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一

刀才Z L m a y h a v e a fu n e ti o n i n t h e

bo
v i n e er P r

do u e t i v e s y s t
em ( T a b le l )

.

了
.

J
.

Aan lys is of de du
e e d am in 口 ac ide se quen ce a 月d rP ot e in

忍介材 C t “ 护召

了
.

了
.

1
.

A an lsr 臼 of 凌du
c e d am in o ac 油 se qu en ce

T五e Pder i c tde P r o ot i n Por d u e t o f b
一

D A Z L g e n e c o m
-

P ir ses 295 别nr 刃。 o 韶 id esr id ue s
,

an d n o s ign a l ep P t id e e l e a v -

a g e s i t es w e er fo un d
.

hT
e d ed uce d a

而
n o a e id s e q u e n e e

wa
s c o m P a er d t o i t s h o m o lo gU e s

,
a n d the er s u l t s i n d i e a t e d

t h a t the a n U n o a c id s e que n ce a n d le n gt h w e er e x t e n s iv e ly



e Zh
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b 于I u m na
、 ,

,

二二 , `
之

、
. . .. . . 卜 , 、 伙 、

声一」

卜宜井乏
叼“ 、 氏 恤 、 , 、

,
、

.
`

一安
、

,
、

C h im P a n z e e

二
产

声一斗
护 卜 J 尸 J

叮
拼爪:` 二二

汾
一

二
` 一
二

矛 一

M O U S e

C O W

! k b

F ig
.

2
.

S e h em a t ie s t r u e t u r e o f th e m
a m m a

l ia n D A Z L g e n e
.

B I一B 1 2 i n d i
e a t e e x o n s , a n d t h e e o d in g re ig o n is in d ie a t e d

.

( a ) G e n o m ie o r g a n
i
z a t io n o f b o v i n e

b
一

D AZ L ; ( b )
e o m P a ir so n o

f th e ge n o m ie o gr a n

滋 t io n o f O R F o f D A Z L in m am m a ls
.

T a b le l

P r o b
a b le P r o m o te r s e q u e n ee s o f b

·
D A Z L ge n e w h i

c
h

a r e a s so e ia te d w it h

r e P r o d u e t io n a n d em b ry o n ie d e v e lo Pm e n t

N a m e S t a r t E n
d S e o r e P r o

m o te r se q u e n c e

G R E F/ P R E刀 1 1 16 5 11 83 0名4 a a a a t a g t t t t T G T】
,

c tc t

G R E E/ A R E刀2 15 7 2 1 59 0 0名9 g t t g t te a t t e a G T C C t g t

2 38 9 24 0 7 0
.

8 9 a t t t
tgc

a tg a t G T A C t e t

Z F 35 /Z F 3 5 0 1 17 88 18 0 0 0
.

9 6 g ggg g e A A G A gt t

O C T I /O C T I
.

0 6 1374 13 8 8 0名1 t t ta t e g t A A T I ,et t

O C T P /O C T I P
.

o l 1828 l 84() 0
.

8 6 tg a A T A T t c a g gg
2 30 5 240 7 0

.

8 6 t t a A T A Tgc t g te

2 4 3 3 344 5 0 86
a e a A T A T gca g cc

e o n s e r v e d i n t h e v e r t e b r a t e s (5 3一 9 6% id e n t i t y ) a n d m a m
-

m a li a n ( 9华 9 6% id e n ti t y ) D A Z
·

l ik e Por t e i n s ( T a b le Z )
.

irP
-

m a yr s e q u e n e e a n d m o t i f a n a ly s i s fu r t h e r h e lP e d t o d e P ic t

fe a t u r e s o f b
一

D A Z L
.

A s s h o
wn i n F ig

.

3
,

t h e a m i n o a e id

r e s id u e s 3 3一 1 2 1 e o n s t i t u t e a n R R M m o t i f, D A Z r e P e a t

s i t e s w e r e fr o m A la l 6 5 t o G l n l 9 4
,
a n d a m i n o a e id r e s id u e s

12卜 2 0 6 c o n s t i t u t e a P r o ·

ir e h r e gl o n
.

F r o m t h e e o m P a ir
-

s o n
,

w e w e r e a b le t o d e if n e t w o w e ll
一
e h a r a e t e r iz e d

fu n e ti o n a l d o m a i n s
,

t h e a m i n o a e id r e s id u e s 99一 16 6 a n d

12 1一 17 1 a s t h e P A B P a n d P U M Z i n t e r a e t i n g d o m a in
,

er s P e e t i v e ly ( F ig
.

3 )
.

T h e s e q u e n e e a l ign m e n t a l s o d e m o n -

s t r a t e d t h a t t h e a m i n o a e id s e q u e n e e w i t h i n R N P Z a n d

R N P I s h o w e d n o v a r i a b i l i t y a n d t h e m aj
o r i t y o f a m i n o

a c id s u b s t i t u t i o n s i n t h e s e h o m o l o g u e s o c e u r r e d o u t s id e

t h e R R M a n d D A Z r e P e a t
.

W
e o b s e r v e d t h a t fo u r a m i n o

a e id s e h a n g e d w i th i n t h e t w o w e l l
一
e h a r a e t e r i z e d fu n e t i o n a l

d o m a i n s
,

t h e R R M d o m a i n a n d t h e D A Z er P e a t
.

H o w e v e r
,

t h e e h a n g e s t h a t o e e u r r e d w e r e e o n s e r v e d
·

T a b le Z

C o m P a ir s o n o
f h o m o lo gy be tw e e n b

一

D A Z L a n d o t h e r
m

a
m m a lia n D A Z

-

l ik e P r o t e i n s

N o
.

o r
iig n G

e n B a n k N o
.

Id e n t i ty (% )

1 M ic r o c e
bus m u r in us C A G 3 4 2 4 2 9 5

2 M
u s m us e u

lu
s N P 0 3 4 15 1 9 3

3 R a rr us n o r即eg ic u s X P--0 0 10 57 4 0 1 9 3

4 M d ca ca m u
la t r a X P夕 0 10 844 0 6 9 2

5 aP
n P a n is e us C A G 30 5 60 9 1

6 OH m o s
aP lesn

N P--( 刃 1 34 2 9 1

7 M d ca e a
.

fo
s c ic u

la
r is C A A 6 82 3 3 9 1

8 aP
n t r og ot 办 res X --P 5 16 3 14 9 1

9 M d n o
de IPh is do m e s t iC a X --P--0 0 13 8 0 2 5 0 9 2

10 5心
u in us o e

idP us C A G 3 0 5 6 1 9 1

11 aC ill ht
r
ix aj

e e h us Q g B G N S 9 0

12 aS im iir
s c 止u 厂e u j

C A G 30 562 9 1

1 3 aC
n 行

.

户州介如
r行 X --P 5 3 4 2 5 1 9 6

14 cy
n 口P s

yP
r kr o g a s , e r B A D 3 8 6 7 6 7 2

15 aG ll
u s

ga llus N P--9 8 954 9
.

1 6 7

16 A m bys to m a m e x ic an
u m A A K 5 8 84 6 7 3

17 Xe
n
op us aI

e v台 A A H 7 10 2 3
.

l 5 7

18 Xe
n
op us r r

op icO ils A A H6 7 94 7
.

l 5 5

19 R an
a P IP论

n s A A V 3 0 5 4 2
,

1 5 3

3
.

J
.

2
.

A n a

加15 of rh e P r o t e in s r r u e r u r e

D u r in g m o le e u la r d y n a m i e s s im u l a t i o n (D M )
, r o o t m e a n

叫au er d e v ia t io n s (R M SD s ) o f C 仪 a t o m s fr o m D A Z L P r o
-

侧n er ac h e d P l a t e a u a t a b o u t 2 n s ( F ig
.

4 ( a ))
,

i n d ie a t i n g t h a t

t h e s t r u c t u r e w a s s t a b l e a ft e r t h i s t im e
.

F ig
.

4 ( b ) sh o w s t h e

a v e r a g e s t r u e t u r e o f b
一

D A Z L P r o t e i n i n Z一 5 n s fr o m m o le c -

u l a r d y n a m i e s s im u l a t i o n
.

W
e e a n s e e t h a t t h e s t r u e t u r e 15

m a i n ly e o m P o s e d o f a R R M d o m a i n
, s e v e r a l lo o P s a n d a

l o o s e C
一

t e mr i n a l r e g i o n
.

A t N
一

t e mr i n a l b
一

D A Z L fo ld e d

i n t o a c o m P a c t 二 p s tur e t u r e e o m P r i s i n g a fo u r 一 s t r a n d a n t i
-

P a r a l le l p
一
s h e e t P a e k e d a g a i n s t tw o 二一

h e l i c e s
,

w h i e h 15 t h e

c h a r a e t e r i s t i e o f R N P
一

t y P e R BD s ( F ig
.

5 (a ))
.

S P e e i a l s t r u c -

t u r a l fe a t u er s o f t h e R R M d o m a i n ( r e s i d u e s 3 3一 12 1) i n e l u d e

a p
二
pp

二
p s e e o n d a r y s t r u e t u r e e le m e n t w h ic h fo

rm s a
fo

u r -

s t r a n d a n t iP a r a l le l p
一
s h e e t P a e k e d a g a i n s t t h e t w o P e r P e n -

d i e u la r l y o ir e n t e d 以一

h e l ic e s
( F ig

.

5 (a ))
.

A m i n o a e id s o f

R N P Z (er s id u e s 4 3一 7 ) a n d R N P I ( r e s id u e s 8 0一 8 7 ) w e r e

ju
x t a P o s e d o n t h e tw o e e n t r a l p s t r a n d s ( p3

a n d p l ) o f t h e

fo ldde d o m a in ( F ig
.

5( b ) )
.

T h e s tur c t u r a l a r ar n g e m e n t i n
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r
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3
·

C o n es Vr a t io n O f th e DAZ L p or te in s in m am m a ls
.

A lig nm e n t o f b- DAZ L p r o te in Sqe ue n ec w ith Ca ill ht r
xi (Qg BG N S )

,

材泛亡r 口e eb us (C A G 34242 )
,

(N -P -0 34 15 1)
,

矛公” (X --P 5 163 14 )
,

肋圳加us ( C A G 30 5 6 1 ) a n d as 如护i (C A G 30 562 )
.

T七e g r a y b o x in d i ca t e s th e R R M d o

am in
, th e l ig h t · gr a y b o x

4
-

J91
`

翻,̀pl才j:lF几

er P er se n ts th e D A Z er pe a t
,

an d t h e h igh ly e o n se vr de R N ZP
a n

d R N P I m o t ifs in th e RR M a re b o x
de

.

A s t e ir s k s i n d ica t e id e n t ie a l am in o
ac id s a m o n g t h e

h o m o lo g u e s
.

C lo se d e icr le s re P re se n t id e n t ie a l a m in o a e id s a m
o n g th e h o m

o lo g u e s
.

t h e R R M d o m a i n w a s a r i n g o f t h e a r o m a t i e r e s i d u e s o f pZ
a n d p3 w h i e h 15 s u i t a b le of r s t ac k i n g i n t e r a e t i o n w it h R N A

b a se s ( F ig
.

5(a ))
.

T he
e h a r ac te ir s ti e o f t h i s s t

cru
t u re co i n

-

e id e d w i t h t h e o t h e r R N A
一

b i n d i n g P r o t e i n s
,

in d i e a ti n g t h a t

b
一

D A Z L 而gh t fu n e t i o n i n t h e as m e w a y a s R N A
一

b i n d i n g

P r o t e in
.

R e s id u e s 9--9 16 6 w h ic h e o m P ir s e d 网
a n d a l o o P

we er d e if n de a s t h e P A B P i n t e r a c t i n g d o m a i n ( F i g
.

4( b ))
.

T h e D A Z er pe a t s h o
we d t h e fe a t u r e o f e o i ls a n d 以 ·

h e l i e e s

( F ig
.

4( b ) )
.

A l o n g p r o l i n e
一

ir e h r e g i o n ( p R R : r e s id u e s

12--6 20 7 )
,

w h ich ccou
r w ide ly in P r o k a巧 o t e s a n d e u k a r y

-

o t e s
,

w a s Per se n t i n t h e C
一

t emr i n a l o f b
一

D A Z L
.

D e s P i t e

i t s w id e d i s t r ib u t i o n ,

t h e fu n c t io n s o f P R R s a r e o fl e n

u cn le a r
.

T he y Per fe r
卜t u m s a n d r a n d o m e o i l s

, r a r e l y fo u n d

i n 以一

h e lice s a n d p
一 s h ee t s ( F ig

.

4 (b ))
·
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F ig
.

4
.

S t r u e t u er o f b
一

D A Z L fr o m th e s im u la t io n
d is P la y e d i n

r ib b o n s ty le
.

( a ) R o o t m e a n s q u a r e d e v ia t io n s ( R M SD s ) o f C 以 a t o m s
fr

o m b
一

D A Z L P r o t e i n

er a e
h

e d P la t e a u a t a b o u t 2 n s: ( b ) s t ur e t u er o f b
一

D A Z L P r o t e in fr
o
m M D s im u la t i

o n
.

F i g
.

5
.

R R M d o
m

a in o
f b

一

D A Z L
.

( a ) R R M d
o m a i n d is P la y e d i n r ib b o n ,

h y d r o Ph o b ie e o er o f th is d
o
m

a in r e P r e s e n t e d in s t ie k a n d b a ll s t y le
.

h e l ie e s

e o lo er d in r e d a n d p
一 s

h e e t s e o lo r e d in c ya n : ( b )
r e s id u e s in R N P I a n d R N PZ r e P r e s e n t e d i n s t ie k s t y le

.

了
.

4
.

五甲 r e ss ot n P r

叻 le of b
一

D 刁Z L ge
n e

T h e e x Per s s i o n o f b
一

D A Z L g e n e i n v a r i o u s a d u l t F I e a t
-

t le 一 y a k
, c a t t l e a n d y a k t i s s u e s w a s i n v e s t ig a t e d

.

T h e er s u l t s

sh o w e d t h a t b
一

D月Z L w a s e x P r e s s e d e x c l u s i v e ly i n e a t t l e

a n d y a k t e s t e s a n d o v a r i e s ( F ig
.

6 (a一 ))
.

I n fe m a l e e a t t l--e

y a k s w i t h n o
mr

a l o o g e n e s i s
,

b
一

D A Z L s ig n a ls e o u ld b e

d e t e e t e d
,

b u t n o t i n t e s t e s w h e r e o n l y s o m a t i e e e l ls a n d P r i
-

m o r d i a l g e

mr
e e ll s w e r e fo

u n d ( F ig
.

6 (e a n d o )
·

l iu m ( F ig
.

7 ( d a n d e ) )
.

In a d d i t io n , a fe w g e

mr
e e l ls w i t h

e h r o m a t i n e o n d e n s e d a t t h e e d g e o f t h e n u e l e u s ,

t y P ic a l

o f a P o P t o t i e e e ll s
,

w e r e o b s e vr e d i n e a t t le 一 y a k t e s t e s ( F ig
.

7 (e ))
·

N o s P e

mr
a P P e a er d i n t h e e P i d id y m i s ( F i g

.

7 (O )
.

了
.

J
.

万站t o ot g ica l e

xa m in a t io n
of t h e t e s t es

了
.

石
.

D e t e e t i o n
of b

一

D月Z L g en e in ca r t le甲
a k 勿 P C R

A 2 6 0 b P fr a g m e n t r e P r e s e n t i n g t h e b
一

D A Z L g e n e w a s

a m P li if e d fr o m m a l e e a t t l e一 y a k s
.

A ll s a m P l e s y i e ld e d P o s i
-

t i v e a m P l iif e a t io n o f t h e b
一

D 月Z L fr a g m e n t
, e o n if mr i n g t h e

e x i s t e n ee o f t h e b
一

D A Z L g e n e i n c a t t l e一 y a k s ( F ig
.

8 )
.

T h e t i s s u e s e c t i o n s fr o m t e s t e s o f e i g h t e a t t l e w i t h e o m
-

P le t e s P e rm a t o g e n e s i s e o n t a i n e d m u l t iP le g e

mr
c e l ls P e r t e s

-

t i s e o r d
, a n d t h e e h r o m a t i n o f t h e s e g e

mr ee l l s
, a s e x P e e t e d

,

w a s d i ffu
s e d r a t h e r t h a n c o n d e n s e d ( F ig

.

7 (a a n d b ))
.

M a n y

s ep mr e e l l s a PP e a er d i n t h e e P i d id y m i s ( F i g
.

7 (e ))
.

In e o n -

t r a s t
,

t h e ti s s u e s e e t io n s fr o m t e s t e s o f s i x F I e a t t l e一 y a k s

e o n ta i n e d fe w i d e n t iif a b le g e rm e e ll s o r s P e r m a t o c y t e s

a n d s o m e t e s t e s o n ly e o n t a i n e d s o m a t i c e e l ls ( F ig
.

7 (d

an d e ))
,

T h e ge rm
e e l l s d i s P l a y e d a d ge e n e r a t e d m o rp h o l

-

o gy a n d w e r e l o o s e ly a t t a c h e d t o t h e s e m i n i fe r o u s e P i t h e -

4
.

D i s c u ss io n

4
.

I
.

b
一

D A Z L ge
n e 15 a D A Z L h o m o h碑 u e

N u m e r o u s g e n e s a r e r e q u i r e d fo
r g a m e t o g e n e s is i n

m a m m a ls
.

H o w e v e r , u n t i l n o w
, n o g e n e s h a v e b e e n sh o w n

t o b e n e e e s s a
yr fo

r g a m e t o g e n e s i s in t h e b o v i n e
.

T o fo r t h e r

a n a l y z e t h e er a s o n s fo
r c a t t le 一 y a k s t e r i li t y

,

b
一

D A Z L
,

t h e

h o m o l o g u e o f D A Z L g e n e w a s id e n t i if e d t h r o u g h in 5 11丘
·

o

c lo n i n g a n d R T
一

P C R
.

b
一

D A Z L e o n t a in s a n R R M d o m a i n
,





e Zh
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15 o n ly e xP r e s s e d i n o v a yr a n d i t s d e fe e t r e s u l t s i n fe m a le

s t e ir li t y e a u s e d b y b lo e k e d o o g e n e s is [9」
.

In v e r t e b r a t e s
,

d e P le t i o n o f 无
,

凌未2 1m R N A i n 方’e n
op

u s o o e y t e s le a d s t o s u b
-

s e q u e n t g e n e r a t i o n s l a e k i n g P r im o r d ia l g e mr c e ll s
,

in d i e a t
-

i n g t h a t

fo
r l l l a t i o n

s t e r i le i n

方
,

由
2 1 m ig h t b e in v o l v e d i n s P e

rm
a t o g o n i a

a n d d e v e lo pm e n t [s
,

1 2
,

4 3 ]
.

刀注z 乙
一 / -

b o t h s e x e s ,

l a e k i n g a l l s pe mr
a t o z o a o

11) IC e a f e

o o c y t e s

F ig
.

8
.

b
一

D A Z L ge n e d e te c t io n
in m a l

e c a t t le一 y a k s
.

1 a n
d Z

,

P r o d u e t s o f

b
一

D A Z L ge n e : M
,

D N A m a r k e r
.

d o m a i n 15 h ig h ly e o n s e r v e d i n a l l o r g a n i sm s ,
e s pe e i a l ly

w i t h i n t h e R N P I a n d R N P Z P e P t id e m o t i fs
.

T h e i n t e r a e t
-

i n g d o m a i n s w i t h P u m ili o /P A B P P r o t e i n w i t h i n b
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