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1) 専門領域：発生生物学 

 

2) 研究課題：  

a) 極細胞中で発現する遺伝子のマイクロアレイ解析 

b) Nanos タンパク質による体細胞分化抑制機構 

 

3) 研究活動の概略と主な成果： 

a) 極細胞中で発現する遺伝子のマイクロアレイ解析 

 多くの動物の卵中には、生殖質と呼ばれる特殊な細胞質が局在しており、これを取り

こんだ極細胞が生殖細胞に分化することが知られている。ショウジョウバエの生殖質中

には、生殖細胞の形成に関わる複数の母性因子が局在する。この一部の因子は既に同定

されている。しかし、生殖細胞へと分化するように発生運命を決定する因子の実体は明

らかではない。おそらく、この因子は、生殖細胞への運命決定に関わる遺伝子を活性化

すると考えられてきた。そこで、極細胞（予定始原生殖細胞）中で発現する遺伝子を網

羅することを試みる。  

 胚発生過程を８つの時期に分割し、それぞれの胚から極細胞を単離することに成功し

た。それら極細胞から得た RNAをプローブとして、ショウジョウバエ全遺伝子に対する

カスタム・オリゴマイクロアレイを用いて解析を行ってきた。この解析から、以下の諸

点が明らかとなった。１）まず、マイクロアレイの結果は安定しており、実験結果のば

らつきは少ないことが明らかとなった。２）予備的な結果であるが、コントロールとし

て用いた全胚から抽出した RNAに比べ、極細胞中の RNA をプローブとして用いたときの

シグナル強度が４倍以上の転写産物は、全ステージをまとめると約 500存在することが

明らかとなった。３）このように極細胞中で特に発現が高い遺伝子は、胚発生の中期か

ら後期にかけて極細胞中で発現するもの（胚性遺伝子）（約 300遺伝子）、初期の極細胞

中に取り込まれる母性 mRNA をコードするもの（母性遺伝子）（約 180 遺伝子）、さらに

母性／胚性発現により極細胞中に常に検出される mRNAをコードするもの（約 60遺伝子）

に分けられた。現在、これら遺伝子の機能解析にも着手している。 

 

b) Nanos タンパク質による体細胞分化抑制機構 

 正常な発生過程において、極細胞の分化過程に関わる分子の１つとしてナノス（Nanos）

と呼ばれるタンパク質を同定している。Nanos は、生殖質に分布し、極細胞に取り込ま

れるという挙動を示す。Nanosは、極細胞の細胞死、さらに極細胞が体細胞に分化する



ことを抑制することで、極細胞の分化過程を正常に進行させる働きがある Nanosタンパ

ク質を欠き、かつ細胞死（apoptosis）を抑制した極細胞（nos-H99 極細胞）が、体細

胞組織に取り込まれる。nos-H99極細胞は、体細胞組織の中でも中腸に高頻度で取り込

まれる。そこで、中腸に取り込まれた nos-H99極細胞中で、中腸の分化マーカーが発現

しているか否かを調べた。その結果、調べた全ての極細胞中で中腸マーカー遺伝子を発

現していることが明らかとなった。一方、このような極細胞中では、生殖系列のマーカ

ーである Vasa タンパク質の発現が有意に低下していた。このことは、nos-H99 極細胞

が生殖系列の性質を失い、体細胞に分化することを示している。  

 これまでに、Nanosタンパク質は、極細胞中で Importin-a2タンパク質の発現を翻訳

レベルで抑制することにより、転写因子の核移行を妨げ、体細胞性遺伝子の発現を阻害

していることが明らかとなっている。RNAi 法を用い、nos-H99 極細胞中で Importin-a2

活性を減少させると、体細胞組織に取り込まれる極細胞が観察されなくなった。このこ

とは、nos-H99極細胞の体細胞分化に Importin-a2が必要なことを示している。しかし、

正常な極細胞中で Importin-a2 のみを人為的に発現させても体細胞組織に取り込まれ

るものはない。以上の結果から、Nanos タンパク質は Importin-a2 を含む複数のタンパ

ク質の産生を阻害することにより、極細胞の体細胞分化を抑制していることが強く示唆

される。現在、Nanosによる細胞死抑制機構の解明にも取り組んでいる。 
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6) 国際会議発表リスト  
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7) 招待講演  

S. Kobayashi, Cold Spring Harbor Meeting, New York (USA) October 2004. 

小林悟「動物における生殖細胞形成機構」、特定領域研究「植物の軸と情報」シンポジ

ウム、京都、2004年 12月. 
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8) 学会および社会的活動  

日本学術振興会特別研究員等審査会専門委員  

 

9) 他大学での非常勤講師、客員教授  

九州大学大学院理学府 非常勤講師 

藤田保健衛生大学 医学部 客員教授  

 


