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研究成果の概要（和文）： 

  ddm1 変異下で誘発される bonsai とよばれる発生異常は、原因遺伝子の DNA メチル化

が上昇し発現が抑制されたせいであることがわかっている。遺伝解析の結果、RNAi 関連の

DNA メチル化誘導因子はこのメチル化に不要であることがわかった。また、この遺伝子の

メチル化上昇を指標に新奇因子 IBM1 を同定した。ゲノムワイドの解析によって、IBM1 は

転写される配列からヘテロクロマチン修飾を除くことにより正常な発生を保証することが

わかった。 
 

研究成果の概要（英文）： 

 DNA hypomethylation mutation ddm1 (decrease in DNA methylation) induces 

several types of developmental defects through heritable effects on other loci. One of them, 

which we named bonsai, was due to transcriptional repression of the responsible gene, 

which is associated with local increase in DNA methylation. Genetic analyses revealed that 

the methylation does not depend on RNAi machinery. We also screened mutants inducing 

BONSAI methylation and identified a novel factor IBM1 (increase in BONSAI 

methylation). Genome-wide analyses revealed that IBM1 ensures normal plant 

development by removing heterochromatin marks from transcribed sequences. 
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１．研究開始当初の背景 
	 	 植物の発生におけるエピジェネティッ

クな制御の役割を知るため、DNA低メチル
化突然変異体  ddm1 (decrease in DNA 
methylation 1)を用いている。この突然変異
は他の遺伝子座を変化させることにより

種々の発生異常を誘発する。そのうち、私

達が bonsaiとよぶ発生異常は、節間伸長の
阻害と葉序の乱れを示す。遺伝解析の結果、

この発生異常は、これまで調べられていな

い細胞周期制御遺伝子の発現抑制によるこ

とがわかっていた。 
 
２．研究の目的 
	 BONSAI 遺伝子によるメリステム制御な
ど、植物発生におけるエピジェネティック

な制御の機構を理解する。 
 
３．研究の方法 
	 BONSAI 遺伝子によるメリステム制御の
機構を知るため、分子遺伝学的なアプロー

チをとる。この遺伝子の発現抑制に伴い、

BONSAI領域をカバーする small RNAが蓄
積する。本研究では、small RNA形成やク
ロマチン制御に関与する遺伝子の変異体を

材料に用い、この情報統御機構を遺伝的に

解剖する。また、この遺伝子のメチル化を

制御する新たな突然変異体を選抜する。 
	 

４．研究成果	 

(1)ddm1 突然変異下で数世代を経ることで

誘発される bonsaiとよばれる発生異常は、

この原因遺伝子（BONSAI遺伝子）の DNA メ

チル化が数世代の間に上昇し、発現が抑制

されたせいであることがわかっている

（Saze	 and	 Kakutani	 2007	 EMBO	 J）。この

奇妙な現象の機構を知るため、まず ddm1

突然変異と様々な DNA メチル化酵素遺伝子、

ヒストン修飾酵素遺伝子、RNAi 関連遺伝子

の突然変異体のバックグラウンドで ddm1

の自殖の効果を調べた。その結果、既知の

de	 novo	 DNA メチル化酵素である DRM2 や

RNAi関連のDNAメチル化誘導因子はBONSAI

のメチル化に不要であることがわかった。

一方で、ヒストン H3K9 メチル化酵素である

KYPと非 CG配列の DNAメチル化酵素である

CMT3 が必要であることがわかった（Sasaki	 

et	 al	 2012	 Plant	 J）。	 

	 (2)BONSAI 遺伝子のメチル化が上昇する

突然変異体を選抜することにより新奇因子

IBM1（increase	 in	 BONSAI	 methylation	 1）

を同定した。ibm1変異は、bonsai様の表現

型以外にも種々の発生異常を示す。興味深

いことに、これらの発生異常は、ヒストン

H3K9 メ チ ル 化 酵 素 遺 伝 子 で あ る

KRYPTONITE や非 CG メチル化酵素遺伝子で

あるCMT3の突然変異で抑圧される（Saze	 et	 

al	 2008	 Sciences）。ゲノムワイドの解析に

よって、数千の転写される遺伝子において、

ゲノム DNA メチル化とヒストン修飾が変化

することがわかった（Miura	 et	 al	 2009	 EMBO	 

J;	 	 Inagaki	 et	 al	 2010	 EMBO	 J）。	 

	 (3)	 ibm1 変異体ではさまざまな発生異常

が誘発される。発生異常の機構にアプロー

チするため、ibm1による発生異常を抑圧す

る変異体を選抜した。DNA メチル化酵素遺

伝子の変異体やヒストン H3K9 メチル化酵

素変異体に加え、新奇因子のサプレッサー

が得られた。興味深いことに、DNA メチル

化酵素遺伝子や H3K9 メチル化酵素の変異

体と異なり、この新奇サプレッサー変異は、

グローバルなDNAメチル化やH3K9メチル化

にはほとんど影響しないことがわかった。

局所的に働くか、あるいは、DNA メチル化

の下流の修飾に影響することで表現型をサ

プレスしている可能性がある。	 

	 (4)	 ddm1突然変異と RDR（RNA	 dependent	 

RNA	 polymerase）遺伝子の突然変異体にお

いて、強い発生異常が引き起こされること

を見いだした（Sasaki	 et	 al	 2012	 Plant	 J）。

また、ddm1 突然変異と ibm1 突然変異との

２重突然変異体でも強い発生異常が見られ

る（Saze	 et	 al	 2008	 Science）。これらの

発生異常の誘発機構が興味深い。	 



	 (5)	 ddm1突然変異で誘発される別の発生

異常を遺伝解析することにより、これが新

規トランスポゾンの挿入突然変異であるこ

とがわかった。またゲノムワイドな解析に

よって低メチル化状態で転移する多様なト

ランスポゾンを同定した（Tsukahara	 et	 al	 

2009	 Nature）。このうちの一つと類似した

セイヨウミヤマハタザオの因子が動原体に

特異的に挿入する性質を持っていた

（Tsukahara	 et	 al	 2012	 Genes	 Dev）。	 
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