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研究成果の概要（和文）：申請者は、これまでに新規父性発現インプリンティング遺伝子 Peg10 
を単離した。また、Peg10 がレトロトランスポゾン由来の遺伝子であること、Peg10 が胎盤
形成に必須な機能を持っていることを明らかにしている。今回、Peg10 の機能を明らかにす
るために、Peg10 KO マウスより胎盤の幹細胞である TS 細胞を樹立し、Peg10 の欠
損により発現の減少する遺伝子群の単離に成功した。これらの遺伝子群は、哺乳類の

胎生進化を考える上で重要と考えられる。 
 
研究成果の概要（英文）：I have previously identified Peg10 as a novel imprinted gene. 
Moreover, I have confirmed that Peg10 is a retrotransposon-derived gene and have an 
essential function for placental development. In this grant, to reveal the mechanism of 
Peg10 function in placenta, I have established Peg10 KO TS (Trophoblast Stem) cell lines 
from Peg10 KO mice. By comparing the gene expression between Peg10 KO TS cell lines 
and wild type TS cell lines, I could succeed in the isolation of Peg10 down regulated genes. 
These genes must be important for the evolution of mammalian viviparity.    
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１．研究開始当初の背景 
申請者は、新規父性発現インプリンティング
遺伝子 Peg10 (Paternally Expressed Gene 10) 
を単離し、Peg10 が哺乳類で高度に保存され
ているレトロトランスポゾン由来の遺伝子

であることを明らかにした。また、Peg10 の
機能を明らかにするために、Peg10 KO マウ
スを作製し、Peg10 が胎盤の形成に必須な機
能を持っていることを明らかにした。 
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２．研究の目的 
Peg10 KO マウスを用いて、レトロトランス
ポゾンであった Peg10 が、どのように胎盤
形成に関与しているかを明らかにすること
によって、哺乳類の胎生進化を解明すること
を目的としている。 
 
３．研究の方法 
Peg10 には DNA 結合ドメインがあり転写
因子として機能していると考えられること
から、DNA マイクロアレイを利用して Peg10 
KOマウス胎盤、Peg10 KO TS (Trophoblast 
Stem) 細胞において発現を比較する。 
Peg10 KO マウス胎盤は、Peg10 KOマウスお
よび野生型マウスにおいて発生に差の見ら
れない受精後 8.5日目胚を用いる。また、TS
細胞については、Peg10 KO マウス、および
野生型マウスより樹立を試みる。 
 
	 
４．研究成果	 
	 
(1)	 Peg10	 の	 胎盤での機能を解析するため
に	 Peg10	 KO	 の	 TS	 (trophoblast	 stem)	 細
胞の樹立を試みた。Peg10	 へテロ	 KO	 マウス
同士の交配し、受精後 3.5 日目で受精卵を採
取し、その受精	 卵より、TS	 細胞を樹立した。
樹立した TS 細胞は、Peg10	 ホモ	 KO	 が 3 ラ
イン、ヘテロ	 KO	 が 6ライン、野生型が 3ラ
インであった。	 
	 
(2)	 Peg10	 KO	 TS 細胞の遺伝子マーカー解析
を行った。TS 細胞は、未分化状態で発現する
マーカー遺伝子、および分化させた時に発現
する遺伝子マーカーが報告されており、これ
らのマーカー遺伝子の発現を解析した。その
結果、Peg10	 KO	 TS	 細胞において、Eomes な
どの未分化マーカーは未分化状態で正常に
発現し、分化状態で発現が減少するという野
生型と同じ発現パターンを示し、Gcm1 などの
分化マーカーは、未分化状態では発現せずに、
分化状態で発現が誘導されてくることから、
Peg10	 KO	 TS	 細胞は、TS 細胞としての基本的
な特性は保持していることを明らかにした。	 
	 
(3)	 得られた Peg10	 KO	 TS	 細胞、および野生
型	 TS	 細胞を幹細胞の状態、および分化させ
た状態で、遺伝子発現を比較する為に、DNA	 
マイクロアレイ解析を行った。この結果、複
数の遺伝子発現の変化する遺伝子群候補を
単離できた。また、これらの候補遺伝子を定
量的 PCR 法により、実際に遺伝子発現が減少
していることを確認している。	 
	 
(4)	 Peg10	 KOマウス胎盤、および野生型マウ
ス胎盤の遺伝子発現を DNA マイクロアレイを

用いて解析を行った。その結果、複数の遺伝
子発現に変化をする遺伝子群を単離した。こ
れらは、胎盤形成に重要な役割を持っている
可能性がある。	 
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