
 

 
 

環境変化に応じて遺伝子が空間配置を変化させ発現を ON にする仕組みの解明 
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２．発表のポイント：  
◆DNA が 3 次元的にパッケージングされた細胞核内で、外部の環境変化に応じて遺伝子の空

間配置を変化させて発現を ON にするメカニズムを解明した。 
◆長年不明であった植物の細胞核の構造維持タンパク質が CRWN（クラウン）であることを

証明した。また、外部環境の銅濃度変化で、銅関連遺伝子の空間位置が核膜近傍に移動し、

CRWN タンパク質と結合することで遺伝子の発現が ON になることがわかった。 
◆環境変化に応答して遺伝子が発現するためには、遺伝子の空間配置が重要であることがわか

った。遺伝子の空間配置を人為的に制御することで、環境変化に強い生物種を創り出す技術

開発に貢献することが期待される。 
 
３．発表概要：  
遺伝子は 3 次元的に DNA がパッケージングされた細胞核内で、空間に配置（注１）されて

います。そのため、遺伝子が細胞核内の 3 次元的配置を変化させて、遺伝子発現の ON/OFF
を調節することが知られていましたが、その詳細なメカニズムは不明なままでした。 
大阪大学大学院理学研究科の坂本勇貴助教と東京大学大学院新領域創成科学研究科の松永

幸大教授らは、CRWN（注２）が長年不明であった植物の細胞核を裏打ちするタンパク質で

あることを証明しました。さらに、銅環境の変化（注３）に合わせて銅関連遺伝子の空間配置

が変化し、銅関連遺伝子が CRWN に結合することで遺伝子の発現が ON になることを明らか

にしました。最新のイメージング技術や生化学的手法を用いることで、外部環境の変化に応じ

て遺伝子の空間配置を変化させる分子メカニズムが明らかになりました。この研究成果は、空

間的な遺伝子発現制御メカニズム研究の扉を開くとともに、遺伝子の空間配置を人為的に制御
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することで、環境変化に強い生物種を創り出す新しい分子育種技術の開発に貢献すると期待さ

れます。 
 本研究は、文部科学省科学研究費・新学術領域「植物の成長可塑性を支える環境認識と記憶

の自律分散型統御システム」（15H05955、15H05962）、「先端バイオイメージング支援プラ

ットフォーム」（16H06280）、若手研究（18K14743）、基盤研究 B（19H03259）、三菱財団

自然研究科学研究助成、ノバルティス科学振興財団研究奨励金、笹川科学研究助成などのもと

で実施されました。 
 
４．発表内容：  

DNA は 3 次元的にパッケージングされた細胞核内で、空間配置を取ります。その空間配置

は固定されているのではなく、遺伝子の発現に合わせて、ダイナミックに変化することが最近

わかってきました。その配置が変化するレベルは微小な移動だけではなく、細胞核の内側から

細胞核膜の直下まで大規模に変化することが、ライブイメージングの研究で明らかにされてき

ました。しかし、そのような大規模な遺伝子の空間配置の変化と遺伝子発現の関係やそのメカ

ニズムは不明でした。 
今回、モデル植物シロイヌナズナの細胞核膜に局在するタンパク質 CRWN（クラウン）に

注目して研究を進めました。まず、CRWN の細胞核の存在場所を電子顕微鏡で調べると、核

膜の内側直下に多く存在していました。また、超解像顕微鏡 STED（注４）によりイメージ

ングすることで、CRWN は核膜の内側でメッシュ状の構造を取ることがわかりました（図

１）。このような構造をとるものとして、動物の核膜の裏打ちタンパク質のラミンが知られて

いますが、CRWN とラミンにはアミノ酸の相同性はなく、植物ゲノムにラミン遺伝子がない

ことから、植物の細胞核の裏打ちタンパク質は長年、その実体が不明でした。今回、CRWN
がメッシュ状の構造を作り、植物の核膜を裏打ちするタンパク質であることを証明することが

できました。 
次に、CRWN の機能を失わせた変異体（CRWN 変異体）を調べると、興味深いことに、銅

関連タンパク質 CA の遺伝子発現量が低下していることがわかりました。この CA 遺伝子は

11 個の相同遺伝子配列が連なったクラスターを形成しており、そのうちの 5 個の CA 遺伝子

の発現量が減っていました。そこで、銅耐性を調べると、CRWN 変異体は銅に対する耐性が

著しく低下していることがわかりました。 
さらに、ChIL 法（注５）によって CRWN と CA 遺伝子クラスター領域の相互作用を調べ

たところ、クラスター内の特定の領域が CRWN と相互作用することがわかりました。そこ

で、FISH 法（注６）によって CA 遺伝子クラスターを可視化して、細胞核内の配置を調べま

した。その結果、銅濃度が高い環境になると、CA 遺伝子クラスターは細胞核内側から核膜近

辺の外側に移動することが明らかになりました。一方、CRWN 変異体では、この移動が見ら

れなくなりました。このことから、CA 遺伝子の空間ポジションが内側から核膜近傍に変化す

ることで、CRWN と結合して CA 遺伝子の転写が行われ、銅耐性を示すことがわかりました

（図２）。これらの結果から、植物の核膜付近には、CRWN を基盤とした転写活性化領域が

あると推測しています。 
今回の研究成果は、遺伝子の空間配置を変化させて遺伝子を発現させる分子メカニズム研

究の突破口を開くとともに、従来の遺伝子発現制御に空間配置の概念を導入した画期的な発見

と言えます。CRWN と相同的な機能を持つラミンは動物に広く存在することから、動植物を

問わず、新しい遺伝子発現制御法の開発につながると期待されます。また、遺伝子の空間配置



を制御するという概念を導入することで、環境変化に強い農作物を開発する新しい分子育種に

貢献することが期待されます。 
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８．用語解説：  
（注１）遺伝子の空間配置 
遺伝子は 3次元的に折りたたまれて細胞核に収納されている。折りたたまれたままでは遺伝子発現

ができないので、遺伝子発現の時には、折りたたみ構造が解かれたり、細胞核内の位置を変えたり

することが知られている。しかし、遺伝子の空間配置の制御システムは未解明なままである。 
 
（注２）CRWN（クラウン） 
植物の細胞核を裏打ちするタンパク質である。正式名称は CRWDED NUCLEI。CRWNタンパク質

が欠損すると細胞核が丸くなる。このことから、細胞核の形を核膜の裏側から支える構造タンパク

質と考えられてきたが、その構造パターンはわからなかった。今回初めてメッシュ構造を超解像顕

微鏡で明らかにした。 
 
（注３）銅環境の変化 
銅は植物の必須元素のひとつである。しかし、過剰な銅が存在すると植物の発育が悪くなる。その

ため、植物は銅関連タンパク質による銅耐性のメカニズムを備えている。 
 
（注４）超解像顕微鏡 STED 
2014 年にノーベル化学賞の対象となった超解像顕微鏡 Stimulated Emission Depletion のこ

と。従来のコンフォーカル顕微鏡よりも更に高解像度に解析することが可能であり、今回、

CRWN のメッシュ状構造を明らかにすることに威力を発揮した。 
 
（注５）ChIL 法 
クロマチン挿入標識  Chromatin Integration Labeling のこと。タンパク質が結合する DNA 領域

を決定する手法 である。 
 
（注６）FISH 法 
蛍光 in situ hybridization (Fluorescence in situ hybridization)のこと。細胞核や染色体の中に含まれ

る特異的な DNA をハイブリダイゼーションにより可視化する方法である。 
 
９．添付資料：  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図１ 超解像顕微鏡により明らかになった核膜における CRWNタンパク質の局在 



左の写真はシロイヌナズナの細胞核を示す。CRWNに蛍光タンパク質を繋ぎ、蛍光タ

ンパク質に対して免疫染色を行い、超解像顕微鏡で STED像を得ると、右の写真のよ

うに CRWNはメッシュ状構造をとっていることがわかる。左と右のスケールバーは 5 
mと 1 mを示す。 

 
 

 
図２ 銅関連遺伝子の空間配置制御 

銅関連遺伝子が核膜から離れた位置にあるときは遺伝子の発現は起こらない。高濃度

の銅を与えると、銅関連遺伝子が核膜側に移動し、銅関連遺伝子が CRWNに結合して

遺伝子発現が起こる。その結果、植物は銅耐性を示すようになる。植物の核膜近傍に

は CRWNをプラットホームとした遺伝子発現を ONにする領域（遺伝子活性化領域）

が存在する可能性がある。 


