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内容の要旨および審査の結果の要旨

Epstem-Barrウイルス（ＥＢＶ）はパーキットリンパ瞳，伝染性単核症，上咽頭癌発生への関

与が示唆されている。ＥＢＶは、初感染に引き続いて特定の宿主細胞内に潜伏感染し、各種の宿

主側の要因によって複製サイクルに入る。ＥＢＶのＢＺＬＦ１遺伝子は、ＥＢＶ潜伏感染細胞に単

独で発現させた場合にＥＢＶ複製サイクルを誘導することが可能な唯一の遺伝子であり，その構

造と機能を明らかにすることはＥＢＶ潜伏感染状態から複製サイクル移行誘導の機序を解明する

ために重要と考えられろ。最近，ＢＺＬＦ１遺伝子がコードするＺタンパクと細胞転写調節因子で

あるＡＰ－１ファミリー，とりわけｃ－Ｆｏｓタンパクがそのアミノ酸配列において高い相同性を持

つことが報告された。しかし，ＺタンパクはＡＰ－１ファミリーが同種もしくは異種二塁体を形

成するためのロイシンジッパー構造を持たない点でユニークである。よってＺタンパクの構造と

機能をｃ－Ｆｏｓタンパクと比較検討することはＥＢＶの増殖制御機構を解明するためにも重要であ

り転写調節因子の進化という点からも興味深いと考えられろ。本研究ではＢＺＬＦ１の各種欠失変

異体及びＺタンパクのＤＮＡ結合領域からＮ末端側とｃ－ＦｏｓタンパクのロイシンジッパーからＣ

末端側を結合したＺＦｏｓ融合タンパクを作製し転写活性化能をＣＡＴアッセイにより検索し，さ

らにこれらのタンパクのＤＮＡ結合様式についてはゲルシフトアッセイを用いて検索した。また

これらのタンパクと酵母転写因子Ｇａ８４のＤＮＡ結合領域との融合タンパクを作製し、Ｚタンパク

およびｃ－Ｆｏｓタンパクの転写活性化領域についても検策を行った。その結果は以下のごとく要

約されろ。

１)Ｚタンパクは，二量体を形成しＴＰＡ応答配列およびＺ応答配列に結合し転写活性化能を示

す。

２)Ｚタンパクは，明確なロイシンジッパー構造を持たないがＤＮＡ結合領域のＣ末端側に二量

体形成に必要な領域を持つ。

３）Ｚタンパクの転写活性化領域はＮ末端１３３アミノ酸およびＣ末端８８アミノ酸内に存在し、Ｄ

ＮＡ結合領域のＮ末端側に隣接した領域に転写誘導に抑制的に働く領域を同定した。

４)Ｚタンパクのこれらの領域はｃ－Ｆｏｓタンパクの非常によく対応する領域に存在する。

以上，本論文は転写調節因子としてのＺタンパクの構造と機能を明かにしたもので，分子生物

学およびウイルス学に寄与する価値ある論文と評価された。
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