
１．は じ め に

受精卵は、精子と卵子から受け継がれた DNA 

を正確に複製し細胞増殖を繰り返す。この間、

一世代の生殖細胞の分化増殖の過程で、染色体 

DNA に約７０か所の塩基置換が起こるといわれ

ている１）。しかし、細胞の分化増殖中に塩基置
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Abstruct
Primordial Germ Cells（PGC）appear very early development and migrate to the genital ridge 

during ontogeny.　Then, as the genital ridged differentiate, PGCs differentiate into oogonia in 
females and spermatogonia in males.　In the testis, spermatogonia proliferate and differentiate as 
stem cells, after which spermatocyte differentiation and meiosis, and morphogenesis with the 
nuclear form of the haploid germ cell take shape, the mitochondria are rearranged in a specific 
manner, the flagellum develops, and the acrosome forms.　It has been found that almost all genes 
and many specific genes are expressed in the testis containing a series of sperm cell differentiation 
and the cells that support it.　Furthermore, it was revealed that many intron-less genes, which 
were caused by retrotransposition, are functioning among these genes.　In this paper, we 
summarize the intron-less genes expressed during spermatogenesis and consider the reasons why 
they exist in large numbers.
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要　旨
胚発生の非常に初期に未分化生殖細胞が生じ、個体発生の過程に生殖巣に遊走し到達する。その後、

生殖巣の分化に伴って、雌では卵原細胞、雄では精原細胞へと分化する。精巣においては、精原細胞は

幹細胞として増殖・分化し、その後精母細胞の分化と減数分裂、減数分裂後の半数体精子細胞特有なク

ロマチン形成を伴う形態形成が整然と起こる。一連の精細胞分化とそれを支える細胞を含む精巣では、

ほとんどすべての遺伝子が発現し、また多くの特異的遺伝子が含まれていることが明らかにされている。

さらに、それらの遺伝子の中にレトロトランスポジションによって生じたと考えられているイントロン

レス遺伝子が、数多く機能していることが明らかにされた。本稿では、精子形成過程で発現するイント

ロンレス遺伝子についてまとめ、数多く存在する理由について考察する。

キーワード
生殖細胞、レトロトランスポジション、染色体、精巣、減数分裂
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換が起こった生殖細胞のうち、一部の半数体細

胞では、減数分裂によって塩基置換が排除され

る（図１）２）。体細胞は一定の分裂の後、死を迎

えるが、細胞分裂を続ける生殖細胞にとって、

相同組み換えと減数分裂は種を支えるために必

須である２）。我々は、体細胞とは異なった生殖

細胞の特徴について解析をすすめるため、雄性

の生殖細胞である精子で特異的に発現する遺伝

子群のクローニングを行った３）。その解析か 

ら、精子細胞にはイントロンレス遺伝子が多 

く発現機能していることが明らかになった（表

１）２，４，５）。

２．精 子 形 成

精子形成は、男性ホルモンを産生する精巣で

終生営まれる。精子形成は、精巣の中にある精

細管と呼ばれる糸状の管の中で行われ、①精子

細胞の幹細胞である精原細胞の増殖と分化、②

精母細胞の減数分裂、③半数体精子細胞の精子

への形態形成の３段階に分けることができ、様々

なホルモンや局所的な増殖因子の制御のもとで

進行する。精巣の切片には、精子細胞を含む精

細管とその周りに存在するライディッヒ細胞が

主に観察され、そのほかにリンパ管、毛細血管

などの脈管系、少数のマクロファージが存在す

る（図２）６）。精細管壁は基底膜とそれをとりま

く結合組織および繊維芽細胞より成り、さらに

壁の外には、ミオイド細胞が付着している。

以前より、脳と精巣にはほとんどすべての遺

伝子が発現していると言われている７）。この理
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図１　減数分裂と接合
大きなゲノムをもつ生物では、細胞増殖によって DNA に変異が蓄積する。
減数分裂と接合によって、DNA の変異は固定されずに修復されるものが現れ、
無限の細胞の増殖が保証される（Tanaka, H., Baba, T.（２００５）より改変）。

表１　マウスのタンパク質をコードする遺伝子におけるイントロンレス遺伝子の割合

文献イントロンレス遺伝の割合イントロンレス遺伝子の数遺伝子の数発現する細胞

４２０％５１２４６精子細胞特異的

５８％１,９６６約２５,０００体細胞特異的および非特異的



由としては、脳において様々な分化細胞が存在

することが考えられる。また精巣においては、

精原細胞から減数分裂後の半数体の精子細胞に

至る分化を支える遺伝子と、それを支持する細

胞との両方の遺伝子が発現していることが、多

種類の遺伝子発現の理由として考えられる。

３．精子形成特異的遺伝子

マウスでは生まれた直後から雄性生殖細胞（精

細胞）の分化が始まり、精原細胞から減数分裂

を経て精巣内精子が完成するまでに３５日ほどか

かる。様々な臓器の cDNA ライブラリーが作製

され、ディファレンシャルディスプレー、精巣

特異的サブトラクティッドライブラリー、マイ

クロアレイなど、遺伝子解析技術の進歩ととも

に、精巣で特異的に発現する遺伝子が同定され

てきた８）。その結果、１,０００前後の特異的遺伝子

が染色体上に散在し、様々な染色体から生殖細

胞特異的に遺伝子が発現していることが明らか

になった４）。さらに、遺伝子破壊マウスを作製

することにより、これら遺伝子の生体での機能

の解析が進められ、その多くで１つの機能が失

われても受精可能な精子形成が起こることが示

されていた９）。このことから、個々の特異的遺

伝子の生体での役割は、複数の遺伝子の機能に

よって相補され、生体および生殖細胞分化が維

持されていることが理解できる。

４．イントロンレス遺伝子

イントロンレス遺伝子は、レトロトランスポ

ジションによって創出される（図３）。ゲノム・

プロジェクトによって、ヒト及びマウス染色体

上にはおよそ２,０００の機能的なレトロトランスポ

ゾン遺伝子が存在し５）、その多くが半数体の精

子細胞で発現していることが明らかになった。

また、精原細胞で特異的に発現する２５の遺伝子
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図２　精巣とその断面（田中宏光（２０１９）より改変）



がＸ染色体に存在するという報告１０）や、Ｘ染色

体を中心に、常染色体へ遺伝子のレトロトラン

スポジション、もしくはその逆も頻度高く起こ

ることが示された１１）。たとえば常染色体上に 

ある２つのイントロンレス遺伝子、ホスホグ 

リセリン酸リン酸化酵素（phosphoglycerate 

kinase�２/PGK�２）とピルビン酸脱水素酵素サ 

ブユニット e２α（pyruvate dehydrogenase 

subunit e２α）は、Ｘ染色体上の祖先遺伝子の

逆転写によるレトロトランスポジションに由来

すると考えられ、精子形成過程でのＸ染色体不

活性化を回避するために転移したといわれてい

る１２）。一方、Ｘ染色体に存在する精子形成に機

能するイントロンレス遺伝子 PGAM４、NKAP

�L などが同定されており１３，１４）、Ｘ染色体の不活

化の回避と積極的なイントロン遺伝子創出との

関係は不明である。

性染色体は新しい遺伝子の創造に重要な役割

を果たしていると考えられている１５）。雌性生殖

細胞では常染色体と同様に２本のＸ染色体上で

の相同組み換えにより個体発生途上に起きた変

異やレトロトランスポジションした遺伝子の修

復が可能で、危険な変異を排除することができ

る。しかし、雄性生殖細胞では、Ｘ、Ｙ染色体

の差異が大きく、ほんの小さな相同領域を除い

てほとんどの領域で相同組み換えを起こさない。

従って個体発生途上に起きた生殖細胞での遺伝

子の変化は、減数分裂によって修復されること

なく、次世代に伝わっていくしかない。このよ

うにして、レトロトランスポゾン、イントロン

レス遺伝子は、性染色体上では雄性生殖細胞経

由で次世代に受け継がれ、最終的に様々な染色

体に広がったのかもしれない。

また、生殖細胞特異的遺伝子にイントロンレ

ス遺伝子が多く機能している理由として、以下

の考えが成り立つのではないか。レトロトラン

スポジションなどを含む DNA の変異は、個体

発生の様々な細胞で起こる。しかしながら、次

の世代に引き継がれるためには、胚発生の初期

に運命づけられた生殖細胞で DNA の変異が起

こる必要がある。特に、レトロトランスポジショ

ンで考えた場合、生殖細胞で発現している、す

なわち mRNA として転写された遺伝子に対し

てのみ起こることになる。生殖細胞で発現して

いる遺伝子が、オリジナルの遺伝子に加えて２

つ目の遺伝子としてトランスポジションし機能

したとき、オリジナルの遺伝子が生殖細胞で機

能していた遺伝子であることから、体細胞で発

現し機能を獲得するよりも生殖細胞で発現機能

し、その後、機能する遺伝子として適合するこ
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図３　レトロトランスポジション
転写された mRNA から逆転写酵素によって cDNA が作られ、転写されたゲノム
とは別の場所に挿入される。挿入された DNA には poly（A）付加され、断片の両
脇には、連結時の修復によって相同な配列が生じる。



との方がより容易ではないかと考えられる。ま

た、精子細胞において、細胞質がほとんど失わ

れ、核では染色体の大部分がヒストンからプロ

タミンに置き換わり、スプライシングの活性が

弱まる２）。このような細胞の特殊な細胞分化過

程においてイントロンレス遺伝子は、遺伝子の

発現・制御に適しているのかもしれない。

実際、精子細胞では、グルコースからアセチ

ル CoA までの解糖系のほとんどすべての段階

で体細胞型酵素とは異なった精子細胞特異的ア

イソザイムのイントロンレス遺伝子が発現して

いる（図４）２）。さらに、エネルギー代謝酵素を

コードするイントロンレス SCOT-t 遺伝子も同

定されている１６）。

また、特徴的なイントロンレス遺伝子として 

HASPIN 遺伝子が興味深い１７）。HASPIN は、

ヒストンリン酸化タンパク質で、細胞分裂時の

染色体分配に機能する重要な役割を果たしてい

る１８）。HASPIN 遺伝子は、魚類ではイントロン

を含む遺伝子が存在するだけであるが、両生類

ではイントロンレス遺伝子を用いるものとイン

トロンを含む遺伝子を用いるものが存在する。

哺乳類ではイントロンレス遺伝子としてインテ

グリンαE のイントロンに存在し１７）、イントロ

ンのある HASPIN 遺伝子は偽遺伝子化してい

る。爬虫類・鳥類では、種によってイントロン

レス HASPIN が機能しているが、染色体上の 

HASPIN 遺伝子の存在する周辺の遺伝子の様相

が異なってる。HASPIN イントロンレス遺伝子

の染色体上のふるまいの解析は、生物の進化の

過程を考察するのに役立つものと考えられる。

５．お わ り に

今後、様々な生物のゲノムの一次構造が明ら

かにされ、種間で比較することにより、イント

ロンレス遺伝子の起源も明らかになる。生殖細

胞が初期に分化することの必要性など、減数分

裂以外の特徴の意味が明らかにされることが期

待される。
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図４　解糖系に関する遺伝子群
左側に酵素名を示す。灰色の酵素は、精子細胞特異的なアイソザイムが発現して
る。（　　）内にアイソザイムの遺伝子名を示す。KHK isoform は、複数の臓器
で発現が観察されている。（Tanaka, H., Baba, T.（２００５）より改変）。
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