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研究成果の概要（和文）：複雑な適応形質を制御する染色体上の隣接遺伝子群「スーパージーン」の分子的実体
を他に先駆けて示した。具体的には、シロオビアゲハと近縁種ナガサキアゲハの擬態を制御するスーパージーン
の構造と機能を明らかにした。前者では染色体逆位、後者では構造多様性により組換えが抑制され、両種の擬態
遺伝子座は平行進化で進化した可能性が示された。また、両種の擬態形質はスーパージーン内のdsx遺伝子によ
り主に制御されることが示された。

研究成果の概要（英文）：This pioneering project has revealed the new molecular mechanisms of the 
adjacent gene group “supergene” that controls complex adaptive traits. We clarified the structure 
and function of supergene, which controls the Batesian mimicry of the swallowtail butterfly Papilio 
polytes and its closely related species Papilio memnon. The recombination in the supergene locus was
 suppressed by chromosomal inversion in the former, but by structural diversity in the later, 
suggesting that the mimicry loci of both species may have evolved by parallel evolution. It was also
 shown that the mimicry traits of both species are regulated mainly by a dsx gene in the mimicry 
supergene.

研究分野：進化生物学

キーワード： スーパージーン　進化遺伝　ベイツ型擬態　シロオビアゲハ　ナガサキアゲハ　比較ゲノム　逆位　紋
様形成

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
スーパージーンの概念は約100年前から提唱されているが、その実態は知られてこなかった。本研究では、スー
パージーンを同定する新規手法を確立し、逆位を持たない予想外のスーパージーン、2種のアゲハの擬態の平行
進化、dsx遺伝子の擬態形質の制御機構を他に先んじて明らかにした。本成果は、スーパージーンの新たなメカ
ニズムを呈示した意味で画期的で、遺伝学、進化学、生態学などの学術分野に大きな影響を与える可能性が高
い。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
既知の遺伝的形質のほとんどは、1遺伝子の機
能に基づくか、もしくは遺伝的にリンクしない
複数の遺伝子の発現による量的形質である。し
かし複雑な適応形質には、染色体上の隣接した
遺伝子群からなる「超遺伝子（supergene：スーパ
ージーン）」が制御している場合がある。
supergene の概念は、100 年近く前にナガサキア
ゲハのベイツ型擬態などで提唱された。その後
supergeneが原因と見られる現象は多数報告され
ているが、分子的実体が明らかになったものは
ほとんどない。 
シロオビアゲハのメスの一部（擬態型）は
毒蝶（ベニモンアゲハ）に擬態するが、オス
と非擬態型のメスはこれとは異なる紋様をし
ており、擬態型と非擬態型は１遺伝子座 Hに
よって切替ることが知られていた（図１上）。
我々は、全ゲノム解析などにより H遺伝子座
が性分化に関わる doublesex 遺伝子(dsx)を含
む 130kbに及ぶ領域からなり、擬態型 Hと非
擬態型 hの染色体では逆位によりその方向が
逆転していることを見出した（図２左）。この
領域には、dsx以外に U3Xと UXTという 2種
類の機能未知の遺伝子が含まれ、supergeneとして機能していることが示唆された（Nishikawa et 
al., 2015, Nat Genet）。 
 
２．研究の目的 
シロオビアゲハの近縁種ナガサキアゲハも同様の雌限定ベイツ型擬態を示す（図１下）が、その
原因領域はわかっていない。そこで、ナガサキアゲハの全ゲノム解析と GWAS（全ゲノム連関研
究）によりその supergene を同定し、シロオビアゲハの supergene と共に以下の 3 点を明らかに
する。 
（１） supergene を構成する遺伝子が複雑な適応形質にどう関与しているか（擬態 supergene
の構造と機能）：責任領域に含まれる dsxとそれ以外の遺伝子が supergeneとして働いて
いるか、個々の発現制御と遺伝子機能を調べる。 
 

（２） supergene の染色体ユニットはどのように生じ、安定化されたのか（擬態 supergene ユ
ニットの出現と安定化機構）：シロオビアゲハの擬態 supergene の構造を完全に解明し、
ナガサキアゲハや他の鱗翅目昆虫との比較から擬態 supergene 創出と安定化機構を明ら
かにする。 

 
（３） 近縁種間の supergeneはどのような進化プロセスを経て成立したのか（近縁種ナガサキ
アゲハにおける擬態 supergeneの解明）：近縁種ナガサキアゲハの dsxとその周辺領域の
遺伝子構造を同定し、機能解析から supergeneユニットを解明する。 

 
３．研究の方法 
（１） 擬態 supergeneの構造と機能： 
主にシロオビアゲハを用いて、dsx 及び機能未知の遺伝子が擬態形質にどのように関与
しているかを、遺伝子機能解析（Electroporation Mediated Functional Analysis: EMFA法）
と Crispr/Cas法で解明し、これらの遺伝子の発現制御と機能領域を同定する。 
① シロオビアゲハ dsx遺伝子の機能の検証： 3種類の dsxアイソフォームの発現パタ
ーンを解析し、擬態形質に関わるものを同定し、擬態型♀、非擬態型♀、雄での dsx
の各アイソフォームの機能を検証する。dsxH もしくはアミノ酸変異コンストラク
トを非擬態型♀で強制発現させ、dsx遺伝子の機能を検証する 
② シロオビアゲハ dsx 遺伝子の下流遺伝子の解明： EMFA 法を用いて部分的に擬態
型を非擬態型にした個体を作成し、導入部と非導入部間の RNAseqを比較して候補
遺伝子を探索する。さらにこれらの下流候補遺伝子に対する siRNA を EMFA 法で
機能解析して dsxHの標的遺伝子を解明する。 
③ シロオビアゲハ supergene に含まれる機能未知遺伝子の機能の解析：CRISPR/Cas9
による遺伝子ノックアウト法などを用いて、擬態型♀後翅の擬態紋様への影響を調
べ、dsx以外の機能未知遺伝子の機能を検証する。 



 
（２） 擬態 supergeneユニットの出現と安定化機構： 
シロオビアゲハの逆位領域と両端の組換え 部位（breakpoint）の構造を解明して、さら
に石垣島、沖縄本島、ラオスなどの個体間比較から、逆位が生じた年代や逆位形成
過程を推計する。さらに、ナガサキアゲハの擬態 supergeneや他の鱗翅目昆虫の染色体
領域と比較して supergeneの創出と安定化機構を推定する。 

 
（３）ナガサキアゲハにおける擬態 supergeneの解明： 
シロオビアゲハ近縁種のナガサキアゲハ翅などのサンプルからトランスクリプトー
ム情報を取得するとともに、擬態型♀と非擬態型♀からゲノムを抽出し、次世代シ
ーケンサーで全ゲノムシーケンスを行う。さらに、複数の個体ゲノムをリシーケン
スして GWAS 解析から擬態責任領域を同定する。ナガサキアゲハの dsx周辺領域を
擬態型と非擬態型で調べ、その supergene の構造と機能、進化プロセスを解明する。ま
た、擬態型 dsxA siRNAを擬態メス導入して擬態紋様が抑制されるか、EMFA法で解
析する。一方、supergeneに含まれる dsx以外の遺伝子の発現パターンを調べるとと
もに機能検証を行う。 

 
４．研究成果 
（１） supergeneで中心的に働く dsxの機能を検証
した（研究目的（１）に対応） 
シロオビアゲハの翅で発現する 3種類の dsx 
isoformのうち、F3が擬態紋様形成を制御す
ることを解明した。また、擬態型 dsxHの下
流標遺伝子を RNAseq により探索し、dsxH
により誘導される遺伝子群と抑制される遺
伝子群を多数同定し、上位遺伝子群につい
ては遺伝子ネットワークの一部を解明した
（図３）（Iijima et al., 2019, Commun Biol）。
RNAi による機能解析法を用いて Wnt1 と
Wnt6 などの因子が擬態紋様を制御し、Abd-
Aなどが非擬態紋様形成に関与することを
明らかにした（図４）。 
 

（２） supergene 内の機能未知遺伝子の機能を検
証した（研究目的（１）に対応） 
シロオビアゲハの擬態型アレルに存在す
る dsx 以外の機能未知遺伝子を Crispr/Cas
法によるノックアウト法などで解析した。
その結果、少なくとも UXT は擬態型翅形
質に関与する可能性が高いことが明らかとなった。この結果は、supergene内部の複数の
遺伝子が適応形質に関与していることを示した初めての実証的なデータである。 
 

（３） ナガサキアゲハの擬態 supergeneを同定した（研究目的（３）に対応） 
ナガサキアゲハの複数の擬態雌と非擬態雌の全ゲノム配列を決定し、擬態型と非擬態型
で配列相同性の低い領域（HDS）を探索したところ、dsx近傍の約 150kbが同定された。
さらに GWASにより擬態形質にリンクしている領域を解析したところ、この HDS領域
と一致した（Iijima et al., 2018, Sci Adv）。シロオビアゲハと独立に行った解析結果である
が、ナガサキアゲハとシロオビアゲハの擬態原因領域がほぼ同じ領域であることを示し
た点で重要である。 
 

（４） ナガサキアゲハの supergeneには逆位が存在しなかった（研究目的（２）に対応） 
ナガサキアゲハの supergeneの構造を詳細に調べると、dsx以外に UXTと Nach-likeで擬
態型と非擬態型の間で相同性の低いヘテロな配列が含まれていた（図２右）。また、シロ
オビアゲハ擬態型に特異的な long non coding RNA・U3Xは存在しなかった。一方、当初
の予想とは異なり、ナガサキアゲハの supergene には逆位が存在しなかった。これまで
同定されたほとんどの supergene には必ず逆位が存在して染色体の組換えを抑制し、種
内多型の出現と安定化に寄与していると考えられている。しかし、ナガサキアゲハでは
トランスポゾンによる配列多様化など、染色体逆位とは異なる機構により多型性の出現
と安定化が図られていることが明らかとなった（Iijima et al., 2018, Sci Adv）。supergene形
成・維持の新たなメカニズムを示唆した点で重要と思われる。 

 
（５） ナガサキアゲハでも擬態型 dsxが擬態形質を制御する（研究目的（３）に対応） 
ナガサキアゲハ擬態型メスは翅以外に腹部（警告色）も毒チョウに擬態している。擬態



型 dsxA の siRNA 導入により翅と腹部の警告色が抑制された
（図５）ことから、翅と腹部の擬態形質はいずれも dsxAで主
に制御されていることが示された。さらに、supergene 内部の
UXT の発現を抑制すると翅の紋様に影響が見られたことか
ら、擬態形質に関与する可能性が示唆された。 

 
（６） シロオビアゲハとナガサキアゲハの擬態 supergene は平行進
化で生じた（研究目的（２）に関与） 
両アゲハ種の擬態 supergeneの配列を比較すると、擬態型アレ
ルと非擬態型間アレルでは配列が著しく異なり、さらに内部遺
伝子のアミノ酸配列の変異サイトの数や種類や変異配列その
ものも全く異なっていた。さらに、逆位の有無が二つの
supergene では異なっていた。これらの事実から、両アゲハ種
の supergeneは平行進化によって生じた可能性が高いと推定された（図６）。 
 

（７） シロオビアゲハの擬態型 Dsxは利益とコストをもたらす（研究目的（１）に関連） 
室内で飼育したシロオビアゲハの幼虫や成虫を調べたところ、遺伝型 HH, Hh の個体は
遺伝型 hhの個体に比べ、産卵数、幼虫寿命の低下が見られた。特に、成虫の寿命を比較
するとオスではいずれの遺伝型でも変化はなかったが、メスでは HH＜Hh＜hhの順に寿
命が長くなった（図５）。この結果から、DsxHには擬態をもたらすメリットがある一方
で、生理的なコストも生じており、擬態型メスと非擬態型メスの両方が存在する理由の
一因となっている可能性が考えられる。 
 

（８） シロオビアゲハの擬態型メスと非擬態型メスでは紫外線応答が異なる（研究目的（１）
に関連） 
シロオビアゲハの擬態型メスの翅の淡黄色はモデル種の毒チョウと同様に紫外線を反
射するのに対し、非擬態型の翅の淡黄色は紫外線を吸収し、青色蛍光を発する。これは、
擬態と性戦略の両方に重要な形質と考えられる。擬態型 dsxH の発現を擬態型メスで抑
制すると紫外線を吸収し青色蛍光を発するようになった。RNAseqと EMSA法による解
析から、dsxHは擬態型メスでは青色蛍光物質の合成を抑制し、非擬態型ではその抑制が
解放されて、紫外線応答を切り替えることが明らかとなった（Yoda et al., 2021, Sci Adv）。 
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