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研究成果の概要（和文）：本研究は植物に必要な無機栄養素のホメオスタシス機構について、様々な深さでの研究を行
ったものである。比較的未解明な元素については、ホメオスタシスに重要な新規遺伝子を同定、解析した。これまでに
研究蓄積のあるホウ素輸送については、トランスポーターの蓄積制御やホウ素受容機構についての新たな知見を得た。
さらに、ホウ素については、トランスポーターの局在や蓄積等の特性を考慮した数理モデルを構築し、モデルを基に未
知の現象を予測し、実験的にそのような現象を確認した。全体として、様々な深さでの研究を通じ、数種類の必須元素
について重要な遺伝子を見いだすと共に植物の栄養研究に新たな方向性をもたらした。

研究成果の概要（英文）：This project on the mineral nutrient homeostasis in plants includes several differ
ent aspects for the understanding of mechanisms of homeostasis. For the nutrients with relatively limited 
understanding, we isolated novel Arabidopsis mutants defective in acclimation to low nutrient conditions, 
identified responsible genes and characterized the functions of the gene products. Novel genes were found 
for Ca, Mg, Mn, Cu and Mo.  In-depth analyses of the homeostasis mechanism of boron were also conducted.  
Before the initiation of the project, we identified several boron transporters for uptake and translocatio
n.  In this project we revealed novel aspects of regulation including boron sensing by ribosome-RNA comple
xes.  We also constructed mathematical model to comprehensively understand the overall regulation mechanis
ms.  Based on the model we predicted boron accumulation pattern in the root of Arabidopsis and the predict
ion was confirmed by experimental examination.
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１．研究開始当初の背景	
 
植物は土壌から無機元素を吸収して生育

する独立栄養生物である。人類の生存は植物
の繁栄に依存している。植物には１７種類の
必須元素が知られているが、いずれの元素に
ついても、ある一定の濃度範囲で植物に供給
されることが適切な生育に必須である。しか
しほとんどの土壌では必須元素は少なすぎ
たり多すぎたりする。植物はどの元素が足り
ない（多すぎる）かを感知し、吸収速度や代
謝のパターンを変化させたりすることによ
って栄養の内部環境を維持し生育すること
ができる。このような応答は、移動能力の無
い植物が進化の過程で獲得した能力であり、
植物の生育や作物生産に必須である。	
 
	
 世界的にも複数の元素について、濃度変化
に対する応答の分子機構が研究されてきて
おり、一部の元素については栄養欠乏耐性植
物の作出が報告されている。しかし、未だ多
くの元素については、欠乏や過剰に対する分
子機構は理解されておらず、ましてや定量的
•包括的な理解はどの元素についてもなされ
ていない。	
 
	
 
２．研究の目的	
 
	
 本研究の目的は複数の元素についての栄
養応答機構を明らかにすると共に、単に栄養
応答現象を支配する遺伝子の同定と機能解
析にとどまらず、現象を定量的包括的に理解
し、予測を可能にすることを目的としている。
定量的包括的理解については、ホウ素を対象
とし、これまでの申請者のホウ素トランスポ
ーターの同定とその解析を基礎とした。	
 
	
 これまで、定量的な記述が進んでこなかっ
た理由の一つは複雑さである。代謝が複雑さ
を格段にあげていることを考えると、代謝さ
れない無機栄養素を対象にすることで、定量
的な記述ができるようになる可能性が高い。
具体的には、その輸送体が同定され、変異株
や過剰発現体の生理的知見も蓄積している
ホウ素について、環境中の濃度をパラメータ
ーにして、各種トランスポーターの蓄積量、
活性の特性、細胞内局在などを考慮して、ど
のような外部条件で根の中（あるいは地上部
の）ホウ素濃度がどうなるのか、それに伴っ
て生育がどうなるのかを推定する。	
 
	
 本研究は全体としては、新規変異株の同定、
原因遺伝子の単離、機能解析さらに、解析結
果に基づいた数値解析と予測を想定した。数
理的解析を深く進めてより実際の植物に近
い、計算可能な輸送システムの構築を行い、
その検証実験を進めることとした。これによ
って、植物における必須無機元素研究の新た
な方向性を示すだけでなく、進化の過程で植
物が獲得した無機元素のホメオスタシスの
統合的理解を目指した。このようなホメオス
タシスは植物の示す様々な現象の基本とな
る事柄であり、植物栄養学の枠を超えて植物
学一般に重要な知見をもたらすものと考え
ている。	
 

	
 
３．研究の方法	
 
	
 本研究は栄養応答の多面的な解析を目的と
しており、用いた研究手法は多岐にわたる。
主な研究方法としてはシロイヌナズナ変異
株を用いた分子遺伝学的、生理的解析、形質
転換体を用いた発現解析、GFP 融合蛋白質の
共焦点顕微鏡観察、タンパク質の生化学的方
法などである。また、数理解析においては、
微分方程式の安定度解析等を Mathematica な
どの計算ソフトウェア等を用いて研究を進
めた。	
 
	
 
４．研究成果	
 
	
 本研究によって得られた新たな知見を４
項目に分けて記述する。	
 
	
 
1)栄養応答機構における mRNA やタンパク質
の蓄積制御の重要性とリボソームを介した
新たな制御機構の解明	
 
	
 
	
 植物は栄養条件の変化に伴って、栄養の吸
収速度や利用を変化させ適応する能力を持
っており、この能力が植物の安定的な生産に
不可欠の性質である。このような応答は植物
の成長と密接な関係をもって制御されてい
るがその関連については不明確な部分も多
い。本研究の一つの柱はこのような栄養応答
と成長の関係を数理モデルを用いて明らか
にすることにあり、このためには、モデル構
築の基となる制御機構についてのより深い
知見を得ることが重要である。	
 
	
 本研究の開始時点までにホウ素輸送体
BOR1 はタンパク質レベルでホウ素栄養条件
に応じた蓄積制御を受けることが明らかに
なっていた。すなわち、BOR1 タンパク質は
培地のホウ素濃度が低い条件では蓄積する
が、培地のホウ素濃度が高まると急速に分解
されることが明らかになっていた。本研究に
おいて、BOR1 の分解に重要な役割を果たす
アミノ酸残基を明らかにした。一つはチロシ
ンモチーフと言われるアダプタータンパク
質によって認識される配列であり、この配列
を欠損させると蓄積制御が起こりにくくな
る(Takano	
 et	
 al	
 PNAS	
 2010)。また、BOR1
とホウ素吸収に重要な輸送体 NIP5;1 は極性
をもった局在を示すことを明らかにした。ま
た、BOR1 は根の細胞の中心柱よりの細胞膜
に、NIP5;1 は根の表皮の土壌に面した側の
細胞膜に局在していることも明らかになっ
た。さらに、BOR1 の 590
番目のリシン残基が
BOR1 のユビキチン化お
よび分解に重要である
一方、中心柱側の細胞膜
への局在に関しては関
与していない可能性が
示された（Kasai	
 et	
 al.,	
 
JBC	
 2011）。この成果は
Journal	
 of	
 Biological	
 



Chemistry	
 の表紙に取り上げられた。	
 
	
 NIP5;1 の発現制御機構についても新たな
知見が得られた。NIP5;1 はホウ素の吸収に
重要なトランスポーターで、ホウ素欠乏で
mRNA の蓄積量が高まることが知られていた。
本研究においては発現制御機構の一端を知
るべく、プロモータ領域の欠損遺伝子の発現
解析をしたところ、意外なことに、ホウ素欠
乏に応じた発現制御は転写によって制御さ
れているのではなく、mRNA の分解速度の制
御によって起こ
っていることを
明らかにした
（右図、培地の
ホウ素濃度に応
じた分解速度の
測定）。また、そ
の分解制御に必
須な配列を明ら
かにした（Tanaka	
 et	
 al	
 Plant	
 Cell	
 2011）。
さらに、このホウ素濃度に応じた分解速度を
司る配列は開始コドンの直後に終止コドン
が来る配列であり、ホウ素濃度に応じてこの
mRNA 領域にリボソームが停止することを見
いだした。これらの発見は、栄養条件に応じ
た遺伝子の発現制御が転写後調節によって
制御されうることを示している。mRNA の分
解による発現制御は条件変化に伴って短い
時間で制御する上では極めて重要であり、ホ
ウ素が何らかの“急性”毒性を発揮している
ことを示唆すると共に、リボソームと最小
ORF の AUGUAA がホウ素濃度を感知すること
で実現していることを示唆している。リボソ
ームと mRNA の複合体が無機栄養の感知機構
になっていることを示した初めての例であ
る	
 
	
 
2)DNA 損傷と栄養	
 
	
 
	
 ホウ素と成長の関係
に関してはホウ素過剰
における生育に重要な
遺伝子を単離し、その
成長における役割を明
らかにした。シロイヌ
ナズナの野生型植物の
根の伸長が半分程度に
なるホウ素過剰条件
3mM で、極端に根の伸
長が阻害される変異株
（ heb1-2,	
 heb2-1; 右
図）から原因遺伝子を４種同定したところ、
そのうち２つはコンデンシン II と呼ばれる
染色体の凝集に重要であると考えられてい
るタンパク質複合体のサブユニットをコー
ドする遺伝子であった。さらに細胞生物学的

な解析によって、ホウ素過剰は DNA の切断を
引き起こすこと、DNA の切断の程度と生育阻
害の程度に相関があること、コンデンシンの
発現がホウ素過剰で誘導されることを明ら
かにした。この成果は、植物のホウ素栄養に
応じた生育制御に DNA 損傷と修復が関与し
ていることを示したものである（Sakamoto	
 
et	
 al.,	
 Plant	
 Cell	
 2011）。また、同様に単
離された変異株からはプロテアソームのサ
ブユニットに変異を持つものを見いだして
おり、多くの細胞が共通に持つタンパク質が
特定の栄養条件に対する応答に関与するこ
とを示した興味深い例であると考えている。	
 
	
 
3)数理モデル構築と予測	
 
	
 
	
 土壌に存在する無機栄養は根の表面から
吸収され、根の細胞間を受け渡されて中心柱
に至り、導管に積み込まれて地上部へと運ば
れる。この過程で、複数のトランスポーター
が細胞への取り込みや導管への積み込みに
働いている。さらにこれらのトランスポータ
ーは細胞内で局在しており、かつ、ホウ素栄
養条件に応じて発現が変化する。すなわち、
ホウ素は細胞の片側から反対側へ送られて
行き、ホウ素が欠乏するとトランスポーター
の発現が高まり、逆にホウ素が多いと発現は
低下し、これが輸送活性に直結していると考
えられる。輸送が低下すれば、細胞内のホウ
素濃度も変化する。それによってホウ素トラ
ンスポーターの発現も制御されるという関
係にある。このような制御系は、環境中の栄
養条件が変化しても栄養吸収と輸送を一定
レベルに保つために必要なものであると思
われるが、ホウ素の場合、根の表皮細胞のホ
ウ素吸収輸送体(NIP5;1)と導管への積み込
みに必要な輸送体（BOR1）の発現制御と輸送
活性、細胞内局在についてのデータがあり、
これを元に、輸送の数理解析を行った。モデ
ル構築については、イギリス John	
 Innes 研
究所のVeronica	
 Greineisen博士のグループ
との共同研究として進めた。これまでに、単
一細胞での輸送体のホウ素依存的な発現制
御と輸送についての微分方程式を立ててそ
の特徴を明らかにするとともに、根の細胞列
を反映した土壌から根へのホウ素輸送の２
次元モデルを構築した。この２次元モデル構
築の手法としては、シロイヌナズナの根の細
胞列を模したマトリックスを構築しその中
のそれぞれのモジュールについて、ホウ素濃
度の経時変化を計算するという手法を用い
た。この解析によって、ある条件においてホ
ウ素が根の静止中心付近の細胞に蓄積する
傾向が認められた。このホウ素の静止中心付
近の細胞への蓄積は LA-ICP-MS を用いた根
のホウ素分布の解析によって実験的に裏付
けることができた。これらの成果は実験デー
タに基づく数理モデル構築とその解析から
これまで知られていなかった現象を予測し、
その予測した現象を実験的に確認すること



ができたものであり、数理モデル構築と解析
としては一定の成果を挙げることができた
と考えている。また、NIP5;1 も BOR1 も培地
のホウ素濃度が変化すると比較的“素早く”
発現調節を受けることがわかっていたが、自
然界では土壌のホウ素濃度が急激に変化す
るとは考えづらく、なぜこれら輸送体が短時
間のうちに発現制御されるのか不明であっ
たが、微分方程式の安定度解析によると、“素
早い”制御が無くなると、ホウ素輸送が安定
的に起こらなくなる可能性が見いだされて
おり、今後の研究で数理的に予測されたこの
ような現象を再現できるか調べて行きたい
と考えている。	
 
	
 
4)	
 各種必須栄養のホメオスタシスに関与す
る遺伝子の同定と解析	
 
	
 
	
 本研究では研究開始時点に同定していた
変異株の解析と並行して、新たな変異株の単
離を進めた。栄養欠乏変異株の単離は異なる
条件で行うと、異なる変異株が得られる可能
性が高く、さまざまな栄養欠乏条件での耐性
付与に結びつくと考えられる。まず、固形培
地での栄養変異株選抜の条件設定を行った
（Kamiya	
 et	
 al.,	
 J	
 Exp	
 Bot	
 2011）。これに
基づいて、これまでに、マンガン、亜鉛、モ
リブデン、マグネシウムについて新たな変異
株の検索を進めた。その結果、マンガンにつ
いては 10 系統弱の変異株を見いだした。ま
た、モリブデンについても変異株を見いだし
た。以下にこれらの変異株の解析によって得
られた主な成果を述べる。	
 
	
 カルシウム欠乏症の典型的な症状として
「尻腐れ病」が知られている。本研究で対象
としているシロイヌナズナのカルシウム変
異株には、低カルシウムで育てると野生型に
は見られない
さやの一部の
変形が見られ
るものがある
（右図）。この
変異株のマッ
ピングを進め、
次世代 sequencer による配列解析等を行った
結果、この変異株では GSL10 という多糖の合
成に関与する遺伝子が欠損していることが
明らかになった。この遺伝子は細胞壁構成成
分ノ一つカロースの合成を担う遺伝子の一
つである。カルース合成を担う別の遺伝子に
変異がある変異株でもカルシウム欠乏に感
受性になることを見いだしており、カルース
合成とカルシウム感受性の関係を見いだし
た。カルシウム欠乏はトマトでは尻腐れ病を
引き起こすことが知られており、本研究成果
は栄養障害の軽減に結びつく可能性がある
と考えている。	
 
	
 マグネシウムの変異株についても生理的
な検討と、分子遺伝学的な原因遺伝子の同定
を行い、マグネシウムのトランスポーターや

RNA のスプライシングに関与する遺伝子など
が低マグネシウムに対する耐性に重要であ
ることを見いだした。	
 
	
 銅欠乏やマンガン欠乏に感受性を持つ変
異株の解析も行い。これらの欠乏に関与する
新規遺伝子を同定した。銅欠乏の耐性に関与
する遺伝子は植物ホルモンの合成に関与す
るものであり、無機栄養と植物ホルモンの新
しい関係を明らかにすることができた。マン
ガン欠乏に耐性を付与する遺伝子としてマ
ンガントランスポーターの同定に成功した。	
 
	
 	
 
	
 全体としては、本研究においては、既に知
見を蓄積していたホウ素の輸送や制御につ
いては新たな制御の側面を明らかにすると
ともに、数理モデルを構築し一部の予測につ
いて実験的な検証ができた。また、ホウ素以
外の重要な栄養素のホメオスタシスについ
て未知の遺伝子を同定し、その機能解析を行
うことができ、当初の目的を一定レベルで達
成できたと考えている。	
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