
視床下部

下垂体
Thyrotropes CorticotropesLactotropes

T4 T3

5’-deiodinase

rT3 T2

RXR

TRα

TRβ

一次応答遺伝子

二次応答遺伝子

TSH ACTHPRL

副腎

5-deiodinase

T3

GHR

PRLR

GH

RXR

甲状腺TPO

ヨウ素 コルチコイド

作用発現（変態現象）

T4

個体群レベル

個体レベル

組織・臓器レベル

分子・細胞レベル

甲状腺軸かく乱作用
のメカニズム解明
甲状腺軸かく乱作用
のメカニズム解明

研究の内容研究の内容研究の内容

モデル動物

表現型・形態変化

　　　　　　組織変化

　遺伝子発現の変化

変態アッセイ

組織解析

遺伝子発現のプロファイリング
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平成17年度　研究計画平成平成1717年度　研究計画年度　研究計画

１）ニシツメガエルを用いた１）ニシツメガエルを用いた化学物質の暴露化学物質の暴露
・ニシツメガエル幼生を甲状腺軸かく乱作用がある・ニシツメガエル幼生を甲状腺軸かく乱作用があるT4, PTU, IOPT4, PTU, IOPの３種類の化学物質で暴の３種類の化学物質で暴
露し、変態アッセイの過程において尾、後脚、肝臓等の組織をサンプリングする。露し、変態アッセイの過程において尾、後脚、肝臓等の組織をサンプリングする。

２）ディファレンシャル・ディスプレイを用いた遺伝子発現解析２）ディファレンシャル・ディスプレイを用いた遺伝子発現解析
・暴露試験で得られた組織から・暴露試験で得られた組織からRNARNAを取得し、を取得し、ディファレンシャルディスプレイを用いた遺ディファレンシャルディスプレイを用いた遺
伝子の発現解析を行い、遺伝子を同定する。伝子の発現解析を行い、遺伝子を同定する。

３）遺伝子プロファイルの作成と３）遺伝子プロファイルの作成と遺伝子カスケードの整理遺伝子カスケードの整理
・遺伝子発現解析で得られた情報から、遺伝子群の・遺伝子発現解析で得られた情報から、遺伝子群の発発現現パターンパターンををププロロフファァイイリリンンググしし、、
個体レベルで生じた変化個体レベルで生じた変化とと対対応応させて、させて、遺伝子カスケードを整理する遺伝子カスケードを整理する。。

1

平成17年度　研究計画平成平成1717年度　研究計画年度　研究計画

ニシツメガエル（ニシツメガエル（Silurana tropicalisSilurana tropicalis))のの特徴特徴

1000-3000

0.7-0.8 mm

40-50 mm

fully aquatic

0.5～1 year

25-30℃

1.7×109 bp

10 chromosomes

diploid

Silurana 
tropicalis

300-1000No.of eggs/spawn

1-1.3 mmEgg size

16-22℃Breeding temp.

1.5～2 yearsGeneration time

3.1×109 bpGenome size

100 mmTotal length

fully aquaticLife cycle

tetraploidPloidy

18 chromosomesN

Xenopus 
laevis

Species

Genome project No On going
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サンプリング／RNA調製

後肢 尾肝臓

平成17年度　研究計画平成平成1717年度　研究計画年度　研究計画

１）ニシツメガエルを用いた１）ニシツメガエルを用いた化学物質の暴露化学物質の暴露

1 35 49 57 66(Stage)

2

51 55

変態試験期間

0 1

暴露

3 (Weeks)

T4, PTU, IOPを、ニシツメガエル幼生に暴露し、変態試験の期間中、経時的に組織をサンプ
リングする。その後、遺伝子発現解析に使用するため、RNAを調製する。

0   1   　2   　3

0 1 2 3

A

B

C
D

DB
CA

平成17年度　研究計画平成平成1717年度　研究計画年度　研究計画
２）ディファレンシャル・ディスプレイを用いた遺伝子発現解析２）ディファレンシャル・ディスプレイを用いた遺伝子発現解析

３）遺伝子プロファイルの作成と３）遺伝子プロファイルの作成と遺伝子遺伝子カカススケケーードドのの整整理理

(weeks)

遺
伝
子
発
現
量

多

少

0   1   　2   　3 0   1   　2   　3 0   1   　2   　3 　変態時期において、「どの遺伝子が
発現し、どの遺伝子が発現していな
いのか」について、組織ごとに確認す
る．また、化学物質を暴露したことで、
遺伝子の発現がどのように変化する
か調べる。

　上記で確認された遺伝子が、時間
の経過とともにどのように変化してい
くのか、或は、化学物質の暴露によっ
てどのように変化したのか組織ごとに
追いかけ、遺伝子発現の挙動を調べ、
発現に順序がないか確認する。
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