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研究成果の概要（和文）：運動性繊毛は上皮組織表面に液体の流れを作り出し、様々な生理的機
能を持つ。運動性繊毛がその機能を獲得するためには、繊毛細胞が分化過程で平面細胞極性を
形成することが重要であるがその詳細なメカニズムは不明である。本研究では上衣細胞の繊毛
の平面細胞極性において基底小体が細胞内で局在することを見いだし、その分子メカニズムと
して細胞内モーター分子である非筋細胞ミオシン II の機能が重要であることを明らかにした。 
 
研究成果の概要（英文）：Motile cilia generate constant fluid flow over epithelial tissue, 
and thereby influence diverse physiological processes.  Such functions of ciliated cells 
depend on the planar polarity of the ciliated cells.  Here we report that basal bodies 
move in the apical cell membrane during differentiation to accumulate in the anterior 
region of ependymal cells that line the surface of brain ventricles. Moreover, we show 
that non-muscle myosin II is a key regulator of this distribution of basal bodies.  
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１．研究開始当初の背景 

 成熟した脳の脳室下帯では生涯を通じて

新たな神経細胞が誕生する。我々は最近、成

体マウス脳室壁表面に存在する上衣細胞の

繊毛が協調的に運動し、脳脊髄液の流れを作

り、新生神経細胞の移動方向をガイドしてい

ることを報告した。このことは上衣細胞が平

面内細胞極性を獲得し、繊毛を一定方向運動

させることにより、単なる物質運搬機能では

なく、成熟脳内での限局した神経細胞の移動

という複雑な現象を制御していることを示

しているが、その平面内細胞極性決定のプロ

セスには不明な点が多く残されている。 

 

２．研究の目的 

 本研究では、上衣細胞繊毛が神経細胞移動

を制御するのに必要な極性獲得過程と動態
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分子生物学的に解析する。このことにより、

上衣細胞平面極性決定プロセスの詳細とそ

の形成に関わるメカニズムを明らかにし、繊

毛機能の新局面の理解を目指す。 

 

３．研究の方法 

(1)上衣細胞平面極性形成過程の観察：上衣

細胞繊毛の形成過程を透過型および走査型

電子顕微鏡によって観察した。 

(2)基底小体分布と繊毛運動の関係：繊毛運

動と繊毛基部である基底小体の分布の変化

の間に関係性があるかどうかを調べる。基底

小体が標識されたトランスジェニックマウ

スに対して遺伝子機能阻害を行い、上衣繊毛

を色素で可視化し、高速ライブイメージング

を行う。これにより、繊毛運動と基底小体の

分布変化の関係性を明らかにする。 
(3)平面内細胞極性コア遺伝子群の関与：平

面細胞極性コア遺伝子群は様々な組織で平

面細胞極性を制御する。この経路の上衣細胞

発生過程における平面細胞極性コア遺伝子

群の機能を検討した。 

(4)非筋細胞ミオシン II の関与：非筋細胞ミ

オシン II は細胞内に特定の場所に局在する

ことにより、細胞移動、細胞分裂、形態形成

など様々な現象に関与する。最近、内耳有毛

細胞の平面極性形成に非筋細胞ミオシン II

が重要であることが報告された。上衣細胞の

基底小体の分布に非筋細胞ミオシン II が関

与するかを調べるために、阻害剤投与および

RNAi 干渉法により基底小体の分布に影響を

与えるかを検討する。 

 

４．研究成果 

(1)上衣細胞平面極性形成過程の観察：幼若

マウス脳室壁の経時的観察により、上衣繊毛

の基底小体は細胞のアピカル面を前方へ向

かって移動し、細胞の前側に偏って局在する

ことを見いだした(図１)。卵管や気管の繊毛

細胞ではこのような特徴はみられないこと

から、脳室上衣細胞に特異的な新規の平面極

性であると考えられる。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(2)基底小体分布と繊毛運動の関係：高速ラ

イブイメージング観察により、基底小体が細

胞の前部に局在するのとほぼ同時期に、繊毛

形態が成熟し、繊毛運動の方向が揃って繊毛

運動が成熟することを見いだした。 
(3)平面内細胞極性コア遺伝子群の関与：基

底小体の前方局在を制御する分子メカニズ

ムを明らかにするために、先述の Wnt/PCP シ

グナル経路の関与を検討した。PCP シグナル

の 中 心 的 な ア ダ プ タ ー 分 子 で あ る

Dishevelled のドミナントネガティブ型変異

体を分化中の上衣細胞に導入したところ、繊

毛の方向に乱れを生じたが、基底小体の前方

への局在は影響を受けなかった。 

(4)非筋細胞ミオシン II の関与：非筋細胞ミ

オシン II は細胞内モーター蛋白質であり、

様々な組織で細胞の形態・運動を制御するこ

とが知られており、最近では内耳有毛細胞の

平面細胞極性を制御することが報告されて

いる。上衣細胞の分化時に、非筋細胞ミオシ

ン II の活性を阻害剤によって阻害したとこ

ろ、基底小体の細胞アピカル面での分布が異

常になった(図２)。また、このときの繊毛運

動を観察したところ、正常な運動がみられた。

さらに、RNA 干渉法によって非筋細胞ミオシ

ン II を阻害したところ、基底小体の前方へ

の局在が有意に減少した。 

図２. 非筋細胞ミオシン IIの活性を阻害したと

ころ(B)、対照群(A)に比べ基底小体の細胞アピ

カル面での分布が異常になった。 

図１. 基底小体(緑色で示す)、が細胞の前側(左
側)に偏って存在する。細胞の境界を赤色で示

す。 



 

 

 これらのことから、上衣細胞繊毛の基底小

体の前方局在には非筋細胞ミオシン II の細

胞自律的な機能が必要であることが明らか

になった。また、繊毛の運動方向と基底小体

の前方への局在という 2 種類の平面極性は、

独立的な制御を受けている可能性が示され

た。 
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