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研究成果の概要（和文）： 

 

 下等真核生物であるモデル生物「細胞性粘菌」の移動体先端部は、他の移動体に移植すると

あらたな移動体を形成する能力を持つのでオーガナイザーである。本研究は、細胞性粘菌のオ

ーガナイザー形成メカニズムを解明することを目的とし、移動体先端部を構成する pstA領域の

発生・分化を解析した。pstA領域には少なくとも２種の細胞群（pstA1、pstA2）が存在するこ

とを明らかにし、それぞれの細胞群の発生における起源と、細胞分化に関わる転写因子 MrfA

（Myelin-gene Regulatory Factor A）を同定し解析した。 

 

研究成果の概要（英文）： 
 
 In the model organism, Dictyostelium discoideum, the most anterior part, slug tip, 
behaves as an organizer because when transplanted to another slug, it results in forming 
a second slug. Here I analyzed the anatomy of the slug tip in detail using gene markers 
including a newly identified one by this study, and revealed that the slug tip, the pstA 
region, consists of at least two prestalk subtypes (pstA1 and pstA2). By DNA affinity 
purification, an orthologue of the Myelin-gene regulatory transcription factor A (MrfA) 
was identified as a key factor in pstA2 cell differentiation. The characterization of 
mrfA suggested possible functions of the gene in organizer function in lower eukaryotes. 
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 脊椎動物や昆虫のオーガナイザー研究は
非常に進んでいるが、それ以外の下等な多細
胞生物での研究はほとんどない。 
 
 細胞性粘菌のオーガナイザー領域は pstA
細胞により構成されることがわかっていた
が、その分化メカニズムについてはポリケタ
イドにより誘導されるという知見が得られ
ている他は、分子的な背景について、まった
く不明であった。 
 
２．研究の目的 
 

 下等真核生物であるモデル生物「細胞性粘

菌」の移動体先端部は、他の移動体に移植す

るとあらたな移動体を形成する能力を持つ

のでオーガナイザーである。本研究は、移動

体先端部を構成する pstA 細胞群の発生にお

ける起源と、細胞分化に関わる情報伝達カス

ケードを明らかにすることにより、細胞性粘

菌のオーガナイザー形成メカニズムを解明

することを目的とした。 

 

３．研究の方法 
 

以下の３つの方法によりオーガナイザーの

機能解析を行った。 

 

（１） pstA 細胞分化カスケードに関与す

る遺伝子の探索。 

 

pstA 細胞の分化が欠失しているマルチチ

ップ株（mt 変異体）に対して、Library 

complementation による変異回復株のス

クリーニングを行った。また、REMI 挿入

変異によるサプレッサースクリーニング

も行った。 

 

（２） pstA2特異的遺伝子の発現を制御す

る転写因子の精製。 

 

pstA2 のマーカー遺伝子である ecmA のプ

ロモーター解析を行い、発現に関わるシス

エレメントを同定した。さらに結合する転

写因子を精製し、マス分析により同定した。 

 

（３） オーガナイザー領域形成における

pstA1/A2の機能解析。 

 

pstA1 のマーカー遺伝子を探索し、pstA2

のマーカー遺伝子である ecmAと比較検討

した。 

 

 

４．研究成果 

 

（１）mt変異体を用いたスクリーニングでは、

いくつかの変異回復株が得られた。しかしな

がら、遺伝子同定にはいたらなかった株や、

遺伝子は同定されたものの、直接オーガナイ

ザー細胞の分化には関わっていないと考え

られるものなど、直接 pstA 分化と関連して

いるものは得られていない。よって、現在は

mt 変異体の変異箇所がどの遺伝子であるか

を直接決定するためゲノムのリシークエン

スを行って解析している。 

 mt変異体の解析において、オーガナイザー

の機能欠失は cAMP に対する走化性反応の異

常として現れており、アデノシンの添加で形

態回復することが明らかになった（図１）。 

  
 

図１ アデノシンによる mt 変異体の発生回

復。左：無添加、右：アデノシン（10-6 M）。 

 

（２） 

① デリーション解析により、pstA2細胞特異

的発現に関与するシスエレメントを同定

して 39merとした。39merに各種変異を導

入すると、pstA2マーカー遺伝子の活性が

劇的に低下した（図２）。 

 
図２（A）39merへの変異導入。（B）発現解析。 

 

② 39mer を用いて生化学的に MrfA を同定し

た。大腸菌で発現させた

MrfA は、39mer をプロー

ブとした EMSA 解析にお

いて特異的結合を示した。

また、MrfAの予測された

DNA 結合領域に変異を入

れたものは、39mer に結

合しなかった。図３にデ

ータの一部を示した。 

図３ MrfAによる EMSA解析。 

 



 

 

③ mrfA 遺伝子を破壊し、機能を解析した。

破壊株（mrfA-）は、前述の mt変異体と類

似した発生を示し、マルチチップとなった

（図４）。また、pstA2 マーカー遺伝子の

発現も大幅に低下していた。この結果は、

MrfA が pstA2 細胞群の分化をになう転写

因子であり、オーガナイザーにおいて、

pstA2 がチップドミナンスを担う細胞群

であるという機能を強く示唆している。 

 

 
図４ mrfA-の形態。左：野生株、右：mrfA-。 

 

（３）新しい pstA マーカー遺伝子として

omt12を同定した。ecmAマーカーと比較する

と、両者とも移動体先端部に分布するが、細

胞レベルでは発現は一致しなかった（図５）。

よって omt12を発現する細胞は今までに知ら

れていなかった細胞群であり、pstA1 として

解析を行っている。 

 

 
図５ pstA2マーカー（ecmAp-RFP）と、pstA1
マーカー（omt12p-GFP）でダブルラベルした
形質転換体。 
 
 本研究により、細胞性粘菌のオーガナイザ
ーを構成する細胞群の一つである pstA2の機
能および分化機構が明らかとなった。また、
新規のオーガナイザー細胞群として pstA1が
発見され、その分化機構の解明など今後の研
究の展開が期待される。 
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