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は し が き

法 医鑑 定の業務 にお いて物体検 査 は重 要な検査項 目の1つ で ある.物 体検査 にお

けるDNA分 析 は近年重要 な位 置 を 占め るよ うにな って きて い るが,そ の主流 はDNA

多型 分析 による個人識別 であ り,そ の前提 と して の人獣鑑別 につ いては,今 なお血清

学手法に依 存 してい る.

PCR法 に よる人獣鑑別法 として,ヒ ト性別判 定用 に用 い られ るア メ ロゲニ ン遺伝

子や 筋 肉内 タンパ ク質 の一種 で ある ミオ グ ロ ビン遺伝 子 に よる検討 もな され てい る

が,動 物種 の特定,特 に霊長類 間 にお いては類 似性 がタ ンパ ク質お よびDNAレ ベル

のいずれ において もきわ めて高いた め,ヒ トとサル類 との識別 が問題 点 とされ てきた.

本研究 に用 いたp53遺 伝子 は,1986年DNA腫 瘍 ウイル ス,SV40の 遺伝子 によ り
ゆ し

トランス フォー ム させ たマ ウスのガ ン細胞 でSV401argeT抗 原 と複 合体 を形成す

る細胞側 の蛋 白質 の遺伝 子 と して単離 され た.そ の後の この遺伝子 の機 能が調べ られ,

ガ ン抑制遺伝子 と考え られて い る.ヒ トp53遺 伝 子 は ヒ ト染色 体17p13に 局在す る.

p53遺 伝子 は さま ざまな細胞 ス トレスに よって活性化 され,四 量体 か らな る転写 因

子 として,そ の下流 の生物学 に重要 ない くっ もの分 子,特 に細胞周期,細 胞死,DNA

修復 に寄与す るもの を制御す るこ とに よ り,細 胞 を正常 に保 つ役 割 を果 た してい る.

p53遺 伝子 は様 々な癌腫 にお いて変 異や欠失 が認 め られ,こ れ に伴 い半減期 が長 くな

り,結 果 として癌細胞 において変異p53蛋 白が高発 現 して いる.

ヒ トp53遺 伝子 は,活 性化 ドメイ ンを含 むア ミノ酸1か ら101番 目のN末 端 ドメ

イ ン,中 央部 の102～292番 目の コア ドメイ ン,293～393番 目の 四量体形成 ドメイ

ンか らなってお り,ア フ リカツメガエル 以上の脊 椎動物 に存在 し,図 示 した1～Vの

領域(ア ミノ酸13～19番 目,117～142番 目,171～181番 目,234～258番 目,270

～286番 目)は ,特 にそ の構造 がア フ リカツメガエルか らヒ トまで種属 を超 えて高度

に保 存 されてい る.現 在 まで に,イ カや 二枚 貝 を含 む24種 の動物 か らp53遺 伝 子の

cDNA,ゲ ノムDNAの 全部 あるいはそ の一部 の塩 基配列 が明 らか に され てい る.こ

の遺伝子 の塩 基配列 には動物種 に よって保 存 され て い る領 域 と種属 に よって異 な る

領 域があ るこ とが分か ってい る.
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た.そ の他 の動物 では増幅バ ン ドがみ られず ヒ トとの識別 は可能で あった.増 幅バ ン

ドがみ られ なか っ た非 ヒ ト霊 長類5種 類 は塩 基 配列 の分析 か ら上流 プ ライマ ー の

3'末 端部 に塩基転換(C→A又 はG)が 認 め られ,本 法 に よる種 特異性 は上流 プ ラ

イマ ーに よって決 定 され るもの と思われ た.

PCR法 に よる人獣鑑別 法 と して,ヒ ト性別 判定用 に用い られ るアメ ロゲニ ン遺伝

子や 筋 肉内タ ンパ ク質 の一種 で あ る ミオ グロ ビン遺伝 子 に よる検 討 がな され てい る

が,種 属の確 定,特 に ヒ トと非 ヒ ト霊長 類の識別 が困難 で あった.

今回増幅 した領域 で も,霊 長類 とその他 の動 物 の識別 は可能で あったが,ヒ トと非

ヒ ト霊長類 の識別 は困難 であ った.そ こで,第4エ ク ソンの他 の領 域 につ いて も塩 基

配列の解析 を行 い,ヒ トと非 ヒ ト霊長類 の塩基 配列 の違 いについて検討 した.

(3)霊 長 類 のP53遺 伝 子 第4エ ク ソ ンの塩 基 配 列 の 比 較:偽

ヒ トp53遺 伝 子 第3イ ン トロ ンの 下流 域 と第4イ ン トロ ン の上 流 域 にプ ライ マ ー

(p53-13-F:5'-CTCTGACTGCTCTTTTCACC-3',p53-14-R:5'-TGAAGTCT

CATGGAAGCCAG-3')を 設 計 し,94℃30秒,58℃30秒,72℃30秒 で30サ イ ク

ル,さ らに72℃ で5分 間PCRを 行 っ た.PCR産 物 はカラム精 製 し,ABIBigDye

田erminatorCycleSequencingKitに よ りシ ー クエ ン ス後,ABIPRIZM310に より解

析 した.

ヒ トと非 ヒ ト霊 長 類 の識 別 の 可 能 性 を探 る 目的 で,ヒ トp53遺 伝 子 の第3イ ン ト

ロ ン と第4イ ン トロ ンに プ ライ マ ー を設 定 し,ヒ トと非 ヒ ト霊 長 類 の第4エ ク ソ ンの

全 塩 基 配 列 を調 べ た.今 回設 計 した プ ライ マ ー(p53-13-Ep53・14-R)でPCR増 幅

を行 った と こ ろ,ヒ ト,類 人 猿,旧 世 界 ザ ル お よび新 世 界 ザ ル の一 部 に増 幅 バ ン ドが

認 め られ た が,原 猿 類 お よび そ の他 の 動 物 に は増 幅 バ ン ドが認 め られ な か っ た.

増 幅バ ン ドが 確認 され た,ヒ ト,チ ンパ ン ジ ー,ピ グ ミー チ ンパ ン ジ ー,ゴ リ ラ,

オ ラ ン ウー タ ン,フ ク ロテ ナ ガ ザル,シ ロテ ナ ガ ザ ル,ヒ ヒ,ニ ホ ン ザル,ア カ ゲ ザ

ル,リ ー フモ ン キー,リ ス ザル,キ ャ プ チ ン,ワ タボ ウシ タ マ リン14種 に つ い てp53

遺 伝 子 第4エ ク ソン の全 塩 基 配 列 を決 定 し,ヒ トの塩 基 配 列 お よび ア ミ ノ酸 配 列 と比

較 した(表1・2).

a)ヒ トとチ ンパ ン ジー,ピ グ ミー チ ンパ ン ジ ー お よび ゴ リラ のp53遺 伝 子 第4

エ ク ソン の塩 基 配 列 の比 較:
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ヒ トで塩 基多型 がみつ か って い るコ ドン36(CCG→CCA),コ ドン47(CCG→

TCG),コ ドン72(CGC→CCC)を 除 き第4エ ク ソンの配列 は同 じで あった.チ ン

パ ンジー,ピ グ ミーチ ンパ ンジー にお いて第4エ クソンの12番 目の塩 基(コ ドン36)

がAに 置換 していた.こ の こ とは,こ れ らの部位 にヒ ト同様 の多型 が類人猿 に もあ

る ことを示唆 してい る.

b)ヒ トと非 ヒ ト霊長類(上 記 の3種 類 を除 く)のp53遺 伝子第4エ ク ソンの塩基

配列 の比較:

オ ラン ウー タンには12ヵ 所 で塩 基 の置換 が あ り,塩 基転位 が9ヵ 所,塩 基転換が

3ヵ 所 であった.ア ミノ酸置 換 は8ヵ 所 あった.フ ク ロテナガザル,シ ロテナガザル,

リー フモ ンキー では,12ヵ 所 で塩基 の置換 が あ り,塩 基転位 が8ヵ 所,塩 基転換が

4ヵ 所 であった.ア ミノ酸置換 は6ヵ 所 あった.分 類学上 フクロテナガザル,シ ロテ

ナ ガザル は類人猿 に属 し,リ ー フモ ンキー は 旧世界ザル に属 してい るが,こ の3種 類

間 での塩基 配列 の違 いがなか った のは非 常 に興 味深 い ことで ある.

旧世界 ザル におい ては,ヒ ヒとニ ホ ンザル では16ヵ 所 で塩基 の置 換が あ り,塩 基

転位 が11ヵ 所,塩 基転換 が5ヵ 所 であ った.ア ミノ酸 置換 は ヒヒで9ヵ 所,ニ ホ ン

ザル で8ヵ 所 あった.ア カゲザル では,15ヵ 所で塩基 の置換 が あ り,塩 基転位 が10

ヵ所,塩 基 転換が5ヵ 所で あった.ア ミノ酸置換 は8ヵ 所 で あった.

ヒヒ,ニ ホ ンザルお よびアカゲザル の違 い は,ヒ ヒにあ った ヒ トの112番 目の塩基
セ リ

転位(G→A)が ニホンザル とアカゲザル ではなか ったの と,ヒ ヒとアカゲザル には

なか った150番 目の塩基転位(G→A)が ニ ホ ンザル には あった ことであ る.

3種 類 の新世界ザル の うち,リ スザル で は14ヵ 所 で塩 基 の置換 があ り,塩 基転位

が9ヵ 所,塩 基転換 が5ヵ 所 で あった.ア ミノ酸置換 は8ヵ 所 あった.キ ャプチン,

お よび ワタボ ウシタマ リンでは,49番 目か ら54番 目の塩基配列(GACATT)が く

り返 し挿入 され ていた.こ の挿入 は リスザル をは じめ他 の霊長類 にはなか った.

今 回分析 した非 ヒ ト霊長類(チ ンパ ンジー,ピ グ ミーチ ンパ ンジー お よび ゴ リラを

除 く)で は ヒ トに対す る共通 の塩 基置換 が,56番 目(A→C),103番 目(C→T),

199番 目(T→C)の3ヵ 所 にあ った.

(4)p53遺 伝子 によるヒ トと非 ヒ ト霊長類 の鑑別:

ヒ トp53遺 伝子第4イ ン トロンの下流域 と第6イ ン トロンの上流域 にプライマー
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(P53・14-F:5'-CTGTTCACTTGTGCCCTGACT-3',P53-16-R:5'-ACCC

CAGTTGCAAACCAGAC-3')を 設 計 した.試 料DNA(100ng)を 鋳 型 と し,Exぜaq

(TaKaRa)を 使 用 して,全 量25μ1の 反 応 溶 液 で,95℃3分 熱 変 性 後,94℃30秒,

58℃30秒,72℃30秒 で30サ イ クル,さ らに72℃ で5分 間PCR増 幅 を行 った.増

幅 産 物 は,2%ア ガ ロー ス ゲル で 電 気 泳 動 し,エ チ ジ ュ ウム ブ ロマ イ ドで 染 色 後,UV

存 在 下 で 増 幅 産 物 の 有 無 を 観 察 した.PCR産 物 は カ ラム精 製 し,ABIBigDye

田erminatorCycleSequencingKitに よ りシー ク エ ンス 後,ABIPRIZM310に より塩

基 配 列 を解 析 した.

霊 長 類 で は予 測 され た449bpの と こ ろ に増 幅 バ ン ドが み られ た.霊 長 類 以 外 の動

物 で は449bpの とこ ろ に増 幅 バ ン ドが み られ なか っ た が,数 本 か ら十 数 本 の増 幅 バ

ン ドが み られ,こ れ らの バ ン ドパ ター ンは 動 物 種 に よっ て 異 な っ て い た.

レ こ

法医学領域 で扱 う試料 は,腐 敗 な どに よ りDNAが 低分子化 お り,増 幅産物 がみ ら

れ なか った とい って ヒ ト由来ではな い と断定はで きない.ま た,霊 長 類 間では塩基 配

列の相 同性 が高 く,PCR産 物の大 き さの違 い か らでは ヒ トとサル類(特 に ゴ リラ,

チ ンパ ンジー)鑑 別 は困難 で あった.本 法 では,ヒ トとサル類 の鑑別 はで きないが,

霊長類 では1本 の増 幅バ ン ドが,霊 長類 以外 の動物 ではパ ター ンが異 な る複数 の増幅

バ ン ドがみ られ るこ とか ら,各 動物種 の増 幅バ ン ドパ ター ンの解 析 を行 うこ とによ り

動物種 の鑑別 が可能性 で あった.

PCRに よ り得 られ た449bpの 増 幅産物 の内,p53遺 伝 子第5エ ク ソン,第5イ ン

トロンお よび第6エ ク ソンの378bpの 塩基配 列 を決定 し,ヒ トと15種 類 のサル類 の

塩基配列 お よびア ミノ酸配列 とを比較 した(表3-6).

チ ンパ ンジー,ピ グ ミー チ ンパ ンジー にお いて第5エ クソンの81番 目(G→A)

と84番 目(C→T)の2ヵ 所 に塩基 置換が あ り,ゴ リラでは第5エ ク ソンの10番 目

(G→A)と114番 目(C→T)の2ヵ 所 に塩基置換 があ りコ ドン129に ア ミノ酸置

換(Ala→Thr)が あった.塩 基置 換が あった部位 には制 限酵 素 で切 断 され る箇所 が

な く,種 族 の鑑別 には塩 基配列 を調べ る必 要は あるが,今 まで困難で あ る とされて い

た,ヒ トとチ ンパ ンジーお よび ゴ リラ との鑑別 が可能で あった.上 記 の3種 類 を除 く

12種 類 のサル類 において も塩基置換 が6ヵ 所 か ら63ヵ 所 あ り,ヒ トとの鑑別 は可能

で あった.
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(5)p53遺 伝 子解析 に よる霊長類 の進 化お よび分岐:

今 回決 定 した ヒ トとサル 類 にお けるp53遺 伝子 の塩 基配列の相 同性 を比較 した と

ころ,ヒ トとチ ンパ ンジー,ピ グ ミーチ ンパ ンジー,ゴ リラで は99.5%,オ ラン ウ

ー タンでは98 .4%,シ ロテ ナガザル では97.6%,フ クロテナ ガザル では98.1%と な

り,ヒ トと類 人猿 の平均相 同性 は約98.8%で あった.旧 世界 ザル では,ヒ トとヒヒ

で96.6%,ニ ホ ンザル,ア カゲザル お よびア フ リカ ミ ドリザルで は96.3%,平 均約

96.4%の 相 同性 を示 した.新 世界 ザル で は ヒ トとリスザル で93.4%,キ ャプチ ン,ワ

タボ ウシタマ リンでは94.4%,平 均約94.1%の 相 同性 を示 した.原 猿類 で はギャラ

ゴで83.3%,ワ オ キツネ ザル で89.2%,平 均約86.2%の 相 同性 を示 した.GENETYX

ソフ トウェアの平均 距離法(UPGMA)で 分 子系統樹 を作成 して,霊 長類16種 類 の系

統 関係 を解析 した ところ,従 来の分類 とは矛盾 しなかった(図1).

以上 の ことか ら,各 種動物 にお けるp53遺 伝 子の塩基配列 の解 明は,ヒ トと非 ヒ

ト霊長類 の鑑別 に対 す る新 たな知見 を与 えるだ けで な く,霊 長類 の進化や分 岐の解 明

に有効 である ことが明 らか になった.

(6)p53遺 伝 子 を用 い た 動 物 種 の鑑 別:

動 物 種 属 間 でp53遺 伝 子 の ア ミノ酸 が 共 通 して保 存 され て い る領 域(IVとV)の

ヒ トp53遺 伝 子 第7エ ク ソ ン の 下 流 域 と第8エ ク ソ ン の 上 流 域 に プ ラ イ マ ー

(p53-17F:5'-ATCCTCACCATCATCACACTG-3',p53-17-R:5'-AGGCAC

AAACACGCACCTCAA-3')を 設 定 しPCR法 で増 幅 後,PCR増 幅 産 物 に含 まれ る

第7イ ン トロ ン の大 き さ と塩 基 配 列 を明 らか に した.

今 回 用 い た ヒ トp53遺 伝 子 プ ライ マ ー にお い て,使 用 した 哺 乳 動 物 サ ン プル 全 て

でPCRに よる増 幅 産 物 が 認 め られ た.霊 長 類 の 第7イ ン トロ ンの大 き さ は,ヒ ト,ゴ

リラ,チ ンパ ン ジー一,ピ グ ミー チ ンパ ン ジー,ヒ ヒ,ア カ ゲ ザ ル で は343bp,オ ラ

ン ウー タ ン328bp,フ ク ロテ ナ ガ ザ ル,シ ロテ ナ ガ ザ ル,ニ ホ ンザ ル,リ ス ザ ル で は

342bp,キ ャプ チ ン,ワ タ ボ シ タ マ リン で は344bp,ギ ャ ラ ゴ330bp,ワ オ キ ツネ ザ

ル308bpで あ った.類 人 猿 で は,オ ラ ン ウー タ ン を 除 き増 幅 産 物 の 大 き さの違 い か

ら ヒ トとサ ル 類 とを鑑 別 す る の は 困難 で あ っ た.し か し,ヒ トとサル 類 の 第7イ ン ト

ロ ン の塩 基 配 列 を比 較 した と こ ろ,チ ンパ ン ジ ー,ピ グ ミー チ ンパ ン ジー に お い て

131番 目(C→T)と283番 目(T→C)に,ゴ リラ にお い て144番 目(T→C)と283
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番 目(T→C)の2ヵ 所 に塩 基置換 が認 め られ た.上 記 以外 のサル類 において もヒ ト

との塩 基の違 いが6ヵ 所 以上 あ りヒ トとサル類 との鑑別 は可能で あった.霊 長類 以外

の哺乳類 では動物種 間お い て増 幅産物 の大 き さお よび塩 基配 列が異 なる こ とか ら動

物種 の特定 が可能 であ った(表7).

霊長類以外 の11種 類 の哺乳動物 の第7イ ン トロンの大 き さは ウシ329bp,ウ マ

341bp,シ カ328bp,ヒ ツジ326bp,ブ タ318bp,ネ コ267bp,イ ヌ393bp,ラ

ッ ト311bp,マ ウス322bp,モ ル モ ッ ト294bp,ク ジ ラ340bpで あった(表8).

哺乳動物以外 の動物で は,ニ ワ トリ,ア フ リカ ツメガエル,サ ケ,マ ス,マ グ ロに

お いて増 幅産物 が認 め られ たが,そ の他 の動物種 で は増幅産物 が認 め られ なか った.

増幅産物 の大 き さはニ ワ トリ320bp,ア フ リカ ツメガエル490bp,サ ケ286bp,マ ス

451bpマ グ ロ290bpで あった.ア フ リカツメガエル は490bpの 他 に数本 のエ キス ト

ラバ ン ドが検 出 さ洞 た(表9).哺 乳動物 にお け る増 幅産物 の大 き さほ346～422bp

であったので増幅産物 の大 き さか ら哺乳類 と哺乳類 以外 の動物の識別 は可能 であ り,

また,塩 基配列 を調べ る ことによって哺乳動物 以外 にお いて も動物種 の特定が可能 で

あった.

PCR法 による人獣鑑別 法 としては,ヒ ト特異 的配列 を推定 した うえで プ ライ マー

を作成 し,PCRに よって,鋳 型DNAが ヒ ト由来 であれ ば増幅産物 み られ,そ の他

の動物 由来 であれ ば増 幅産物 がみ られ ない こ とに基 づ く方法 が報告 され てい る.し か

し,法 医学領域 で扱 う試 料 は,腐 敗 な どに よ りDNAが 低分子化 お り,増 幅産物がみ

られ なか った といって ヒ ト由来 では ない と断定 はできない.特 に,霊 長類 間では塩

基配列の相 同性 が高 く,PCR産 物 の大 きさの違 いか らで は ヒ トとサル類 との鑑別 は

困難 であった.ミ トコン ドリアDNAのD・LoopやCytochromeb遺 伝 子 内にある塩

基配列 の違 い,βrActinや28SrRNAの 増 幅産物 の大 き さの違 いを利用 して の動物

種 の鑑別が試み られ てい るが,動 物種 よって異 な るプライ マー を作成 しな けれ ばな ら

ない とい う欠点が ある.し か し,p53遺 伝 子 において はア ミノ酸が動物種 に よって

高度 に保 存 されて いる領域 に1種 類 のプライ マー を作成す るだ けでPCR増 幅が可能

であ り,特 に第7イ ン トロンは動物種間 で異 な る大 き さの増 幅産物 を形成 し、塩基配

列 も異 なるため,動 物種 の鑑 別 には有効 で ある と思われ る.

(7)p53遺 伝 子多型 と民族特 異性:
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a)日 本 人 のp53遺 伝 子 第4エ ク ソ ン(コ ドン72)の 多 型 頻 度:

日 本 人 集 団 のp53遺 伝 子 コ ド ン72多 型 は,CCC(Pro)1CCC(Pro),

CGC(Afg)1CGC(Arg),CCC(Pro)1CGC(Arg)の3型 が検 出 され,各 々 の頻 度 は16.2,

40.0,43.8%で あ り,ま た ア リル の …頻度 はCCC(Pro):0.364,CGC(Arg):0.636で あ

っ た(表10).

報 告 され て い る世 界 の 異 な る集 団 の コ ドン72の 多 型 頻 度 を表11に 示 す.

ヨー ロ ッパ 人 お よび ア メ リカ 人 集 団 にお い て は 、ア ジ ア人 集 団 よ りも明 らか にPro

の ア リル 頻 度 が 少 な く,民 族 差 が 認 め られ た.コ ドン72の 多型 は ア ミノ酸 置 換 をお

こす た め,ガ ンへ の 関 与 につ い て 報 告 が 多 くな され て い る.特 に,Arg∠Argの 女性 は

Arg1Proの 女 性 よ りヒ トパ ピ ロー マ ウ ィル ス(HPV)のE6タ ンパ ク質 に よ る分 解 を

受 けや す く,HPVが 引 き起 こす 子 宮 頚 ガ ン に7倍 な り易 い との報 告 が な され た が,

その後の造伝疫学的研究において否定 されてお り,ガ ンとの蘭係については明らかで

は ない.

エ ク ソン4に は コ ドン72以 外 に コ ドン36(CCG→CCA)お よび コ ドン47(CCG

→TCG)に 多型 が報告 され てい るが,今 回解析 した 日本人 にお いては多型 がみつ か

らなかった.

b)日 本人 のp53遺 伝 子第7イ ン トロンの多型頻度:

ヒ トP53遺 伝 子14181番 目とそ の20bp下 流 の14201番 目に相 等す る第7イ ン ト
マ

ロ ンの72番 目(C→T)と92番 目(T→G)の 塩 基 に 多型 が 認 め られ た.72番 目でCIT

は92番 目でTIGで あ り,CICはTIT,TITはGIGで あ った.こ の事 か ら72番 目と

92番 目は完 全 連 鎖 不 平衡 の 状 態 に あ り,ハ プ ロタイ プ はC-T;TGで あ った.そ の

頻 度 はC-Tホ モ が57.14%,T・Gホ モ が7.62%,C-TIT-Gヘ テ ロが35.24%で あ り,

さ らに こ の頻 度 か ら計 算 した ア リル の頻 度 はC-T:0.748,T-G:0.252で あ っ た(表

12).

第7イ ン トロ ン72番 目の 多 型(CIT)は,民 族 に よ って 出現 頻 度 が 異 な る こ とが報 告

され て い る.ヨ ー ロ ッパ 人 の ア リル 頻 度(フ ィ ン ラ ン ド人0.94910.051,ス ウェー デ

ン人0.92310.077,ボ ー ラ ン ド人0.92710.073,ハ ン ガ リー 人0.90910.091,イ タ リア

人0.87910.121)と ア ジ ア人 の頻 度(イ ン ド人0.76910.231,中 国人0.67310.327,日

本 人0.74410.245)で は 明 らか に有 意 差 が あ り,民 族 特 異 性 が あ る もの と考 え られ る

(表13).一 方,Qihuaら は 中 国人 の ア リル 頻 度 はo.57010.430で あ っ た との報 告 も

一12一



あ り,同 一 国内において もア リル頻度 の違 いが認 め られた.ま た,日 本人 のア リル頻

度 は 中国人 よ りもイ ン ド人 に近 かった.

ヒ トに多型 が認 め られ る第7イ ン トロンの72番 目の塩基 は6種 類 の類 人猿 はす べ

てにお いてCICホ モ であ り,ま た92番 目はTITホ モ であった.こ の事 か らヒ トでみ

つ かったC→Tお よびT→Gの 塩基置換 は,類 人猿 か らヒ トに進化,分 岐 した後 に起

こった もの と考 え られ る.

←

4 与
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表1

ヒ ト

チ ンパ ン ジー1:

ピ グ ミー ンパ ン ジー1:

ゴ リラ1=

オ ラン ウー タ ン1:

フ ク ロテナ ガ ザル1:

シ ロテ ナ ガ ザル1:

ヒ ヒ1:

ニ ホ ンザ ル1:

アカ ゲザ ル1:

リー フモ ン キー1:

リス ザ ル1:

キ ャプ チ ン

ワ タボ ウ シ タマ1;

ヒ ト

チ ンパ ンジ ー56:

ピグ ミー ンパ ン鷲一56:

ゴ リラ56:

オ ラ ン ウー タ ン56:C

フ ク ロテ ナ ガ ザル56:C

シ ロテ ナ ガ ザ ル56:C

ヒ ヒ56:C

ニ ホ ンザ ル56:C

アカ ゲ ザ ル56:C

リー フモ ン キー56:C

リス ザル56:C

キ ャプ チ ン62:C

ワタ ボ ウシ タ マ リン62:C

ヒ トお よび非 ヒ ト霊長類のp53遺 伝子第4エ クソンの塩基配列の比較

**

1:TCCCCCTTGCCGTCCCAAGCAATGGATGATTTGATGCTGTCCCCGGACGATATT・ ・・…G

A

A

一

一

GG

G

一一一C

G

G

G

G

一

一

一

A

A

G

C

(し

(し

A

A

A

T
ム

T
二

T
ユ

G

A

一A

1:一 一T-一 一一C--TC-GGA--A-一 一一一T--C-一 一GACATT-

C--TC-GGA-一 一G-A--T--C-一 一GACATT-

56:AACAATGGTTCACTGAAGACCCAGGTCCAGATGAAGCTCCCAGAATGCCAGAGGCTGCTC

や

一一T

C

T

一

一

一

一

}

一

一

一

一

一

一

[

[

一

T
ム

T
▲

T
ム

T
▲

T
二

T
ム

T
ム

T

A

C

A

G

G

A-一

A

C

G

一一G-C-一 一一一 一一G-T

G-G-C-一 一一一 一一G-T

C

A-一 一 一一C-G-AT-一

一一C-G-AT-一

C

一C

一14一



ヒ ト

チ ンパ ン ジー116:

ピグ ミー チ ンパ ン ジー116:

ゴ リラ

オ ランウー タン

フクロテナガザル

シロテナガザル

ヒヒ

ニホ ンザル

アカゲザル

リーフモ ンキー

リスザル

キャプチ ン

ワタボ ウシタマ リン

*

116:CCCGCGTGGCCCCTGCACCAGCAGCTCCTACACCGGCGGCCCCTGCACCAGCCCCCTCCT

116:

116:一 一一一T-一 一一G-一 一C

116:一 一一一一A-一 一一 一一一C

116:一 一一一一A-一 一一 一一 一C

T

T

T一

G

116:一 一一一一A-一 一一 一一一CA

116:一 一一一一A-一 一一 一一一CA

116:一 一一一一A-一 一一 一一一CA

G

一 一一一A

116:一 一一 一一A-一 一一 一一一C

116:一 一一 一一A-一 一一 一一一C

123:-AA.

123:-TG--A-一 一一 一一AG

一一 一T

一一T

'G

一一AG--T-G一

G

G

一T-A--CA
、

一一TTA-一 一一一 一 一一CA-一 一A一

ヒ ト176:GGCCCCTGTCATCTTCTGTC℃CTTCCCAGAAAACCTACCAGGGCAGCTACGGTTTCCGTC

チ ン パ ン ジ ー176:

ピ グ ミー チ ンパ ン ジ ー176:

ゴ リラ

オ ランウー タン

フクロテナ ガザル

シ ロテナ ガザル

ヒ ヒ

ニホンザル

アカゲザル

リー フモ ンキー

リスザル

キャプチ ン

176:

176:

176:

176:

176:

176:

176:

176:

176:

183:

183:

C

(し

C

C

(し

一

一

一

一

一

一

一

一

一

「

一

一

■

C

C一一一

C

T

C

T--TGA-一 一一

ワタボ ウシタマ リン 一一一C

GT-TGA

T--TGA-一 一一

一15一



ヒ ト

チ ンパ ン ジ ー236:

ピ グ ミー チ ン パ ン ジ ー236:

ゴ リ ラ236=

オ ラ ン ウ ー タ ン236:

フ ク ロ テ ナ ガ ザ ル236:

シ ロ テ ナ ガ ザ ル236:

ヒ ヒ236:

ニ ホ ン ザ ル236:

ア カ ゲ ザ ル236:

リー フモ ン キ ー236:

リス ザ ル236:

キ ャ プ チ ン242:

ワ タ ボ ウ シ タ マ リ ン242:

・は 欠 失
,

236:TGGGCTTCTTGCATTCTGGGACAGCCAAGTCTGTGACTTGCACG279

一一一279

一一 一279

C

ρ
U

ρ
U

一

一

一

一

A

A

A

一一一一279

-一 一279

-一 一279

-一 一一279

C A

一一一一279

C A

一一 一279

A-G

一 一一279

一一一一279

一一一一285

覇

一 は ヒ トと同 じ配列 を示す .

*は ヒ トにおいて塩基 の多型 見つか ってい る箇 所.

?

Q
り

r
O

7
■

O
O

9
自

9
自
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表2

ヒ ト

チ ンパ ンジ ー.

ピ グ ミー チ ンパ ン ジ ー:

ゴ リラ:

オ ラン ウー タ ン:

フク ロテ ナ ガ ザ ル:

シ ロテ ナ ガ ザ ル:

ヒ ヒ:

ニ ホ ンザ ル:

アカ ゲ ザル:

リー フモ ンキ ー:

リス ザル:

キ ャプ チ ン:

ワタ ボ ウシ タマ リ ン:

?

(ア ミノ酸 番 号)

ヒ ト:

チ ンパ ンジ ー:

ピグ ミー チ ンパ ンジ ー:

ゴ リラ:

オ ラン ウー タ ン:

フ ク ロテ ナ ガ ザ ル 、:

シ ロテ ナ ガ ザ ル:

ヒ ヒ ・

ニホンザル;

アカ ゲ ザル:

リー フモ ンキ ー:

リス ザル:

キ ャプ チ ン:

ワ タボ ウシ タマ リ ン:

ヒ トお よ び 非 ヒ ト霊 長 類 のp53遺 伝 子 第4エ ク ソ ン の ア ミ ノ 酸 配 列 の 比 較

(ア ミノ酸 番 号)33405060708090

:SPLPSQAMDDLMLSPDDI・ ・EQWFTEDPGPDEAPRMPEAAPPVAPAPAAPTPAAPAPAPS

VL AI

EA H

SSG

S M

1

一

「」

▼
L

、
L

一

「

一

一

一

一

一

一

A

A

A

A

一

7」

7L

L

一

一

一

一

F
」

一

一

一

H S M

M--T

L

V

V

V

S--T--M--T

L

S

EA H

S

S

MT

E-一 ・・A H S

M

M

L

一一SL--PVDIA-一 一SQVD-TGS--P-T--Q

--SL--PVADIA--LSQ--V-一 一一一TGS--P-AM-Q

91100110125

WPLSSSVPSQKTYQGSYGFRLGFLHSGTAKSVTCT

L

ST-一 一一

LTQ-一 一

H

H

H

H-D

RD

H-D

・ は 欠 失
,一 は ヒ トと同 じ配 列 を示 す
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表3

ヒ ト

チ ンパ ン ジー1:

ピグ ミー チ ンパ ン ジー1=

ゴ リラ1=

オ ラ ン ウー タ ン1:

フ ク ロテ ナ ガ ザ ル1:

シ ロテ ナ ガ ザル1:

ヒ ヒ11

ニ ホ ンザ ル1:

ア カ ゲ ザ ル1:

ア フ リカ ミ ドリザル1:

リスザ ル1:

キ ャプ チ ン1:
ヤ

ワ タボ ウシ タマ リン1:

ギ ャ ラ ゴ

ワオ キ ツネ ザ ル1:

ヒ ト

チ ンパ ン ジー61:

ピ グ ミー チ ンパ ン ジー61:

ゴ リラ61:

オ ラ ン ウー タ ン61:

フ ク ロテ ナ ガ ザル61:

シ ロテナ ガ ザル61:

ヒ ヒ61:

ニ ホ ンザ ル61:

アカ ゲザ ル61:

ア フ リカ ミ ドリザル61:

リス ザ ル

キ ャプ チ ン61=

ワ タボ ウ シ タマ リン61:

ギ ャ ラ ゴ

ワオ キ ツネ ザ ル

ヒトおよび非 ヒト霊長類のp53遺 伝子第5エ クソンの塩基配列の比較

1:TACTCCCCTGCCCTCAACAAGATGTTTTGCCAACTGGCCAAGACCTGCCCTGTGCAGCTG

A

A

A

ρ
U

G

G

G

一

[

一

一

一

一

一

一

G

C

C

A--GC

A--GC

-GC

A--GC し
一一GC

1:一 一T--T-一 一一T-一 一G--GGA

T--GG

61:TGGGTTGATTCCACACCCCCGCCCGGCACCCGCGTCCGCGCCATGGCCATCTACAAGCAG

AT

A

A

A

AT
騎

AT

T

T

G T

G

T

A

A

G

G

61:一 一一一一C-一 一一
一一GT

--GT

-GT

G一

C

T

61:一 一 一T-C--CA--A-一 一一GT-一 一A

61:一 一一 一一G--C-一 一一TG-一 一一一A--A-一 一一G-一 一 一A

一 ユ8一

T

T

T A



ヒ トCACAGCACATGACGGAGGTTGTGAGGCGCTGCCCCCACCATGAGCGCTGCTCAGATAGCGATG184

チ ンパ ン ジー

ピグ ミー チ ンパ ン ジ

ゴ リラ

オ ラ ン ウー タ ンC

フ ク ロテ ナ ガ ザルA--C

シ ロテ ナ ガ ザル

ヒヒC

ニ ホ ンザルC

ア カ ゲ ザルC

ア フ リカ ミ ドリザ ルTC

リスザ ルC

キ ャ プチ ンAC

ワタ ボ ウシ タマ リン◎
ギ ャ ラ ゴAA--A--G

ワオ キ ツネ ザ ルAC

184

184

184

T184

184

184

C184

C184

C184

C184

184

184

184
↓

A--T-一 一一184

G-一 一 一A-一 一一・-184

一 は ヒ トと同 じ配 列 を示 す .

4 ナ
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表4

ヒ ト

チ ンパ ンジー

ピグ ミーチ ンパ ンジー

ゴ リラ

オ ラン ウー タン

フクロテナガザル

シロテナガザル

ヒ ヒ

ニホンザル

アカゲザル

アフ リカ ミ ドリザル

リスザル

キャプチン

ワタボ ウシタマ リン

ギ ャラゴ

ワオキツネ ザル

ヒ ト

チ ンパ ンジー

ピグ ミーチ ンパ ンジー

ゴ リラ
補

オ ラン ウー タン

フクロテナガザル

シ ロテナガザル

ヒ ヒ

ニホンザル

アカゲザル

アフ リカ ミ ドリザル

リスザル

キャプチン

ワタボ ウシタマ リン

ギャラ ゴ

ワオキツネ ザル

ヒトおよび非 ヒト霊長類のp53遺 伝子第5イ ン トロンの塩基配列の比較

1:GTGAGCAGCTGGGGCTG・GAGAGACGACAGGGCTGGTTGCCCAGGGTCCCCAGGCCTCTGA

一

A

A

一

一

一

一

一

一

一

一

一

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

A

T

A

T

A

T

A

A

A

A

C

A

T AG-C-CA--TG C

A

C

TCG--TGCC ひ
TCA--TGCATT

1:一 一一一一TGA-一 一一AAGCTG-一 一一AGG-一 一G-AACAT-一 一一一C-一 一TT

CA-A-GCCAGG-一 一G-A-一 一一一C-TC

TTCCTCACTGATTGCTCTTAG:81

:81

:81

:81

撃

:81

:81

:81

T:81

T:81

T:81

T:81

CC-T:81

CT:81

CT:81

CT--G-:81

G-一 一C:80

・は 欠 失
,一 は ヒ ト と 同 じ 配 列 を 示 す.
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表5

ヒ ト

チ ンパ ンジー

ピグ ミーチ ンパ ンジー

ゴ リラ

オ ランウータ ン

フクロテ ナガザル

シ ロテナ ガザル

ヒヒ

ニホンザル

アカゲザル

アフ リカ ミ ドリザル

リスザル

キャプチ ン

ワタボ ウシタマ リン

ギ ャラゴ

ワオキツネザル

ヒ ト

チ ンパ ンジー

ピグ ミーチ ンパ ンジー

ゴ リラ

オ ランウー タン

フク ロテナガザル

シ ロテナガザル

ヒ ヒ

ニホンザル

アカゲザル

ア フ リカ ミ ドリザル

リスザル

キャプチ ン

ワタボ ウシタマ リン

ギャラゴ

ワオ キツネザル

ヒ トおよび非ヒト霊長類のp53遺 伝子第6エ クソンの塩基配列の比較

1:GTCTGGCCCCTCCTCAGCATCTTATCCGAGTGGAAGGAAATTTGCGTGTGGAGTATTTGG

一

A

A

A

A

一

一

一

一

一

一

一

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

C

C

C

C

C-一

C

C

A

C-一

AA A

C

AA

A-A

A

C G

A

T G G A

ATGACAGAAACACTTTTCGACATAGTGTGGTGGTGCCCTATGAGCCGCCTGAG113

m

m

m

鵬

m

m

鵬

m

m

m

"

鵬

m

m

m

C-一 一

9

一 一 一

A

A

A

一一 一T-A 一一C

A

C--C-一 一一

AT-一 一 一一 一

A

一 は ヒ トと同 じ配列 を示す .
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表6

ヒ トお よ び 非 ヒ ト霊 長 類 のp53遺 伝 子 第5,第6エ ク ソ ン の ア ミ ノ 酸 配 列 の 比 較

(ア ミノ酸番 号)126140150160170180

ヒ ト:YSPALNKMFCQLAKTCPVQLWVDSTPPPGTRVRAMAIYKQSQHMTEVVRRCPHHERCSDS

チ ン パ ン ジ ー.

ピ グ ミー チ ン パ ン ジ ー:

ゴ リ ラ:一 一一T

オ ラ ン ウー タ ン:

フ ク ロ テ ナ ガ ザ ル:

シ ロ テ ナ ガ ザ ル:

ヒ ヒ:一 一一DS

ニ ホ ン ザ ル:DS

ア カ ゲ ザ ル:一 一DS

ア フ リカ ミ ドリザ ル:一 一一DS

リス ザ ル:R

キ ャ プ チ ン:一 一一DR

ワ タ ボ ウ シ タ マ リ ン:R

ギ ャ ラ ゴ.:一 一一VFSI

ワ オ キ ツネ ザ ル:M-一 一SI

190200210224

ヒ ト:DGLAPPQHLIRVEGNLRVEYLDDRNTFRHSVVVPYEPPE

チ ン パ ン ジ ー:

ピ グ ミー チ ン パ ン ジ ー:

ゴ リ ラ:

オ ラ ン ウ ー タ ン:

フ ク ロ テ ナ ガ ザ ル:

シ ロ テ ナ ガ ザ ル:

ヒ ヒ:S

ニ ホ ン ザ ル:S

ア カ ゲ ザ ル:S

ア フ リカ ミ ド リ ザ ル:S

リス ザ ル:HK

キ ャ プ チ ン:HK

ワ タ ボ ウ シ タ マ リ ン:HK

ギ ャ ラ ゴ:K

ワ オ キ ツ ネ ザ ル:EH

E

φ

N

一 は ヒ トと同 じ配列 を示す
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表7霊 長類のp53遺 伝子第7イ ン トロンの大き さおよび塩基配列

ヒ ト(343bp)

GTCAGGAGCCACTTGCCACCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACCGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCGGCGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCAGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTAACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAA

GGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAATGGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGC

TTCTCTTTTCCTATCCTGAGTAG

チ ンパ ン ジ ー(343bp)

GTCAGGAGCCACTTGCCACCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACCGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCGGTGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCAGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTAACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAA

GGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAACGGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGC

TTCTCTTTTCCTATCCTGAGTAG
聾,

ピ グ ミー チ ンパ ン ジ ー(343bp)

GTCAGGAGCCACTTGCCACCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACCGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCGGTGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCAGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTAACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAA

GGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAACGGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGC

TTCTCTTTTCCTATCCTGAGTAG

ゴ リ ラ(343bp)

GTCAGGAGCCACTTGCCACCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACCGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCGGCGGGGAATCTCCTCACTGCTCCCACTCAGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTAACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAA

GGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAACGGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGC

TTCTCTTTTCCTATCCTGAGCAG

オ ラ ン ウー タ ン(328bp)

GTCAGGAGCCACTTGCCACCCTGCACACTGACCTGCTGTGCCCGAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACTGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCAGTGGGGAATClrCCTTACTGCTCCCACTCGGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTACCTGTGACTTCTCCTCCACTTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAAG

GACAGGGGTAGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTGAAACGGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGTTTCCTGAG

CTATCTAG
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フ ク ロテ ナ ガ ザル(342bp)

GTCAGGAGCCACGTGCCGCCCTGCACACTGGCCTGCTGTACCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACTGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCGCCTCTCATCACATCCCCAGTGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCGGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAAG

GGCAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAACAGGACAGGTAGGATCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGCT

TCTCTTTTCCTATCCTGAGTAG

シ ロテ ナ ガ ザ ル(342bp)

GTCAGGAGCCACGTGCTGCCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACTGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCAGTGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCAGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAAG

GGCAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAACAGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGCT

TCTCTTTTCCTATCCTGAGTAG

ヒヒ(343bp)

GTCAGGAGCCACGTGCCGCCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACTGATTTCTCCCATACTACTACCCATCCGCCTCTCATCACATCCCCAGTGGGGAATCTCCTTACTGTTCCCACTCGGT

TTCCTTTTCTCTGGCTTTGGGATCCATTACCTGTGACTTCTCCTCCACTCTACCTAGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAA

GGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGTTTTTTTAAACGCAACAGGTAGGACGTGATTTCCTTACTGCCTCCTGC

TTCTCTCTTCCTATCCTGAGTAG

ニ ホ ン ザ ル(342bp)

GTCAGAAGCCATGTGCCACCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACTGATTTCTACCATACTACTACCCATCCGCCTCTCATCACATCCCCAGTGGGGAATCTCCTTACTGTTCCCACTCGGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCCGTTACCTGTGACTTCTCGTCCACCTACCTAGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAAG

GACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGTTTTTTTAAATGGGACAGGTAGGACGTGATTTCCTTACTTCCTCCTGCT

TCTCTCTTCCTATCCTGAGTAG

ア カ ゲ ザ ル(343bp)

GTCAGGAGCCACTTGCCACCCTGCACACTGGCCTGCTGTGCCCCAGCCTCTGCTTGCCTCTGACCCCTGGGCCCACCTCT

TACCGATTTCTACCATACTACTACCCATCCACCTCTCATCACATCCCCGGCGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCAGT

TTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTTAACCTGTGGCTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAA

GGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTAAATGGGACAGGTAGGACCTGATTTCCTTACTGCCTCTTGC

TTCTCTTTTCCTATCCTGAGTAG
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リスザル(342bp)

GTCGGGAGCCACATGCTGCCCTGCACGCTGGCCTACTCCTCCCCAGCCTCTGCCTGCCTCTGACCCCTGGACCCACTTCT

TACTGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCTCTCATCACATCCCCAGAGGGGAATCTCCTTACCGCTCCCGCTCTGTTGG

CTTTTCTCTCACTTGGGAGACCTCTCTTACCTGTGGTTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAAAG

GACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTCAACAGGACAGGTAGGACCTGATTTCTTAATTGCCTTCTGCT

TCTGTCTTCCTATCCTGAGTAG

チャプチン(344bp)

GTCGGGAGCCACATGCTGCCCTGCACACTGGCCTACTCCTCCCCAGCCTCTGCCTGCCTCTGACCCCTGGACCCACTTCT

TACTGATTTCTTCTATACTACTACCCATCCTCCTCTCATCACATCCCCAGAGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCACTCTGT

TTGCTTTTCTCTCACTTGGGGACCTCTCTTACCTGTGGTTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAA

AGGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGCTTTTTTCAACAGGACAGGTAGGACCTGATTTCTTTATTGCCTCCTG

CTTCTCTCTTCCTATCCGGAGTAG

ワ タ ボ シ タ マ リ ン(344bp)

GTCGGGAGCCACATGCTGCCCTGCACACTGGCCTACTCCTCCCCAGTCTCTGCCTGCCTCTGACCCTTGGACCCACTTCT

TACTGATTTCTTCCATACTACTACCCATCCTCCTCTCATCACATCCCCAGAGGGGAATCTCCTTACTGCTCCCGCTCTGT

TTGCTTTTCTCTCACTTTGGGACCTCTCTTACCTGTGGTTTCTCCTCCACCTACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGAA

AGGACAAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGAGCCTGGTTTTTTCAACAGGACAGGTAGGACCTGATTTCTTTATTGCCTCCTG

CTTCTCTCTTCCTATCCTGAGTAG

ギ ャ ラ ゴ(330bp)

GTAAGGAGCCACATGCCACCCTTTACACCCCAGCCTCTGCTCATCTCTGCACCTGCCCAGAGGCTATACCTCTGGGCCTG

CCCTATACCACTTCCCTTCATGCCTCCCCCCAACCCCACACAGGACATCTCTCTTGCTCTCTTTTGGTTTTCTTTTCTCT

GGCTTTGGGTTCTGTCTCTTACCTGTAGCTTCTCTTTTGTCTACCTAGAGCTGGAGCTTAGGATCCAGTTAGGACAAAGG

CAATTGGGTATAGGTGGGCCTAGATTGTAAAATATGGTAGGTAGAACCCAATTTCCTTACTGCCTCCTGCTTCTCTCTTA

CGCTTGGTAG

ワオ キ ツネ ザ ル(308bp)

GTAGGGAGCCACAGGCCACCCTTCACACCCCAGCCTCTGTCACCTGGGCCTGCCCCACACCATTTTCTTCCATACTACCC

CCAATCCCCACACAGGGCATCTCCTCTACTGCTGCCTTTCAGTTTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTCTCTCTTACCTG

TAGCTTCTCTTCCATATACCTGGAGCTGGAGCTTAGGCTCCAGCTAGGACAAGGGCAGTTGGGAGTGGGTGGACCTAGTT

TGTAAAAGAGGGCAGGTAGGACCCAACTTCCTTAATGCTTCCTGCTTCTCCCTTCTTACCCTGGGTAG
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表8霊 長類以外の哺乳類のp53遺 伝子第7イ ン トロンの大きさおよび塩基配列

ウ シ(329bp)

GTAGGGACCACACACCACCCTCCACTCTAGCTTGCTCCCTAATCTCCGCCTGCCTGTCCCCGGGACCCCGCCCCTCACCA

CATTCTCCCACACTACCAGCCAGCGTTCCCTCTCTCTGCATTqCCTTTATGGACTTCTCTGCTCCTCCCTCCCTCCTTTC

TCCAGCTTTGGGACCTCTCTTGCTGGGGTCTTCTCAATCTGGAGCTGGCGCTCAGGCTCCCCTTGGGATGGGGGTGGTTG

GGAGTAGGTGGGGCCTGGTTCACAGGAGAACACAGAGACAGGGTCCCCCTTTCTGATTGCCTCCTGCTTCCCTCTTCCTA

CCCTGGTAG

ウマ(341bp)

GTAGGAACTCAGGTGCCGCCCTTCACACTGGCACACTCTTCCCCAGCCTCTGCCTGTCTGTCCCCTGGGCCCTGCCCCCC

AGCACTTTCTCCCATGCTCCCACCCGCTGTCCCTCTCACTGTCATCGCCTTTGTAGAATCTCCTCTGCTGCTTCCTCCCA

CTTTGCTGTTCTCTGGCTGTGGGACCTGTCTTACTGGCAGCTCCTCAGTATGCCTAGAGCTGGAACTTAGGCTCCACACA

GGATGAGGGTGGTTGGGAGTAGATGGGCCTGGCTCACAGGAGAGCAGGGAGCTAGGGCCCACCTTCCTTACTGCCTCCCG

CTCCCCTTCTTACCTGGGTAG
畠

ヒ ツ ジ(326bp)

GTAGGGACCACACACCACCCTCCACGCTAGCTTCCCTCACCTCCGCCTGCCTGTCCCCGCGGCCCCGCCCCTCATCACAT

TCTCTCACGCTACCAGCCATCGTTCCCTCTCGCTGCATTCCCTTTGTGGACTTCTCTGCTGCTCTCTTCCTCCTTTCTCC

GGCTTTGGGACCTCTCTTGCTGGGGTCTTCTCAATCTGGAGCTGGAGCTCAGGCTCCCCTTGGGATGGAGGTGGTTGGGA

GTAGGTGGGACCTGGTTCACAGGAGAACACAGAGACAGGGTCCCCCTTCCTGATTGCCTCCTGCTTCCCTCTTCCTACCC

TGGTAG

ブ タ(318bp)

GTAGGGGCCGCACGCCGCCCTCCACGCTGGCGGGCCCCTCCTCAGCCTCTGCCTGTCTCCATGGCCCTGCCGCTCATCCC

CTTCTCCCGGGCTTCCAGCCATCCTTCCCTCTGGCTGCAGCCACTTTGCGTCCCTCTGCTGCTCCCTCCCAGTGCCCTTT

TCCCCGGCTTTGGCACCCCTCTTACCTGTGGCTTCTTGATCAGCTGGAGCTGAGGCTCCTCGTAGGATGCGGGGGATGGG

GAGGGGGTGGGGCCCCGCTCACAGAGCAGGGAGGCCGGGCTGGCTTTCCTCACTGCCTCCTACTTCCCCCCGGGGTAG

シ カ(328bp)

GTAGGGACCACACACCACCCTCCACGCTAGCTTGCTCCCTAACCTCTGCCTGCCTGTCCCCGGGGCCCTGCCCCTCACCA

CATTCTCCCACACTACCAGCCATCGTTCCCTCTCACTGCATTCCCTTTGTGGACGTCCTCTGCTGCTCCCTCCCTCCTTT

CTCCAGCTTTGGGACCTCTCTTGCCAGGGTCTTCTCAATCTGGAGCTGGAGCTCAGGCTCCCCTTGGGATGGGGGTGGTT

GGGAGTAGGTGGGGCCTGGTTCACAGGAGAACACAGACAGCGTCCCCCTTTCTGATTGCCTCCTGCTTCCCTCTTCCTAC

CCTGGTAG
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イ ヌ(261bp)

GTAGGGACCTGCCTGCCACCCTGCTCCTGGCCACTTCCTTACTGTACCCCCCTCCATCCTTCCCATCCATTCCTGTCCCA

ATGTGGAATCTCCTCTGCCATCCGCCTCCCCTGGTTTTCTTTCCTCTGGCTTTGGGACCTCCCTGACCTGTGGCTTCTCA

ATAGTCTGTAGGCTTTGGCTCTACGTAGGATGAGGGTGGCTAGGAGTCAGTGGGGCCCACCACCCTCACGGCCCCCTGCT

TCTCTCTTCTCACCTGGGTAG

ネ コ(267bp)

GTAGGGACCCGCACGCCACCCTGCCCCAGGCCACTCTCTCCCGTGCTACCGCCCATCCCGCCTGTGGAATCCCCGCCTGT

GGAATCTCCTCTGCTGTCCCCCACCCTCCGCCTCCAAGTTTTCTTTTCTCTGGCTTTGGGACCTTCTCTTACCCGGCTTC

TCGATACTCCTTAGGCTTTTAGGCTCCACATAGGATGAAGGAGGTGGGGAGTAAGGGGGGCCCCATCTCCCTCACTGCCT

CCAGCTTCTGTCTTCTTACGTGGGTAG

ラ ッ ト(311bp)

GTAGGAAGCTGTGTGCCAGGTTGGGCTGGCACCGGTCCTCCCCAGCCTCGGCCTGTTTTTGTTCCATGAGCCCCGCCCCT

ACCACAGGCCCAGCCCTCTTTACCCTACCCTATCTACATAAATGAAGTCTCCTCTGTTCCCTGGTGGTCTTAGGGACATC

TCTTATCTGTGGCATCTTGGGTTCCCTATAACCGGAGCTTCAGCTCCAGATAGGACAAGAGGAGTTGGGAACAGGTAGGG

CCTGGTTTACAGTCAGGATGGAGCCCAGCTTTCTTACTGCCTTGTGCTGTGCCTCCTCTTGTCCCG㏄TAG

マ ウ ス(322bp)

GTAGGAAGGCGCGTGGTAGGTTAGGTTAGCCTGTTTCTTCCCCAGCTTCTGCCTGTTTCTGTTCCACGAGTCCCGCCCCC

TACCACATGCCCAACGCTCTTTGGTTCCTACCCTATCTACCTAAATGAAGTCTCCTCCTCTGTTTCCTCTTGGGCTTAGG

GACGTCTCTTATCTGTGGCTTCTCGGGGTTCCTGTAACTGGACCTTTGGCTGCAGATATGACAAGAGGGGTTGGGAACAG

GTGGGGGCCTAGTTTACACACAGTCAGGATGGGGCCCAGCTTTCTTACTGCCTTGTGCTGGTCCTTTTCTTGTCCCGGAT

AG

モ ル モ ッ ト(294bp)

GTCGGCAGCCATCGTGCTCCTCCTCCCCCCTGCCTGTGCCTATCGCTTGGATCCTGCTCTTTACCACATTACTGCCCATC

CCTAGTCCACACACCATGCAAATGAGTGGGCTCTCCTCTGCTGTTCACCTCAGTTTCCTTCTTTTCTGACTTTGGGGCCT

TTCGCTCTGCCTGTGGGTGCTCCCTGGTGTCCGTGGAGCTGGAGCTTAGATACCTCGAAGGACAAGAGCAGCTGGGAGAA

AGTGGGGCAAGTAGGCCTGACTGCCTCCCGTTTCTTTCTTCGCTTCCTGGCTAG

ク ジ ラ(340bp)

GTAGGGACAACACACCGCCCTCCACGCTGGCATGCTCCTCCCTAACCTCCACCTCTCTGTCCCCTGGGCTCTGCCCTTCA

CCACTTTCTTCTGTGCTACCAGCTGTCTTTTCCTCACTGCATCCCCTTAGTAGACTTCCTCTGCTGCTCCCTCCCAGTTC

TCTTTTCTCCAGCTTTGGGATCTCTCTAGCCTGTGGCTTCTCAATCTTCCTGGAGCTGGACCTTAGGGTCCATGTAGGAT

GGGGGTGGTTGGGAGTAGGTGGGGCCTGGTTTACAGGAGAACAGGGAGGCGGGGCCCACCTTCCTTACTGCCTTCTGCTT

CCCTCTTCTTACCTGGGTAG
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表9 哺乳動物以外の動物 のp53遺 伝子第7イ ン トロンの大きさお よび塩基配列

ニ ワ ト リ(241bp)

GTGGGGCTTCCATTGAAATATTAGCCGTGATGAGAGGTACACCTGAATTTCAGGTTAAGTGACTCCGAATCCCATTCCCT

TTGGTCACATCAGTGTAATGGGAAAGCATTGGGCTCTCGAAGCCCAGTCTTTATTTTACAGCACGGAGCTGCTTGCTGCG

GGTTGTGCCTGGAGCCAGGTGGCCGGCATCTGCTTGGGGTTTGTCACATTATCCTGTCCTCTGGGGCAGCCTGAGCAGCA

G

サ ケ(205bp)

GTGAGTGTCATCTAATAATCCATTTTAGACTGTTGCTCCATTGATTGTTTTTGATTTAGTCTTTTCTTCTTCATTTTACT

AATTATAAAAGCATCATTTGACTGAATTAAAATAGAATTGACCCCAACCCTGGTCCTGGGTTGACCCCCAACTAATGTCT

TGTCATAGTATGACAGTGGTGGGAACTTCCTCTCCCGTTCTGCAG

マ ス(370bp)

GTGAGTGTCATCTAATAATCCATTTTAGACTGTTGCTCCATTGATTGTCTTTGATTTGTCTTCTCTTTTTCTTCATTTTA

CTAATTAATATAATAATAATATATGCCATTTAGCAGACGCTTTTATCCAAAGCGAC'rTACAGTCATGTGTGCATACATTC

TACGTATGGGTGGTCCCGGGAATCGAACCCACTACCCTGGCGTTACAAGCGCCATGCTCTACCAACTGAGCTACAGAAGG

ACCACAATTAGAAAAGCATCATTTGACTGAATTAAAATAGAATTGACCCCAACCCTGGTCCTGGGTTGACCCCCAACTAA

TGTCTTGTCATAGTATGACAGTGGTGGGAACTTCCTCTCCCGTTCTGCAG
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表10 日本人集団のp53遺 伝子 コ ドン72の 多型頻度

遺伝子型 例 数(105) 頻度(%)

CCC(Pro)1CCC(Pro)

CCC(Pro)1CGC(Arg)

CGC(Arg)1CGC(Arg)

17

42

46

16.20

40.00

43.80

ア リル 頻 度(ProO.364:ArgO.636)
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表11 世界の異なる集団のp53遺 伝子 コ ドン72の 多型頻度

Population

CCC

(Pro)

CGC

(Arg)

CCC/CGC

(Pro/Arg)

ア リル 頻 度(%)

ProArg

American

English

German

Polish

Italian
レ

Czech

Korean

Taiwanese

Japanese

(thisstudy)

7(%)

4

6.6

3.8

5

11

19

19.7

16.2

55(%)

59

55.7

73.1

37

53.5

40

30.9

40.0

38(%)

36

37.7

23.1

58
る

35.5

41

49.3

43.8

0.260

0.225

0.255

0.154

0.340

0.288

0.395

0.445

0.364

0.780

0.775

0.745

0.846

0.660

0.712

0.605

0.555

0.636
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表12日 本人集団のp53遺 伝子イン トロン7の 多型頻度

イ ン トロ ン7の 部 位

72番 目92番 目 ハ プ ロ タイ プ 例 数(105)頻 度(%)

C/C

T/T

C/T

T/T

G/G

T/G

C-T

T-G

C-T/T-G

06

8

73

57.14

7.62

35.24

ア リル 頻 度(C-T型0.748:TG型0.252)
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表13世 界の異なる集団のp53遺 伝子イ ン トロン7の 多型頻度

Population C-T

ハ プ ロ タ イ プ 型

T-GC-T/T-G

アリル頻度

C-TT-G

Finn90.06

Swede85.19

る
Hungarian82.63

Polish85.93

1talian77.26

1ndian59.13

Chinese45.30

Japanese57.14

(thisstudy)

(%) 0.26

0.59

0.83

0.53

1.47

5.34

10.69

7.62

(%) 9.68

14.22

16.54

13.54

21.27

35.53

44.01

35.24

(%) 0.949

0.923

↓

0.909

0.927

0.879

0.769

0.673

0.748

0.051

0.077

0.091

0.073

0.121

0.231

0.327

0.252
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図1UPGMA法 に よ る 霊 長 類 の 分 子 系 統 樹

ヒ ト

ゴ リラ

チ ンパ ンジー ・ピグ ミー チ ンパ ンジー

オ ラン ウー タ ン

シ ロテナガザル

フク ロテナガ ザル

ニ ホンザル ・アカゲザル

ヒヒ

ア フ リカ ミ ドリザル

リスザル

キ ャプチ ン

ワタボ ウシタマ リン

ワオ キツネ ザル

ギ ャラゴ
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