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研究成果の概要（和文）：精巣上体における部位特有の管腔内環境形成の分子機構を明らかにす

るために、マウスの精巣上体における遺伝子発現について解析を行った。その結果、精巣上体

でのみ発現している遺伝子を 6種類明らかにした。また精巣上体のなかでは頭で強く発現する

遺伝子 5種類、体で強く発現する遺伝子 2種類、尾で強く発現する遺伝子 1種類、頭と尾で強

く発現する遺伝子 1種類を明らかにした。 

 
研究成果の概要（英文）：Gene expression was analyzed in mouse epididymis to clarify 
molecular mechanisms of topographical functional differentiation of the epididymis. 
Results were as follows; 6 genes were identified as epididymis specific genes, 6 genes were 
identified as caput specific genes, 2 genes were identified as corpus specific genes, 1 gene 
was identified as a cauda specific gene, and 1 gene was identified as a caput and cauda 
specific gene. 
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１．研究開始当初の背景 
 精巣上体は精子が成熟し、受精能を獲得す
るために必要な器官である。これは形態学的
に頭部、体部、尾部により構成され、各部位
ごとに特有な精巣上体管上皮の分泌・再吸収
機能により、それぞれ独自の管腔内環境が保
たれている。このような部位ごとの機能的分

化は般に生後から思春期までの間に獲得さ
れる。マウスやラットでは生後 10 日から 40
日までがこのような分化期に相当し、さらに
生後 60 日まで精巣上体の成長が続く。 
 精巣上体の生後分化に関しては、現象的な
ことはある程度明らかになってきている。し
かし、その分子機構に関してはほとんど分か



っていない。精子成熟の複雑な過程を理解し、
化学物質や薬物による男性不妊のメカニズ
ムを解明するには、精巣上体の部位特異的な
管腔内環境の形成と維持の分子機構やその
制御機構を明らかにすることが極めて重要
と考えられた。 
 精巣上体で部位特異的に発現する遺伝子
は約 40種ほど明らかになっていた。しかし、
精巣上体に特異的に発現する遺伝子に関す
る情報は非常に乏しかった。 
 
２．研究の目的 
 マウス精巣上体の cDNA ライブラリーを
もとに作製されたマイクロアレイにより、精
巣上体で特異的に発現することや、精巣上体
の部位により異なる発現パターンを示すこ
とが予想された遺伝子を対象に、臓器別の発
現や精巣上体の部位ごとの発現を定量的に
比較し、確実なものに絞込むとともに、生後
発達過程の精巣上体における発現変化パタ
ーンを明らかにすることを目的とした。 
 
３．研究の方法 
 実験動物には ICR 系の雄マウス（生後 1週
齢、3週齢、5週齢、8週齢）を用いた。それ
らから精巣上体を摘出し、精巣上体の全体か
ら、あるいは頭、体、尾に分けた後それぞれ
から RNeasy キットを用いて RNA を抽出した。
また、8 週齢のマウスより脳、心臓、肺、肝
臓、腎臓、小腸、骨格筋、精巣、精管を摘出
し、同様に RNA を抽出した。 
 遺伝子発現状況の解析は RT-PCR 法および
リアルタイム RT-PCR法により行った。RT-PCR
に は SuperScript III One-Step RT-PCR 
System（Invitrogen）を用い、リアルタイム
RT-PCR に は QuantiTect Reverse 
Transcription Kit（QIAGEN）を用いた。 
 
４．研究成果 
(1)まず、マイクロアレイ解析により精巣上
体で高レベルの発現が確認されている遺伝
子のうち、Tmco7、Ppme1、BB583831 [EST]、
Mapk1ip1、Mbnl3、BAC clone RP23-387J8、
Gstm7、Pyroxd2、Rnf185 に着目し、これらが
精巣上体以外の臓器でも発現するのか否か
を RT-PCR 法により解析した。臓器は 8 週齢
の雄マウスより摘出した。また精巣上体以外
の臓器としては、精巣、精管、骨格筋、脳、
肺、心臓、肝臓、腎臓、小腸を対象とした。 
 解析の結果、調べた遺伝子はすべての臓器
において発現していることが確認された。一
方で、いくつかの遺伝子には RT-PCR 結果に
特徴がみられた。まず、精巣上体における
BB583831 [EST]の PCR 産物は他の臓器のもの
より 100 bp ほど短く、精巣上体では他とは
違うアイソフォームが発現しているのでは
ないかと考えられた。また、Mbnl3 は精巣上

体および腎臓以外では副産物を生じた。逆に
BAC clone RP23-387J8 は精巣上体、精管、脳
および骨格筋において、さらに Pyroxd2 は精
巣上体、精管、脳、肺において、期待する PCR
産物の他に副産物を生じた。これらの副産物
が複数のアイソフォームの発現を示すもの
か否かは現段階では不明である。 
 今後は精巣上体に特徴的な PCR産物を生じ
たBB583831 [EST]についてさらなる発現パタ
ーン解析を行うとともに、新たな精巣上体特
異遺伝子の検索を継続し、精巣上体の部位別
の発現解析および発育段階別の発現解析を
行う予定である。 
 
(2)平成 22 年度は 15 種類の遺伝子（Gm6792, 
Rnase9, Spag11a, Wfdc6a, Sce1, Lcn12, 
Serpina1f-v1, Serpina1f-v2, 
D730048I06Rik, 9230103M23Rik, 
9230104L09Rik, 9230102M18Rik, 
9230005D20Rik, Defb42, 9230110F15Rik）に
ついて発現を臓器間で比較した。その結果 6
種 類 （ Gm6792, Rnase9, Spag11a, 
Serpina1f-v2, D730048I06Rik, 
9230103M23Rik）は精巣上体のみで発現する
ことが明らかになった。他の 6 種類
（ Serpina1f-v1, 9230104L09Rik, Wfdc6a, 
9230102M18Rik, Sce1, Lcn12）は泌尿器系臓
器で強く、9230005D20Rik は精巣上体と泌尿
器 系 以 外 の 臓 器 で 、 Defb42 お よ び
9230110F15Rik はすべての臓器で発現してい
ることが明らかになった。 
 次に、昨年解析したものを含む 16 種類の
遺伝子について、頭・体・尾の間で発現を比
較したところ、頭～体で優位なものは Mbnl3、
Rnase9、Lcn12、9230001H03Rik、9230103M23、
Gm6792であった。体～尾で優位なものは Sce1、
9230005D20、体のみで優位なものはBAC clone 
RP23-387J8 、 頭 と 尾 で 優 位 な も の は
D730048I06Rik であった。一方、部位別の局
在 が 不 明 瞭 な も の は 9230102M18Rik 、
Serpina1f-v1、Serpina1f-v2、Spg11a、Wfdc6a、
Pyroxd2 であった。局在が明らかなもののう
ち、Lcn12、9230001H03Rik、Gm6792 について
は他の部位では長さの異なるバンドが見ら
れたことから、別のアイソフォームが発現し
ている可能性が考えられた。 
 
(3)平成 23 年度は、精巣上体の部位により発
現の異なることが RT-PCR 法により確認され
た 遺 伝 子 （ Mbnl3, Rnase9, Lcn12, 
9230001H03Rik, 9230103M23, Gm6792, Sce1, 
9230005D20, BAC clone RP23-387J8, 
D730048I06Rik など）について、リアルタイ
ム RT-PCR 法により定量化を行った。 
 その結果、これまでの RT-PCR 法による結
果がほぼそのまま確認された（図 1）。 
 



 例えば精巣上体の頭から体にかけて優位
に発現すると想定される Mbnl3、Rnase9、
Lcn12 に関しては、ハウスキーピング遺伝子
である-actin との発現比で表すと、それぞ
れ頭・体・尾の順に Mbnl3 では 25.5、0.951、
0.0769 であり、Rnase9 では 3.79、0.885、
0.0748、また Lcn12 では 11.9、1.27、1.54
であった。すなわち、Mbnl3 および Rnase9 で
は頭において発現が著しく高く、体において
は-actin と同程度であり、尾においてはほ
とんど発現しないことが明らかになった。
Lcn12 については、前二者と同様に頭におい
て強く発現し、体において-actin と同程度
の発現があるが、さらに尾においても
-actin と同程度に発現することが明らかと
なった。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 また、体から尾にかけて優位に発現すると
想定された Sce1 に関しては、-actin との発
現比は頭・体・尾の順に 0.119、1.18、0.271
であった。すなわち Sce1 は精巣上体の体に
おいて-actin と同程度あるいはやや強く発
現し、尾においてはその 1/4 程度、頭におい
ては体の 1/10 程度の強さで発現することが
明らかになった。 

 
 
 
 
 
 
 
 

  
(4)以上のように、本研究では、調べた臓器
のなかでは精巣上体でのみ発現している遺
伝子を 6 種類（Gm6792, Rnase9, Spag11a, 
Serpina1f-v2, D730048I06Rik, 
9230103M23Rik）明らかにした。そのうち
Gm6792、Rnase9、9230001H03Rik は頭におい
て、また D730048I06Rik は頭と尾で特異的に
発現することを明らかにした。 

 
 
 
 
 
 
 
 

 さらに、精巣上体特異的な遺伝子というわ
けではないが、精巣上体においては頭で発現
の 強 い も の 3 種 類 （ Mbnl3, Lcn12, 
9230103M23）、体で発現の強いもの 2 種類
（Sce1, BAC clone RP23-387J8）、尾で発現
の強いもの 1種類（9230005D20）を明らかに
した。 

 
 
 
 
 
 
 

 今後は、これらの遺伝子が精巣上体の部位
特有の管腔内環境の形成にどのように関わ
っているのかを明らかにしたい。 

 
 
 

  
  
５．主な発表論文等  
  
〔雑誌論文〕（計１件）  
① Miyaso H, Komiyama M, Matsuno Y, Naito 

M, Hirai S, Itoh M and Mori C, The 
changes of cortactin p80/85 isoform 
profiles and tyrosine phosphorylation 
status during spermatogenesis in the 
mouse testis. J. Androl. 査読有, Vol. 
31, 2010, 507-518. 

図 1. 精巣上体の頭（Caput）、体（Corpus）、
尾（Cauda）における Mbnl3、Rnase9、Lcn12
およびSce1の発現状況。リアルタイムRT-PCR
による解析。Fold change はハウスキーピン
グ遺伝子である-actin に対する発現比を示
す。 
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