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学位論文審査の要旨 

 

 

博士の専攻分野の名称：博士（獣医学）氏名：Jinxi Wang 

 

審査委員 

主査 教授 安居院 高志 

副査 教授 昆 泰寛 

副査 教授 木村 和弘 

副査 准教授 岡松 優子 

 

 

学位論文題名 

 

Genetic analysis of phenotypes caused by deficiency in the 

development of neural crest-derived cells in the rat 

(ラットにおける神経堤細胞由来細胞の発達の欠陥によりもたらされる

表現型の遺伝学的解析) 

 
 神経堤細胞は胚の成長の過程で神経管より背側に遊離してくる多能性幹細胞の

一種で、胚の成長とともに様々な部位へ遊走し、様々な組織・細胞へと分化す

る。神経堤細胞の遊走・分化は複数の遺伝子の影響を受けており、このどれかが

欠損あるいは変異を起こすと神経堤細胞の遊走・分化が阻害されることが知られ

ている。申請者はラットにおいてこの神経堤細胞の遊走・分化が遺伝的に障害を

受けているラットについて解析を行った。 

 

第一章では、エンドセリンレセプタータイプ B（Ednrb）遺伝子の欠損により腸管

神経節細胞の形成が妨げられているヒルシュスプルング病モデルラットについて

研究を行なった。これまでの研究から、同じ Ednrb 遺伝子の欠損を有していても、

遺伝学的背景が異なるラット系統間では腸管神経節欠損の程度が異なることが示

されていた。更にこの原因を追求した先行研究により、その程度の違いは第 2染色

体の特定の部位のハプロタイプに起因していることが提起されていた。そこで申請

者は、重症例と同じハプロタイプを持つ近交系ラット（GKラット）を見出し、この

ラットに変異 Ednrb遺伝子を交配により導入した。その結果、変異 Ednrb遺伝子を

ホモに有する GKラットは胎生致死を呈することが判明した。このことから GKラッ



トの遺伝学的背景下で Ednrb遺伝子を欠損すると更に重症となり胎生致死となるこ

とが示唆された。 

 

第二章では、Kit遺伝子に変異を持ち、神経堤細胞由来のメラノサイトの発達異

常に起因する頭巾斑被毛色の表現型を呈するラットについて解析を行った。同じ

変異 Kit遺伝子を有しながら、ラット系統によって有色部位に差が出ることか

ら、この原因の解明を試みた。申請者は変異 Kit遺伝子を有しながらも有色部位

の少ない F344ラットと有色部位の多い LEAラットから F2交雑子を作出し、これら

のラットの背側部の有色被毛率を量的形質として quantitative trait locus

（QTL）解析を行った。その結果、第 17染色体の上流部に有色比率をコントロー

ルしている遺伝子座が存在することを明らかにした。 

 

 神経堤細胞の遊走・分化には様々な遺伝子が関与していることが明らかとなっ

ているが、申請者の研究は更なる新規の遺伝子の存在を示唆するもので、今後の

神経堤細胞の遊走・分化の研究においてその分子基盤の発展に大いに寄与するも

のである。 

 

よって、審査委員一同は、上記学位論文提出者Jinxi Wang氏の学位論文は、北海道大学

大学院獣医学研究科規程第６条の規定による本研究科の行う学位論文の審査等に合格と認

めた。 

 

  



学位論文審査の要旨 

 

 

博士の専攻分野の名称：博士（獣医学）     氏名：○ ○ ○ ○ 

 

審査委員 

主査 教授 ○ ○ ○ ○ 

副査 〇○ ○ ○ ○ ○ 

副査 ○○ ○ ○ ○ ○ 

副査 ○○ ○ ○ ○ ○ 

 

 

学位論文題名 

○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○ 

 

 

○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○○

○○○○○○○○○○○………………… 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 備考 

論文の題名が外国語の場合には，日本語訳を（  ）を付して記入すること。 

 要旨は，２，０００字以内にまとめること。 

 末尾の書き方は次のとおりとすること 

  【課程博士】 

 よって，審査委員一同は，上記学位論文提出者○○○○氏の学位論文は，北海道大

学大学院獣医学研究科規程第６条の規定による本研究科の行う学位論文の審査等に

合格と認めた。(又は，不合格と判定した。） 

  【論文博士】 

 よって，審査委員一同は，上記学位論文提出者○○○○氏が博士（獣医学）の学位

を授与されるに十分な資格を有するものと認めた。（又は，授与される資格を有しな

い者と認めた。） 


