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研究成果の概要（和文）：本研究では，DNAのトポロジーを変える酵素の作用の解明などに応用するために，３
次元多様体及び結び目のトポロジーの研究，特に曲面を用いたトポロジーの研究を行い，主に次に挙げる成果を
得た。複製DNAの絡み目解消に関して，タイプIIトポイソメラーゼの反復作用によるものと部位特異的組換えの
反復作用によるものそれぞれについて特徴づけを与えた。従来の研究よりも弱めた仮定のもとで，比較的単純な
基質からの絡み目解消の経路をすべて決定した。また，一般の場合は最初の絡み目解消から得られる生成物をす
べて決定し，さらにその作用がトポロジーの観点で唯一つであることを示した。

研究成果の概要（英文）：In this project, in order to clarify the action of enzymes that change the 
topology of DNA, we conducted studies on the topology of 3-manifolds and knots, especially the 
topology using surfaces, and obtained the following results. We characterized the repeat action of 
type II topoisomerases and the repeat action of site-specific recombination with respect to the 
unlinking of replicated DNA. Under weaker assumptions than previous studies, we determined all 
unlinking pathways from relatively simple substrates. In the general case, all the products obtained
 from the first action were determined, and it was shown that the action was unique from a 
topological point of view.

研究分野：結び目理論、低次元トポロジー

キーワード： DNAトポロジー　結び目　絡み目

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
DNAのトポロジーを変える酵素の作用のモデルとして有理タングル手術を用いて研究した。中でもバンド手術や
交差交換といった最も単純な有理タングル手術の決定問題は一般に非常に難しい。この問題の解決が前進したこ
とが本研究の意義と言える。また，応用面では分子生物学的現象の数学的な意味づけやトポロジーによる証明が
与えられたことに意義がある。

※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、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
細菌染色体などの比較的短い DNA はそのほとんどが環状であり，結び目や絡み目の構造を持
っていることが知られている。また，真核生物の染色体は線状であるが，分子が極端に長いこと
などからトポロジカルな制約がかかっている。しかし，これらの制約にもかかわらず，DNAは
複製や転写の際にすばやく分離するなど，細胞内の多くの反応にダイナミックに関与している。
したがって，トポイソメラーゼや部位特異的組換え酵素のように，DNAに働き，そのトポロジ
ーを変える作用を解明することは，分子生物学において非常に重要である。このような DNAト
ポロジーの変化など高分子トポロジーを，３次元多様体のトポロジーや結び目理論など数学を
通して研究することが求められている。DNAのトポロジーを変える酵素の作用は，酵素が掴ん
でいる部分とそうでない部分をそれぞれタングルと思うと，有理タングル手術と呼ばれる数学
的な操作と思うことかできる。特に，部位特異的組み換えはバンド手術, タイプ II トポイソメ
ラーゼの作用は交差交換というように，酵素の作用が有理タングル手術の中でも最も単純な操
作によって数学的にモデル化できる。細胞分裂の際に問題となる複製 DNAの絡みは，通常トポ
イソメラーゼによって解消されている。また，トポイソメラーゼが存在しない中でも，部位特異
的組換え酵素 Xerが DNA絡み目を段階的に解消することが知られている。この実験の中で，交
点数という絡みの複雑さを表す最も基本的な量が時間経過とともに減少していくことが観測さ
れている。この現象において，複製 DNAがトーラス絡み目 T(2,2k)であり部位特異的組換えの
反復作用によって毎回交点数が減るという強い条件のもと，経由する可能性がある絡み目の列
（絡み目解消経路）が唯一つであることがわかっていた。一方で条件なしでは部位特異的組
換えの反復作用による経路が多様である（経路が無限に存在する）こともわかっていた。そこで，
絡み目解消経路の特徴づけをより弱い条件のもとで考察したり，部位特異的組換えだけでなく
タイプ IIトポイソメラーゼに関して考察したりすることが問題となった。また，部位特異的組
換えの数学的モデルであるバンド手術のうち向きに同調するものや，タイプ II トポイソメラー
ゼの作用の数学的モデルである交差交換が，絡み目の緊張ザイフェルト曲面と呼ばれる曲面上
の弧にそって起ることが知られている。特に，ファイバー曲面という緊張ザイフェルト曲面をも
つ絡み目（ファイバー絡み目）に関しては，バンド手術や交差交換だけでなく，トンネルと呼ば
れる弧についてもより深く研究されていた。この手法のために，曲面を用いたトポロジーの研究
を進めることが必要であった。また，DNAなどの高分子の形を解析する上でのモデルとして単
純立方格子上の絡み目，格子絡み目を用いることができる。このモデルを用いて，DNAの立体
構造やそこに働く酵素の作用をトポロジーの観点から特徴づけることも問題である。 
 
 
２．研究の目的 
３次元多様体及び結び目のトポロジー，特に曲面を用いたトポロジーの研究を進め，これを応
用することにより DNA 絡み目に働く酵素の作用など高分子のトポロジーを数学的に解明する
ことが本研究の目的である。 
DNA に作用する酵素の研究に応用するために，バンド手術や交差交換が起きる場合の絡み目
の不変量の変化を考察することにより，具体的に与えられた 2 つの絡み目の間にバンド手術や
交差交換が起きるかどうかを数学的に証明することが一つの課題である。これは DNAのトポロ
ジーを変える酵素が反復作用するときの経路の決定につながる。また，2つの絡み目の間にバン
ド手術や交差交換が存在するならば，どんなものが存在するのかをトポロジーの観点から特徴
づけることがもう一つの課題である。これは酵素がどのように DNAを掴んでいるかの決定につ
ながる。また，ファイバー絡み目のトンネルの解明という純粋に数学的に興味深い問題にもつな
がっている。このように，トポロジーの研究を進め，得られた結果を総合的に DNA絡み目に働
く酵素の作用などに応用することが目的である。 
 
 
３．研究の方法 

DNA絡み目に働く酵素の作用や高分子のトポロジーの解析に応用するために，主に曲面を用
いたトポロジーの研究を行った。 
（1）DNA のトポロジーを変える酵素の作用を有理タングル手術でモデル化した。絡み目の交
点数，オイラー標数，符号数の関係を考察することとこれまで得られていた結果を総合的に利用
した。有理タングル手術全体にトポロジーの観点からの同値関係を導入することで，有理タング
ル手術の分類を考えた。この分類を元に具体的に与えられた 2 つの絡み目の間のバンド手術や
交差交換を特徴づけた。交差交換や向きに同調したバンド手術をオイラー標数の変化が少ない 2
つのファイバー絡み目の間で考えると，ファイバー曲面上の cleanまたは once-uncleanと呼ば
れる弧に沿って起こることが分かっていた。また，ファイバー絡み目のトンネルも clean であ
ることが知られていた。そこで，ファイバー曲面上のこれらの弧を調べた。 
 



 
（2）単純立方格子上の絡み目，格子絡み目を DNA 絡み目などの環状高分子のモデルとして用
いた。高さと幅を制限された領域（チューブ）で局所的とそうでない結び目について考察を行な
った。 
 
 
４．研究成果 
（1）複製 DNAの絡み目解消に関して，タイプ IIトポイソメラーゼの反復作用によるものと部
位特異的組換えの反復作用によるものそれぞれについて特徴づけを与えた。具体的には，複製
DNAをトーラス絡み目 T(2,2k)，部位特異的組み換えをバンド手術，タイプ IIトポイソメラー
ゼの作用を交差交換によってモデル化し，各作用において交点数が増えない（交点数が変わらな
くても良い）という仮定のもとで次のような結果を得た。まず，k=3としたとき，つまりトーラ
ス絡み目 T(2,6)を基質とした絡み目解消について，絡み目解消経路を完全に決定した。また，よ
り一般のトーラス絡み目または結び目 T(2,p)を基質としたときに，最初の一回の酵素の作用に
よる生成物にあたる絡み目をすべて決定した。特に交点数が変わらない作用が一般にはいくつ
も存在することがわかった。さらに，それぞれの生成物を固定したときの，酵素の作用がトポロ
ジーの観点で唯一つであることを示した。バンド手術は向きに同調したものと向きの入らない
ものに分けられるが，それぞれ同方向反復配列組換えと逆方向反復配列組換えに対応する。後者
に関しては，これまで行ってきた緊張ザイフェルト曲面を用いた手法が機能しないため，新たな
手法の開発が今後の課題として残った。 
 
（2）交差交換や向きに同調したバンド手術をオイラー標数の変化が少ない 2つのファイバー絡
み目の間で考えると，ファイバー曲面上の cleanまたは once-unclean と呼ばれる弧に沿って起
こることが分かっている。最も簡単な場合である種数 1のファイバー曲面のうち，このような弧
を持つのを調べることによって，2つの種数 1のファイバー結び目の間の交差交換がいつ起きる
かを決定した。今後はより複雑なファイバー曲面の弧を調べ，交差交換や向きに同調したバンド
手術の特徴づけが求められる。 
 
（3）トンネル数１のファイバー絡み目のトンネルの構成法を考案し，いくつかの例についてこ
の方法で構成できることを確かめた。今後は，ファイバー絡み目のすべてのトンネルがこの方法
で構成できるのかという問題やファイバー曲面上の弧がトンネルになるための条件を調べるこ
とが課題となる。 
 
（4）細長い領域に詰め込まれた DNA のモデルとしてチューブ内の格子結び目を考え，特定の
結び目のさまざまな構造を特徴づける方法として，結び目が局所的かそうでないかを定義した。
この定義のもとでサイズの小さなチューブ内では，局所的でないものが局所的であるものより
多数派であることを導いた。 
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