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多様性生物学研究室 ( 大野 )無脊椎動物の生殖ホルモン

助教
大野 薫

生殖腺刺激ホルモンの精製、同定、解析
 まず我々は、イトマキヒトデ放射神経抽出物中に存在
することが分かっていた生殖腺刺激ホルモン (Gonad 
Stimulating Substance; GSS) を精製し、そのアミノ酸
配列を決定する事に成功した。このホルモンは、インスリン
族のペプチドで、脊椎動物で見出されていたリラキシン亜族
と、相同性があることが分かった。これを化学合成し、取出
した卵巣に投与したところ、卵の最終成熟が誘起された。ま
た、成体への投与により、産卵・放精行動が誘起され、産卵・
放精にまで至った。
 更に、相同性の検索から、アメリカムラサキウニにも、リ
ラキシン様ペプチドを見出すことに成功し、キタムラサキウ
ニ、エゾバフンウニ、バフンウニ、アカウニ、ムラサキウニ
の放射神経 cDNAからも、相同性の高い分子種を同定する
ことができた。
 ヒトデ、ウニともに、このリラキシン様遺伝子の発現は、
神経組織で極めて高く、また、発現レベルは一年を通してあ
まり変化がないことが分かった。このことから、分泌の制御
が生殖時期の制御に重要であると考えられる。
 また、インスリン族の遺伝子は、腔腸動物から脊椎動物や
節足動物に至るまで、広く存在していることが知られている
が、脊椎動物に見られるインスリン／ IGF 亜族と、リラキ
シン亜族のそれぞれに相同性を持つ遺伝子が、棘皮動物でも
存在していることが明らかとなった。
 マナマコについても、神経抽出物中に存在することがわかっ
ていた卵成熟誘起因子について、やはり精製を行い、そのア
ミノ酸配列を決定することに成功した。このペプチドは、５
残基からなるアミド化ペプチドで、僅か10-9Mの濃度で卵
の最終成熟および産卵・放精の誘起活性が見られた。更に、
その発現は、神経で極めて高く、周年変化はあまり見られな
いこともわかり、イトマキヒトデGSSと同様に、分泌制御

の解明が、生殖時期制御の解明に重要であると考えられる。
(文献2)
 マガキにおいても、神経抽出物が産卵誘発活性を持つこと
を確認することができたため、精製を行っている。

神経分泌ペプチドの網羅的解析
 イトマキヒトデ、マナマコ、アカウニ、マガキの神経組織中
に、配偶子成熟や産卵行動を誘発するペプチド／タンパク成
分が含まれていることを見出すことができたため、因子の同
定を迅速化する目的から、対象種に対して、神経組織のEST
解析を行い、発現遺伝子のデータベースを構築した。特に、
予想アミノ酸配列から、分泌ペプチドと考えられる発現遺伝
子については、それらの全長配列を決定した。更に、神経抽
出物中のペプチドを質量分析機で解析したデータを、構築し
たESTデータベースと照合することで、生殖ホルモンの候
補ペプチドとその遺伝子を得ることができた。現在、それら
のペプチドを化学合成し、生理活性の検証を行っている。
 今回、発現・翻訳されている神経分泌ペプチドのデーター
ベースと、それらの化学合成ストックを得ることができたの
で、今後、対象種における神経分泌ペプチドの研究を活性化
する目的で、データベースを公開すると共に、希望する研究
者には、合成ペプチドストックの配布を行っていきたいと考
えている。

脊椎動物では、生殖システムの制御因子として、数多く
のホルモンが単離同定され、それらの作用機構や階層性
の解析が進んでいるが、無脊椎動物において、それらが
同定・解析されている例は多くない。我々は、水産無脊
椎動物のうち、イトマキヒトデ、アカウニ、マナマコ、
マガキなどを対象として、生殖システムを制御している
ホルモンの同定と解析を行うとともに、それらの多様性
と共通性の解明を目指している。
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GSS投与で誘発されたイトマキヒトデの産卵・放精 クビフリン投与で誘発
されたマナマコの産卵


