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PRESS RELEASE  2022/6/28      
 

固相の RNA分子倉庫が液相のタンパク質合成工場に 
～細胞が必要な時期に必要なタンパク質を合成する新たな仕組みを解明～ 

 
ポイント 
・動物の受精卵で RNA分子の倉庫となる顆粒状構造を発見。 
・受精卵の RNA分子倉庫は固相の特徴を持ち、卵割が進むと液相に状態が変化。 
・液相の RNA顆粒は、発生に必要なタンパク質を活発に合成。 

 
概要 

北海道大学大学院理学研究院の小谷友也准教授らの研究グループは、動物の胚において発生に必要
なタンパク質を合成する新たな仕組みを解明しました。 
 ほぼ全ての動物は、受精後に様々なタンパク質を新たに合成し、発生を進めます。受精直後の一定
の時期は、受精卵にあらかじめ保存されたmRNAから全てのタンパク質が合成されます。しかし、こ
れら mRNA はどのように保存され、どのように必要な時期にタンパク質を合成するのか、よく分か
っていません。 
 本研究では、小型魚類のゼブラフィッシュを用い、mRNA分子の倉庫として働く顆粒状構造を受精
卵に発見しました。これら RNA 分子は固体状（固相）の特徴を持ちましたが、受精後に 3 時間たっ
た胚では液体状（液相）の特徴に変化しました。固相状態の顆粒ではmRNAからタンパク質は合成さ
れていませんでしたが、液相に変化した顆粒では mRNA からタンパク質が活発に合成されていまし
た。液相の mRNA 顆粒を拡散させると、mRNA のタンパク質合成が検出できなくなりました。この
ことから、液相様の顆粒構造はタンパク質の合成工場として働くことが示されました。同様の仕組み
は、マウス胚においても存在することが示唆されました。 
 タンパク質の合成は、全ての生命現象の進行に重要です。本研究で明らかとなったタンパク質合成
を調整する仕組みは、さまざまな生命現象の進行を支えている可能性があります。 
なお、本研究成果は、2022年 6月 17日（金）公開の iScience誌にオンライン掲載されました。 

  
  

胚性 RNA 顆粒（上）とゼブラフィッシュ卵
母細胞・卵割期胚（下）。卵母細胞において、
胚性 RNA顆粒は翻訳を抑制されたmRNAの
倉庫として働く（左）が、卵割期にはタンパ
ク質合成の工場として働く（右）。その役割の
変換には固相状態から液相状態への相転換
を伴う。 
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【背景】 
私たちヒトを含めた全ての動物は、卵と精子が受精した後に、必要な時期に必要なタンパク質を合成

して生まれてきます。受精直後の胚は、あらかじめ卵子に蓄えた mRNA から多くのタンパク質を合成
します。合成されたタンパク質は、卵割や胚軸の形成、細胞分化を進めます。あらかじめ卵子に蓄えた
mRNAのタンパク質合成を阻害したとき、反対に、合成時期を早めたとき、どちらにおいても胚は発生
を途中で止めてしまいます。このように、受精後に卵子に蓄えられた mRNA から必要な時期にタンパ
ク質を合成する仕組みは、動物の胚発生に極めて重要です。しかし、その分子機構はほとんどわかって
いません。 
 
【研究手法・成果】 
研究グループはゼブラフィッシュを用い、pou5f3 mRNA の制御機構を解析することで、受精後にタ

ンパク質が合成される分子機構の一端を解明しました。pou5f3 mRNA は、今までに研究されてきた全
ての動物で発生の進行に欠かすことのできない転写因子をコードします。研究グループは初めにゼブラ
フィッシュの Pou5f3 タンパク質に対する抗体を作製し、このタンパク質が受精後の卵割期にはじめて
合成されることを明らかにしました。卵母細胞と受精卵における pou5f3 mRNAの存在を、高感度の蛍
光 in situ hybridization法で検出した結果、翻訳を抑制されたmRNAは顆粒状構造をとり細胞質に蓄積
されることを見出しました（図 1; 0 時間）。興味深いことに、タンパク質合成が活発となる卵割期以降
においても pou5f3 mRNAの顆粒状構造は維持されました（図 1; 1.5時間、3時間、6時間）。 
卵割期において Pou5f3タンパク質が合成される場所を、Ribopuromycylation法*1と Puro-PLA法*2

と呼ばれる手法で検出しました。その結果、新規に合成される Pou5f3タンパク質はmRNAの顆粒構造
と重なって検出されました（図 2）。さらに、リボソームタンパク質*3と翻訳の活性化に働くポリ A結合
タンパク質*4を染色した結果、これらは pou5f3の RNA顆粒と共局在しました。以上の結果から、Pou5f3
タンパク質は pou5f3 mRNAの顆粒状構造の内部で合成されることが示されました。 

pou5f3の RNA顆粒は、受精卵でタンパク質を合成しない RNA分子の倉庫として働きます。一方で、
卵割期にはタンパク質を活発に合成する工場として働きます。この違いが生じる仕組みを探るため、
RNA顆粒の性質を調べました。その結果、受精卵の RNA顆粒は固体状（固相）の性質を示し、卵割期
の RNA 顆粒は液体状（液相）の性質を示しました。さらに、卵割期の RNA 顆粒を拡散させた結果、
Pou5f3タンパク質の合成が検出されなくなりました。 
以上の結果から、胚性 RNA 顆粒と名付けられた mRNA の顆粒状構造は固相の状態で RNA 分子を保

存し、液相の状態に変化することでmRNAからタンパク質を活発に合成すると考えられます。また、マ
ウス胚においてもmRNAの顆粒状構造が検出されており、胚性 RNA顆粒によるタンパク質合成の制御
機構は多くの生物で保存されている可能性が示されました。 
 
【今後への期待】 
近年の研究から、細胞が持つ mRNA のすべてが常にタンパク質を合成しているわけではなく、多く

の mRNA が細胞質内で不活性な状態で維持されることが明らかとなってきました。本研究で得られた
成果は動物の胚のみでなく、様々な細胞で生命現象を進行される重要な機構として働いている可能性が
あります。また、生体内分子が固相状態から液相状態に変化することで活性を持つことは、本研究で得
られた新たな発見です。本研究成果は、生体内分子の活性制御においても新たな視点を提供します。 
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【参考図】 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図１. ゼブラフィッシュ受精卵と胚発生における pou5f3 mRNA の分布様式。上段に挿入された写真は
胚の明視野の写真。ゼブラフィッシュ受精卵は、受精後に細胞質を動物極に集積させる。この領域は
胚盤と呼ばれ、卵割はこの領域で進行する。（上段）受精卵と胚の蛍光実体顕微鏡像。（中段・下段）
受精卵とそれぞれの胚における共焦点顕微鏡像。pou5f3 mRNA は受精卵と卵割期胚の細胞質におい
て、常に顆粒状構造として検出された。スケールバーはそれぞれ（上段）100 µm、（中段）20 µm、
（下段）5 µm を示す。 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
図２. ゼブラフィッシュ受精卵と胚における pou5f3 mRNA（緑）と新規に合成された Pou5f3タンパク
質（赤）の同時検出。（上段）受精卵（0時間）と、卵割期胚（3時間）の細胞質。スケールバーは 10 
µm を示す。（下段）卵割期胚（3 時間）における囲み部分の拡大図。新規に合成された Pou5f3 タン
パク質は、pou5f3の RNA顆粒と共局在する。グラフは、a、bそれぞれの矢印方向に見た蛍光強度変
化をグラフ化したもの。 
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【用語解説】 
＊1 Ribopuromycylation 法 … タンパク質合成阻害剤の puromycin はリボソームの A 部位に入り、合
成中のペプチド鎖に取り込まれる。この特性を利用し、puromycinを取り込んだ新規に合成されたタ
ンパク質を、抗 puromycin抗体で検出する実験手法。 

 
＊2 Puro-PLA法 … 抗 puromycin抗体と解析対象のタンパク質に対する特異的抗体を用い、puromycin
が取り込まれた解析対象のタンパク質合成のみを検出する実験手法。 

 
＊3 リボソームタンパク質 … mRNAを翻訳するリボソームの構成タンパク質。 
 
＊4 ポリ A結合タンパク質 … mRNAのポリ A鎖に結合し、翻訳の活性化に関わるタンパク質。 
 


