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研究成果の概要（和文）：維管束幹細胞形成の分子機構を明らかにするために、鍵となる転写因子複合体 
LHW-T5L1の機能解明を中心に研究を進めた。LHW-T5L1はサイトカイニンの合成とシグナル伝達を制御することで
細胞非自律的に維管束幹細胞の分裂の活性化を促すことを明らかにした。また、LHW-T5L1には、サーモスペルミ
ンやオーキシンの作用を介した、フィードバック制御機構があることを明らかにした。

研究成果の概要（英文）：To understand molecular mechanisms underlying vascular stem cell 
development, we analyzed functions of a key transcriptional complex consisting of LHW and T5L1. We 
revealed that LHW-T5L1 non-cell autonomously regulates vascular stem cell proliferation through the 
regulation of cytokinin action. We also showed that LHW-T5L1 regulates factors, which form feedback 
loops to control the LHW-T5L1 activity. 
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１．研究開始当初の背景 
 
植物には主に、茎頂分裂組織（SAM)、根端分
裂組織（RAM)、維管束の前形成層・形成層に
幹細胞群が存在する。幹細胞の形成・維持に
関する研究は広く行われており、特に、SAM
と RAM においてはその形成・維持の鍵となる
因子や制御メカニズムの一端が明らかにさ
れている。しかしながら、幹細胞の形成過程
の詳細な分子メカニズムや細胞特性を十分
に理解することができているとは言えない。
それは、これまでこれらの研究を主に推進し
てきた個体レベルでの遺伝学的手法が主要
な鍵因子の単離には適していたものの、形成
過程の解析には不向きであったためだと考
えられる。また、個体における幹細胞の数は
非常に限られているため、研究に供すること
のできる材料が十分量確保できないことも、
細胞特性を調べることを困難にする原因で
あったと考えられる。そこで、本研究では、
幹細胞の中でも維管束の幹細胞をモデルと
して、維管束幹細胞を人為的に誘導すること
のできる培養細胞を用いてこれらの問題点
を克服し幹細胞の研究を進めようと考えた。 
 LONESOME HIGHWAY （LHW）は維管束の初期
形成を制御する鍵因子である。LHW は胚発生
初期の維管束始原細胞形成時から機能し、維
管束始原細胞の形成に必須である。維管束始
原細胞は、分裂を繰り返す維管束幹細胞でも
ある。また、LHW 機能により、個体の根にお
いて細胞分裂活性が保たれることも示され
ている。そこで、本研究では LHW を用いて人
為的に維管束形成を誘導することで、維管束
幹細胞が形成される過程を詳細に解析でき
るのではないかと考えた。併せて、LHW 作用
後の細胞を用いて、幹細胞の細胞特性につい
ても解析可能であると考えた。 
 
２．研究の目的 
幹細胞は植物の発生・形態形成の要となる細
胞であるが、幹細胞の形成メカニズムや幹細
胞の持つ分子的特徴など植物幹細胞を分子
レベルで理解することは十分にはできてい
ない。そこで、本研究ではシロイヌナズナの
根における維管束幹細胞をモデルとし、多元
的な解析を行うことで、植物幹細胞形成のロ
ジックを解明することを目的とする。維管束
幹細胞形成の鍵となるLHWファミリーの遺伝
子と TARGET OF MONOPTEROS5 (TMO5)ファミリ
ーの遺伝子からなる転写因子複合体
（LHW-TMO5）の機能を中心に解析し、維管束
幹細胞形成のメカニズムおよびその細胞状
態を分子レベルで明らかにすることを目指
す。 
 
３．研究の方法 
維管束幹細胞が形成されていく過程およ
び幹細胞性をもたらす要因を分子レベルで
明らかにする。 
①転写制御ネットワークおよび genome-wide

な転写産物の変動、②植物ホルモン動態とそ
の制御、③代謝産物変動と幹細胞特異的物質
の同定、④幹細胞的細胞分裂の仕組み、⑤他
の植物種における普遍性、の観点から解析し
ていく。 
この 5 つの次元の研究を統合することで、
幹細胞としての identity がもたらされるメ
カニズム、および、その細胞状態の変化を分
子レベルで明らかにし、維管束幹細胞形成ロ
ジックの全体像を理解する。 
 
４．研究成果 
LHWはT5L1とヘテロダイマーを形成し転写因
子として機能するため、LHW および T5L1 をエ
ストロジェン存在下で同時に誘導可能な培
養細胞株を作成した。この培養細胞にエスト
ロジェンを添加した後の遺伝子発現変動を
経時的にマイクロアレイにより解析した。12、
24、48、72 時間後の遺伝子の発現変動を調べ
た結果、3 倍以上発現上昇する遺伝子が、そ
れぞれ、27 遺伝子、225 遺伝子、321 遺伝子、
676 遺伝子あった。これらの中には、植物ホ
ルモンの合成や輸送に関連した遺伝子や転
写因子などが複数含まれていた。LHW-T5L1 に
よって、大規模な遺伝子発現プロファイルの
変更がなされることが明らかになった。 
上述のマイクロアレイデータに基づき、
LHW-T5L1 により制御される下流遺伝子を選
抜した。まず、その中でも特に、サイトカイ
ニンの制御に関連する遺伝子の詳細な解析
を進めた。マイクロアレイデータから、サイ
トカイニン合成の最終ステップを触媒する
酵素である LOG3、LOG4、サイトカイニンのシ
グナル伝達に関わる AHP6 が LHW-T5L1 の下流
候補遺伝子としてあがった。詳細な解析を進
めた結果、LHW-T5L1 は、根端分裂組織の道管
前駆細胞において、LOG3、LOG4、および、AHP6
の発現を直接正に制御することが明らかと
なった。さらに、根端分裂組織の道管前駆細
胞において、LOG3 および LOG4 の機能により
活性型サイトカイニンが作られ、このサイト
カイニンに周囲の細胞が応答し、維管束幹細
胞の分裂活性化が起こることを明らかにし
た。また、道管前駆細胞では、LHW-T5L1 によ
り発現誘導される AHP6 が、サイトカイニン
のシグナルを負に制御するため、サイトカイ
ニンに応答せず細胞分裂が起きないことも
わかった。以上の解析から、維管束幹細胞形
成の際には、LHW-T5L1 は道管前駆細胞にシグ
ナルセンターとしての役割を与え、ここで合
成したサイトカイニンをシグナルとして用
いて周囲の維管束幹細胞の分裂を活性化す
る分子機構を制御していることが示唆され
た。 
次に、LHW-T5L1 の制御するその他の遺伝子
として、サーモスペルミン合成酵素をコード
する ACAULIS5 (ACL5)と、bHLH タンパク質を
コードする SACL3 に着目した。LHW-T5L1 は
ACL5とSACL3の発現を共に正に制御すること
がわかった。また、ACL5 によって合成される



サーモスペルミンおよび SACL3 が、LHW-T5L1
の機能抑制に働くことがわかった。これによ
り LHW-T5L1 を起点としたネガティブフィー
ドバック制御の存在が明らかになった。 
さらに、オーキシン関連遺伝子の解析を行
った。その結果、LHW-T5L1 は、根端分裂組織
の維管束領域においてオーキシンに関連す
る遺伝子の発現を制御していることが明ら
かになった。また、これらの機能欠損変異体
では、維管束の形成に異常が生じることもわ
かった。 
LHW-T5L1 は道管前駆細胞の運命決定にも
寄与すると考えられたため、そのメカニズム
の解明にも取り組んだ。 
LHW および TMO5/T5L1 機能の普遍性および
起源の検証をするために、陸上植物の基部に
位置するゼニゴケを用いて、LHW オーソログ
（MpLHW）と TMO5 オーソログ（MpTMO5）の解
析を進めた。MpLHW、MpTMO5 遺伝子のプロモ
ーター：レポーター形質転換体を作製し発現
解析を行い、これら遺伝子の葉状体における
発現パターンを明らかにした。 
 LHW-T5L1 過剰発現培養細胞を用いたワイ
ドターゲットメタボローム解析により、
LHW-T5L1 発現細胞特異的な代謝物を探索し
た。用いた培養細胞のトランスクリプトーム
データと併せ、代謝物の維管束形成への関与
を検討した。 
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