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研究成果の概要（和文）：本研究課題では、ミツバチの社会性行動の基盤となる脳神経機構と生理機構の解明を目指し
た。その結果、脳高次中枢（キノコ体）を形成する大型ケニヨン細胞の細胞特性を明らかにすると共に、新規な「中間
型」ケニヨン細胞を発見した。また、採餌蜂では小型ケニヨン細胞と一部の「中間型」ケニヨン細胞が興奮しているこ
と、さらにオオスズメバチに対する「熱殺蜂球」を形成しているニホンミツバチの脳では、クラスIIケニヨン細胞が興
奮していることを示した。一方、若い働き蜂（育児蜂）が分泌するローヤルゼリーが、3種類の外分泌腺由来のタンパ
ク質の「カクテル」であり、他個体の生理状態に影響しうる細胞増殖因子を含むことを示した。

研究成果の概要（英文）：In this study, we aimed to unveil brain neural mechanisms and physiological mechan
isms that underlie the honeybee social behaviors. Here, we unveiled novel cellular characteristics of the 
large-type Kenyon cells (KCs) and identified novel 'middle-type' KCs, both of which compose the mushroom b
odies, a higher brain center. The neural activities of the small-type and some 'middle-type' KCs are enhan
ced in the foragers, whereas those of the class II KCs are enhanced in the Ja@anese worker honeybees that 
are forming a 'hot defensive bee ball' against the hornets. Furthermore, we showed that the royal jelly th
at is secreted from young workers (nurse bees) is a cocktail of secretory proteins derived from three exoc
rine glands and contains cell growth factors that may affect physiological status of the other nest mates.
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１．研究開始当初の背景 
 
ミツバチは社会性昆虫であり、働き蜂は羽化
後の日齢に伴い、育児から採餌へと齢差分業
する。さらに採餌蜂は餌の在処を「ダンスコ
ミュニケーション」により仲間に伝達する。
申請者はこうしたミツバチの高次行動を司る
分子・神経的基盤を明らかにする目的で、こ
れまでミツバチ脳の「分子的解剖（脳領野選
択的、行動依存的に発現する遺伝子の同定）」
を実施し、 
(1) 高次中枢（キノコ体）を構成する大型と

小型のケニヨン細胞が、異なる遺伝子発
現プロフィルをもち、機能分担（大型＝
記憶・学習、小型＝分業制御）する可能
性を指摘した。さらに大型と小型のケニ
ヨン細胞の境界域に、固有の遺伝子発現
プロフィルをもつ「中間型ケニヨン細胞」
を新たに発見した [未発表]。 

(2) 新規な初期応答遺伝子 kakusei の発現を指
標に、採餌蜂脳ではキノコ体の中央部の
ケニヨン細胞が興奮していることを示し
た。このことから、小型＋中間型ケニヨ
ン細胞が採餌飛行時の情報処理に関わる
可能性を指摘した。 

(3) 働き蜂脳ではエクダイソン制御系・情報
伝達系遺伝子（EcR や HR38、E74、E75、
BR-C、E93/Mblk-1）がキノコ体選択的に
発現することを見出し、キノコ体の神経
機能がエクダイソン情報伝達系により制
御される可能性を指摘した。 

 以上の知見は、ミツバチではケニヨン細胞
が、遺伝子発現プロフィルで区別される機能
的モジュールを形成すること、その機能がエ
クダイソン情報伝達系で制御される可能性を
示唆している。 
 一方、働き蜂の生理状態は分業に伴い、劇的
に変化する。下咽頭腺は頭部分泌腺であり、
育児蜂では発達して幼虫の餌となるローヤル
ゼリーの主要タンパク質成分（MRJP）を合成
するが、採餌蜂では退縮し、花蜜をハチミツ
に加工する α-グルコシダーゼなどの糖代謝酵
素を合成する。 
 最近、申請者らは採餌蜂の下咽頭腺ではエ
クダイソン情報伝達系の機能が亢進しており、
エクダイソンの注射により、育児蜂下咽頭腺
で選択的に発現する遺伝子（mrjp と buffy）の
発現が抑制される一方で、採餌蜂下咽頭腺で
選択的に発現する遺伝子（α-グルコシダーゼ
と MMP1）の発現には影響しないことを見出
した。 
 これまで、幼若ホルモン（JH）が働き蜂の
分業の「ペースメーカー」として機能するこ
とが知られていたが、この知見は働き蜂の分
業における生理状態の変化が、エクダイソン
と JH の協調的作用によって生じることを、世

界で初めて示唆するものである。この知見と、
前頁のキノコ体におけるエクダイソン制御
系・情報伝達系の遺伝子発現に関する知見を
総合すると、働き蜂の分業においては、エク
ダイソンと JH の両者が働き蜂の行動と生
理状態を連動して制御する可能性が考えられ
る。 
 
２．研究の目的 
 
ミツバチは社会性昆虫であり、そのコロニー
は全体として一個体のように振る舞うので
「超個体」とも呼ばれる。これはコロニーの
中で各個体が固有の役割と生理状態をもつこ
とで実現される。本研究ではミツバチ働き蜂
の齢差分業において、働き蜂の生理状態が内
分泌系によりどのように調節されるか調べる
と伴に、ミツバチの社会性行動に関連する脳
高次中枢（キノコ体）について、そのモジュ
ール構造を構築する神経細胞サブタイプ（大
型／中間型／小型ケニヨン細胞）の性状（神
経投射や遺伝子発現プロフィル）に内分泌系
がどのように影響するか調べ、働き蜂の行動
と生理状態を連動して制御する内分泌・神経
機構を明らかにすることを目的とする。 
 
３．研究の方法 
 
 本研究では、ミツバチの働き蜂の分業にお
いてはエクダイソンと JH の両者が働き蜂
の行動と生理状態を連動して制御する可能性
を検証するため、 
(1) 育児蜂にエクダイソンと JH を単独、さら

に両者の混合比を変えて注射し、下咽頭
腺での遺伝子発現を指標に、最も効率よ
く採餌蜂型の生理状態を誘導する条件を
検討する。次いで、その条件で働き蜂の
行動を観察し、ホルモン投与により、生
理状態のみならず行動変化（分業）が生
じたか調べる。 

(2) 働き蜂の育児から採餌への分業、エクダ
イソンや JH 注射により、キノコ体の機能
的モジュールを形成する 3 種のケニヨン
細胞の性状（神経投射パターンと遺伝子
発現プロフィル）が変化するか調べる。 

(3) 遺伝子組換えミツバチを作出する目的で、
ショウジョウバエで利用されているトラ
ンスポゾンの胚への顕微注入法を試みる。 

 
４．研究成果 
 
平成24年度 
 
(1) 最初の課題に関して、脳の高次中枢（キ

ノコ体）を形成する「大型ケニヨン細胞」
で小胞体のCa2+輸送・蓄積に関わるタンパ



ク質の遺伝子が選択的に発現することを
見いだした〔Uno et al., Insect Mol Biol 
(2012)〕。私たちは既に大型ケニヨン細胞
ではCa2+情報伝達系の遺伝子が選択的に
発現することから「記憶・学習」の座で
ある可能性を提示してきたが、本成果は
その概念をさらに支持するのみならず、
大型ケニヨン細胞では小胞体自体ではな
く、そのカルシウム情報伝達系の機能が
特異的に亢進していることを示唆した。 

(2) 天敵のオオスズメバチを取り囲んで熱で
蒸し殺す「熱殺蜂球」を形成するニホン
ミツバチの脳ではキノコ体の「クラスII
ケニヨン細胞」が選択的に活動している
ことを見いだした。この神経活動はニホ
ンミツバチを単に高温に曝すだけで誘導
されたことから、蜂球内温度を一定に保
つ「サーモスタット」の役割を担うこと
を示唆した。論文はPLoS ONEに掲載され
国内外のメディアで報道される等、大き
な反響を呼んだ〔Ugajin et al., PLoS ONE 
(2012)〕。 

(3) 2つ目の課題に関しては、働き蜂頭部の3
つの外分泌腺のショットガンプロテオミ
クスを実施し、若い育児蜂が分泌するロ
ーヤルゼリー（RJ）が下咽頭腺だけでな
く、3つの外分泌腺に由来する「カクテル」
であることを示した。さらにRJには後脳
腺や胸部唾液腺に由来する細胞増殖因子
が含まれ、これを摂取した他個体の生理
状態に影響する可能性を示唆するととも
に、老齢の採餌蜂の後脳腺が脂質性フェ
ロモンの合成器官であることを示唆した
〔Fujita et al., J. Proteome Res. (2012)〕。 

 
平成 25 年度 
 
(1) 最初の課題に関して、ミツバチの脳領野

選択的に発現する遺伝子の解析を通じて、
私たちは、ミツバチの脳の高次中枢であ
るキノコ体が、従来考えられてきた「大
型」と「小型」のクラス I ケニヨン細胞
に 加 え て 、 新 規 に 同 定 し た mKast 
(middle-type Kenyon cell-preferential 
arrestin related protein) を選択的に発現す
る「中間型」のクラス I ケニヨン細胞から
構成されることを見いだした。 

(2) 私たちがミツバチから同定した非翻訳性
RNAをコードする初期応答遺伝子kakusei
を用いた解析から、餌を見つけて帰巣し
た働き蜂（採餌蜂）の脳では、「小型」ケ
ニヨン細胞と一部の「中間型」ケニヨン
細胞の神経活動が亢進していることが判
明した〔Kaneko et al., PLoS ONE (2013)〕 

(3) 上記は、やはり私たちがミツバチから同
定した汎用性初期応答遺伝子 Erg-1 を用

いた解析でも確認された〔Ugajin et al., 
FEBS Lett. (2013)〕。以上の結果は、ミツ
バチの採餌飛行時には、これら 2 種類の
性質の異なるケニヨン細胞が脳での感覚
情報処理に関わることを示唆している。
今後は、mKast などのケニヨン細胞サブ
タイプ選択的に発現する遺伝子を利用し
た遺伝子工学的手法を開発・利用するこ
とで、ミツバチの「航空術」のベースと
なる神経機構の一端が明らかになると期
待される。 
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