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研究成果の概要（和文）：本研究では、染色体の動態を制御する分子機構について、複製、組換

え、分配などが共役して統合的に制御されるメカニズムに焦点をあて、染色体機能制御機構の

全体像を明らかにすることを目的とし、4つの研究項目について研究を進めた。研究期間内に 4

回の国際シンポジウムを開催し、成果を外部に発表するとともに、国内外のこの分野の研究者

と情報交換した。また定期的な領域会議、代表者会議も行った。ホームページを作成し、サー

キュラー（ニュースレター）を 9 回発行し、班員間の情報交換、共同研究を推進するともに、

国内の研究者に広く配布し、情報発信に務めた。 

 

研究成果の概要（英文）：The chromosome, the carrier of genome DNA, undergoes a series of 

dynamic changes during the cell cycle. This “chromosome cycle” involves the interplay 

of DNA replication, segregation, recombination and genomic rearrangement, permitting 

faithful duplication of the genome and its stable inheritance. The  goal of this project 

is to understand the molecular mechanisms underlying each of these processes and to 

elucidate how they are coordinated with each other to achieve the integrated and highly 

regulated progression of the chromosome cycle. The outcome of this project will not only 

reveal novel insights into chromosome cycle regulation but will also shed light on the 

mechanisms of how the dysfunction of the chromosome cycle leads to various diseases such 

as cancer, or to developmental abnormality and, potentially, to aging. During the research 

period, we have discovered many novel interplays between varied chromosome transactions, 

and disclosed important mechanistic aspect for regulation of DNA replication, 

recombination, and segregation of chromosomes and how they collaborate for the operation 

of the chromosome cycle. 
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１．研究開始当初の背景 

細胞の増殖や分化の過程の大部分は染色
体機能により制御される。また、染色体の動
態の変動は、種々の疾患あるいは、生物種の
進化とも密接に関連する。したがって、染色
体の忠実な複製と安定維持、あるいは、組換
えや転移による変動の分子機構を理解する
ことは、細胞の増殖、分化の基本機構を理解
するために必須であるのみでなく、疾患の原
因や、個体や種の多様性獲得の分子基盤を理
解する上でも必須である。 

２．研究の目的 

本研究では、染色体の動態を制御する分子

機構について、複製、組換え、分配などが共

役して統合的に制御されるメカニズムに焦

点をあて、染色体機能制御機構の全体像を明

らかにすることが目的である。 

染色体サイクルの全貌の理解のためには、

サイクルをシステムとして理解することが

必要であり、上記のような視点での研究の推

進が必須であり、新しい方向性の貢献ができ

ると考えた。 

染色体サイクルと染色体ネットワークと

いう２つのキーワードのもとに、本研究では、

染色体の動態を制御する主要な事象である

複製、組換えおよび分配が、いかに連係し、

染色体の細胞周期における機能や構造を制

御しているかを明らかにすることを主眼と

し、各研究項目の研究者が、複製、組換え、

分配機構についての重点的な研究を行うと

ともに、密接に横の連携を保ちつつ研究をす

すめる。このために、(1)毎年の領域会議の

開催による成果発表と情報交換。(2)計画代

表者および総括班メンバーによる定期的会

合での意見交換、情報交換により、領域内の

実際の人的交流および実験試料の交流を実

現させる。(3)広い視点からの染色体動態研

究を進めるために、染色体動態の意欲的な研

究者を公募で募集し、参加してもらう。(4)

特定領域ホームページをさらに充実させ、情

報発信および領域内での交流を促進する。

(5)年二回、特定領域ニュースレターを刊行

し、領域外への情報発信を行う。(6)毎年、

関連する研究を行っている領域外の日本人

研究者および外国人研究者を招聘してシン

ポジウムを開催し、研究成果の発信ならびに、

国際レベルでの交流を促進する。研究分野の

融合は種々の領域で進んでいるが、染色体動

態の研究分野においても、複製と組換えの共

役、複製と分配/細胞分裂の連係、染色体接

着と複製および組換えの連携など、これまで

別々の事象として研究されてきた事柄が、実

は密接に連係して制御されていることが明

らかとなりつつある。本研究においては、こ

れに注目し、これまで別々に研究してきた研

究者を一同に介して、染色体動態の統合的、

共役的制御機構を明らかにするという新た

な研究分野に取り組む。 
３．研究の方法 

総括班は、領域内の研究の円滑、かつ効率

よい進行のために、定期的な研究代表者会議

を通じて、研究の進行状況を常時チェックし、

改善すべきところは改善する。またホームペ

ージを利用した、班員間の情報交換、試料の

交換なども進める。一方、領域会議、国際シ

ンポジウムについて毎年異なる担当者が計

画し、遂行する。また、広報担当を中心にニ

ュースレターを発刊し、外部への成果発信を

強化する。 
 研究上では、これまでの研究から、多くの
連携的染色体動態制御が発見され、新たな染
色体サイクル制御ネットワークの実体が現
れ始めている。さらに、その分子機構を明ら
かにするために、精製タンパクを用いた生化
学的解析が重要である。すでに多くの班員が
多くの因子について精製し、実験を進めてい
る。これらの因子について共有できるシステ
ムを構築し、in vitroにおける再構築実験へ
と結びつけてゆく。この目的をより効率よく
達成するために、バーチャルラボの設立を計
画している。すなわち、ラボヘッドのもと、
タンパクの発現系、精製タンパクを集約し、
これらのタンパクを共有し、生化学的実験を
迅速に行なう。世界的競争に打ち勝てる研究
成果をあげるためにこのような協力体制は
必要であり、特定領域の advantageをいかし
て、competitiveな研究体制をつくりあげる。 
 
４．研究成果 

本領域の特筆すべき成果は、染色体サイク
ルの連動的制御機構の解明のために、これま
で別個に研究をしていた研究者が、本特定領
域研究を介して情報交換と共同研究を発展
させ、その結果多くの重要な発見がもたらさ
れたことである。その一例として、ヘテロク
ロマチン因子 HP1による複製開始タイミング
の制御、遺伝子増幅は DNA合成から M期の制
御と連動しておこること、Cdc7 キナーゼは、



複製開始のみでなく、複製フォークの安定維
持、接着、減数分裂組換えなど多様な染色体
動態を、連動的に制御する制御因子であるこ
と、などの発見が挙げられる。一方、それぞ
れの染色体動態機構の研究においても以下
に記載するいくつかの画期的な成果があが
った。A01:ゲノムワイドな複製開始領域の局
在の網羅的解析による複製タイミングドメ
インの同定、複製開始における Cdkのリン酸
化制御機構の解明、A02: ChIP -Chip を用い
た複製フォーク関連因子のゲノム上での局
在の網羅的解析、複製フォークに連動した遺
伝子増幅機構の解明、A03:大腸菌染色体およ
びプラスミドの分配における細胞骨格性タ
ンパク質の役割の解明、リン酸化による染色
体接着制御機構の解明、A04: 減数分裂期組
換えと複製、クロマチン制御の連係について
の新規なメカニズムの解明、ヘテロクロマチ
ン構造形成を制御する新規因子の同定。この
ように、本特定領域研究は目覚ましい成果を
あげることができた。 
ま た 研 究 班 員 間 の 情 報 交 換 、

communication を促進するために、総括班が

主催で、定期的な領域会議、シンポジウムを

開催した。なお、公募研究代表者が参加した

第 2回領域会議以降は、若手育成の観点から、

公募研究代表者も計画研究代表者と同じ時

間の発表と討議を行っている。また、特定領

域の運営については、班員からできるだけ多

くの意見を取り入れるために、計画代表者全

員が集まって行う代表者会議を総括班会議

に替えて、定期的に行ってきた。 

下記は研究期間内に開催した、領域会議や

シンポジウムなどのリストである。 
第 1回領域会議 

日時：平成 18年 2月 26日(日)－28日(火) 
場所：KKR鎌倉わかみや（神奈川）                                   

第1回国際シンポジウム 
 “The Chromosome Cycle” 

日時：平成 18年 6月 26日(月)－27日(水) 
場所：東京大学山上会館（東京）                                     

第 1回代表者会議 
日時：平成 18年 8月 18日(金) 
場所：大阪大学理学部（大阪）                                     

第 2回領域会議 
日時：平成 18年 9月 13日(水)－15日(金) 
場所：唐津シーサイドホテル（福岡）                                     

第 2回代表者会議 
日時：平成 18年 9月 15日（金） 
場所：唐津シーサイドホテル（福岡）                                     

第 3回領域会議 
日時：平成 19年 5月 21日(月)－23日（水） 
場所：山代温泉（石川）                                     

第 3回代表者会議 
日時：平成 19年 5月 23日（水） 
場所：山代温泉（石川）                                     

第 4回代表者会議 
日時：平成 19年 8月 22日（水） 
場所：東京都臨床医学総合研究所（東京）                                    

第 2回国際シンポジウム 
 “Chromosome and Genome Stability & 

 Instability” 
日時：平成 19年 11月 7（水）－ 8日（木） 
場所：千里ライフサイエンスセンター 

 (大阪)                                    
公開領域会議 

日時：平成 20年 1月 7（月）－ 8日（火） 
場所：東京大学弥生講堂（東京）                                   

第 5回代表者会議 
日時：平成 20年 1月 8日（火） 
場所：東京大学弥生講堂（東京）                                     

第 3回国際シンポジウム 
 “Chromosome Dynamics in Ise” 

日時：平成 20年 5月 28日(水）－30日（金） 
場所：ホテル近鉄アクアヴィラ伊勢志摩 

（三重）                         
第 4回領域会議 

日時：平成 20年 9月 24日(水）－26日（金） 
場所：御殿場高原ホテル（静岡）                                   

第 6回代表者会議 
日時：平成 20年 9月 25日（木） 
場所：御殿場高原ホテル（静岡）                                   

第 5回領域会議 
日時：平成 21年 6月 15日(月）－17日（水） 
場所：ラフォーレ修善寺（静岡）                                   

第 7回代表者会議 
日時：平成 21年 6月 17日（水） 
場所：ラフォーレ修善寺（静岡）                                    

第 4回国際シンポジウム 
  “Chromosome cycle and genome 

dynamics” 
日時：平成 21年 11月 10日(火)－12日（木） 
場所：ホテルサンバレー那須（静岡）                                    

第 6回領域会議 
日時：平成 22年 3月 1日（月）－ 3日（水） 
場所：霧島いわさきホテル（鹿児島） 

 
ニュースレター：第 9回まで刊行した。 

 
さらに、我が国の染色体関連の研究分野の

支援と若手育成の推進のために、独自に開催
されている種々の研究会の資金的援助を行
った。 
 
５．主な発表論文等 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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