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§１．研究成果の概要 

 

 すべての生物は、細胞の核という小さな空間の中にゲノム DNAを梱包するために、DNAを折り

たたんでいる。DNAの折りたたみはランダムではなく、きちんとしたループ状であり、ループ内の

DNAは互いに接触するようになっている。これは遺伝子の働きの調節や細胞分裂を制御する上で

重要なことである。The structural maintenance of chromosomes (SMC)プロテイン複合体はバクテリ

アから哺乳類まで広く保存されており、DNAに沿ってスライドしこの折りたたみを媒介するモーター

である。SMC複合体はスーパーコイル、結び目、絡み合いといった DNAのねじれを解放するトポ

イソメラーゼ 2 と相互作用する。私は、哺乳類細胞においてトポイソメラーゼ 2が SMC複合体のコ

ヒーシンが停止する位置と同じ、DNAが折り曲がるループの根元に作用することを見出したが (図

1)、 その位置における機能やゲノムの折りたたみにどれだけ重要なのかはわかっていない。2021

年度は、大腸菌において、SMC複合体である MukBEFがゲノム上のどこに局在しているかを検討

した。その結果、MukBEFは盛んに転写が行われる領域に集積し、その位置は細菌の TOPO2で

ある TOPOIV と一致していた。さらに、転写を阻害すると MukBEFが集積しないことから、転写に

よってMukBEF局在が決定されることが明らかとなった。大腸菌のループ形成における MukBEF

の役割についても検討を加えた。哺乳類細胞における TOP2の機能解析では、昨年に作製したコ

ヒーシンや制御タンパク質とトポイソメラーゼ 2の欠損を組み合わせた細胞株を樹立し、ループ形

成において TOP2がコヒーシンの機能に寄与することを明らかにした。これらの成果を積み重ねる

ことにより、私は、TOP2のゲノム DNA構造における役割の一端を解明することを目的として研究

を推進している。 

 

 


