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研究の概要 
動物は、種ごとに特有の行動様式を示す。この行動の多様性を生み出す脳と遺伝子の機構を明 

らかにするため、ショウジョウバエの２種、melanogasterと subobscura を用いて、雄の求愛行 

動のマスターレギュレーター、frutiless遺伝子を発現するニューロンを比較した。その結果、 

２種で異なる細胞に fruitlessが発現し、それが行動の種差の一因である可能性が示唆された。 
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１．研究開始当初の背景 
 遺 伝 学 の 技 術 を 縦 横 に 駆 使 で き る   
キ イロ ショ ウジ ョウバ エ、 Drosophila 
melanogaster の研究から、fruitless 遺伝子
が雄の求愛行動を惹き起こす神経回路を組
み立てる司令塔であることがわかっていた。
そこで、求愛行動の種による違いが fruitless
遺伝子の種間の違いに起因するとの仮説が
生まれた。この仮説を検証すべく、特異な求
愛行動を示す D. subobscura に注目し、脳と
遺伝子の比較研究を開始した。 
２．研究の目的 
 行動の種差がどのような神経回路の違い
から生み出されるのか、その神経回路の違い
を惹き起こしているのはどの遺伝子のどの
ような変化なのかを具体的に解明し、そうし
た遺伝的変化を選択し維持に導いた要因の
理解へと繋ぐことが本研究の最終目的であ
る。その実現のため、Drosophila 属の二つの
種、 malanogasterと subobscuraで fruitless
発現ニューロンを構造・機能的に比較し、行
動の種差を規定する機構解明を目指す。 
３．研究の方法 
 subobscura の fruitless 遺伝子発現制御領
域を melanogaster に導入し、melanogaster
の fruitless 発現ニューロンと異なるニュー
ロンに発現が起こるか否かを検討する。発現
が起こる場合、そのニューロンの強制活性化
により、melanogaster に subobscura 型の行
動が惹起されるか否かを調べ、行動の種差へ
のその寄与を評価する。 

４．これまでの成果 
・subobscura 由来 fruitless 遺伝子の上流配
列を melanogaster 個体内で働かせる実験 
subobscura の fruitless 遺伝子第１プロモー
ター上流約 31kb をクローニングして、酵母
の転写因子 GAL4 をコードする配列につな
ぎ、これを melanogaster のゲノムに挿入し
た。この操作を受けた melanogaster 系統を
以下、5’fru-Gal4(sub)と呼ぶ。GAL4 の標的
配列UASに蛍光タンパク質GFPのコード配
列をつないだ人工遺伝子を持つ系統、
UAS-GFPと 5’fru-Gal4(sub)とを交配して生
まれた子世代では、subobscura の fruitless
制御配列によって規定される細胞に GAL4
が産生され、その GAL4 の結合を受けて
UAS-GFP が発現する結果、こうした細胞だ
けが GFP 蛍光で標識されて可視化される。
すなわち、subobscura という種において
fruitless 遺伝子を発現している細胞と相同
の細胞が melanogaster で可視化されたと考
えられる。一方、melanogaster という種で
fruitless を発現する細胞は、既存の fru-Gal4
または抗 Fruitless 抗体染色によって可視化
される。これらの染色像の比較から、両種で
共通して fruitless を発現する細胞と一方の
種でのみ fruitless を発現すると思われる細
胞とが存在することが判明した。つまり、求
愛行動のマスターレギュレーターとされる
fruitless 遺伝子の発現する細胞は、種によっ
て一部異なっている。その差は果たして行動
の種差の原因なのであろうか？ 
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・fruitless 発現ニューロンの強制活性化に
よって惹起される行動の種特異性の検討 
 melanogaster の雄の求愛行動は、雌の腹
部を叩く tapping、雌の後方からの追尾、片
翅振動による求愛歌発生、雌の交尾器への
licking、及び交尾試行からなる。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
melanogaster 雄の片翅による求愛歌発生 
 
 一方、subobscura の雄は、雌の正面に出て
両翅を真一文字に開き、雌とキスをして、そ
の際に消化物のギフトを与える。またこれ以
外にも、中脚をしきりに前後に振り動かす、
両翅を同時に振るわせるといった特異な動
作を求愛中に行う。 
 こうした subobscura に特徴的な行動は、
どのようなニューロンからなる回路によっ
て生み出されるのであろうか。 
 温度感受性のチャンネル、dTrpA1 をニュ
ーロンに強制発現させておき、実験室の温度
を通常の 25˚Cから 30˚C程度にまで上昇させ
ると、このチャンネルが開口してニューロン
を興奮させる。たとえば 5’fru-Gal4(sub)と
UAS-dTrpA1 とを交配して得た子世代の個
体は、subobscura で fruitless を発現してい
るニューロンに相同な melanogaster の細胞
において dTrpA1 が生成される。これらのニ
ューロンは従って、温度を上げると興奮する
ことになる。 
 実験の結果、5’fru-Gal4(sub)発現ニューロ
ンを dTrpA1 の働きによって興奮させると、
その個体は melanogaster でありながら、幾
つかの subobscura に特徴的な行動が出現す
ることがわかった。5’fru-Gal4(sub)を発現す
るニューロンは数千個存在するため、種特異
的行動に関わるニューロンがそのうちのど
れなのかを特定するためには、Gal4 の発現
をさらに限定する必要がある。そこで、
MARCM と呼ばれる細胞クローン作製法に
よってこれを実現し、行動と細胞との相関を
調べた結果、一部の subobscura 固有の行動
が、subobscura においてのみ fruitless を発
現し melanogaster では fruitless を発現しな
い細胞の活性化によってひき起される可能
性が示唆された。fruitless 遺伝子の発現細胞
が種によって切り替わり、行動の種差をもた
らす可能性を暗示する結果と言える。 

５．今後の計画 
 subobscura に可視劣性変異を CRISPR 
-Cas9 により作り出す。続いて fruitless ノッ
クアウト、さらに可視劣性変異体に遺伝子導
入し、ニューロンの標識・操作を実現して、
subobscura 型行動の神経基盤を解明する。 
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