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１．研究計画の概要 
	
 本研究は、脊椎動物の性決定システムを分
子レベルで比較解析し、性決定・性分化にお
けるシステム進化を議論・提案する事を目的
とし、以下の計画で研究を展開している。
（１）アフリカツメガエルでは、DM ファミリ
ー遺伝子に属する DM-W が卵巣形成遺伝子発
現ヒエラルキーの頂点に位置する性決定遺
伝子であるという仮説の検証.（２）アフリ
カツメガエル DM-W 遺伝子の分子進化の解析.
（３）DM ファミリー遺伝子に属する DMRT１
の脊椎動物進化過程における分子進化・機能
進化の解析. （４）哺乳類（真獣類）性決定
遺伝子Sryが属するSoxファミリー遺伝子の
分子進化の解析.（５）DMRT1主導から SRY
主導の性（雄）決定へのシステム進化の解析． 
 
２．研究の進捗状況 
（１）アフリカツメガエル DM-W の解析：①
DM-W 発現トランスジェニック幼生の解析を
行った所、ZZ（遺伝的雄）生殖巣で、性決定
期から初期性分化期に ZW（遺伝的雌）の生殖
巣で特異的に発現する雌化遺伝子（Foxl2 遺
伝子、アロマターゼ遺伝子 Cyp19）の上方制
御が認められた（ Sex.Dev.2008 ） 。②	
 
X.laevissDMRT1 のゲノムクローンを単離後、
DM-W 遺伝子構造と比較した所、DM-W は DMRT1
の第１~３エクソンの重複と新たな第４エ
クソンの創出によって誕生（分子進化）した
と考えられた（生物の科学	
 遺伝	
 2009／比
較内分泌学	
 2009）。	
 
（２）DMRT１の脊椎動物進化過程における分
子進化・機能進化：魚類、両生類、鳥類、哺
乳類の各種において、DMRT1 遺伝子の転写開
始点を同定した。現在、発現解析、およびプ
ロモーター解析を行っている。また、遺伝子

導入動物の解析から、DMRT1 はアフリカツメ
ガエルの精巣形成上位遺伝子である事が示
唆された（Development	
 2010）。	
 
（３）Sry 型（Sox）ファミリー遺伝子の分
子進化の解析：哺乳類（真獣類）の Y染色体
上の性決定遺伝子 Sry と同様に Sox3 の重複
進化で生じた Sox15遺伝子は、真獣類進化過
程で筋再生・胎盤形成のために新機能付加
（neofunctionalization）された遺伝子である可
能性を考察する等、プロモーター進化を含む
遺伝子進化と遺伝子発現および機能との連
関性についての考察を報告した（ Int. J. 
Biochem. Cell Biol. 2010）。 
（４）DMRT1主導から SRY主導の性（雄）
決定へのシステム進化に関する解析： 脊椎
動物の雄化の基盤となる DMRT1 主導の性
（雄）決定システムは、哺乳類の体制進化過
程で SRY 主導の性（雄）決定システムに再
構築された、という進化仮説を考察した
（Development 2010／FEBS J. 2011）。現在、
この進化仮説の傍証のための解析を検討中
である。 
	
 
３．現在までの達成度 
	
 ② 概ね順調に進展している。 
（理由）＜２．研究の進捗状況＞で記載した
ように、（１）~（５）においてそれぞれ、
成果を順調に学術論文等で報告している。 
 
４．今後の研究の推進方策	
 
（１）DMRT1 重複進化型の性決定遺伝子 DM-W
（アフリカツメガエル）および DMY（メダカ）
の分子進化の解析：DM－W および DMRT1 は、
ZZ/ZW 型および XX/XY 型の性決定機構を獲得
あるいは固定するために、精巣形成上位遺伝
子 DMRT1 から重複によって分子進化した新機
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能付加型遺伝子と考えることができる。この
進化仮説の検証を、DNA 変異、アミノ酸置換、
DNA 結合能、転写制御能という観点からイ
ン・シリコおよびイン・ヴィトロで解析を行
う。	
 
（２）DMRT１の脊椎動物進化過程における分
子進化・機能進化：ツメガエル、マウス、メ
ダカの DMRT1 プロモーターの解析を行い、発
現時期と発現細胞、さらに機能との連関にお
いて、進化的考察を行う。	
 
（３）DMRT1主導から SRY主導の性（雄）
決定へのシステム進化に関する解析：
DMRT1、Sry型遺伝子 Sox９、エストロゲン
合成酵素（アロマターゼ）遺伝子、TGFベー
タファミリー遺伝子に注目し、哺乳動物（真
獣類、有袋類、単孔類）、非哺乳動物の脊椎
動物各種の遺伝子構造、遺伝子発現性に関す
る共通性と差異性を調べ、性システム進化の
考察を行う。	
 
	
 
５.	
 代表的な研究成果	
 
（研究代表者、研究分担者及び連携研究者に
は下線）	
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