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研究成果の概要（和文）：　複製、修復、転写はいずれもクロマチンを最大限に利用してDNAの代謝を行い、相互に機
能的なカップリングをしている。本領域では、クロマチンリモデリングの普遍的な性質を解明し、新しいパラダイムを
創出することを目指した。総括班では、1) 領域のスムーズな運営、2) ゲノム普遍的な制御研究の促進と国際的な発信
、3) 領域研究の進行状況や領域運営に対する外部からの評価・助言をもとにした領域運営の改善、4) 関連研究分野と
のミーティングの共催等による学際研究・共同研究の促進、5) 若手研究者の育成、等に力を入れた。

研究成果の概要（英文）：DNA metabolisms such as replication, repair and transcription all utilize 
chromatin structure and are functionally coupled with each other. We aimed at promoting the activities of 
the group research to clarify the common mechanism of chromatin remodeling and to create a new paradigm 
of these molecular dynamics. We promoted: 1) efficient management of the research group, 2) international 
visualization of our research, 3) improvement of the research management based on external evaluation, 4) 
inter-disciplinary and collaborative researches between related research areas and support of meetings, 
and 5) support for career of young investigators.

研究分野：分子生物学
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１．研究開始当初の背景 

複製、修復、転写はそれぞれ全く異なった
機構であると考えられているが、いずれもク
ロマチンを最大限に利用してDNAの代謝を行
ない、また、複製、修復、転写は相互に機能
的にカップリングしていることが分って来
ている。このような状況下で、これまで転写
のトピックスであったクロマチンリモデリ
ングが、近年、世界的に修復のテーマにもな
りつつある。細胞内には多数のクロマチンリ
モデリング因子が存在し、複製や転写で重要
な役割を果たすことが知られているが、その
機構に最も依存しているはずの修復ではそ
の機構はまだほとんど分かっていない。そこ
を明らかにするためには、ユニークな実験系
が必要である。 
本領域の班員たちは、ヒストン修飾の損傷
応答への影響の網羅的解析、損傷応答の生細
胞でのリアルタイム可視化解析、プロテオミ
クスによる機能的複合体解析、などの手法を
自家薬籠中の物としており、それらを駆使し
た共同研究により、修復が細胞内でどのよう
に始まるのかを明らかにすることが可能で
あると考えた。さらに、がんや遺伝病などの
ゲノム疾患はこれまで修復タンパク質の異
常によってもたらされることが分っている
が、種々のクロマチンタンパク質やその制御
因子の欠損ががんの原因となり、同時に治療
のターゲットになるであろう。また細胞内で
のゲノム損傷の修復プロセスは、クロマチン
の局所的な開放を必要とし、このプロセスに
は転写開始や複製に必要なクロマチンリモ
デリング因子が多く関与すると考えられる。
すなわちクロマチンリモデリングには複製、
修復、転写で普遍的な機構が存在している可
能性があると考えた。 
 
２．研究の目的 
 本研究領域においては、ゲノムの修復と転
写、複製のカップリング機構と損傷応答機構
の解明から出発して、クロマチンリモデリン
グの普遍的な性質を解明し、新しいパラダイ
ムを創出することを目的とした。研究項目と
して「A01. ヒストン修飾によるクロマチン
リモデリングの研究（関、浦、井倉）」、「A02. 
クロマチンリモデリングの作用機構と疾患
への影響（安井、河野、山縣）」、「A03. 修復
と転写、修復と複製のカップリング機構（花
岡、田中、井出）」の 3つに分けてはいるが、
全9課題それぞれが関連する研究から成り立
っており、クロマチンリモデリングの普遍的
な性質の統括的な理解を共通の目標に置い
ている。計画研究にない研究手法やターゲッ
トを持ち、計画研究を補完する研究課題を 10
件ほど公募研究によって補充し、研究の目標

到達を図った。総括班は、(1) 領域のスムー
ズな運営、(2) ゲノム普遍的な制御研究の促
進と国際的な発信、(3) 領域研究の進行状況
や領域運営に対する外部からの評価・助言を
もとにした領域運営の改善、(4) 関連研究分
野とのミーティングの共催等による学際研
究・共同研究の促進、(5) 若手研究者の育成、
等の項目についてそれぞれの効率的な遂行
を目指した。 
 
３．研究の方法 
(1) 領域のスムーズな運営：9 名の計画研究
代表者（総括班においては研究代表者、研究
分担者及び連携研究者）による総括班会議及
び領域会議の開催など。 
(2) ゲノム普遍的な制御研究の促進と国際
的な発信：「A01」、「A02」、「A03」の各研究項
目について、項目内及び項目間における活発
な共同研究及び成果の公表の推奨など。 
(3) 領域研究の進行状況や領域運営に対す
る外部からの評価・助言をもとにした領域運
営の改善：総括班の研究協力者として、関連
研究で優れた業績を挙げられている関口睦
夫先生（福岡歯科大学教授）、広瀬進先生（国
立遺伝学研究所名誉教授）、藤井義明先生（東
北大学名誉教授）、山本正幸先生（かずさ DNA
研究所長／現・基礎生物学研究所所長）に加
わって頂くなど。 
(4) 関連研究分野とのミーティングの共催
等による学際研究・共同研究の促進：毎年、
国内で開催されるワークショップや国際シ
ンポジウムなどを共催し、海外からの招待講
演者を含む関連分野の研究者たちと情報交
換・研究交流の場を持つなど。 
(5) 若手研究者の育成：毎年開催される「が
ん研究分野の特性等を踏まえた支援活動公
開シンポジウム」に領域からの代表選手とし
て、講演者やポスター発表者に本領域研究の
若手研究者及び所属研究室の若手を選出す
るなど。 
 
４．研究成果： 
(1) 領域のスムーズな運営：定期的な総括班
会議において領域全体の方針等を議論、また
領域会議において各班員の研究内容を議
論・考察し、共同研究を促進した。 
(2) ゲノム普遍的な制御研究の促進と国際
的な発信：班員間で共通して利用出来る抗体
やプラスミド等の試料をシェアし、また海外
のミーティングに積極的に参加・発表し、ア
イデアの萌芽育成や共同研究の推進に努め
た。 
(3) 領域研究の進行状況や領域運営に対す
る外部からの評価・助言をもとにした領域運
営の改善：評価委員の先生方には領域会議や
総括班主催・共催のミーティングに出来る限



り参加して頂き、様々なコメントや助言を頂
いた。 
(4) 関連研究分野とのミーティングの共催
等による学際研究・共同研究の促進：国内及
び国際の 3R シンポジウム、RBC 国際シンポ
ジウム等の会議を共催し、海外を含む関連
研究分野の研究者と情報交換・研究交流の
場を持った。また本領域独自の国際シンポ
ジウム及び第 5回日米 DNA 修復会議を主催
し、当該研究分野の研究者と議論を深めた。
(5) 若手研究者の育成：若手研究者の海外で
のミーティングへの参加を積極的にサポー
トし、研究者としての成長に資するとともに、
共同研究の芽を育んだ。 
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