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研究成果の概要（和文）：本研究では、NIMA関連キナーゼ（NEK）に着目し、微小管を介した植物細胞の伸長極
性制御機構を明らかにした。シロイヌナズナNEK6は微小管の退縮末端に局在し、チューブリンの5つのアミノ酸
をリン酸化して変形した微小管を脱重合する(Takataniら2017 Sci. Rep.)。また、NEK6は微小管の張力応答を抑
制し、局所的な形のゆがみの増幅を抑制して、成長を安定化する(Takataniら2020 Curr. Biol.)。ゼニゴケ
MpNEK1は仮根先端の微小管に局在してその再編成を引き起こし、仮根細胞の成長方向を安定化する(Otaniら2018
 Development)。

研究成果の概要（英文）：We analyzed biological function of NIMA-related kinases (NEK) to address 
microtubule-dependent growth polarity in plants. Arabidopsis NEK6 localizes to shrinking ends of 
microtubules and phosphorylates five amino acid residues of beta-tubulin, which induces 
depolymerization of aberrant microtubules (Takatani et al. 2017 Sci. Rep.). Recently, we found novel
 function of NEK6 in organ growth. NEK6 curbs microtubule response to tensile stress during organ 
development to buffer growth variation and to suppress organ deformation (Takatani et al. 2020 Curr.
 Biol.). Using a basal land plant Marchantia polymorpha, we revealed that NEK-microtubule regulatory
 module is evolutionary conserved. Marchantia MpNEK1 localizes to the apical dome of rhizoids to 
stabilize the direction of tip growth of rhizoids (Otani et al. 2018 Development).

研究分野： 細胞生物学

キーワード： 成長極性　NIMA関連キナーゼ　微小管　植物細胞の伸長　器官形成　メカニカルフィードバック　進化
的保存性

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究により、これまで不明であったNEKによる成長極性制御機構が明らかになった。NEKは変形した微小管や張
力に応答した微小管を選択的に除去し、植物の成長方向を安定化する。この機構は細胞レベルだけでなく、植物
の器官成長や姿勢制御においても重要であるという独創的な発見につながった。NEK6が欠損すると、微小管が張
力方向に配向して固定化され、局所的な形の歪みが増幅される。本研究で見出された機構を利用することで、植
物の成長を制御する新規な技術を開発することができる。また、メタボや加齢による体の変形の抑制、ロボット
や人工衛星の姿勢制御、建造物の力学などについて、新たな方法を提供する。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 植物は分裂組織から新たな細胞を生み出し、様々な組織や器官を形成し続ける。この時、個々
の細胞がどの方向に、どれくらい分裂・伸長するかによって、最終的な組織や器官の形が決ま
る。しかし、その分子機構は未だ不明なままである。 
 申請者は、植物細胞の伸長制御機構を明らかにするため、シロイヌナズナ ibo1 変異体を単離
した(Motose ら Plant J. 2008、図１)。ibo1 変異体の表皮細胞は異常な伸長を行い、突起を形成
する。ibo1 変異体の原因遺伝子は NIMA 関連キナーゼ６（NEK6）であり、NEK6 の機能が欠損
することにより、表層微小管が安定化して渦巻き状の異常な構造をとり、突起が形成される
(Motose ら Plant J. 2011)。NEK6 は微小管上に顆粒状に局在し、この顆粒が融合や分裂を繰り返
し、ダイナミックな挙動を示す。NEK6 は in vitro で微小管と直接結合し、チューブリンをリン
酸化する。従って、NEK6 がチューブリンをリン酸化して微小管を不安定化することで、規則
正しい微小管配向と細胞伸長が可能になると考えられる。 
 NIMA 関連キナーゼ（NEK）は、糸状菌の細胞分裂変異体 never in mitosis A (nimA) の原因遺
伝子として最初に同定された。NEK はほぼ全ての真核生物に存在するタンパク質リン酸化酵素
であり、菌類や動物の NEK は、他のキナーゼと連携して、複製された中心体の分離や紡錘体
形成など、微小管に関連した細胞分裂のイベントを制御している。一方、申請者らの研究から、
植物 NEK の機能は、進化の過程で細胞伸長を主に制御するように変化したと考えられる
(Takatani ら J. Plant Res. 2015)。 
 申請者は、植物の進化における NEK の役割を明らかにするため、ゼニゴケとヒメツリガネ
ゴケから NEK 遺伝子をクローニングし、コケ植物には NEK が１つしかないこと、コケ NEK は
シロイヌナズナ NEK6 と最も良く似ており、陸上植物の NEK は NEK6 に良く似た単一遺伝子
から進化・多様化したことが示唆された (Takatani ら J. Plant Res. 2015)。本研究では、シロイ
ヌナズナとコケ植物を用いて、植物 NEK の機能を解析し、微小管を基盤とする植物の成長極
性制御機構を明らかにした。 
  
２．研究の目的 
 植物細胞の伸長方向は、細胞膜内側に局在する表層微小管の並び方（配向）により規定され
る。しかし、表層微小管の制御機構や、微小管による成長極性制御については、未だわかって
いないことが多い。申請者は、シロイヌナズナ NIMA 関連キナーゼ６（NEK6）が、表層微小
管の配向を制御し、細胞の伸長方向を調節することを示した。本研究では、NEK6 がチューブ
リンなどの基質をリン酸化することで、どのように微小管と細胞伸長を制御しているのか明ら
かにする。また、シロイヌナズナ NEK
ファミリーの解析を行い、NEK の機能的
な多様性と重複を解明する。 
 シロイヌナズナには７つの NEK 遺伝
子が存在しており、全ての NEK 遺伝子
を破壊して、その機能を明らかにするこ
とが難しい。一方、コケ植物には NEK
が１つしかないため、コケの NEK 遺伝
子を破壊すれば、NEK を欠失した植物体
を作成し、植物 NEK の根源的な機能を
明らかにすることができる。本研究では、
コケ植物のNEKの機能解析を更に進め、
植物の発生進化における NEK の役割と
機能的な普遍性を解明する。 
 
３．研究の方法 
 シロイヌナズナの NEK1~7 の変異体を収集し、その表現型を解析した。変異体は主に T-DNA
挿入変異体を用いた。各 NEK の発現パターンを解析するため、プロモーター：GUS 系統を作
出し、GUS 活性や染色によりその発現パターンを詳しく解析した。また、タンパク質の局在を
解析するため、各 NEK について、自身のプロモーター制御下で NEK-GFP 融合タンパク質を発
現する系統（NEK プロモーター：NEK-GFP 株）を作出し、共焦点顕微鏡による観察を行った。
NEK6 については、NEK6-GFP と微小管マーカーの mCherry-TUB6 を発現する二重ラベル系統
を作出し、NEK6 の微小管上での動態を共焦点顕微鏡により観察し、定量的に詳しく解析した。 
 ゼニゴケとヒメツリガネゴケからそれぞれ MpNEK1、PpNEK1 遺伝子をクローニングし、そ
の配列を決定した。ゼニゴケ MpNEK1 の発現パターンを解析するため、MpNEK1 プロモーター
制御下で GUS 遺伝子を発現する株を作出した。また、相同組み替えにより、ゼニゴケ Mpnek1
破壊株を作出し、その表現型を解析した。この破壊株に、MpNEK1 プロモーター制御下で
MpNEK1-Citrine 融合タンパク質を発現するコンストラクトを導入して相補し、MpNEK1 の動態
を共焦点顕微鏡により観察・解析した。 
 
 
 

 

図１.シロイヌナズナnek6変異体では微小管配向
が異常になり, 細胞が異常な方向に伸長する. 



４．研究成果 
（１）シロイヌナズナ NEK6 は変形した微小管を除去して細胞伸長を制御する 
 本研究では、微小管による植物の伸長極性制御機構を明らかにするため、NIMA 関連キナー
ゼに着目し、その機能を詳細に解析した。まず、シロイヌナズナ NEK6 の作用機構を詳細に検
討した（Takatani ら Sci. Rep. 2017）。顕著な表現型を示す nek6-1 変異体に着目し、表現型を解
析したところ、胚軸中央部の細胞において突起が形成され、胚軸下部の細胞では伸長が抑制さ
れていた。このことから、NEK6 は突起形成の抑制（異常な伸長の抑制）と細胞伸長の促進と
いう２つの機能を持つことがわかった。 
 次に、nek6-1 変異体の微小管動態を詳しく解析した。その結果、細胞膜から剥がれて屈曲・
変形する微小管が増大していた（図２A）。野生株でも、細胞膜に結合している表層微小管が時
折、細胞膜から剥離して
ふらふらと移動し、近傍
の微小管や膜に結合し
て微小管構造を再編成
する。nek6-1 変異体では、
微小管が細胞膜から剥
がれる頻度は野生株と
同じだったが、剥がれた
微小管が脱重合せずに、
より長い時間維持され、
伸長と屈曲を続けた。 
 NEK6 を過剰発現す
ると、表層微小管が減少
して配向が乱れ、細胞伸
長が抑制された。従って、
NEK6 の活性や発現量
のバランスが重要であ
り、厳密に制御されること、NEK6 が微小管を脱重合することが示唆された。次に、NEK6-GFP
と微小管マーカー mCherry-TUB6 を発現する２重ラベル株を観察し、微小管上での NEK6 の動
態を解析した。その結果、NEK6 は退縮する微小管末端に局在していた（図２B）。また、変形
する微小管の脱重合末端に NEK6 が局在していた。以上より、NEK6 は細胞膜から剥がれて変
形した微小管を除去し、極性のある細胞伸長を可能にしていると考えられる。 
 NEK6 の分子機能を解明するため、NEK6 によってリン酸化されるチューブリンのアミノ酸
残基を５つ同定した（図３、Takatani ら Sci. Rep. 2017）。これらのアミノ酸をリン酸化されない
アラニン、またはリン酸化ミミックとなるアスパラギン酸に置換すると、チューブリンの微小
管への重合が変化した。特に、Thr-166 をリン酸化されないアラニンに置換するとチューブリ
ンの微小管への重合が顕著に促進されることから、このアミノ酸残基のリン酸化が重要であり、
微小管の不安定化に関与すると考えられた。以上より、NEK6 はチューブリンの特定のアミノ
酸残基をリン酸化して脱重合させ、変形した微小管を除去して整列させると考えられる（図４）。 
 

 
（２）シロイヌナズナ NEK6 は張力応答を抑制し、植物の形態と姿勢を整える 
 生物が成長して大きくなる時、体の表面に張力が発生する。この張力は、細胞内の骨格によ
って認識されることで、成長を制御するフィードバックとして働き、生物の形や姿勢が整うと
考えられている。しかし、張力応答がどのような仕組みなのか、張力応答がどのような役割を
果たしているのかは分かっていない。 
 

 

図２. A. nek6 変異体における表層微小管の動態. 青線で表示した微
小管が屈曲しながら伸長. B. 微小管上における NEK6 の動態. 
NEK6 は微小管の退縮末端に局在する. 

 
図３. NEK6 によりリン酸化されるβ—チュ
ーブリンのアミノ酸残基 

 

図４. NEK6 により余分な微小管が除去され
て整列し, 細胞伸長の方向が制御される. 



 植物では、張力の方向に微小管が配向し、組織や器官全体の成長を協調させるとともに、張
力の向きにセルロース微繊維を形成させ、補強する。この仕組みはメカニカルフィードバック
として知られているが、その制御機構は不明であった。本研究では、NEK6 の張力応答におけ
る機能を解析した。nek6 変異体の芽生えの成長をタイムラプス観察したところ、成長が途中で
停止して、別な方向にジグザクに成長していた（図５）。更に、重力負荷や接触刺激を加える実
験から、nek6 変異体は物理的な力に過剰に応答することがわかった（図６）。加えて、nek6 変
異体の微小管も張力に過剰に応答して配向していた。つまり、nek6 変異体では張力応答が過剰
になり、その結果、まっすぐ伸びるはずの茎がウエーブし、1 回転してループ状になることが
明らかになった。これは、体の一部に加わる張力への応答がメカニカルフィードバックにより
増幅され、最初は小さい形のゆがみが、大きく増強されて変形したためと考えられる。つまり、
植物は NEK6 により張力応答を抑えることで、体の部分ごとの成長のばらつきを緩和し、形態
を整えることが示された（Takatani ら Curr. Biol. 2020）。また、NEK6 は張力に応答した微小管
を選択的に分解し、微小管の並び方をよりランダムで柔軟にすることがわかった。 
 生物が自身の形や姿勢を認識する感覚は固有感覚（proprioception、第六感）と呼ばれる。本
研究から、張力応答を制御することで、生物の固有感覚や成長・形態を調節する簡便な方法が
開発できることが示唆された。また、メタボや加齢による体の変形を抑える手法、ロボットや
人工衛星の姿勢制御にも応用できる可能性がある。 

 
（３）ゼニゴケ MpNEK1 は仮根の伸長方向を制御する 
 コケ植物は陸上植物の進化の初期に分岐し、祖先的な形質を保持している。植物の発生進化
における NEK の機能を明らかにするため、ゼニゴケとヒメツリガネゴケから NEK 遺伝子を単
離し、それぞれ MpNEK1、PpNEK1 と名付けた。被子植物では３〜１５個の NEK 遺伝子が存在
するが、これらのコケ植物では NEK 遺伝子が１つだけで、NEK の根源的な機能を明らかにで
きる。 
 ゼニゴケは葉状体と呼ばれる扁平な器官が２叉分岐しながら地面に沿って成長するが、地面
に接する葉状体裏側には仮根細胞が形成される。仮根細胞は、表皮細胞が先端成長してフィラ
メント状に伸長した細胞で、水分や栄養分の吸収、土壌への固着を行っている。ゼニゴケでは
平滑仮根と有紋仮根という２種類の仮根が形成される。平滑仮根は生細胞であり、植物体から
放射状に伸びて、土壌への固着と水分・養分の吸収を行う。有紋仮根は特徴的な２次壁肥厚を
持つ死細胞であり、その大部分は葉状体に沿って伸長し、
仮根束を形成し、水分や養分の輸送を行う。また、生殖枝
の柄の内部には有紋仮根からなる仮根束が形成され、水分
や養分の輸送、精子の移動に寄与する。 
 ゼニゴケゲノムにはNEK遺伝子が１つだけコードされて
いる（ゼニゴケの学名 Marchantia polymorpha を付けて
MpNEK1 と呼ぶ）。MpNEK1 の機能を明らかにするため、
Mpnek1 破壊株を作出して表現型を解析した。Mpnek1 破壊
株では、仮根細胞の成長方向が異常になり、ジグザグやら
せん状の形態を示した（図６、Otani ら Development 2018）。
Mpnek1 破壊株に MpNEK1-Citrine を導入すると表現型が回
復し、仮根が一定の方向に伸長した。この株において
MpNEK1-Citrine の局在を観察したところ、MpNEK1-Citrine
は先端成長を行っている仮根先端部に局在し、顆粒状や繊
維状のパターンを示した（図８）。また、MpNEK1 は先端部
に収束する微小管上に局在していた（図８）。興味深いこと
に、微小管の交差部位に顆粒状に局在する MpNEK1 が観察

 
図 ７ . ゼ ニ ゴ ケ 野 生 株 と

Mpnek1 破壊株の仮根.  
 シアン：微小管と色素体 

 

図５.野生株と過剰な張力応答を示

す nek6 変異体の模式図 

 
図６. 野生株と過剰な張力応答を示す nek6 変異
体. 暗所芽生え（もやし）を垂直に育てた後、
90 度回転させて生育した。野生株では胚軸が重
力と反対方向に成長するが、nek6 変異体では屈
曲が過剰になり、ループ状の形態を示す。 



され、この顆粒が融合や分離を繰り返していた。以上のことから、MpNEK1 は仮根先端部の微
小管に局在し、仮根の伸長方向を制御すると考えられる。 
 MpNEK1 による微小管の制御機構を明らかにするため、
野生株と Mpnek1 破壊株の微小管構造を観察した。野生
株の仮根先端部では、細かい微小管が多く、細胞質に遊
離したチューブリンの濃度も高い。一方、基部側では微
小管が太く束化しており、細胞質の遊離チューブリンは
少ない。このことは、仮根先端部において微小管が不安
定化していること、チューブリンの重合・脱重合のター
ンオーバーが高いことを示唆した。一方、Mpnek1 破壊株
では束化した微小管が仮根先端部まで伸びており、細胞
質の遊離チューブリン濃度は低下していた（図７）。従っ
て、MpNEK1 は仮根先端部において微小管を不安定化し、
微小管の再編成やターンオーバーを促進していると考え
られる（図９）。 
 微小管の機能を調べるため、微小管阻害剤の効果を検
討した。微小管安定化剤のタキソールを添加すると、仮根の伸長方向が異常になり、波打った
仮根や曲がって渦を巻いたような仮根が形成された。微小管脱重合剤のプロピザミドを添加す
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従って、微小管の重合・脱重合（作
って壊す）というサイクルが、仮根
細胞の伸長方向を安定化すると考
えられる（図９）。 
 シロイヌナズナ nek6 変異体にお
いてゼニゴケ MpNEK1 を発現させ
ると、nek6 変異体の伸長方向異常が
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NEK6 と同様に、ゼニゴケ MpNEK1
は in vitro でチューブリンをリン酸
化した。従って、NEK による伸長
方向制御は進化的に保存されてお
り、初期の陸上植物の根系である仮
根の形成に必要であったと考えられる（Otani ら Development 2018）。 
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図９. 仮根細胞の先端成長のモデル 
MpNEK1 タンパク質（緑）は先端成長を行っている頂
端部に局在し, 微小管（青）を局所的に再編成し, そ
の構造を制御する. これにより成長点が安定化し, 仮
根細胞が真っすぐ伸長する.  

 
図８. MpNEK1の仮根先端部への
局在. 緑と白：MpNEK1-Citrine, 
マゼンタ：微小管（繊維状）と
色素体（塊状） 
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