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１．研究計画の概要 
（１）プラナリアにおけるGSCおよびニッチ
細胞の同定：プラナリア有性化系を用いて基
礎的な組織学的研究を行い、プラナリア生殖
腺の分化過程を詳細に示す。ショウジョウバ
エのGSC／ニッチ細胞に発現する遺伝子情報
をもとに、プラナリアにおける相同遺伝子を
単離し、GSCとニッチ細胞を同定する。単離
した遺伝子は、RNAi法により機能解析を行
う。 
（２）有性化に伴うGSC／ニッチ・システム
の誘導過程の解析：蛍光タンパク質（CFP）
発現ベクターを用いたプラナリア細胞標識
法を確立したのちに、標識したプラナリア全
能性幹細胞ネオブラストの有性化過程中の
挙動を調査して、GSC／ニッチ・システムの
誘導過程を解析する。 
（３）GSC／ニッチ・システムを誘導する有
性化因子の同定：有性種に含まれている化学
物質を決定する。 
 
２．研究の進捗状況 
（１）プラナリアにおけるGSCおよびニッチ
細胞の同定：プラナリアでは、配偶子幹細胞
およびニッチ細胞の存在は明らかになって
いない。プラナリア配偶子幹細胞／ニッチ細
胞解析のための基盤とするために、有性化過
程での発現解析から、有性化現象に関わると
考えられる遺伝子１０種（FGFR３種：卵巣お
よび交接器官に発現；Pum:生殖巣に発
現;ß-Catenin：生殖巣および交接器官に発
現；Wntp3,Patched,HH: 交接器官に発現；セ
ロトニン受容体２種: 卵巣に発現）を同定し
た。 
（２）有性化に伴う GSC／ニッチ・システム

の誘導過程の解析：これまで、発現ベクター
をエレクトロポレーション法でプラナリア
のゲノムに導入する系の構築が達成できて
いない。２１年度までは、ハウスキーピング
遺伝子である Dref2（タンパク翻訳時に必要
なタンパク）の予想プロモーター配列を用い
て構築したベクターのみで実験を進めてい
たが、２２年度に、ハウスキーピング遺伝子
である Dractin（アクチンタンパク）と生殖
細胞特異的な発現をする Drnos（ナノスタン
パク）の予想プロモーター配列を決定したの
で、この２遺伝子の発現ベクターも加える用
意をしている。 
（３）GSC／ニッチ・システムを誘導する有
性化因子の同定：これまでに、有性種の脂溶
性画分に強い有性化活性を示す物質が含ま
れていて、少なくとも４種類の異なる物質が
複合的に働き、有性化を引き起こしているこ
とがわかった。 
 
３．現在までの達成度 
（１）プラナリアにおけるGSCおよびニッチ
細胞の同定： ①おおむね順調に進展してい
る。（理由）単離・同定した有性化に関わる
遺伝子の数や生物学的重要度は、この後の研
究の発展に妥当なものと判断できる。 
（２）有性化に伴う GSC／ニッチ・システム
の誘導過程の解析：④遅れている。（理由）
プラナリアではネオブラストの培養および、
受精卵へのインジェクションが困難である
ので、未だ、トランスジェニックプラナリア
を得ることができていない。しかし、配偶子
幹細胞機構を解析するためには、必須な技術
なので系確立に臨んでいるのが現状である。
有性化系を持ち、交配させて次世代を得るこ
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とができるのが、本研究の優位点なので、継
続してトランスジェニックプラナリア作製
を目指す。発現ベクターの数も増やすことで
対応していく。 
（３）GSC／ニッチ・システムを誘導する有
性化因子の同定：①おおむね順調に進展して
いる。（理由）有性化因子の分離・精製とそ
れに続く検定には約１ヶ月かかる。それを鑑
みると進行のペースは評価できる。今後もこ
のペースを守り、材料が不足しないように努
め、研究期間内での目的達成に臨む。 
 
４．今後の研究の推進方策 
（１）プラナリアにおけるGSCおよびニッチ
細胞の同定： RNAi による遺伝子ノックダウ
ン解析により、これまでに単離した遺伝子が
生殖細胞／生殖器官分化に影響を及ぼすか
検証する。これらの結果をプラナリア配偶子
幹細胞／ニッチ解析のための基盤とする。そ
の後、ショウジョウバエの GSC／ニッチ細胞
に発現する遺伝子情報をもとに、プラナリア
における相同遺伝子を単離し、GSCとニッチ
細胞を同定していく。 
（２）有性化に伴う GSC／ニッチ・システム
の誘導過程の解析： Dref2の予想プロモータ
ー配列に加えて、Dractinと Drnosの予想プ
ロモーター配列を組み込んだ発現ベクター
も用いて作業に取りかかる。遺伝子導入は、
従来通りにセルソーターで分画したネオブ
ラストにエレクトロポレーション法で行な
い、そのネオブラスト画分を無性個体に移植
する。移植後、切断・再生を繰り返して、プ
ラナリア体内でネオブラストの増殖を促す。
遺伝子導入が確認された後、有性化して交配
し、F1世代にトランスジェニックプラナリア
が現れるかを検証する。また、発現ベクター
をプラナリア生殖巣に直接インジェクショ
ンした個体にエレクトロポレーションをか
けることで遺伝子導入を試みる。これらの個
体を交配し、F1世代にトランスジェニックプ
ラナリアが現れるかを検証する。 
（３）GSC／ニッチ・システムを誘導する有
性化因子の同定：引き続き、高精度の逆相
HPLCカラムやゲル濾過カラムを用いて、有性
化因子の単離／精製を進める。その後、質量
分析やNMRにより精製物質の構造決定を行う。 
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