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両⽣類はヒトと⽐べると⾼い再性能を持ち、⼤きな損傷を受けても機能的な組織を再構
築することができる。近年の発⽣再⽣学的研究やゲノム科学的研究により、組織再⽣では
胚発⽣で使われた発⽣制御遺伝⼦が再利⽤されること、発⽣制御遺伝⼦の種類、数、その
機能は、進化的に保存されていることが⽰されている。ゆえに、再⽣メカニズムや脊椎動
物間の再⽣能の差の要因を知るには、損傷後に発⽣制御遺伝⼦を再発現させるメカニズム
とその種差を理解する必要がある。しかしながら、再⽣で使う調節配列そのものが種間で
異なるのか、同じ調節配列を持ちながらも活性化メカニズムが異なるのかなど、その実体
はわかっていなかった。これに対して我々は、両⽣類の腎尿細管再⽣をモデルとして、再
⽣過程で活性化するエンハンサーのスクリーニングを⾏い、Lhx1 遺伝⼦の発現を誘導する
再⽣特異的なエンハンサーを同定、その活性化には Arid3a 転写因⼦複合体が、H3K9me3
を脱メチル化することが重要であることを⾒出した。さらに、損傷を与えた腎尿細管細胞
に Arid3a を発現させたところ、部分的ながら再⽣の促進に成功した。⼀⽅、この研究では
腎形成遺伝⼦ Lhx1 の近傍の 300 kbp に存在する保存⾮コード DNA 領域のみをエンハン
サーの候補として着⽬しており、腎尿細管の再⽣中に起こる全ゲノムレベルでの変化を捉
えられておらず、個体内で損傷組織を完全な再⽣へと導くメカニズムの理解には⾄ってい
ない。我々は、再⽣

 

ゆえに、再 領域のみをエンハン
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