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１．研究計画の概要 
 
 昆虫における成長，脱皮，変態，代謝，生
殖，行動などの生理的機能の制御には，脳か
ら分泌されるペプチドホルモンが重要な役
割を果たしている。一方，末梢ホルモンであ
るエクジソンや幼若ホルモンも，脳にフィー
ドバック制御を行うことが示唆されている。
しかし，これまでの研究では，様々なホルモ
ンが脳内で遺伝子発現にどのように関わり，
その結果，どのような生理作用を及ぼすかに
ついては不明であった。個々のホルモンの作
用機構については断片的な報告はなされて
いるが，どの遺伝子の発現を誘導し，どの遺
伝子の発現を抑えるといった網羅的かつ包
括的な遺伝子レベルでの解析は少ない。そこ
で本研究では，変態時に脳で作動する遺伝子
の網羅的な解析を行い，ホルモン間の分子レ
ベルでの相互作用や変態の分子機構を探る
ことを目的とした。 
 上記目的のために，カイコガ幼虫脳と蛹脳
において作動している遺伝子セットの変更
を網羅的に解析する。単に，サブトラクショ
ンライブラリーだけでなく，DNA マイクロア
レイによる遺伝子発現解析を併用し，変態過
程における作動遺伝子セットを系統的に解
析する。マイクロアレイを用いた実験は，
（独）農業生物資源研究所の施設を利用し，
三田和英博士との共同研究として行う。 
 
２．研究の進捗状況 
 
(1)変態ホルモンであるエクジソンに応答す
るカイコガ脳発現遺伝子を同定するため，エ
クジソン（20-hydroxyecdysone, 20E）によ

り発現を誘導した脳サブトラクションライ
ブラリーから，20E誘導遺伝子を10単離した。
20E に対する応答性を逆転写－PCR で確認し，
脳内発現部位の特定を行ったところ，ほとん
どの遺伝子が前胸腺刺激ホルモン（PTTH）産
生細胞でのみ発現することを示した。 
 
(2) カイコガ 16,000 遺伝子を搭載した DNA
マイクロアレイを利用し，20E 応答遺伝子お
よび5齢期各ステージ発現遺伝子の網羅的解
析を行った。結果，20E により直接発現量が
2倍以上変化した 80 遺伝子を特定した。これ
ら遺伝子のうち、5 齢 8 日幼虫脳でも発現量
の高い 11 遺伝子および 20E により発現量が
大きく変化した遺伝子に的を絞り，脳内発現
部位の特定を行ったところ，大部分が PTTH
産生細胞特異的な発現を示した。 
 
(3) 一部の遺伝子について、RNA 干渉による
ノックダウンを試みた。20E により発現が上
昇する bombeil-2遺伝子のノックダウンでは
蛹化異常や成虫時の脚の形成異常，U11 遺伝
子では体重増加率の減少や胸部クチクラの
剥離不全，U25 遺伝子では体重増加率の減少
や蛹化時の繭形成不能等の表現型が得られ
た。 
 
(4) 4 齢，5 齢，過剰脱皮する予定の 5 齢（F5
齢と表記）のそれぞれ 0 日幼虫の脳において
遺伝子の発現比較を行い，4 齢と 5 齢の比較
により 5齢で発現が高かった遺伝子，および
5齢とF5齢の比較により5齢で発現が高かっ
た4遺伝子を幼虫形質維持関連遺伝子として
同定した。また，どちらの比較でも 5 齢で発
現が優位に高かった 26 遺伝子中，発現比率
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が 2 倍以上の 8遺伝子にも注目した。発現を
解析したところ，8 遺伝子中 3 遺伝子が終齢
において優位な発現動態を示し，蛹化関連遺
伝子であることが示唆された。 
 
３．現在までの達成度 
 
②おおむね順調に進展している。 
（理由） 
 当初の目的とした DNA マイクロアレイに
よる遺伝子発現データを収集し，変態（蛹化
促進および幼虫形質維持）に関わる候補遺伝
子を約 50特定できた。逆転写-PCRによる発
現解析により，相当数の遺伝子が目的遺伝子
としての発現動態を示しており，脳内発現細
胞は変態を制御するマスター細胞である
PTTH細胞であった。マイクロアレイによる
網羅的遺伝子発現データは同分野の基礎的
データとして役立つことが期待される。 
 
４．今後の研究の推進方策 
 
 引き続き，幼虫脳と蛹脳における発現遺伝
子セットの変更を網羅的に解析する。加えて，
幼若ホルモンによって誘起される過剰脱皮
個体を利用し，幼若ホルモン応答遺伝子の網
羅的解析と機能解析も目指す。これら網羅的
解析により同定された遺伝子の発現部位の
解析と，RNA 干渉法による遺伝子ノックダウ
ンにより，変態制御および形態変化に必要な
遺伝子の同定と機能解明を目指す。 
 
５. 代表的な研究成果 
（研究代表者，研究分担者及び連携研究者に
は下線） 
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