
実装で性能を比較することができた。その結果とし
て次に示す事がわかった。 
  Vivado HLS でハードウェア化して性能が

良い C ソースコードは、一般的にソフト
ウェアでも性能が良い。 

  gcc のオートベクタライズ機能を使用して 
NEON を使用すると性能が向上することが
多い。 

  gcc の OpenMP 自動並列化オプションを
使用すると性能が向上する場合が多いが、バ
グが出ないように C ソースコードの構造を
考慮する必要がある。 
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Cre/loxP遺伝子組換えにより緑色から赤色蛍光に変換する 

ROSA26 Cre レポーターマウスの開発 
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概要 
Rosa26 遺伝子を相同組換えする目的でターゲ

ティングベクターを作製し、C57BL/6N 由来の相同
組換え  ES 細胞を作製した。この  ES 細胞より 
R26GRR マウスを作製し解析を行った。作製された
マウスは偏在的に緑色蛍光を発現し、Cre ドライ
バーマウスと交配をかけた F1 マウスにおいては部
位特異的な赤色蛍光を発現することを見出した [1]。 

 
キーワード： CAC promoter , Cre-repoter mouse , 

EGFP , Rosa26 , tdsRed  

１．はじめに 
Cre/loxP システムを利用したコンディショナル

な gene-targeting は Cre ドライバーマウスによる 
Cre 酵素の発現に依存する。このことから、Cre ド
ライバーマウスにおいて loxP を切除することに
よって時間的・空間的にどのように制御されている
かを知ることは極めて重要である。Cre ドライバー
マウスの評価のため広く使用されている  Cre レ
ポーターマウスが ROSA26 レポーターマウスであ
る [2]。このマウスは ubiquitous に外来性遺伝子発現
を許す ROSA26 遺伝子座内に、転写を STOP させ
る配列を Floxed し、その下流に lacZ レポーター
遺伝子をノックインしたマウスである。このマウス
では Cre リコンビナーゼが発現する組織において
のみ Cre/loxP リコンビネーションが生じ、レポー
ター遺伝子発現を介して、Cre ドライバーマウスを
評価することが可能となる。近年では live imaging 
や  fate mapping study のため  lacZ の代わりに 
EGFP などの蛍光タンパクに置き換えられた 
ROSA26 レポーターマウスも数多く開発されてい
る。しかしながら、現在までの Cre レポーターマウ
スでは、レポーター遺伝子のシグナルが生じていな
い組織において、本当に Cre 酵素の発現が無いため
なのか、それとも、レポーター遺伝子のプロモーター
活性が無いためなのかを評価することはできない。
そこで、Cre/loxP システムを介した研究をサポート
するツールのひとつとして、レポーター遺伝子のプ
ロモーター活性を蛍光タンパクにてモニター可能で
あり、Cre/loxP リコンビネーションを異なる蛍光タ
ンパクにより検出可能な新規の Cre レポーターマ
ウスを開発することとした。 

 
 

２．方法 

2.1 Rosa26 Green red Reporter (R26GRR) 
Mice の作製 

CAG プロモーターと tdsRed 遺伝子の間に loxP 
配列で挟んだ EGFP 遺伝子を配置し、Rosa26 5’ 
arm-CAG/EGFP-tdsRed-Rosa26 3’ arm のターゲティ
ング・ベクターを構築した。このターゲティング・
ベクターを C57BL/6N 由来の ES 細胞の Rosa26 
遺伝子座へ相同組み換え方法により導入した(Fig.1)。
キメラマウス作製には相同組み換えが確認された 
ES 細胞を用いた。複数のキメラマウスが作製され、
そのうちの 1 ラインにおいてレポーター遺伝子で
ある CAG/EGFP-tdsRed が生殖系列に移行すること
を確認した。 

Fig.1 Generation of the ROSA26 locus with insertion of a 
novel Cre reporter. 

2.2  動物 
全ての実験は筑波大学動物実験委員会の承認のも

と実施した。Cre レポーターマウスを産出するため
に、相同組換えが確認された ES 細胞を用いてキメ
ラマウスを作製した。キメラマウスの雄と 
C57BL/6N の雌を交配し、対立遺伝子が生殖系列へ
伝達されていることを確認した。Ayu1-Cre マウス、
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