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要旨

赫皮動物幼生には幾つかの神経伝達物質で作動する神経系が存在するが､セロトニン

を伝達物質とする神経節(頂部セロトニン神経節)が最も初期に発生する｡セロトニ

ン神経節はプリズム幼生期に動物極上皮(ApicalttJft)額域の特定の細胞から構成され

ている｡本研究課題はセロトニン生成が発生のどの段階で､どの旺葡域で見られるか

を遺伝子発現を指標として解明することであった｡先ず､所期の研究を推進するため

に､セロトニン合成酵素(5-tryptophan hydroxylase, TPH)の遺伝子分離と構造の完全

解析から開始した｡その結果､ trrRを5'額域に383塩基対持つ翻訳額域1,992塩基対

からなり､ 4 7 9個のアミノ酸を持つTPH遺伝子が分離され､完全構造を解明した｡

この遺伝子は脊椎動物で解明されているTPHの触媒額域を保存しており､系統樹から

はニワトリのTPHに近いが､脊椎動物と無脊椎動物の中間に独自の位置を示している｡

次にこの遺伝子の発現部位をin sL'tLL hybridizationと免疫組織化学法を同一試料に適用

して調べた｡その結果､免疫組織化学的に検出される細胞と一致してTPH遺伝子が発

現することを明らかにした｡さらに､従来セロトニン神経細胞が下唇神経節(hwer lip

ganglion)を形成していると報告されていたがJ'n situ hybridizationと免疫組織化学法の

同時適用から､下唇神経節ではセロトニンが合成されていないこと､従ってここは神

経節ではなく､セロトニンの貯蔵部域であることが判明した｡

セロトニン神経節の機能を　TPH　機能阻害剤として知られる　㍗

chlorophenylalanine(CFA)で処理した幼生の行動に及ぼす作用を指標として解析したo

その結果､セロトニンは幼生体表にある繊毛運動を阻害してはいないことが明らかと

なった｡しかし､ C軌は幼生の遊泳運動を著しく阻害することを観察しているので､

繊毛運動にはセロトニンは関与していないが､この運動が幼生の遊泳に至る制御過程

にセロトニンが必要である可能性が考えられた｡この疑問に対してセロトニン受容体

の存在､あるとすればその組織学的分布の解明に着手した｡

プルテウス幼生からセロトニン受容体遺伝子の分離を試みた結果､受精6 0時間後

(1 5℃培養) 2腕プルテウス幼生から該当遺伝子を分離し､ほぼその全構造解明が

できた｡その結果､翻訳額域では脊椎動物のセロトニン受容体Aに類似していること

が判明した｡この遺伝子の一部塩基配列から演辞されるアミノ酸配列を元にしたペプ

チドを合成し､これにKHL蛋白を共有結合した合成ペプチドを作成し､マウスで抗体

作製を行った｡できた抗体を用いた免疫組織化学､免疫ブロッテイングから､セロト

ニン受容体蛋白は既に報告されている無脊椎動物のものに近い相対分子量67kbを示

し,プリズム幼生初期に二次間充織細胞由来細胞群に発現されることを解明した｡こ
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の発見は二次間充織細胞が神経系の細胞にも分化することを示し､この細胞群の多分

化能の幅が従来考えられていたものより広いことを意味する｡セロトニン受容体細胞

は受精後4 8時間プルテウス幼生期には胞腔腔中にネットワークを完成させる｡セロ

トニン受容細胞ネットワークができた幼生をCFAで処理するとこのネットワークを構

成している細胞間が離反し､ネットワーク構造が崩壊することを観察した｡このこと

から､セロトニン欠如による幼生の遊泳障害はセロトニン受容細胞ネットワークを必

要としていると考えられる｡従って､セロトニンによる幼生の遊泳制御は従来考えら

れていたような繊毛細胞への直接の作用ではなく､セロトニン受容細胞を経由する一

種の介在神経系を経由するものである可能性が強くなった｡この意味で､赫皮動物幼

生の神経系は従来考え等れてきた以上に造かに高度な組織化したものであると考えら

れる｡従って､耕皮動物の神経系の概念を一変させ､神経系の系統進化を考える上で

重要な一歩を記す成果を得ることができた｡

研究組織:

研究代表者:加藤秀生　(東北大学大学院理学研究科附属臨海実験所)
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平成1 3年度　　2,8(氾千円

平成1 4年度　　　900千円
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mediated signal transductionthroughthe mitogen-activated protein

kinase pathway ln early embryogenesis of the echinoderm. Develop.
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Katow, H･ (2003) Extracellular signaltransduction in sea urchin
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5



expression･ Developmental Biology of the Sea Urchin XIV (Woods

Hole)

Hara, Y･, 良 Katow, H･ (2002) Development of coelomic sac-derived organ :

ciliationand left-right asymmetry. DevelopmentalBiology of the

Sea Urchin XIV (Woods Hole)

加藤秀生(2(氾2)ウニ初期発生において成長因子受容体を経由するMAPK

経路シグナル伝達系は形態形成に不可欠である｣ウニ形態形

成シンポジウムⅠⅠ (お茶の水女子大学､館山蕗海実験所､千

葉)

加藤秀生(2002) ｢腔形成の分子機構｣平成1 4年度青森県高等学校野

外講座｢生物｣講演(2(氾2年7月4日､東北大学大学院理学

研究科附属臨海実験所､浅虫)

Katow, H., Kyozuka, K･, 良 Kuraishi R. (2002) Formation of serotonin

receptor cell network in sea urchin larvae. Zool. Sci. 19

Supplement.

Yasuda, H･, & Katow, H･ (2002) Initialanalysis of factors that regulatethe

direction of serotonerglC nerve fiber elongation in ectoderm cell

reaggregates in sea urchin embryo Zool･ Sci･ 19 Supplement.

Yaguchi, S･, 良 Katow, H. (2(氾2) Formation of serotonergic apicalganglion

and possible role of serotonin in swimmlng behavior and

morphogenesis in sea urchin larvae Zool･ Sci･ 19 Supplement.

6



TOUR ： Tohoku University Repository 

コメント・シート 

 
本報告書収録の学術雑誌等発表論文は本ファイルに登録しておりません。なお、このうち東北大学

在籍の研究者の論文で、かつ、出版社等から著作権の許諾が得られた論文は、個別に TOUR に登録

しております。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

TOUR 

http://ir.library.tohoku.ac.jp/ 

 


