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鰓弓神経節の形成に異常を示す変異体nepの原因遺伝子クローニング 

Identification of responsible gene for epibranchial ganglia-deficient mutant, nep 
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Abstract 

 In vertebrates, epibranchial ganglia have pivotal roles for maintenance of the inner environment.  In our past study, 

we identified one line of mutant, named non-epibranchial (nep), which lack all epibranchial ganglia at two days after 

fertilization with earlier molecular markers relatively unaffected.  This suggests that responsible gene, nep, disrupted 

in this mutant is required for later differentiation or survival of these ganglia.  Increasing cell death around branchial 

region after formation of the ganglia in nep homozygous mutant embryo also supports this idea.  Currently, we 

identified a strong candidate of nep gene on the linkage group 20 (LG20) and are examining its function during 

epibranchial ganglia development. 
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1.緒言 

 脊椎動物の頭部感覚神経系のうち顔面、舌咽、迷

走神経節の各神経節は鰓弓神経節（epibranchial 

ganglia）と呼ばれている。これらは接触などの体性

感覚や味覚の伝達のほか、心臓の拍動ペースの自律

的制御など、生命維持に重要な神経系である。また、

その発生も興味深く、中枢神経系よりも簡素な系で

ありながら、神経細胞の形成から、ターゲットへの

神経突起の伸長、回路形成という神経ネットワーク

構築の重要なステップを基本的には踏襲する。この

ことは、神経回路網の形成機構研究のモデルという

意味での重要性も示唆している。 

 我々はこれまで、islet1 と呼ばれる転写制御因子

の転写制御領域を緑色蛍光タンパク質遺伝子

（green fluorescent protein, gfp）に連結して導入する

ことで一部の脳神経を可視化したトランスジェニ

ックゼブラフィッシュに対して遺伝学的スクリー

ニングを行い、鰓弓神経系を含む様々な脳神経の発

生過程に異常を示す突然変異体を単離してきた。本

研究ではそのような変異体のうちの一つ、

non-epibranchial (nep)に関する表現型の解析と、原

因遺伝子単離に関する成果について概説する。 

 

2.実験結果および考察 

 nep 変異体の表現型は、その名が示す通り、鰓弓

神経節の形成不全に代表される。Fig.１A には受精

後52時間胚の変異体の写真を示すが、野生型胚（Fig. 

1B）で認められるような顔面（fs）、舌咽（gs）、迷

走神経節（vs）が変異体では形成されていない（本

来形成されるべき位置を*で示す）。また、この他の

表現型としては、眼に代表される頭部構造の縮小、

胸びれの形成不全、顎の軟骨形成不全等が挙げられ

る。これらの表現型のうち特に頭部や胸びれの形態

形成異常については、受精後約 30 時間胚から認め

られ、解析の結果、これらの領域での細胞死が原因

であることが明らかとなった。一方、神経節の異常

に関しては、その発生過程のどの時期でのどのよう

な異常によって引き起こされるかを、現在解析して

いる段階である。これまでの解析では鰓弓神経節の

原基であるプラコードでの異常は認められず、神経

節自身や、その形成誘導に関わる内胚葉性の組織も

いったんは正常に形成されることが明らかになっ

ている。その後鰓弓神経節が退縮する過程で、この

神経節の近傍の領域で細胞死がおこることが見い

だされており、現在、この細胞死が神経節自身で起

こるのか、また、その維持に必要な組織の方で起こ

るのかを調べている。 

 

        Fig.1 nep 変異体の表現型 

 さらに、このような細胞死の生じる原因を明らか

にする意味でも nep 変異体で変異している遺伝子

の同定を進めており、第 20 連鎖群に、実際に塩基

置換を起こした遺伝子を見いだしている。今後は、

この遺伝子の機能解析を進めるとともに、鰓弓神経

節の退縮という表現型が生じる機構の解明、さらに

は、正常発生での鰓弓神経節の発生機構の解明に繋

げていきたいと考えている。 
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