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分担研究報告書 

 

オルガノイドおよびその共培養系を用いた化学物質の新規 in vitro有害性評価手法の確立 

 

一次線毛の分子基盤解析 

 

研究分担者： 西村 有平  三重大学医学部 教授  

Ａ．研究目的 
全身の線毛を可視化できるゼブラフィッシュを作製し、
化学物質が一次線毛に与える影響の分子基盤解析に応
用すること。 
 

Ｂ．研究方法 
ゼブラフィッシュのユビキチン遺伝子 (ubb) のプロ
モーター遺伝子配列の下流に、線毛マーカーである
Arl13b遺伝子とeGFP遺伝子のアミノ酸配列をコードし
ている領域を連結したコンストラクトを合成し、トラ
ンスポゾンを用いてゼブラフィッシュのゲノムに挿入
した。二光子励起顕微鏡を用いて、線毛の蛍光イメージ
ングを実施した。 
 
Ｃ．研究結果 
蛍光イメージングを用いて、ゼブラフィッシュの肝臓、
尿細管、腸管、脳など、様々な組織における線毛の形態
を観察することができた。現在、肝臓と腎臓の発がん性
があり、線毛への影響も報告されているオクラトキシ
ンをゼブラフィッシュに曝露し、肝臓や腎臓の線毛の
形態に与える影響を検討中である。 
 
Ｄ．考察 
今年度に作製した線毛を可視化できるゼブラフィッシ
ュを用いて、化学物質の曝露による線毛の形態変化を、
様々な組織を対象に観察することができると考えられ
る。 
 
Ｅ．結論 
化学物質の曝露による線毛の形態変化を、様々な組織
において評価できるゼブラフィッシュを作製した。こ
のゼブラフィッシュを用いて、化学物質が一次線毛に
与える影響の分子基盤を解析し、オルガノイドやラッ
トなどの化学発がんモデルにおける一次線毛の影響 
評価に有用な情報を提供しうると考えられる。 
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研究要旨 

 
 一次線毛は細胞膜上の突起物で、細胞内シグナルのハブと認識されている。また、腫瘍細胞ではその発現が

消失するなど各種生命現象への関与が報告されている。そこで、全身の線毛を可視化できるゼブラフィッシュ

を作製し、化学物質が一次線毛に与える影響の分子基盤解析へ応用することを目的とし検討を行った。ゼブラ

フィッシュのユビキチン遺伝子 (ubb) のプロモーター遺伝子配列の下流に、線毛マーカーである Arl13b遺伝

子と eGFP 遺伝子のアミノ酸配列をコードしている領域を連結したコンストラクトを合成し、トランスポゾン

を用いてゼブラフィッシュのゲノムに挿入した後、二光子励起顕微鏡を用いて、線毛の蛍光イメージング解析

を行った。その結果、蛍光イメージングを用いて、ゼブラフィッシュの肝臓、尿細管、腸管、脳など、様々な

組織における線毛の形態を観察することが可能であった。作製した線毛を可視化できるゼブラフィッシュを用

いることで、化学物質の暴露による線毛の形態変化を、様々な組織を対象に観察することができると考えてい

る。 


