導技術IR-LEGO

‐モデル生物への応用と展開‐
生物は「いつ」「どこ」で遺伝子をON/OFFにするかにより分化や形態形成、また生理を制御し個体を維持している。調べたい遺伝子を自由にON/OFFできれば、しかも、狙った細胞で発現を制御できれば、遺伝子機能解析の強力なツールとなる。今回紹介する顕微鏡技術はそれを可能にする。顕微鏡へ赤外線レーザーを導入し、細胞に遺伝子発現誘導する技術IR-LEGO(Infrared laser-evoked gene operator)は、熱ショック応答を利用し、顕微鏡下で単一細胞に集光加熱し、任意のタイミングで導入した熱ショックプロモーター下流の標的遺伝子の発現誘導を行う。加熱のための光源には水の吸収の大きい赤外レーザー（1480nm）を使用し、高効率で細胞を加熱し、同時にレーザー光の生体への照射時に問題となる光毒性を回避している。

　IR-LEGO法は生物が共通して持つ熱ショック応答を利用して遺伝子発現を誘導するので、遺伝子組み換えが可能な生物のほぼ全てに応用できるはずである。応用の最初は線虫を使用（文献1）したが、現在、メダカ、ゼブラフィッシュ、そして、植物（シロイヌナズナ）（文献2）で、最近はゼノパス、において実用可能な状況である。技術的側面の最近の進捗に関しては、一過性のストレス応答である熱ショック応答を利用しているため、目的遺伝子の発現も一過性となるが、熱ショックプロモーターでCreを発現させ、loxP系をうまく組み合わすことで恒常的遺伝子発現が可能となった（文献3）。そして、Cre-loxP系と変異体との組み合わせによるコンディショナルKO法など、IR-LEGO法による今後の展開や、基礎生物学研究所における共同研究例などを紹介する。また、実際の照射実験を実施する上で考慮・工夫を要する事柄についても議論できればと考えている。
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