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研究成果の概要（和文）：脊椎動物は進化を通して驚くほどの形態的な多様性を獲得してきた。一方で、どの脊椎動物
も基本的な解剖学的特徴（ボディプラン）は一致しており、その点に関しては非常に保守的である。この理由について
本研究では遺伝子発現情報から解析した。本研究では、２種のカエルを用いて、保存された発生段階を探索、やはり脊
椎動物の基本形を示す発生段階が保存されていることが判明した。依然として進化機構は不明だが、ボディプラン保存
の謎解明に向けて重要な足がかりを得た。

研究成果の概要（英文）：While vertebrates showed amazing morphological variations through evolution, they 
kept their basic anatomical features (or body plan) strictly conserved. The reason for this body plan 
conservation is still unclear. Our study tackled this problem by collecting and analyzing gene expression 
data for two frog species, and found that vertebrate body plan establishing stage is the stage of highest 
conservation. Although we could not clarify the exact mechanisms for the conservation, we have obtained 
inspiring hints to this problem.

研究分野：進化発生学

キーワード： 進化　発生学　バイオインフォマティクス
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１．研究開始当初の背景 
 脊椎動物は、進化を通して非常に多様な形
態進化を遂げたが、一方で、ボディプランと
呼ばれる基本的な解剖学的特徴は５億年以
上の進化を通して基本的に変化がなく、どの
動物でも共通している。この説明として、発
生砂時計モデルは、保存された器官形成期
（＝ファイロティピック段階）がこのボディ
プラン保存の理由であるとの説明を提供し
ていた。 
 発生砂時計モデルの妥当性自体は近年の
分子研究が示してきたものの、系統的に近い
生物種でも、ファイロティピック段階が保存
されているのか？などについては不明であ
った。 
 
２．研究の目的 
 形態的には保存されているものの、ゲノム
が倍加しているX. laevisとX.tropicalisの胚
段階の保存性について評価し、脊椎動物で保
存されているファイロティピック段階が、こ
れら近縁な系統の２種でも同じように保存
されているのかどうかを検討する。また、異
種間での発生タイムテーブルの対応関係を
明らかにすることで、今後の進化発生学的研
究の基礎を構築する。 
 
３．研究の方法 
 まず、X. laevis ならびに X. tropicalis
の全胚由来遺伝子発現プロファイリングを
行う。具体的には、初期胚から後期胚までの
17 の発生段階について全胚でのサンプリン
グを行い、それらサンプルから遺伝子転写産
物を抽出、Illumina 社の Hiseq2000 にて超並
列シーケンスを行った。 研究期間中に同様
のデータの公開がなされたが、メタモルフォ
ーゼの期間以降がカバーされておらず、また
生物学的反復データもなく、今回はそうした
点において包括的なデータを取得した。遺伝
子発現量については、すでにこれらカエル２
種のゲノム配列が公開されていたものの、X. 
laevis に関しては、ゲノム配列の遺伝子予
測情報が古く、今回の研究にて再度予測解析
ステップから始めることとした。この遺伝子
予測には、新たに得られた今回の RNAseq デ
ータを含めて行った。こうして得られたゲノ
ム情報並びに、予測遺伝子配列へのin silico
上でのマッピングにより遺伝子発現量を得
る事に成功した。  
 
 
４．研究成果 
 今回取得した RNAseq データは、X. laevis, 
X. tropialis両種のすべてのサンプルにおい
て 3000 万リード以上の RNA 配列データを得
る事に成功した。また、新たにアノテーショ
ンを行った X. laevis ゲノムのマッピング率
も非常に高く、90％弱という結果になった。
ゲノムの精度が非常に高い事で知られてい
るマウスのゲノムと比べても遜色ない結果

となり、今回の遺伝子発現情報取得は高い精
度であったと言える。世界的にみても、生物
学的反復データがあり、なおかつ初期胚から
後期胚の遺伝子発現データが揃っている動
物はまだまだ少なく、非常に貴重な基盤デー
タを手にしたと言える。今回のデータは、進
化発生学的な問題の解明を目的とする本課
題での利用に限らず、今後様々な研究にて活
用されることが期待されるデータである。 
 次に我々は、脊椎動物にて保存されている
胚段階と同じ発生段階が、解析対象としたカ
エル２種においても保存されているかどう
かを調べた。これら２種のカエルは約４千万
年前に分岐したが、５億年以上離れた脊椎動
物群で保存されている胚段階と同じかどう
かを調べるというのが目的である。コンピュ
ータにより、得られた遺伝子発現情報をもと
に多角的に解析を行った結果、やはり同じ発
生段階がこれら２種のカエルでも保存され
ていることが明らかになった。これは、この
保存された胚段階が進化的なスケールによ
らずに保存される可能性を示唆するもので
ある。脊椎動物が非常に多様なニッチに適応
放散し、様々な自然選択を受けてきたことを
考えると、ありとあらゆる環境において成体
が受けた自然選択圧が同じようにこの発生
過程を保存させるよう働いたと考えるより
も、発生過程における何らかの要因がこの胚
段階の保存に関係したと考えるほうが蓋然
性が高いように思われる。この点に関しては、
世界的にもまだまだ謎が残っている部分で
あるものの、発生拘束という発生過程での内
部淘汰が概念的に対応するものである。すな
わち、それぞれの脊椎動物において成体が、
一定の自然淘汰を受けたと考えるのではな
く、ファイロティピック段階を成立させると
いうことに対して正の淘汰が働いていると
いう考えである。まだまだ推測の域を出ない
が、こうした未検証の概念が正当化されうる
データを得たという点において非常に重要
な成果である。   
 また、形態進化においては発生過程の個々
の遺伝子プログラムの変更のみならず、発生
段階の対応関係を知ることにより、共通祖先
が有していた発生タイムテーブルをどのよ
うに変更したかについても明らかにする必
要があり、これによってはじめてネオテニー
等の仮説が定量的に検証可能となる。サルの
幼形進化がヒトであるといった議論がなさ
れることが多いが、こうした仮説の検証には
発生段階の異種間対応付けが必須である。し
かしながら、従来研究で用いられてきた比較
形態学的アプローチには限界があり、形態的
相同性を確認するのが難しい種に関しては
ほとんど不可能、また定量性、統計的な検定
に関してもまだまだ議論の余地があった。本
研究ではこの点に関して、遺伝子発現情報か
ら解析することで異種間での発生段階の対
応性を調べた。得られた結果は、現在論文に
まとめている段階であるが、比較形態学的に



予想される対応付けと完全に一致する結果
となった。こうした手法を応用することで、
上記ネオテニー等の問題にもアプローチす
ることができるとみており、重要なデータを
得た。 
 さらに本研究では、進化と発生の関係性を
定式化する発生砂時計モデルを生み出すメ
カニズムにも迫ることとした。５億年以上の
進化の問題を一足飛びにメカニズムから解
明することは非常に難しいが、少なくとも保
存されたファイロティピック段階の遺伝子
セットに関しては精査する価値があり、脊椎
動物で保存されている遺伝子セットと今回
解析対象としたカエル２種での遺伝子セッ
トが同等なものかを調べることとした。解析
の結果、遺伝子セットは予想された通り大き
くオーバーラップしており、転写因子等の遺
伝子制御に関与するものが多いと言う事が
判明した。今回の結果は、単に進化を通して
結果的に保存されている遺伝子セットであ
って、これら遺伝子が原因で保存されるとは
言えない。しかしながら、同定された遺伝子
セットの機能などから、淘汰要因などについ
ての検証が進むことが期待できる。 
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〔その他〕 
ホームページ等 
http://www.biol.s.u-tokyo.ac.jp/users/h
assei/irie/ 
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