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研究成果の概要（和文）：動物は、同種と選択的に交配し、他種との交配を避ける。この行動的な生殖隔離のし
くみがどのように進化するのかを理解するために、私はフェロモンによって生殖隔離するショウジョウバエを用
いた。このハエは他種のフェロモンにより求愛を低下させることがわかっている。そこで、本研究ではまずスク
リーニングによりこのフェロモンによる求愛抑制をおこなう感覚ニューロンを特定した。さらにその形態や数、
また下流に接続するニューロンを比較した結果、感覚ニューロンと下流ニューロンとの神経接続の獲得が、この
他種フェロモンによる生殖隔離を成立させたことが示唆された。

研究成果の概要（英文）：Animals often avoid to mate with heterospecific individuals. To understand 
the neural mechanism underlying the evolution of this behavioral sexual isolation, we focused on 
Drosophila species, whose sexual isolation mostly depends to cuticular pheromone. First, we screened
 and identified the sensory neurons which detect heterospecific pheromone and decreases courtship 
activity. Our further observation of the downstream neurons of these neurons suggests that the 
acquisition of neural connection between the sensory neurons and the inhibitory downstream neurons 
contributes the evolution of sexual isolation via heterospecific pheromones. 

研究分野：行動遺伝学
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研究成果の学術的意義や社会的意義
生殖隔離の進化は、種分化や性選択を介して、生物多様性の創出／維持に大きな影響を与える。この神経基盤の
理解は、生殖隔離の商事やすさや性選択の遷移しやすさを予測し、多様性の動態を理解する上で不可欠である。
本研究の成果として、私たちは「神経接続の獲得/喪失が生殖隔離の進化に寄与する可能性」を見出した。この
ような神経接続と進化の関係はこれまで明確に指摘されてこなかった。しかし、同じ性質を持ったニューロンか
ら構成される神経回路の機能が、神経接続の変化によって劇的に転換しうることを考えると、このような機構は
行動進化をもたらす新しい普遍的なしくみのひとつかもしれない。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９（共通） 
１．研究開始当初の背景 
 配偶者選択の分化は、性選択や種分化を介して、生物多様性の創出や維持に大きな影響を与
える。配偶者選択の分化の神経分子基盤は生殖隔離の起こりやすさや性選択の遷移しやすさを
左右し、それゆえ生物多様性の動態を推定する上で不可欠である。しかし神経回路の複雑性や
ニューロンの機能解析ツールの未整備などにより、その実体はこれまで全く未解明であった。
またその遺伝基盤を解明するための量的形質遺伝子座（QTL）解析も、視覚/聴覚/嗅覚など複
数の情報処理を含む配偶者選択を単一の形質として扱ったため、責任遺伝子座の特定に至って
いない。そこで申請者は、単一フェロモン分子への応答を決めるシンプルな神経回路に着目し、
神経回路の情報や機能解析ツールが充実したモデル生物とその近縁種を対象とすることで、配
偶者選択の分化の神経分子基盤を単一ニューロン/単一遺伝子のレベルで理解する。 
 
２．研究の目的 
 キイロショウジョウバエ（以下キイロ）とオナジショウジョウバエ（以下オナジ）は約 540
万年前に分岐した姉妹種であるが、自然環境下では交配しない。これはキイロの♀フェロモン
7,11-HD（7,11-heptacosadiene）がキイロ♂の求愛を促進する一方、オナジ♂の求愛を強く抑
制することによる。面白いことに、キイロを含む祖先型種は 7,11-HD をもつが、オナジは
7,11-HDを二次的に失っている。このことから「祖先型♂には 7,11-HDによって求愛を促進す
る神経回路が存在したが、オナジ♂は新たに 7,11-HDによって求愛を抑制する経路 
（7,11-HD求愛抑制経路）を獲得し、7,11-HDを他種のシグナルとして認識するようになった」
と考えられる。そこで本研究では、オナジで新たに出現した 7,11-HD求愛抑制経路の実体とそ
の進化的起源を解明し、配偶者選択の分化をもたらす神経分子基盤を明らかにする。 
 キイロ♂では、脚に存在する ppk25 ニューロンが 7,11-HD を受容し、最終的に求愛コマン
ドニューロンである P1ニューロンを活性化させる（ppk25-P1神経回路）。オナジ♂とキイロ
♂が正反対の 7,11-HD応答性を示す機構としては（A）同一の神経回路（ppk25-P1神経回路）
が求愛に異なる作用を及ぼすようになった、または（B）オナジ♂では 7,11-HD求愛抑制経路
が新たに（あるいは他の求愛抑制経路からの転用で）獲得された、という２つの仮説が考えら
れる。予備実験により仮説 Aは棄却されたため、本研究は仮説 Bに注力し、まずはオナジ♂の
7,11-HD求愛抑制経路を特定することを目指した。予備実験から、オナジ♂の 7,11-HD求愛抑
制経路の入口となる 7,11-HD 受容ニューロンは前脚上の味覚ニューロンのいずれかであると
想定された。さらに、これまでの私たちの研究で、２種の雑種♂はオナジ♂と相同な 7,11-HD
求愛抑制経路を持ち、また遺伝学的ツールを用いて前脚上の全味覚ニューロンを特異的に機能
抑制できるとわかった（石川 未発表）。そこで本研究では、雑種♂を用いたスクリーニングを
足がかりに、オナジ♂の新たな 7,11-HD受容ニューロンを特定し、7,11-HD求愛抑制経路の実
体とその進化的起源を解明した。 
 
３．研究の方法 
(1) 7,11-HD受容ニューロンのスクリーニング、機能比較 
 7,11-HD受容ニューロンを特定するために、各味覚ニューロンに神経毒テタヌス毒素（TNT）
を発現させたキイロをオナジと交配させ、各味覚ニューロンの機能を阻害させた雑種♂を得た。
これら雑種♂のキイロ♀に対する求愛活性を観察し、機能阻害によってキイロ♀に対する求愛
が促進されるニューロン群を 7,11-HD受容ニューロン群とした。また、7,11-HD受容ニューロ
ンに TNT を発現させたキイロと野生型キイロを交配させて得られた、7,11-HD 受容ニューロ
ンの機能を阻害させたキイロ♂に関しても、同様の行動観察を行い、該当ニューロンの機能を
比較した。 
(2) 7,11-HD受容ニューロンの形態比較 
 7,11-HD受容ニューロンの形態や細胞数を種間で比較するため、該当ニューロンに蛍光タン
パク質（GFP）を発現させ、その細胞数、細胞体の位置、軸索投射パターンを比較した。 
(3) 7,11-HD受容ニューロンと下流ニューロンとの接続比較 
 7,11-HD受容ニューロンと下流ニューロンとの接続を比較するために、GRASP法を用いた。
GRASP法は、再構成 GFPを指標として神経接続を可視化する方法である。シナプス前細胞と
シナプス後細胞の候補ニューロン群に、GFPを２分割したサブユニット（spGFP1-10, spGFP11）
それぞれ発現させる。両ニューロン群がシナプス接続するのに十分なほど近接していれば GFP
が再構成されてシグナルが検出されるが、接近していなければシグナルは検出されない。 
 
４．研究成果 
 本研究ではまず、オナジ♂と相同な 7,11-HD 求愛抑制経路を持つ雑種♂において、7,11-HD
を受容してキイロ♀への求愛を抑制する 7,11-HD 受容ニューロンをスクリーニングした。その
結果、特定の味覚ニューロンに神経毒テタヌス毒素を発現させると、雑種♂のキイロ♀への求
愛が促進されることがわかった。このことから、この味覚ニューロンが 7,11-HD 求愛抑制経路
の入口となる 7,11-HD 受容ニューロンであることが示唆された。同様の機能阻害をキイロ♂に
おいて行っても、キイロ♀やオナジ♀への求愛に影響はなかったことから、この 7,11-HD 受容
ニューロンの機能の違いが、7,11-HD 選好性の進化に重要であることが示唆された。 
 次に、この機能の違いが、この解剖学的特徴により説明できるかを調べるために、7,11-HD



受容ニューロンに GFP を発現させて、その細胞数、細胞体の位置、軸索投射パターンを比較し
た。その結果、キイロ♂と雑種♂の 7,11-HD 受容ニューロンの解剖学的特徴に違いは検出され
なかった。 
 そこで 7,11-HD 受容ニューロンの機能の違いが、下流に接続するニューロンの違いによる可
能性を検証した。下流に接続する可能性のあるニューロンとして、7,11-HD 受容ニューロンの
投射部位付近に投射することが知られており、フェロモン入力により求愛を抑制することが知
られている特定のニューロン（Yニューロンとする）に着目した。GRASP 法を用いてこれら２種
のニューロンのシナプス接続を可視化すると、雑種♂においては GRASP シグナルが検出された
一方で、キイロ♂ではシグナルが検出されなかった。このことは、雑種♂及びオナジ♂におい
ては 7,11-HD 受容ニューロンが Yニューロンに接続することで求愛を抑制している一方、キイ
ロ♂では 7,11-HD 受容ニューロンは Yニューロンに接続せず、そのため求愛に対する効果を持
たないという可能性を示唆している。すなわち、オナジにおいて新たに出現した 7,11-HD 求愛
抑制経路は、7,11-HD 受容ニューロンと Y ニューロンの神経接続の獲得により出現したと考え
られる。 
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