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研究成果の概要（和文）：多細胞体制を維持するためには、成熟した器官を構成する最終分化細胞は分裂を停止
し機能と構造を維持しなければならない。私はこれまでにヒストン修飾酵素PRC2が細胞の分化状態を維持する機
能を担うことを明らかにしてきた。本研究ではさらにPRC2による細胞分裂停止のメカニズム解明を進めた。一方
で、傷害などのストレスに曝された際には分化細胞が分裂を再開して器官再生に寄与する例を新たに見出すこと
ができた。

研究成果の概要（英文）：Plant cells display remarkable plasticity, yet the potential needs to be 
controlled in the context of multicellular organisms. We have revealed that a histone modifier PRC2 
plays key roles in the maintenance of cellular differentiation status. In this study, I further 
studied how PRC2 prevents proliferation of terminally differentiated cells. I also found an example 
of mitotic re-entry and cellular de-differentiation of fully differentiated cells, when plants are 
exposed to wounding stress.

研究分野： 生物学
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１．研究開始当初の背景 
植物細胞が持つ高い分化可塑性は、植物が
発生の可塑性や再生能力を発揮する上で重
要な性質である。その一方で、多細胞体制
の秩序を維持するためには、完成した組織
では分化細胞は分裂せずに特殊化した機能
を発揮し組織の構造を保持しなければなら
ないが、その分子機構は長年未解明であった。
私はこれまでの研究によって、ヒストン修飾
（H3K27me3）を担う酵素であるポリコーム
抑制複合体 2（PRC2）が植物細胞の分化完了
後に分化状態を積極的に維持していること
を明らかにした（Ikeuchi et al., 2015）。PRC2
の機能欠損体は、細胞伸長・核内倍加を経て
高度な細胞分化を完了した根毛が細胞分裂
を再開して細胞塊であるカルスと胚様体を
形成するという驚くべき表現型を示した。さ
らに、この表現型には細胞脱分化を司る
WIND3および胚形成を司る LEC2の脱抑制が
関わっていることを示し、PRC2 によるリプ
ログラミング因子の発現抑制が、成熟した細
胞の分化状態維持機構の一端を担っている
ことを明らかにした。しかし、LEC2, WIND3
の過剰発現体が示す根毛の表現型が PRC2 変
異体よりも顕著に弱いことから、これら以外
の経路の存在が示唆された。他の経路の候補
として想定したのが、細胞分裂制御である。
PRC2 変異体の根毛を時系列に沿って観察
すると、カルス化・胚形成よりも圧倒的に
早く細胞分裂が始まることから、PRC2 依
存的な分裂停止の解除が primary な表現型
ではないかと考えられる。また、PRC2 変
異体において M サイクリンである
CYCB1;2-YFP が根毛の間期の核でも発現
していることが分かったため、PRC2 変異
体ではサイクリン遺伝子の脱抑制が起こっ
ている可能性が考えられる。さらに、
ChIP-chip データを解析した結果、G1/S, M 
サイクリンなどに加え E2Fa の相互作用因
子である DPa および CDK 抑制因子であ
る KRP など多くの細胞周期コア制御因子
の遺伝子が、根端分裂組織の細胞と比べて
根毛細胞において選択的に高い H3K27me3
の修飾を持つことが分かった。以上のデー
タから、PRC2 が細胞周期コア制御因子を
直接抑制することで分化細胞の分裂再開を
防いでいる可能性が示唆されていた。 
 このように植物は通常の生育条件では細
胞の分化状態を維持する仕組みを持つが、
傷などのストレスに曝露された条件で傷口
を塞ぐために細胞塊であるカルスを形成し
さらに茎葉や根などの器官を再生する現象
が知られている。このとき、幹細胞的な性
質を持った比較的未分化な細胞が由来とな
っている例が多いものの、植物種によって
は成熟した器官の表皮細胞など高度に分化
した細胞が由来となる例もあることが知ら
れている（Ikeuchi et al., 2016）。しかし詳細な
組織学的あるいは生理学的解析は、これまで
に行われていなかった。 

 
２．研究の目的 
野生型植物では最終分化細胞は通常の生育
条件で分裂を行わないので、そこで働いてい
る分裂停止のメカニズムを調べる。また、分
裂を再開してしまうと細胞の分化状態が維
持できないのではないかという仮説を立て、
これを検証する。これらの研究によって細胞
分裂停止の仕組みと意義の両面からアプロ
ーチする。 
 
３．研究の方法 
シロイヌナズナのPRC2変異体において根毛
細胞が細胞分裂再開と脱分化を起こすとい
う表現型について、特に細胞分裂制御因子に
着目した解析を進める。並行して野生型植物
でも他の細胞種や他の植物種で類似の現象
がないか探索を行う。 
 
４．研究成果 
PRC2 変異体の表現型において、細胞分裂の
活性化と細胞脱分化を脱共役するために、細
胞分裂の阻害剤としてアフィディコリンの
投与を行って表現型評価を試みた。結果的に
は、植物の成長が止まってしまい根毛の表現
型を評価することは困難であった。また、
PRC2 変異体の根毛細胞で M サイクリンで
ある CYCB1;2-YFP が変異体の間期の核で
異時的に発現しているという予備的な観察
結果に基づきさらに詳細な観察を行った結
果、CYCB1;2-YFP のシグナルが検出された
根毛はすでに多細胞化したものに限られて
いることが明らかとなったため、遺伝子発現
抑制の解除による異時的な発現ではなく、タ
ンパク質が細胞分裂完了後に分解されてい
ないという解釈がより妥当であるとの結論
に至った。また、細胞分裂コア制御因子を異
所的に活性化することによってPRC2の根毛
が示す表現型を模倣できるかどうかを調べ
るために、35S::E2Fa 35S::DPa 過剰発現体
を取り寄せて交配により共過剰発現体を作
出したうえで表現型観察を行ったが、期待し
たような顕著な表現型が認められず細胞分
裂の異所的な活性化を引き起こすことはで
きなかった。しかし意外なきっかけで研究
の糸口を掴むことができた。植物の再生現
象に関する総説の執筆時に（Ikeuchi et al., 
2016）網羅的な文献調査を行い、自然界で
見られる様々な再生現象について再生芽の
起源となっている細胞種を調べた。体性幹
細胞とも呼べるような比較的未分化な細胞
が起源となっている例が多いものの、イワ
タバコ科植物などいくつかの例では PRC2
変異体と同様に高度に分化した細胞が分裂
して脱分化し、新たなメリステムを構築し
て再生芽を作っているようであった。しか
し論文で報告されていた組織学解析は不十
分だったためイワタバコ科植物を入手し実
際に観察を行った。論文ではオーキシンと
サイトカイニンを含む培地で外植片を培養



時にシュート再生が誘導されると報告され
ていたが、実際にはホルモンフリーの条件
でも高頻度でシュート再生が誘導できた。
さらに外植片を準備せずとも、生きた植物
体の葉に小さな傷ができた部位からもシュ
ート再生が起こっており、傷ストレスによ
ってシュート再生が誘導されていることが
強く示唆された。光学顕微鏡および電子顕
微鏡を用いて詳細な組織学的観察を行った
ところ、発達した液胞を持ち分化細胞の特
徴を備えた表皮細胞が分裂し、徐々に小さ
な細胞になっていき最終的にはメリステム
を構築するということが分かった。イワタ
バコ科植物とシロイヌナズナの相違点を比
較するためにシロイヌナズナの成熟葉を切
断し傷口を観察したところ、比較的未分化
な細胞を含む維管束だけでなく、葉肉細胞
や表皮細胞など高度に分化した細胞でも細
胞分裂が誘導されることが分かった 
(Iwase et al., 2017)。さらに表皮細胞特異的
なプロモーターである ATML1 を使って
Cre recombinase を発現させ lox 部位で組
み換えを起こし細胞系譜を調べる実験を行
ったところ、表皮細胞由来のカルスができ
ていることが明らかになった。シロイヌナ
ズナの葉を切断する実験系では根の再生が
起こるが、根は維管束由来であり表皮細胞
由来の細胞は分裂するものの器官再生には
参加しなかった。以上の結果、最終分化細
胞の中にも刺激を受け取って分裂を再開で
きる細胞とできない細胞があること、そし
て分裂再開は必ずしも細胞脱分化を引き起
こすものではなく二つはある程度独立した
現象であるということが明らかになった。 
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