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【演題】  姉妹染色分体の非ランダムな分配と生殖系列の不死性 
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【要旨】 

細胞は、分裂前に DNA複製を行い、姉妹染色分体と呼ばれる染色体のペアを作る。DNA
複製は非常に正確なプロセスであるため、姉妹染色分体は互いに同一であると考えられてい
る。その一方で、姉妹染色分体は互いに区別されていて、2個の娘細胞に非ランダムに分配
される可能性の仮説がこれまでにいくつか報告されている。しかし、姉妹染色分体の非ラン
ダムな分配に必要な分子メカニズムやその生物学的な重要性はこれまでよく分かっていなか
った。 

雄のショウジョウバエの生殖幹細胞は常に非対称に分裂し、自己複製した生殖幹細胞
と精子へと分化する分化細胞を生み出す。以前、山下研究室は、生殖幹細胞の非対称分裂時
に XY染色体の姉妹染色分体が非ランダムに生殖幹細胞と分化細胞に分配されることを報告
した。私は、この XY染色体特異的に見られる姉妹染色分体の非ランダムな分配の分子メカニ
ズムとその生物学的意義を理解するために、姉妹染色分体の非ランダムな分配に必要な染色
体領域の特定を行った。その結果、ショウジョウバエでは XY染色体のみに存在するリボソー
ム DNA (rDNA) が必要領域であることが分かった (Watase et al., 2022)。また、私は、rDNA
に特異的に結合し、姉妹染色分体の非ランダムな分配に必要なタンパク質を同定し、「イン
ドラ」と名付けた (Watase et al., 2022)。さらに、私は、姉妹染色分体の非ランダムな分
配は老化依存的に減少する rDNA反復配列のコピー数回復に必要なメカニズムであることを
明らかにした (Watase et al., 2022)。詳細を述べると、rDNAコピー数の回復が起きる場合、
生殖幹細胞の rDNAは姉妹染色分体間で不均等な組換えを起こす。その結果、姉妹染色分体の
うち片方の染色分体で rDNA コピー数の増加が起きる。注目すべきことに、生殖幹細胞の非対
称分裂時に、rDNAコピー数の増加した染色分体が優先的に生殖幹細胞に分配されることが分
かった。インドラを除いた生殖系列では rDNAコピー数の回復が行えず、コピー数が徐々に失
われることによって、「不死」であるはずの生殖系列が数世代のうちに途絶えることが分か
った (Watase et al., 2022)。この結果は、生殖細胞における rDNAコピー数の安定維持が「生
殖系列の不死性」に重要であることを示唆する。 

以上をまとめると、これまでの私の研究から、生殖細胞における rDNAコピー数の安
定維持が「生殖系列の不死性」に必要であることが明らかとなった。これは、「生殖系列の
不死性」のメカニズムの理解へ向けて新たな視点を提供するものである。そして、意外なこ
とに、姉妹染色分体の非ランダムな分配は「生殖系列の不死性」を支える重要なメカニズム
であることも明らかとなった。本セミナーでは、これまでの私の研究を紹介すると共に、「生
殖系列の不死性」のメカニズムの理解へ向けて今後どのように研究を展開する予定であるの
かの議論を行う予定である。 
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