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生殖細胞が作られる過程で細胞分裂サイクルが停止する機構を解明 

 

 

 研究成果のポイント  

1. 生殖細胞（卵や精子）が形成される過程において、細胞分裂サイクルの進行を停止させる機構を明らか

にしました。 

2. この停止機構を解除すると、生殖細胞形成が正常に進行しないことを発見しました。 

3. 細胞分裂サイクルの停止は多くの動物の生殖細胞形成過程で観察されることから、本研究成果は、他

の動物における同様の機構や、その意義を明らかにする研究の基盤になると考えられます。 

 

国立大学法人筑波大学 生存ダイナミクス研究センター（TARA） 森田俊平 研究員（研究当時、現 米

国ブラウン大学・博士研究員）、太田龍馬 研究員、林 誠 助教および小林 悟 教授は、生殖細胞の形成

過程において細胞分裂サイクルを停止させる機構を明らかにしました。 

 生殖細胞（卵や精子）は、発生初期に形成される始原生殖細胞に由来します。ショウジョウバエの始原生

殖細胞は、その細胞分裂サイクルを停止していることが知られていますが、その詳細な機構はわかっていま

せんでした。本研究では、形成直後の始原生殖細胞において、miR-10404と呼ばれるマイクロRNA注１）の合

成が抑えられ、それにより、始原生殖細胞の細胞分裂サイクルを停止させる働きを持つ、dacapo (dap)と呼

ばれる遺伝子が活性化していることを明らかにしました。さらに、始原生殖細胞の細胞分裂サイクルを強制

的に開始させると、生殖細胞形成過程が正常に進行できなくなることも発見しました。このことは、細胞分裂

サイクルの停止が、ショウジョウバエの生殖細胞形成過程において重要な役割を果たしていることを示してい

ます。細胞分裂サイクル停止は多くの動物に共通する生殖細胞形成過程の特徴の１つであり、本研究の成

果は、他の動物においても同様の機構を明らかにする糸口となることが期待されます。 

本研究の成果は、2020年2月28日付「iScience」でオンライン先行公開されました。 

＊ 本研究は、日本学術振興会が助成する科学研究費補助事業 新学術領域研究 「PGCの形成を制御する

遺伝子ネットワークの解明」（研究期間：平成25～29年度）、「生殖細胞発生過程における選択機構の解

明」（研究期間：平成30～34年度）によって実施されました。 
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 研究の背景  

 ショウジョウバエの生殖細胞（卵や精子）は、卵の後端に形成される始原生殖細胞に由来します。始原生殖細胞

は、卵の後端から卵巣や精巣（生殖巣）へ移動し、生殖巣中で卵や精子を生み出します。この生殖巣への移動過

程において、始原生殖細胞の細胞分裂サイクルは停止しています。 

 細胞分裂サイクルは、以下の４つのステップから成っています。それらは、①DNA（デオキシリボ核酸）に書き込ま

れている遺伝子情報のセットをコピー（複製）する「DNA複製期」（S期）、②分裂準備期（G2期）、③遺伝情報をそれ

ぞれ１セット持つ２つの細胞を分裂により生み出す「細胞分裂期」（M期）、④複製準備期（G1期）です（参考図）。始

原生殖細胞では、G2期からM期への移行とG1期からS期への移行が抑制されています。このうちG2期からM期への

移行は、始原生殖細胞に取り込まれるnanos (nos)と呼ばれる遺伝子の産物（Nanosタンパク質）により抑制されてい

ることが明らかになっていました参考文献１)。さらに、この抑制を解除しても、細胞分裂サイクルはG1期で停止してしまう

ことから、Nanosタンパク質は、G1期からS期への移行も抑制していると考えられてきました。しかし、その制御機構は

長い間不明でした。そこで本研究では、このG1期からS期への移行を抑える機構を明らかにし、細胞分裂サイクルの

停止が生殖細胞形成過程に果たす役割の解明を目指しました。 

 

 研究内容と成果  

 本研究では、以下の点について明らかにしました。 

(1) 細胞の中には、「核小体」と呼ばれる領域が存在します。核小体では、リボソーム DNA からリボソーム RNA が合

成されます。しかし、形成直後の始原生殖細胞中には、この核小体が観察されません。本研究グループは、この核

小体の形成が、始原生殖細胞に取り込まれる Polar granule component (Pgc)タンパク質をコードする pgc 遺伝子

により抑制されていることを明らかにしました。さらに、pgc 遺伝子は、リボソーム RNA だけでなく、リボソーム DNA に

コードされる miR-10404 と呼ばれるマイクロ RNA 参考文献２)の合成を抑制することもわかりました。 

 

(2) miR-10404 は、dacapo (dap)と呼ばれる遺伝子の働きを抑えることを明らかにしました。dap 遺伝子は、細胞分

裂サイクルの G1 期から S 期への移行を妨げます。すなわち、始原生殖細胞では、miR-10404 の合成が抑えられ、

dap 遺伝子が働くことにより、G1 期から S 期への移行が抑制されていることを見出しました。 

 

(3) pgc 遺伝子は nos 遺伝子が働くために必要であることがわかっています。従って、pgc 遺伝子の機能を欠く始原

生殖細胞では、nos 遺伝子の働きにより抑制されるはずの G2 期から M 期への移行が進行してしまうと考えられま

す。それと同時に、miR-10404 が合成され、dap 遺伝子を抑制することで、G1 期から S 期への移行阻害が解除さ

れます。実際に、pgc 遺伝子の機能を欠く始原生殖細胞では、G2 期から M 期への移行阻害と G1 期から S 期への

移行阻害が同時に解除されることを明らかにしました（参考図）。 

 

(4)始原生殖細胞の細胞分裂サイクルにおいて、阻害されるべき、G2 期から M 期、および、G1 期から S 期への移

行を強制的に開始させると、始原生殖細胞数が減少したり、生殖巣へと正常に移動できなくなるなどの異常が観察

されました。 

 

 以上の成果から、ショウジョウバエ始原生殖細胞における細胞分裂サイクルの停止機構の全貌が明らかとなりまし

た。また、この細胞分裂サイクルの停止が、ショウジョウバエの生殖細胞形成過程において重要な役割を果たしてい

ることがわかりました。 
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 今後の展開  

 細胞分裂サイクル停止は多くの動物に共通する生殖細胞形成過程の特徴の１つであり、今後、他の動物において

も同様の機構を解析する上での重要な基盤となることが期待されます。 

 

 参考図  

 

始原生殖細胞の細胞分裂サイクルにおける pgc 遺伝子の働き 

（左図）pgc 遺伝子が働いていると、nos 遺伝子の活性化と、miR-10404 合成抑制に伴う dap 遺伝子の活性化に

より、細胞分裂サイクルのうち、G2 期から M 期、および G1 期から S 期への移行が阻害され、細胞分裂サイクルが

停止する。 

（右図）pgc 遺伝子の機能を欠くと、nos 遺伝子が働かず、また、miR-10404 が合成されて dap 遺伝子を抑制する

ため、細胞分裂サイクルが停止せず、生殖細胞形成に異常が生じる。 

 

 用語解説  

注１） マイクロ RNA 

20〜25塩基長の極小 RNA であり、他の遺伝子の働きを抑制することができる。 
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