
初期胚発生研究室（佐々木研）

教授 佐々木 洋

発生が正確である仕組みを細胞間のコミュニケーションから理解する

多細胞生物はなぜ発生によって正確に体や臓器を作ることができるのか？正確性は発生の重要な
特徴ですが、その仕組みはほとんどわかっていません。当研究室では、細胞間のコミュニケー

ションに注目し、正確性の分子基盤や役割を明らかにすることを目指しています。
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多細胞生物の体は、発生により正確に作り上げられます。正確性
は発生の重要な特徴ですが、その分子基盤はほとんど分かってい
ません。近年の1細胞レベルでの解析から、胚の中の個々の細胞
の状態、例えば細胞分化時の遺伝子発現の状態、には細胞間で
「ばらつき」があることが分かってきました。ばらつきのある細
胞の集団がどのようにして正確に体を作ることができるのか？そ
の仕組みを明らかにすることで、正確性という発生の重要な未解
決問題を解き明かしたいと考えています。
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研究の背景と目的

正確な発生には隣接した細胞同士のコミュニケーションが重要な役割をしていると考えられます。我々はこれまでに、マ
ウス着床前胚において、細胞間接着の違いがHippoシグナルを制御して細胞分化を正確に行うことや（左下の図）、細胞
分化状態の異なる細胞間で「細胞競合」という細胞間コミュニケーションが起こり、分化が不完全な低品質細胞を排除す
ることで、細胞分化のばらつきを解消する仕組みが存在することを明らかにしてきました（右下の図）。

細胞間コミュニケーションの重要性

細胞死

Dev Cell 2009, PNAS 2012, Curr Biol 2013 Dev Cell 2019

現在、主に着床前胚における細胞競合に注目しており、様々なアプローチにより細胞競合の仕組みと発生における役割の解
明に取り組んでいます。また最近、着床後の初期胚で胚の大きさを制御する現象にも注目して研究しており、胚の大きさを
正しく制御するという、サイズ制御という別の重要な未解決問題にも取り組み始めています。

今後の展開

研究手法など

当研究室の特徴は、マウスの受精卵や着床前胚に対して様々
な胚操作技術を駆使することです。ゲノム編集、モザイク
胚・ESキメラ胚の作製、各種遺伝子改変マウスの作製などを
行います。手先が器用、細かい作業が得意な人が向いていま
す。解析には、蛍光免疫染色、蛍光ライブイメージング、ES
細胞、scRNAseqなど目的に応じて様々な手法を用います。

スタッフの指導を受けながらも、学生さん自身が主体的に考
えることを重視します。また、自分の仮説は積極的に自分の
手で検証し、新しい発見をする喜びを味わってほしいと思っ
ています。
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