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理由
DNA損傷に応答してオーキシンシグナルを抑制するメカニズムとして、根の移行領域におけるサイトカイニンシグナルの活性化が細胞非自律的に幹細胞のオーキシ
ンシグナルを低下させることを見出したので、幹細胞のゲノム恒常性維持機構として全く新規な概念を提示することができた。また、動物細胞において、DNA複製
開始点の数の制御が多能性と関連することを見出したのは大きな成果である。
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　体細胞にDNA変異が蓄積するのを防ぐため、動物では重篤なDNA損傷を受けた細胞は細胞死を起こす。一方、植物の場合はDNA損傷に応答して幹細胞でのみ細胞死
が起き、同時に幹細胞ニッチの細胞が分裂を開始することにより、幹細胞を新たに補給する仕組みが備わっている。そこで、本研究では植物における幹細胞の細
胞死と再生の機構、および動植物における幹細胞ゲノムの恒常性維持機構を明らかにし、植物幹細胞の維持に働く制御基盤を理解する。 
　これまでの研究から、DNA損傷に応答して植物幹細胞が細胞死を起こす際に、オーキシンシグナルの低下がゲノムを不安定化させ、細胞死を誘導することが示唆
されている。そこで、シロイヌナズナの根において、DNA損傷に応答してオーキシンシグナルを低下させる要因を探索した結果、サイトカイニン合成遺伝子の発現
誘導が根の移行領域でのサイトカイニンシグナルを活性化させ、オーキシンの頂端側への移行を阻害していることを見出した。一方、根端の幹細胞の再生に関し
ては、ブラシノステロイド受容体の下流で働く転写因子がQC細胞の分裂を活性化し、さらにブラシノステロイド受容体遺伝子の発現誘導にも関与していることが
明らかになったので、プロモーター上での結合部位について解析を行っている。 
　ES細胞において、S期を通じてDNA複製装置の進行速度が遅いこと、またそれは細胞内のdNTP量が低いためであることを見出した。そこで、人為的にdNTP量を増
加させたところ、複製未完了領域が増えていること、また複製開始点間の距離が広がることがわかった。これらの結果から、ES細胞では複製開始点の数を増やす
ことによって複製完了精度を高めている可能性が示唆された。
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Cytokinin signaling coordinates development of diverse organs in Marchantia polymorpha
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eLife e43944

 掲載論文のDOI（デジタルオブジェクト識別子）  査読の有無
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ブラシノステロイド受容体遺伝子のプロモーターに、下流転写因子が結合する部位の変異を導入し、形質転換植物を使ってDNA損傷に応答したQC細胞分裂の表現型
を観察する。これにより、この正のフィードバックがDNA損傷に応答した幹細胞再生にどのように関わっているか検証する。また、QC細胞分裂と幹細胞死の相互作
用についても解析を進める。さらに、ES細胞においてdNTP量を検出できるセンサーを開発し、dNTP量を低く保つメカニズムや、DNA複製制御との関連性について解
析する。

 ４．巻
Takahashi Naoki、Ogita Nobuo、Takahashi Tomonobu、Taniguchi Shoji、Tanaka Maho、Seki Motoaki、
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International Symposium: Principles of pluripotent stem cells underlying plant vitality（招待講演）（国際学会）

日本植物学会第83回大会（招待講演）

Genome maintenance strategies in stem cells

ストレスに応答した細胞分裂制御
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Marchantia Workshop 2019（国際学会）

Plant Cell & Developmental Biology: Cold Spring Harbor Conferences Asia（招待講演）（国際学会）

Plant Cell & Developmental Biology: Cold Spring Harbor Conferences Asia（国際学会）

第61回日本植物生理学会年会

The developmental role of cytokinins in Marchantia polymorpha

A regulatory module controlling cell cycle arrest in response to multiple stresses

Genotoxic stress inhibits root growth by enhancing cytokinin biosynthesis above the meristem

DNA損傷に応答したANAC044/085によるG2期停止機構
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〔図書〕　計0件

１１．研究成果による産業財産権の出願・取得状況

計0件（うち出願0件／うち取得0件）

１２．科研費を使用して開催した国際研究集会

計0件

 ２．発表標題
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髙橋直紀、梅田正明

安喜史織、梅田正明
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第61回日本植物生理学会年会（招待講演）

第61回日本植物生理学会年会（招待講演）

 ４．発表年
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DNA損傷応答を制御するヒストン脱アセチル化酵素の機能解析

Regulatory mechanism of stem cell maintenance in Arabidopsis roots

クロマチン制御によるゲノム恒常性維持機構

第61回日本植物生理学会年会
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梅田研ホームページ 
https://bsw3.naist.jp/umeda/ 
坪内研ホームページ 
http://www.nibb.ac.jp/stemcell/ 
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