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研究成果の概要（和文）：高等真核生物では，ゲノム損傷により停止した複製フォークがどのような機構で処理され複
製が再開されるかについての詳細は明らかにされていない。本研究では，DNA-タンパク質クロスリンク（DPC）をゲノ
ム損傷として用い複製再開機構を検討した。種々のDPC誘発剤に対するDNA修復欠損細胞の感受性及びDNA二本鎖切断（D
SB）の蓄積の解析から，停止した複製フォークではフォークの切断が起こり，これが相同組換え（HR）により処理され
複製が再開される機構が示唆された。

研究成果の概要（英文）：DNA replication forks are stalled when they encounter genome damage. However, it h
as not been fully elucidated how stalled replication forks are reactivated and complete DNA synthesis in h
igher eukaryotes. In the present study we analyzed the sensitivity of DNA repair mutants to various DNA-pr
otein cross-link (DPC) agents and accumulation of DNA double-strand breaks (DSB). Cells deficient in homol
ogous recombination (HR) were hypersensitive to DPC-inducing agents. The HR-deficient but not wild type ce
lls accumulated DSBs upon treatment with DPC-inducing agents. These results suggest that replication forks
 that are stalled by DPCs undergo breakage and that the resulting DSB ends are processed by HR to resume D
NA replication.
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