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研究成果の概要（和文）： 

Oct3/4などの胚性遺伝子は、卵子細胞質独自の機能であるゲノムの初期化に関して機能して
いるが、卵子の発生能自体に関与していることが近年示唆されている。本研究は、これら胚性
遺伝子を卵子に強発現させることにより、卵子自体がもつ発生能力が向上するかを検討した。
胚性遺伝子として報告されている Oct3/4, Sox2, Nanog それぞれの cRNA+GFP プローブを作
成し、それらが機能することを In Vivo, In Vitro で検証した。さらに、マウス性成熟期個体お
よび加齢個体から得られた卵を用いた系で cRNA の顕微注入後に IVF/ICSI を行って胚生能の
評価及び遺伝子強発現の状況を確認した。 胚盤胞までの発育率で cRNA+GFP プローブ注入
後の卵子に胚発生能が向上する傾向が認められた。 加齢個体からの卵子の発生能向上に関し
ては明瞭な結論を得るまで至らなかった。 

 

研究成果の概要（英文）： 
The embryonic genes such as Oct3/4 function for genomic initialization. Recently, it is 

suggested that embryonic genes function for the oocyte/embryonal development. 

We examined whether improvement of the ability for embryonic development by 

introduction of these embryonic genes.  We made cRNA+GFP probe of the each Oct3/4, 

Sox2, Nanog and examined  functions in in vivo and in vitro. 
Furthermore, we evaluated embryonal developmental ability of the egg after introduction 

of these cRNAs.  The tendency that embryonic developmental ability improved after 

introduction of cRNAs, was found.  However, we did not obtain clear conclusions about the 

developmental improvement of oocytes from an aging individual. 
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1. 研究開始当初の背景 
「卵子の質がそのカップルの生殖能力の

ほぼ全てである」とはここ 10 年ほどに我々
人類が経験した生殖の真実である。 初期胚
の多能性維持に重要であり多能性のマーカ
ーとなっている転写因子の Oct3/4 は将来胎
仔に発生する胚盤胞初期胚の内細胞塊に特
異的に発現している。Oct3/4 などの胚性遺伝
子は、卵子細胞質独自の機能であるゲノムの
初期化に関して機能しているが、卵子の発生
能自体に関与していることが近年示唆され
ている。 

 

２．研究の目的 
 胚性遺伝子（Oct3/4,Sox2,Nanog）を卵子
に強発現させることにより、卵子自体がもつ
発生能力の向上が可能であるかを検証する。 
その展開は発生工学や近年挙児希望女性の
高齢化＝卵子の質の低下、が問題となってい
る生殖医学（不妊症診療）の効率向上にむけ
た新技術開発の萌芽になりうる。       

 

3. 研究の方法        
●Oct3/4,Sox2,Nanog それぞれ cRNA+GFP

プローブの作成 

 

●作成 GFPcRNA プローブの In Vivo, In 
Vitro での蛋白合成の確認 

 

●マウス性成熟期卵、加齢個体卵未受精卵お
よび胚における各遺伝子発現様式の解析 

 

●マウス性成熟期卵、加齢個体卵を用いた系
で cRNA の Microinjection 後に IVF/ICSI を
行って胚生能の評価及び遺伝子強発現の確
認 

 
４．研究成果 
●Oct3/4,Sox2,Nanog それぞれの
RNA+GFP プローブの作成 

マウス胚盤胞より Oct3/4, Sox2, Nanog の
鋳型 cDNAをクローニングし、GFPを含む cRNA
を合成した。 

 

●作成 GFPcRNA プローブの In Vivo, In 
Vitro での蛋白合成の確認。 

それぞれの GFPcRNA プローブをマウス
未受精卵へマイクロインジェクションし、
GFP の発現により蛋白の翻訳を確認した。 
また、In vitro translation kit にて作成した
それぞれのタンパクをウェスタンブロッテ
ィングにて確認した。 

 

●マウス卵および胚における各遺伝子発現
様式の解析 

各発育過程のマウス受精卵を用いて免疫組
織化学と Real-time PCR によって検討した。 
Oct3/4,Sox2,Nanog はマウス卵子、胚の発育
各ステージで発現がみとめられた。性成熟期
卵と加齢個体卵で発現の相違は認められな
かった。 

 

●マウス性成熟期卵、加齢個体卵に
GFPcRNAプローブをマウス未受精卵へマイ
クロインジェクションしたのち、IVF/ICSIを
行って胚生能を評価した。 胚盤胞までの発
育率で GFPcRNA プローブ注入後の卵子に
胚発生能が向上する傾向が認められた。 加
齢個体からの卵子に関しては明瞭な結論を
得るまで至らなかった。 
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