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１ 研究テーマ 

 

環境依存的な体サイズ規定分子の解明 

 

２ 研究の目的 

 

コイやキンギョなどは飼育環境によって体サイズが変わり、水槽のサイズや飼育密度によ

って数倍サイズが変わる。一方、同じコイ科魚類のゼブラフィッシュは飼育環境でさほど

大きさが変わらない。申請者は哺乳類にはない「環境依存的体サイズ規定」という生命現

象に注目した。一部の魚類には環境依存的な体サイズ規定分子が存在すると考え、組織幹

細胞やシグナル伝達系の環境依存的な活性変化を司る分子を解析し、魚類特有の環境依存

的な体サイズ規定メカニズムを明らかにすることを目的とした。 

 

３ 研究の方法 

 

本研究では①飼育環境認識器官の検討②飼育環境の違いによる体サイズ制御分子の検討の

2つに焦点をあて、研究を進めた。 

 

① 飼育環境認識器官の検討 

これまでに申請者はゼブラフィッシュにおいて、密度の異なる環境で飼育をすると成長率

に有意な差が生じることを明らかにした。このことから飼育環境を認識し、体サイズを調

節していると考えられるが、魚がどこで環境を認識しているか明らかになっていない。そ

こで、認識を行っていると考えられる視覚や側線感覚を制限して飼育し、成長率を比較す

ることで、環境認識を視覚と側線のどちらで行っているかを検討した。 

 

②飼育環境の違いによる体サイズ制御分子の検討 

密度の異なる環境で 4週間飼育したゼブラフィッシュを 1週間ごとにサンプリングを行い

経時的に網羅的に成長関連因子の遺伝子発現量を測定し、いつ体サイズ調節が行われてい

るか、またどのような因子が関わっているかを検討した。 
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４ 研究の成果 

①飼育環境認識器官の検討 

 

視覚と側線を遮断して飼育した際

の成長率を図 1に示した。何も制

限していない controlでは、一尾

当たりの密度が高くなる３尾区の

成長率が高かった。一方、視覚と

側線という感覚器官を制限した区

では controlと比較するとかなり

成長率が低くなることが分かっ

た。また、視覚を制限した際の成

長率は、3尾区と 6尾区で変わらなかったのに対し、側線を制限した際の成長率は、6尾

区の方が高かった。Controlとは逆の結果になったことより、側線を封鎖されたことによ

り環境の認識が正確にできなかったことが考えられる。これらのことより、ゼブラフィッ

シュでは視覚と側線の両方で環境認識をすること、そのうち特に側線の影響が強いことが

示唆された。 

 

②飼育環境の違いによる体サイズ制御分子の検討 

 

異なる飼育環境で飼育したゼブラフィッシュを 1週間ごとにサンプリングし、成長率の経

時変化を図２に示した。3週目までは 6尾区の方が有意に高いが、4週目で 3尾区の成長

率が高くなる傾向があることが分かった。 

また、体サイズ制御には成長関連因子が関わることから、経時的な成長関連遺伝子発現量

を網羅的に測定した。今回は中でも大きな違いがあった IGF-1と IGFBP-1aについて報告

する。図 3に示すように、IGF-1と IGFBP-1aにおいて、どちらも 3週目で 6尾区の発現

量が増加し、4週目でまた 3尾区と同程度にまで下がった。IGF-1は、静止細胞が細胞増

殖を開始するために必要であり(Bower and Johnston, 2010)、体が大きいゼブラフィッシ

ュの筋肉において高い発現量を示す(Amaral and Johnston, 2012; Huang et al., 

2012)。IGFBP-1は、食物欠乏、栄養失調、ストレス、損傷、小胞体ストレス、低酸素な

どの様々な条件下で誘導される(Kajimura, 2007)。また、IGF活性を阻害し、発育および

増殖の速度を低下させることが明らかになっている(Maures and Duan,2002; Kajimura et 

al., 2006 )。今回の実験では、飽食給餌を行っていたので、飢餓による発現だとは考え

にくい。飼育の条件を加味すると、ストレスまたは低酸素状態が発現を誘導したと考えら

れる。すなわち、高密度である 6尾区において低酸素状態により 3週目で IGFBPsを発現

したことによって、IGF-1発現が抑えられ、成長率が 4週目で逆転したと考えられる。3

週目まで 6尾区のほうが高い成長率を示しているが、環境認識に要する日数も含め、今後

引き続き検討する。 

図１ 異なる密度で感覚器官を遮断した際の成長率 (後日公開可能) 

n=3~4, mean±SD,＊p<0.05, †p<0.1, student’s t-test  
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５ 今後の展望 

 

高密度による低酸素状態が特定の遺伝子の発現を誘発し、成長を制限していることが示唆

された。今後は、酸素濃度に着目し研究を行い、体サイズ規定分子の特定を目指す。 

 

６ 研究成果の発信方法（予定を含む） 

 

本研究助成によって得られた研究成果は、第 95回日本生化学大会においてポスター発表

を行った。今後も国内外での学会発表、論文発表などに加え、プレスリリースを行い広く

国民に情報発信をする予定である。 

図３ 筋肉における IGF（左）と  IGFBP1a（右）の遺伝子発現量(後日公開可能) 

n=8~4, mean±SD,＊p<0.5, ANOVA (Tukey) 

* 

図２ 異なる密度で４週間ゼブラフィッシュを飼育した際の成長率の経時変化 

n=8, mean±SD,＊＊p<0.01, †p<0.1, ANOVA (Tukey) 


