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研究成果の概要（和文）：本研究では、節足動物において新規生理活性ペプチドの探索を行い、これらペプチド
の摂食行動への関与を解明することにより害虫の防除や有用節足動物の効率的育成を目指すことを目的とした。
その結果私達は、これまでにショウジョウバエの未知の受容体に対する５種類の新規生理活性ペプチドを発見し
た。CCHamideはfat bodyから分泌され脳内のインシュリン産生細胞に作用し、インシュリン様ペプチドの分泌を
調節して成長をコントロールしていることを見出した。またdRYamideは強力な摂食抑制作用を持つ共に、クルマ
エビは潜砂行動を誘発することも見出し産業応用への可能性を探っている。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this research is hunting of novel bioactive peptides and 
elucidation of physiological role of these peptides in arthropod. Especially, I try to elucidate the
 feeding behavior for these peptides, and aim at disinfestation of a harmful insect and efficient 
upbringing of the useful arthropod.
As a result, we found five novel bioactive peptides for drosophila orphan receptors. We clarified 
CCHamide secreted from fat body affected to insulin producing cell in the brain, and modulated 
secretion of insulin-like peptide, then controlled growth. In addition, we clarified dRYamide had 
strong anorexigenic activity in fly and prawn. These functions are looking for a possibility to the 
industrial application.

研究分野： 生理･生化学
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１．研究開始当初の背景 
 昆虫を含む節足動物の摂食行動に対する

制御メカニズムは未知な点が多い。特に内分

泌制御の解明については、ホ乳類に比べると

これまでほとんど明らかにされていない。こ

れは摂食行動を調節する因子、また作用する

受容体の発見が遅れていることによると考

えられる。申請者は現在、ショウジョウバエ

の未知の受容体に対する新規生理活性ペプ

チドを５種類発見している。本研究では、さ

らなる新規生理活性ペプチドの探索を行い、

これらペプチドの摂食行動への関与を解明

することにより害虫の防除や有用脊椎動物

の効率的育成を目指す。 

 

２．研究の目的 

 食欲は生命維持に必要なエネルギー摂取

のためのもっとも基本的な生命活動であり、

食欲制御中枢と末梢組織の臓器間クロスト

ークにより複雑かつ巧妙に調節されている。

昆虫において食欲は本能行動の中でも特に

重要であり、その調節メカニズムを解明しコ

ントロールすることが出来れば、害虫の防除

や有用昆虫の効率的育成などに応用でき非

常に意義深い。食欲を調節する因子として、

生体内に存在する生理活性ペプチドが近年

注目されている。その理由は、血中に分泌さ

れればホルモンとして、また神経に存在して

いれば神経伝達物質として作用すること。比

較的早く分解されるので作用する時期にの

み効果を発揮すること。大部分が G タンパク

質共役型受容体の特異的なリガンドとして

作用するので作用部位が特定できること。な

どから食欲制御機構の解明、さらには創薬へ

の展開が期待できるためである。従って昆虫

における食欲制御メカニズムを解明するた

めには、食欲に関与する生理活性ペプチドの

発見、解析が不可欠である。しかし多くの節

足動物において、作用するペプチドが未知な

オーファン受容体がデータベース上から多

数存在することが確認されているにも関わ

らず、新規生理活性ペプチドはほとんど発見

されていない。申請者はこれまで、ショウジ

ョウバエの未知の受容体に対する新規生理

活性ペプチドを５種類発見しているが本研

究ではさらなる節足動物新規生理活性ペプ

チドの探索、並びに新たに発見したこれらペ

プチドの摂食調節機構の解明、さらにこれら

の知見をもとに各節足動物での食欲を調節

する応用研究を目指すことを目的とした。 

 

３．研究の方法 

 オーファン受容体に対する新規生理活性

ペプチドの探索について、まずモデル生物と

して有用なショウジョウバエで行う。方法と

してショウジョウバエからペプチドを抽出

し、構造解析を行う手法を用いるが、その利

点としては、遺伝情報からだけではわからな

い、前駆体からの切り出される部位、さらに

修飾基の存在を明らかにすることが出来る

ことである。これらの結果をもとに各昆虫で

のペプチドと受容体の探索を行う。次に発見

した新規生理活性ペプチドについてその受

容体とともにショウジョウバエにおいて、摂

食調節機構への関与を中心とした生理機能

の解明を行う。これらの情報を元に、各節足

動物での摂食行動をペプチドによってコン

トロールする応用研究へと展開していく。 

 

４．研究成果 

 本研究では、昆虫において新規生理活性ペ

プチドの探索を行い、これらペプチドの摂食

行動への関与を解明することにより害虫の

防除や有用昆虫の効率的育成を目指すこと

を目的とした。その結果私達は、これまでに

ショウジョウバエの未知の受容体に対する

CCHamide-1、CCHamide-2、dRYamide-1、

dRYamide-2,、trissin など５種類の新規生理活

性ペプチドを発見した。まず、これら発見し

たペプチドがショウジョウバエのどこに分



布しているのか特異抗体を用いた免疫染色

にて明らかにした。それぞれ、脳や fat body

など摂食行動に関係の深い部位に発現を認

め、実際に CCHamide は強力な摂食促進作用

を持っていることに対して、dRYamide は強力

な摂食抑制作用を持っていることを発見し

た。さらに CCHamide の摂食促進作用は fat 

bodyから分泌されたCCHamideが脳内のイン

シュリン産生細胞に作用し、インシュリン様

ペプチドの分泌を制御することによって発

現指定可能性を見出した。昆虫でのさらなる

新規生理活性ペプチドの探索のために、これ

までアッセイに用いていたホ乳類細胞に加

え、昆虫細胞でのアッセイ系も立ち上げた。

それと同時に昆虫と同じ節足動物であるク

ルマエビにおいてもこれらペプチドを同定

し、摂食調節機構への関与を明らかにし、産

業応用への可能性を探っている。さらにより

詳細なメカニズム解明のため、モデル生物と

して有用な線虫においてもこれら新規生理

活性ペプチドの類縁ペプチドを発見し、解析

を始めている。 
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