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研究成果の概要（和文）：本研究では、分裂酵母の減数分裂において見られる新規の微小管構造

が、減数分裂組換えとその後の染色体分配という２つの現象を連携させる機能を持つことを実

証した。また、その分子メカニズムについても解析を行い、特定の微小管結合タンパク質が通

常とは異なる部位に局在することで、減数分裂特有の難しい染色体分配を克服していることが

分かった。 
 
研究成果の概要（英文）：We focused on a novel microtubule array that is seen in fission yeast 
meiosis, and verified that the microtubule array play a role in relaying meiotic 
recombination and meiotic chromosome segregation. We also investigated the molecular 
mechanism how the array is formed. 
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１．研究開始当初の背景 
 
(1) 染色体の配置が染色体分配に与える影響 
細胞増殖期では、染色体の中央部であるセン
トロメアは中心体（SPB）の近くに存在して
いる。これは、中心体から形成された微小管
が直ちにセントロメアを捕捉できるという
利点がある。 
 減数分裂においては、両親由来の染色体を
組み換えて遺伝子の多様性を生み出すこと
に貢献している。そのためにはセントロメア
を中心体から遠くに配置する必要がある。こ
れは減数分裂組換えのためには重要である
が、中心体とセントロメアとの間に距離があ

るために、その後の減数第一分裂における染
色体分配のためには不利になる可能性もあ
る。しかしながら、細胞はその不利を克服し
て減数分裂を遂行している。しかし、そのよ
うな機構は一切知られていなかった。 
 
(2) 特殊な微小管構造の発見 
我々は当初、減数分裂組換えの後、減数第一
分裂が開始する直前に、核内に特殊な微小管
構造が出現することを発見した。この微小管
が、中心体から遠くに散らばったセントロメ
アをすべて集めて中心体にまとめているよ
うに観察された。我々は、この微小管が、減
数分裂組換えと染色体分配を両立させるた
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めの未知の機構の正体であると考え、その機
能の証明を目指した。 
 
 
２．研究の目的 
 
(1) 特殊な微小管がもつ生物学的意義に迫る 
減数第一分裂開始時に形成される特殊な微
小管は、実際に減数分裂組換えと減数第一分
裂を連携させる意義を持つか、すなわち、染
色体分配において重要な役割を担っている
かを解明する。 
 
(2) 微小管の制御機構 
この特殊な微小管構造はどのようにして染
色体の配置を転換させているのか。微小管制
御因子や細胞周期制御因子が本現象に関与
しているかを調べる。 
 
 
３．研究の方法 
 
本研究では微小管と染色体の相互作用の分
子メカニズムとその生物学的意義について、
細胞生物学的、遺伝学的および生化学的アプ
ローチから総合的に研究を進める。第一に、
減数分裂特異的な微小管制御に関わる微小
管結合タンパク質を独自の 3色ライブイメー
ジングシステムを適用して同定する。第二に、
微小管結合タンパク質のセントロメアへの
局在を促進するセントロメア構成因子を遺
伝学的、生化学的アプローチによって単離す
る。第三には、発現プロファイルデータベー
スを利用した新規微小管・セントロメア構成
因子の同定をおこなう。 
 
 
４．研究成果 
 
本現象に必要な因子を顕微鏡観察によって
検索したところ、微小管結合タンパク質であ
る TACC-TOG 生物種を超えて保存された微小
管結合タンパク質である TACC-TOG複合体（分
裂酵母名Alp7-Alp14複合体）、もう一つのTOG
である Dis1、Dam1 複合体の関与が明らかに
なった。これに対して、微小管上の物質運搬
に関与するといわれているキネシンタンパ
ク質 Kinesin-14 である Pkl1, Klp2,およびダ
イニンは本現象には関与していないことが
分かった。このことから、本現象は、これま
でに特殊な人工的な条件下で調べられてき
た染色体の運搬アッセイ実験とは一線を画
する新しい現象であることが明確になった。 
 
これらの変異体では、減数分裂組換えの後に、
核内に散らばるセントロメアを中心体に集
めることができずに、次に起きる減数第一分

裂において重篤な染色体分配異常を引き起
こすことが分かった。したがって、本現象は、
実際に生物学的な意義をもつものであるこ
とが証明された。 
 これらの各種微小管結合タンパク質に GFP
（緑色蛍光タンパク質）を融合した株を作製
し、これらのタンパク質の細胞内局在をライ
ブ観察した結果、TACC-TOG (Alp7-Alp14)が、
微小管結合タンパク質であるにもかかわら
ず、微小管以外にも減数第一分裂開始時のセ
ントロメアに局在することが分かった。この
複合体は分裂期キナーゼである Polo キナー
ゼの活性に依存してセントロメアに局在す
ることが分かった。 
 前述のとおり、この TACC−TOG 複合体を破
壊すると、第一分裂の開始時にセントロメア
を中心体に集められず、第一分裂において重
篤な染色体分配異常を引き起こす。しかし、
TACC−TOG 複合体複合体を破壊した場合、微小
管構造全体が脆弱になってしまったため、セ
ントロメアに局在していた TACC-TOG 複合体
が重要であったのか、については本実験から
結論は出せなかった。そこで、本研究では、
セントロメア特異的に TACC-TOG が局在でき
なくなるような TACC-TOG の変異体を単離す
ることを試み、成功した。このセントロメア
特異的な TACC−TOG 変異体では、セントロメ
アが微小管と安定して結合することができ
ないことが分かった。 
 また、生化学的な実験から、TACC-TOG はセ
ントロメア（動原体）タンパク質である Nuf2
複合体と相互作用することが分かった。その
結合は、Polo の活性によって強まった。 
 
上記を踏まえると、本研究の成果は次のよう
にまとめられる。 
 
(1) 特殊な微小管構造が形成されることで、
組換え時に生じたセントロメアの遠方配置
が解消される。この過程に欠陥があると第一
分裂に大きな影響が出るため、この過程の生
物学的な意義が証明された。 
 
(2) 微小管がセントロメアを効率的に捕捉
するためには、微小管結合タンパク質である
TACC-TOG (Alp7-Alp14), TOG/Dis1, Dam1 複
合体などが重要な役割を担うことが分かっ
た。これまで予想されていた因子のうち、キ
ネシンやダイニンは関与しないことが分か
った。 また、予想外のことに、TACC-TOG 複
合体がセントロメアに局在することを発見
し、この局在はセントロメアと微小管の安定
相互作用のために重要であることが証明さ
れた。その分子メカニズムとして、Polo キナ
ーゼの活性に依存して TACC-TOG とセントロ
メアタンパク質 Nuf2 との結合が強まること
が分かった。 
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