[bookmark: _GoBack]課題５：担当　西岡
DNAの複製時における末端の複製問題についてまとめる。この問題について、以下の点に関しても理解しておく。
・DNAの末端部（テロメア）構造等の特徴…①
・生殖細胞や幹細胞においてテロメアの長さがリセットされる仕組み…②
・末端複製問題と細胞寿命…③
・細胞寿命と細胞のガン化…④

1 について
テロメアは、染色体の末端に相当し、線状ゲノムDNAの末端部分にもあたる。 
細胞は分裂する際に必ずDNAの複製を行い、遺伝情報を二倍にコピーしてから、 
これを一つずつ娘細胞に受け渡す。 
このDNA複製の際、テロメアDNAの真の末端部分は完全には複製されないことが知られている。 
従って、正常細胞では、テロメアDNAは細胞分裂のたびに次第に短小化する。 
事実、様々な年齢の正常人のテロメア長を比較すると、 
加齢と共に短小化していることが知られている。 
テロメアは正常体細胞が発生以来おこなってきたのべ細胞分裂回数を記録し、 
それがある回数に達したときに細胞分裂の停止により老化を引き起こす 
老化時計あるいは細胞分裂時計に相当するものと考えられている。

つまりテロメアは、DNA情報として本当に必要な部分が欠落しないように末端を保護する余分!?な塩基配列のこと。

※これが大まかな説明になっていますが、テロメアが実際にどういう構造をとっているかということについては、こちらのページへ行くといいかと思います。http://genetics.fc2web.com/file/teromea.html


2 について
生殖細胞や幹細胞ではテロメラーゼというテロメアを伸長させる酵素の働きが活発で、短くなったテロメアはこの酵素の働きでまた長くなる。


3 について
１でも述べたように、細胞は何度も分裂するうちにテロメアが短くなると、分裂が停止するということが報告されており、これは細胞の寿命に大きくかかわる。
ただし、細胞が老化する因子が他にも存在するということも報告されている。つまり、テロメアの短縮は細胞老化の十分条件であり、必要条件ではない。


4 について
テロメアやテロメラーゼは、細胞の老化や不死化と呼ばれる現象に重要な役割を担っており、これを介して生体の恒常性維持やがん化とも密接に関連していると考えられている。
 
ヒトなどの動物組織から取り出した初代培養細胞は分裂回数が制限されており、一定数の分裂を行うと細胞周期が停止してそれ以上は分裂できなくなる。この現象を細胞老化と呼ぶ。これに対して、がん化した細胞などは際限なく分裂することが可能であり、この形質を細胞の不死化と呼ぶ。ここでいう「不死」とはその細胞自体が死なないという意味ではなく、細胞が分裂の永続性を獲得しているという意味である。ゲノムの安定性という点から考えると、老化と不死化は相反する現象ということができる。つまり不安定になったゲノムは老化によって不安定化を抑制したり、一時的に老化状態にすることで修復する猶予を与える仕組みを備えており、がん細胞のような不死化細胞はそれらの監視機構を逃れた状態にあると言える。ここにテロメアやテロメラーゼが大きく関与していると考えられている。








