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遺伝子の発現を調節する仕組みを、生きた細胞で見て明らかにする 
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【私の研究】 

 

ヒトのからだは数十兆個の細胞から構成されており、それらの細胞はほぼ同じ遺伝情報

（DNA の塩基配列）を持っています。しかし、異なる臓器や組織を作る細胞は、それぞれ

に特徴的な性質（形や機能）をもっています。これは、個々の細胞で使われる（発現する）

遺伝子が異なるからです。つまり、遺伝子全体から特定の遺伝子が選ばれて使われることで、

異なる性質を持つ細胞ができることになります。発生の初期では、様々な細胞になりうる未

分化幹細胞がありますが、成長した個体ではほとんどの細胞が分化して特定の性質を持つ

ようになり、細胞が増殖しても

その性質を維持し続けること

になります。すなわち、細胞が

分化するにつれて、その細胞の

中で使われる遺伝子と使われ

ない遺伝子が明確に区別され

るようになります。 

 

このような使われる遺伝子

と使われない遺伝子を区別す

るために、遺伝子の本体である

DNA に直接標識がつけられたり、DNA と強く結合する蛋白質（ヒストン）に標識がつけら

れたりします。その標識は、いざというときには取りはずすことができるため、状況によっ

ては使われていない遺伝子を呼び起こすこともできます。私達は、このヒストンの標識が生

きた細胞の中でどのようにダイナミックに制御され、遺伝子の調節に働いているのかにつ

いて研究しています。 
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ヒストンの標識とは、アセチル化やメチル化

などの方法で、蛋白質の一部を化学的に変化（修

飾）させることです。これらの修飾は酵素によ

って付加されたり外されたりします。例えば、

ヒストン H3 の 27 番目のリシン残基のアセチル

化は使われる遺伝子の転写開始点付近で見ら

れ、逆にメチル化は使われずに抑制された遺伝

子で見られます。これらの修飾の検出には特異

的な抗体が用いられてきましたが、これまでは

生きた細胞内での検出はできませんでした。私

たちは、特定の修飾を認識する抗体を改変し、蛍光を付加した蛋白質（蛍光プローブ）を開

発して、生きた細胞での修飾のダイナミクスを追跡することに成功しました。 

これにより、修飾の変化や遺伝子が使われる（転写が起こる）様子を生きた細胞やゼブラ

フィッシュの胚で捉えることができるようになり、ヒストンのアセチル化が遺伝子の活性

化に働くメカニズムを見出しました。現在、これらの技術を用いて細胞の分化やストレスに

よっておこる遺伝子の発現調節に、ヒストンの修飾がどのように働いているのかについて

調べています。このような研究を進めることによって、細胞が分化して個体が形成される過

程や外部からのストレスに応答する際に、どのように遺伝子が選択されて発現が調節され

るのか、という生命現象の基本原理を明らかにできると考えています。 
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