
  

 

世紀を超えた DNA空間配置の謎を解明 
 
1．発表のポイント： 
◆セントロメア（注 1）は染色体の交差部位であり、染色体の等分配に働く重要な DNA領域

です。1885年、細胞核におけるセントロメアの配置パターンが発見されて以来、130年以上

もの間、分子メカニズムは謎のままでした。 
◆セントロメアの空間配置を分散型パターンにする制御因子群を突き止め、空間配置の分子メ

カニズムを明らかにしました。セントロメアの空間配置パターンの変化は遺伝子発現に影響

を与えません。その代わり、DNA損傷ストレス（注 2）への耐性に関与している可能性があ

ります。 
◆今回の知見は、DNAの空間配置パターンを制御できる方法の開発につながり、将来的にス

トレスに強い生物を作り出すことが可能になります。 
 
2．発表概要： 
細胞が分裂する際、DNAは凝縮して染色体になり、その後、二つの細胞に等しく分配され

ます。その時、染色体の交差部位にあるセントロメアという特別な DNA領域が、紡錘糸に引

っ張られ両極に移動します。分裂が終了すると、染色体は脱凝縮して細胞核が構築されます。

その時、両極に引っ張られたセントロメアの分布が変わらなければ、セントロメアが片方に偏

在する細胞核になり（図 1）、セントロメアの偏在が解消されバラバラに核膜内膜上に分散す

れば、分散型の細胞核になります。 
1885年、オーストリアのカール ラブル（Carl Rabl）博士は、セントロメアが偏在する細胞

核構造（Rabl構造、注 3）を発見しました。それ以来、細胞核には、セントロメアが偏在する

Rabl構造、セントロメアが分散する non-Rabl構造の二つの空間配置パターンがあることがわ

かっていました。例えば、酵母、ショウジョウバエ、コムギなどのセントロメアの空間配置は

Rabl構造をとりますが、ヒトやシロイヌナズナなどでは non-Rabl構造をとります。どちらの

配置パターンを取るかは進化系統による特徴から見出されず、これまで、なぜ、生物によって

セントロメアの空間配置が変化するのか、また、その空間配置の分子メカニズムも不明でし

た。 
東京理科大学理工学部の坂本卓也講師と東京大学大学院新領域創成科学研究科の松永幸大

教授らは、大阪大学、理化学研究所、中部大学などと共同で、シロイヌナズナの変異体を使用

してセントロメアを分散配置させるタンパク質群（CII-LINC複合体および CRWN）の同定に

成功し、二つの分子経路によってセントロメアの分散型パターンが形成されることを明らかに

しました。1885年以来、130年以上、謎であったセントロメアの空間配置パターンの分子メカ

ニズムが明らかになりました。この研究成果により、DNAの空間配置制御メカニズム研究の

扉を開くことができました。 
また、正常なセントロメアの空間配置ができなくなると、DNA損傷ストレスを受けた時に

器官成長が悪くなることがわかりました。これは、生物が DNA損傷ストレスに対応するため

には、細胞核内の適切な DNAの空間配置が必要なことを示しています。今後、人為的に細胞

核内に DNAを適切に空間配置する技術が開発されれば、ストレスに強い生物を作り出すこと

が可能になると考えられます。 
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ムの分子基盤解明」（22H00415）、基盤研究 B「核内構造ダイナミクスを司る染色体相互作
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イメージング解析」（19H03259）「染色体微細加工で逆位・転座が植物ゲノムに与える影響

を見る」（20H03297）、基盤研究 C「植物核ラミナによるセントロメア配置制御機構の解
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施されました。 
 
3．発表内容： 
各染色体に由来する DNA は 3次元的にパッケージングされ、細胞核内で決まった空間配置

を取ります。この空間配置の発見は古く、1885 年にオーストリアのカール ラブル（Carl 
Rabl）博士が、キボシサンショウウオの細胞分裂を観察している時に、染色体が見えなくな

って細胞核になっても、染色体の凝縮していた方向性は維持されたまま、細胞核の中に DNA
が配置されていることを発見し提唱しました。 
細胞が分裂する時に、DNA は凝縮して染色体となり、両極方向に引っ張られて二等分され

ます。両極に引っ張られた染色体は、セントロメアと呼ばれる特殊な DNA 領域です。二等分

された後の染色体群は脱凝縮して、細胞核になります。その細胞核において、細胞分裂の時に

セントロメアが引っ張られた状態のまま空間配置を維持することがあります。このように、セ

ントロメアが細胞核内に偏ったまま配置される構造のことを Rabl 構造と呼びます。一方、セ

ントロメアの偏った配置が解消されて、細胞核内に分散する構造を non-Rabl 構造と呼びま

す。 
Rabl 構造はすべての生物に見られるわけではなく、例えば、ヒトやシロイヌナズナなどの

生物の細胞核では、セントロメアは non-Rabl 構造を取ります。Rabl 構造は進化的な系統とは

関係なく、酵母、ショウジョウバエ、コムギなど様々な生物種の細胞核で報告されていまし

た。そのため、Rabl 構造を取る生物と取らない生物が存在する理由や、non-Rabl 構造を作る

分子メカニズムの詳細は不明なままでした。 
non-Rabl 構造を取るシロイヌナズナの変異体の細胞核を蛍光顕微鏡で観察して、セントロ

メア配置を調べている時、ある変異体は Rabl 構造を取ることがわかりました（図 2）。その

変異体は、染色体凝縮に関与するコンデンシン II（CII、注 4）のタンパク質が欠損した変異

体でした。さらに、細胞核の膜である核膜を貫いて存在している LINC（細胞核・細胞骨格連

結複合体、注 5）のタンパク質が欠損した変異体も同様に Rabl 構造を示すことがわかりまし

た。 
さらに、CII と LINC は細胞核内で複合体を形成し、non-Rabl 構造を作成するために働く

ことがわかり、その複合体を CII-LINC複合体と命名しました。LINC複合体は核膜に埋め込

まれているため、核膜の裏打ちタンパク質である CRWN（注 6）の変異体も調べましたが、

CRWN欠損変異体は non-Rabl 構造のままでした。しかし、セントロメアの動きを生きたま

ま解析するライブイメージング解析により、CRWN の変異体ではセントロメアの動きが活発



 

 

化していることが観察され、CRWN はセントロメアの空間配置を固定化する役割を果たして

いることがわかりました。 
これらの結果から、細胞分裂後にセントロメアが分散型の non-Rabl 構造のような空間配置

を取るためには、（1）細胞分裂後期に両極に偏って分布しているセントロメアが、CII-LINC
により細胞核内に分散する（2）細胞核が形成された後に、CRWN によって分散配置が安定

化する（図 3）という二つのステップが存在することがわかりました。 
 次に、non-Rabl 構造を取る正常なシロイヌナズナと Rabl 構造を取る変異体（CII-LINC が

働かなくなったシロイヌナズナ）の遺伝子発現を解析しました。セントロメアの空間配置が変

化することで遺伝子の空間配置も変化するので、遺伝子発現への影響が考えられましたが、両

植物間で遺伝子発現の差はほとんどなく、常識を覆す結果になりました。 
ところが、DNA 損傷ストレスを与えると non-Rabl 構造を取る正常なシロイヌナズナに比較

して、Rabl 構造を取る変異体は器官の成長速度が遅くなりました。これは、セントロメアの

空間配置制御を正確に行うことが、DNA 損傷ストレスに対応して器官成長することに必要で

あることを示唆しています。non-Rabl 構造と Rabl 構造を取る生物間で DNA 損傷ストレスに

対する耐性に差がないことから、Rabl 構造の有無ではなく、生物にとって DNA が適切な空

間配置を取ることがストレス対応に重要であることが示唆されたと言えます。 
 今後、特定の DNA領域の空間配置を変える動力源や、特定の DNAを認識する仕組みなど

を明らかにする必要があります。このような知見が明らかになれば、人為的に細胞核内に

DNAを適切に空間配置する技術開発に繋がります。その技術によって、ストレスに強い生物

を作製できるほか、DNAの塩基配列の改変ではなく空間配置を変化させることで新しい性質

や機能を付与することが可能になることが期待されます。 
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8．用語解説： 
（注 1）セントロメア 
染色体を構成する染色分体が交差した部分のこと。X字型の染色体の場合、交わった部分に

相当する。この DNA部分に紡錘糸が接続して、細胞分裂の時に染色体を両極に引っ張ること

で、等分配する。染色体が脱凝縮後も DNAとしてまとまって存在するため、DNAの空間配置

を知るうえで重要な指標となる。 
 



 

 

（注 2）DNA損傷ストレス 
DNAに傷を与えるストレス。DNAに傷が入ると、器官発生の異常が生じたり、病気を発症

したりする。生物を化学物質、放射線、重金属などに暴露することで、DNA損傷ストレスを

与えることができる。 
 
（注 3）Rabl構造 
 細胞核において、細胞分裂した時の極性を保って DNAが空間配置された構造のこと。細胞

分裂の際に、セントロメアが最初に両極に移動し、染色体末端のテロメアが最後に移動する。

このため、この極性を保ったまま DNAが空間配置された場合は、片方にセントロメアの塊が

できた構造になる。 
 
（注 4）コンデンシン II（CII） 
 DNAが凝縮して染色体となることを制御しているタンパク質。 
 
（注 5）LINC 
 細胞核・細胞骨格連結複合体と呼ばれるタンパク質複合体。細胞核膜を貫いて存在してお

り、細胞質側は、細胞骨格と相互作用する。 
 
（注 6）核膜の裏打ちタンパク質 CRWN 
 植物の細胞核の内膜に網目状に存在するタンパク質。細胞核の形態を物理的に支持するほ

か、タンパク質や DNAが結合して機能するプラットフォームとしての役割もある。2020年
に、坂本勇貴博士と松永幸大教授の研究グループが、植物の核膜裏打ちタンパク質が CRWN
であることを証明した。 
東京大学プレスリリース https://www.k.u-tokyo.ac.jp/information/category/press/8382.html 
 
9. 添付資料： 
 

 

図 1. Rabl構造と non-Rabl構造 
マジェンタはセントロメア、緑色は DNAを示す。 
 



 

 

 
 
 
non-Rabl型（分散パターン） 
 
 
 
 
 
 
Rabl型（偏在パターン） 
 
 
 
 
図 2. 細胞核（緑）内におけるセントロメア（マジェンタ）の空間配置パターン 
 
 
 
 
 
 

 

図 3. セントロメアの分散パターンが作り出す分散化ステップと安定化ステップ 
 


