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１．開設時のこと	
 
2000年開設時は、現在の２号館西側にあった、
２階建ての２号館別館２階での仮住まいから

始まりました。今では考えられないほどの狭

い部屋で、群馬大学から持ち込んだ機器を積

み上げると、実験のスペースにも困るような

状態でした。9 月には、新築中の 2 号館が完
成するため、全ての梱包も解けずに細胞培養

を少し立ち上げる程度でした。短期間での連

続した引っ越しは大変な労力を使いましたが、

農学部の建物の中で、その当時としては一番

広い研究室スペースを擁する真新しい建物を

準備していただいた、農学部の先生方には大

変感謝しています。（それでも、まだ狭い、

とは感じています） 
	 研究室には、1 期生として、当時農学科に
所属していた学生 3 名が「卒研生」とし参加
してくれました。1 年目は、ほとんどを 4 月
と 9 月に行った 2 度の引っ越しの労働力とし
て使ってしまいました。彼らの協力がなけれ

ばその後の 18年はなかったと思います。大変
感謝をしています。途中か非正規の「卒研生」

が入ってきて、少し人数が増えました。また、

開設時から 18年間、加藤たか子博士が協力者
として参加してくれたことは、数多くの成果

とともに研究室の運営にも大きな力となりま

した。2001年になっても、生命科学科はまだ
2 年生までしかいないので、農学科に所属し
ていた学生 5 名が「卒研生」として入室しま
した。この年、まだ生命科学科は大学院を担

当できませんでしたが、修士 1 年に一人が委
託で参加することになり、パワーアップしま

す。 

２．生命科学科の 1期生が入室	
 
	 2002年度、待望の生命科学科の卒研生とし
て、11名（多すぎです）が入室して、これ以
降、長く賑やかで、ドタバタのある研究室と

なりました。1 期生のうち 2 名が農学研究科
農学専攻に入学し、遺伝情報制御学研究室で

さらに研究を継続することになりました。

2003年度には、前期と後期課程のフル装備の
生命科学専攻が開設されました。前々年度に

農学専攻生として在籍していた院生が後期課

程に進学し、大学院博士後期課程から学部ま

での学生がそろい、研究室としては形が整い

始めました。この年度には、ようやく遺伝情

報制御学研究室で行った研究成果が論文とな

り、以前の群馬大学の研究成果を食いつなぎ

状態から脱出することが出来ました。その後、

研究室は総じて順調に推移したと思いますが、

最後の数年は、研究室への入室希望者も少な

く、先が見えてくると進学希望者も少なくな

ってだんだんと寂しい状態になりました。最

後まで活気あふれる研究室とは行きませんで

したが、最後の博士号取得者を出すと共に、

未完成でしたが 2018年 3月まで 4年生と実験
ができて終わることができました。 
 
３．研究室の活動	
 
	 自分なりに振り返ってみると、この研究室

での 18 年間に一度も業績を絶やすことなく、
研究成果を論文として公表することが出来た

ことが、内容はともあれ一応の満足をしてい

ることです。研究室で研鑽を積み重ねてくれ

た学生の人達の努力に感謝します。一方で、3

2000 年 4 月の発足以来 18 年間、遺伝情報制御学研究室では 100 名を超える学部生と大学

院生が日夜研究に励み、多数の研究発表を行うとともに、国際誌に数々の原著論文を報告

しました。また、時々に、研究の背景や意義を総説として取りまとめました。 
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年次の卒研生配属の 1次希望では、18年間一
度も、上限を上回る事が無く、他の研究室に

迷惑をかけたことになります。もっとも、希

望してくれた全員を受け入れる事ができたこ

とになります。 
	 さて、18年間の研究活動の中で、他大学で
学位を取得した３名のポスドク、名古屋大学

農学部から修士の院生 1 名が、参加する時期
もあり大いに研究室を刺激してくれました。

また、繁雑な事務の仕事を長期間の支援して

いただいた方がいたことも、研究室にとって

大変な助けとなりました。18年間、卒研生と
して入室してきた人は 107 名となります。全
員を最後まで指導出来なかったこと、力量不

足もあったかと思いますが、学部生でも学会

発表まで経験できた人もいます。また、博士

前期課程には 25 名が入学し、22 名が修士号
を取得しています。博士後期課程入学では 13
名(学外から３名)が入学しています。いずれも、
未取得の人を含めて全員が学会発表を経験し、

後期課程では全員が、前期課程でも多くが原

著論文の著者の中に名前を連ねています。 
 

４．研究活動の成果	
 
	 業績は別にも述べていますが、明治大学農

学部生命科学科の遺伝情報制御学研究室が開

設されてからの論文（英語の原著論文）は

2020.6.39 時点で 98 編、総説は英文 4 編、和
文 17 編、学会発表は、海外 60 回、国内 308
回、となりました。また、学生を含めて研究

室の発表 21 件が優秀発表賞等を受賞しまし
た。学生の人達に、一定レベルの研究環境を

提供できたと思っています。反面、残念なこ

とですが、最後まで指導出来なかった人達も

おり、力量不足であったことも確かです。 
 
５．研究室に在籍した皆さんへ 
 
	 全員を把握していませんが、遺伝情報制御

学研究室から様々な分野に飛び立っていって

います。明治大学農学部生命科学科の遺伝情

報制御学研究室に在籍していたことが、良き

につけ悪しきにつけ、何かの力になっている

ことを祈っています。 
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【1】下垂体研究の前史(1971 年—1984 年)：40

年後に再会することになる脳の酸性タ

ンパク質 S100βとの出会い	

	
1．学部・修士課程	

	 生命科学に関する研究を始めたのは、現在

は改名されていますが(2020 年に元の名称に

戻った)、東京都立大学理学部化学科生物化学

研究室です。研究テーマは、「脳の酸性タン

パク質の精製と一次構造」です。この時に出

会ったタンパク質のひとつに、下垂体研究の

中でおよそ 40 年の月日を隔て再会すること

になります。	

	 ウシやニワトリの脳 3-5kg を使って、酸性

タンパク質を分画・精製し、そのアミノ酸配

列を決定することが目的でした。2種類の酸

性アミノ酸に富むタンパク質を扱いました。	 	

	 ひとつは、S100βタンパク質(注１)です(図 1)。

もうひとつは、当時は未知でしたが、今では、

カルモジュリンとして知られているタンパク

質です 1,2。二次元ペーパークロマトグラフィ

ーとエドマン法を組み合わせてカルモジュリ

ンの一次構造の途中で、実験の継続が難しく

なり、修士課程修了後に群馬大学に進学する

ことになりました。	

 
2．博士課程の研究と下垂体研究の開始前まで	

	 1973 年 4 月に、群馬大学医学研究科生理学

系(医学研究科は 4年間)に入学しました。研

究室は、群馬大学内分泌研究所化学構造部門

(岩井浩一教授)、研究課題は、「塩基性核タ

ンパク質ヒストンと DNA の結合様式」3(図 2)

で、1976年に医学博士の学位を取得しました。

その後、1977 年に群馬大学内分泌研究所化学

2000 年 4 月からスタートした 18 年間の遺伝情報制御学研究室の研究は、それなりに成果を
あげると共に、科学の基礎知識をもった多数の人材を企業や研究分野に輩出することができ
ました。18 年間の一貫した研究対象は、全脊椎動物に共通したホルモンを産生する内分泌器
官である下垂体です。研究の進展に伴い、雄性不妊の研究も行うことになりましたが、18
年間の間に以下の様な変遷を書き残します。思い出も含めながら、研究室の研究の変遷を記
録として残します。本研究室は、加藤幸雄の 1971 年からの研究を起点として、継続しつつ
発展させたものです。ここでは、研究の前史(1971 年—1984 年)、黎明期(1985-2000 年)、勃
興期(2000-2005 年)、転換期(2006-2013 年)、最終章(2014-2018 年)の各期間に区切ってその
概要を述べ、最後に、研究室の成果を未来に託して展望を書き残します。	
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図 1.	ニワトリ脳の酸性タンパク質画分のイオ

ン交換クロマトグラフィー(上談)で S100βとカ
ルモジュリンは未変性の中性ディスクアクリル

アミドゲル電気泳動で、早い移動度を示す(下

段、矢印)。 

図 2.クロマチン内の DNA は 12	nm の間隔にスパ

ーコイル状態にあると考えられていた。ヒスト

ンの一次構造が決定され、12	nm の間隔の DNA

鎖間に結合するのに充分は長さがあることを示

したもの。学位論文では、クロマチン状体のヒ

ストンをトリプシン分解して、主として各ヒス

トンの N 末端や C 末端の塩基性領域が結合して

いる結果を得た。 
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構造部門で助手となり、その間に、活性クロ

マチンに結合するタンパク質の解析を行いま

した 4。タンパク質からのアプローチの限界も

感じていた頃に、機会があって米国 NIH 留学

(2 年間)で分子生物学(遺伝子組換え技術)の

習得を行いました。業績は出ませんでしたが、

帰国後に、新たなテーマを選択することにな

いり、下垂体の研究に取り組むことになりま

した(注２)。	
	

(注１)S100βタンパク質は、半世紀も前にニ

ューロンで働く記憶のタンパク質として報告

された分子です 	 (Moore,	 B.W.	 Biochem.	

Biophys.	Res.	Commun.	19:	739-744,1965)。

記憶の分子説がもてはやされた頃の脳のタン

パク質です。半世紀以上の時間を経ても、こ

のタンパク質の機能の解析は決着を見せてい

ません。	
	

(注２)当時の内分泌研究所(現・生体調節研究

所)は、世界で唯一の内分泌の研究所として、

ホルモンを研究対象とした生物学、生理学、

生化学、医学、形態学、薬学、物理化学、な

どの分野の研究者が在籍していました。その

中で、半数以上の研究者が、下垂体を対象と

していました。当時の研究所における下垂体

の分野では、分子生物学的なアプローチは、

まったく未知の領域であったことが、私のテ

ーマの選択に大きな要因となりました。	

	

発表の文献で文中に引用したもの(掲載して

いない関連論文は、業績一覧を参照)	

	

	1. Kato Y, Kato T, Kasai H, Okuyama T, 
Uyemura K. Preparation and 
characterization of highly acidic proteins 
from chick brain. J Biochem.1977;82:43-51. 

 2. Kasai H, Kato Y, Isobe T, Kawasaki H, 
Okuyama T. Determination of the complete 
amino acid sequence of calmodulin 
(phenylalanine-rich acidic protein II) from 
bovine brain. Biomed Res.1980;1:248-264. 

 3. Kato Y, Iwai K. DNA-binding segments of 
four histone sequences identified in 
trypsin-treated H1-depleted chromatin. J 
Biochem.1977;81:621-630. 

 4. Kato Y, Iwai K. An approach to searching 
for specific proteins associated with active 
genes in hen oviduct. Endocrinol 
Japon.1984;31:509-522. 

【2】下垂体研究の黎明期 (1985-2000

年)：下垂体ホルモン遺伝子の転写

制御機構の解析	
 
1．下垂体	

	 下垂体については、いろいろなホルモンが

合成・分泌されています(注１)。私は、下垂体

ホルモンの中で、主に生殖腺刺激ホルモン(注

２)を対象として取り組むことに決めましたが、

他の下垂体ホルモンについても、ある程度の

研究を行いました。	

	 下垂体で合成分泌される多種のホルモンが

あり、高校の生物ではお馴染みで、大学の入

試問題にも良く出題されています。何故、そ

の中で生殖腺刺激ホルモンをテーマとして選

択したかというと、このホルモンは２種(FSH

と LH)があり、同じ細胞で合成・分泌が行わ

れています。	 	 	

	 FSHは卵子の成熟に関わるホルモンであり、

分子は良く似たホルモンですが、LH は成熟卵

の排卵に関わるホルモンで、異なる機能を担

っています。糖が付加された分子であること

から糖タンパク質ホルモンと表現されること

もあります。両者はα鎖とβ鎖のポリペプチ

ド(サブユニット)からなる２量体として機能

するホルモンで、α鎖は共通の分子で、β鎖

はそれぞれで異なっています(図3)。従って、

同じ細胞で三種の遺伝子が、生理的な要求に

応じてその発現が調節されていることになり

図 3.	下垂体前葉で合成されるホルモンの模式

図。FSH と LH は同一の細胞で合成されるが、構

成するサブユニットのうちα鎖は共通の分子で

あり、別の細胞で合成される甲状腺刺激ホルモ

ン(TSH)を構成するサブユニットのα鎖とも共

通である。6種類の下垂体ホルモンは、5種類の

細胞で合成している。	
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ます。その仕組みに興味を持ったことから、

遺伝子のクローンの取得を目指して、先ず、

ホルモンの cDNA のクローニングから着手す

ることになりました。	

図 4.下垂体に関する最初の論文。	

対象とした組織は、将来的に調節タンパク質

との相互作用などの実験も視野に入れて、前

橋市で大量に入手可能なブタの下垂体を選択

することになりました。しかし、今日(2018

年 8 月)から振り返ると、余り意味のない選択

でした(注３)。これはこれで、畜産学や繁殖学

分野の研究者との付き合いもできたので、幸

運な面もあったということかも知れません。	
	

(注１)下垂体は、一般に口蓋の上皮の陥入に

よって形成される腺性下垂体(前葉と中葉)と、

神経性の由来の後葉からなる組織です。それ

ぞれの葉で産生されるホルモンと機能は、高

校の教科書にでています。本屋さんで、高校

の生物の本をそっと見てください。下垂体の

名前の由来や組織の発生は、次の URL を参照。

http://www.geocities.co.jp/CollegeLife/7

631/pituitary.html	
	

(注２)性腺刺激ホルモンとかゴナドトロピン

とも呼びます。FSH と LH を構成するβ鎖はそ

れぞれ違います。ヒトやウマでは、胎盤でも

似たホルモンが合成分泌されています。絨毛

性ゴナドトロピン(Chorionic	Gonadotropin)

と呼ばれ、ヒトでは hCG とか CG と表記されて

いる。ウマでは eCG とされる。これらは非下

垂体組織のホルモンであるが、そのα鎖は、

FSH と LH と同じ遺伝子である。ところが、一

方のβ鎖は、少し異なっている。共通のβ鎖

祖先遺伝子から分岐したもので、ヒトでは LH

β型であり、ウマでは FSHβ型である。この

ことからも、ゴナドトロピンの一員と言える。

遺伝子レベルでは、hCG は塩基の挿入により

フレームシフトを生じて C末端部の伸長が起

こる変異である。一方の eCG は、Ｃ末端部の

一部の欠失によりフレームシフトで、同様に

伸長した分子が生じる変異である。hCG は LH

様の生物活性を示し、ウマ LH(eLH)では FSH

様の生物活性を示す。	
	

	(注３)今では、組換え体タンパク質の作製や

精製がいとも簡単にできます。それほど純粋

でなくても、目的の結果は得られます。	

	

2.下垂体ホルモン cDNA のクローニング	

	 研究のセットアップが最初の課題でした。

全て一人で行うことが前提でした。予算は自

身で獲得する必要があり、研究所で新たに立

ち上がっていたグループプロジェクト支援の

予算を獲得でたために、何とかスタートでき

ました。今では考えられないことですが、mRNA

の純化、ホルモン抗体を使ったクローニング

のために発現ファージをベクターとしたcDNA

ライブラリー作製(発現ベクターはまだ少な

かった)、ゲノムライブラリー作製、ファージ

のインビトロパッケージングの自作、など多

くの課題をクリアーしなければなりませんで

した。また、この当時は、32P-dCTP が必須で

したが、研究所のアイソトープ許容量は年間

で 5	mCi(ｷｭｰﾘｰ)という制約の中での実験でし

た。因みに、5	mCi という量は米国の NIH の

研究室では、たった 1 日で使うこともある量

です。	

	 当時、群馬大学名誉教授が運営していたエ

ピゾーム研究所にいた加藤たか子博士と共同

で、何とかインビトロパッケージングの準備

ができました。その後、oligo-dT カラムを用

いてブタ下垂体前葉の mRNA の精製を行い、λ

gt11に組み込んだライブラリーを作製しまし

た(詳細略)。このライブラリーの組換え率は、

>106	pfu/µg	mRNA と大変質の良いものでした。
その後の抗体を使った発現クローニングで重

要な武器となりました。	

	 抗体を使ったクローニングは経験がなった

のですが、プラークのタンパク質をフィルタ

ーに転写して抗ホルモン抗体と反応後に、結

合した抗体を 25I-標識	Protein-A で(標識は

依頼した)で反応して、オートラジオグラフ後

フィルムを現像して検出するという手間のか

かる手順を繰り返しました。単一のクローン

とした後に、増幅して調製したファージ DNA

から cDNA の挿入部分を切り出して、プラスミ

ドベクターに繋ぎ直して、最終的なプラスミ

ドクローンとして確保しました。そのプラス

ミドからさらに cDNA を取りだしてアイソト

ープを使った塩基配列決定を行い、初めて目

的のホルモン cDNA に出会う段取りになりま

す。その後、感光したフィルムの ACGT のラダ

ーを見ながらホルモンの配列を探していくこ

とになるわけす。家に持ち帰って、コタツに

入って横になって眺めながら、FSHβ鎖 cDNA

の塩基配列 5の一部とアミノ酸配列が一致し

たときの感動は、今でも忘れません。これを
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繰り返し、サブユニットも含めて下垂体前葉

ホルモンの 7種をクローニングし、それぞれ

論文報告することができました(図 4)。	

	

3.下垂体ホルモン遺伝子のクローニングと転

写制御の研究	

	 生殖腺刺激ホルモンをコードする 3種の遺

伝子を含めて、全ての下垂体前葉ホルモン

cDNA のクローニングに成功したので、ようや

く獲得した遺伝子を使って、転写制御の研究

をすることになりました。同時に、下垂体組

織で特異的に発現する制御領域の特定と、制

御因子のクローニングの実験を開始しました。

前者は、FSHβ鎖遺伝子上流をレポーター遺伝

子としてヘルペスウイルスのチミジンキナー

ゼ(HHV1-TK)を連結したキメラ遺伝子を導入

したトランスジェニックラット(FSHβ-TG ラ

ット)の解析です(図 5)。この研究は、名古屋

大学(当時)にいた前多敬一郎先生(東京大学

教授：私の最終講義の日の早朝に急逝されま

した)との共同研究として展開しました 6。後

者は、当時流行っていた酵母を使った Yeast	

One-Hybrid クローニング法を用いました。	

	 Yeast	One-Hybrid クローニングでは、大き

な進展がありました。下垂体核タンパク質と

の結合実験から、Fd2 と名前をつけた 107 塩

基程度の領域に複数のタンパク質が特異的に

結合することが判りました(図 6)7。実際にク

ローニングできた遺伝子は、4種類ありまし

た(図 7)。塩基配列解析の結果から、いずれ

も Homeobox 型の転写因子である事が判りま

した。その中の二つ、PROP1(注１)8と PRRX2(注２)9

図 5.	遺伝子の模式図。A.	FSHβ鎖遺伝子上流を

ヘルペスウイルスのチミジンキナーゼ遺伝子

(レポーター遺伝子)に連結した。B.	は作製した

Gラットの各種の臓器の RNA に対して、PCR 反応

を行い、導入した遺伝子などを調べた結果。FSH

β鎖やキメラ遺伝子は下垂体で発現しているこ

とが確認された。しかし、オスでは精巣にもキ

メラ遺伝子の発現が確認されていた。これが、

オス TG ラットに不妊をもたらす原因となり、そ

の後、別の研究として展開する事になった。 

図 6.	A.	FSHβ鎖遺伝子上流から作製した断片の

模式図。B.	断片と下垂体前葉核抽出タンパク質

との結合実験後にアガロース電気泳動を行う、

ゲルシフトアッセイ。DNA 断片は予め蛍光色素で

標識してある。Fd 領域に結合が確認され、C.	さ

らに細断片化したもので、結合実験を繰り返し、

Fd2 に特異的な結合が確認された。	

図 7.Yeast	One-Hybrid 法でクローニングした４

種(Prop1,	PRX2,	LHX2,	POU6F2(RPF1))の転写因

子は全て Homeobox 型の転写因子でした。	
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が重要な情報をもたらし、新しい研究展開に

繋がりました。	

	 これらの機能解析を始める中で、明治大学

への異動が決まりました。	

	

(注１)PROP1 とは、下垂体の転写因子で、遺

伝的な矮小性マウス(Ames	mouse)の原因遺伝

子として同定された因子です。この遺伝子の

変異により、下垂体前葉の、少なくとも四種

の細胞、FSH/LH、GH、PRL、TSH 産生細胞が分

化せずに、ホルモン合成がなくなり、このマ

ウスは不妊となります。この PROP1 は、分化

を制御する遺伝子ですが、この遺伝子の異常

は、後述する転写因子 PIT1 遺伝子の発現の誘

導にも関与し、PIT1 遺伝子の変異よりも重篤

な症状を呈します。つまり、PROP1 は、PIT1

の上流(上位)に位置する転写因子です。	
	

(注２)PRRX2 は、同属の PRRX1 と合わせて、

初期胚の中胚葉や、成体マウスの間葉組織に

おいて発現しており、四肢や骨の形成、血管

形成に関わる転写因子として知られています。

PRRX1 と PRRX2 は、PRX1 や PRX2 と表記するこ

ともある私達は、明治大学に移ってから、初

めて，PRRX2 を下垂体からクローニングする

と共に、PRRX1 と PRRX2 の抗体を自作して、

分化度の異なる下垂体幹・前駆細胞で機能し

ていること、前者が、血管形成に関わること

を明らかにしました。。	

	

発表の文献で文中に引用したもの(掲載して

いない関連論文は、業績一覧を参照)	

 
 5. Kato Y. Cloning and DNA sequence 

analysis of the cDNA for the precursor of 
porcine follicle stimulating hormone (FSH) 
b subunit. Mol Cell 
Endocrinol.1988;55:107-112. 

 6. Cai LY, Kato T, Ito K, Nakayama M, Susa T, 
Aikawa S, Maeda KI, Tsukamura H, Ohta A, 
Izumi SI, Kato Y. Expression of porcine 
FSHβ subunit promoter-driven herpes 
simplex virus thymidine kinase gene in 
transgenic rats. J Reprod 
Dev.2007;53:201-209. 

 7. Kato Y, Tomizawa K, Kato T. Multiple 
binding sites for nuclear proteins of the 
anterior pituitary are located in the 
5'-upstream region of the porcine 
follicle-stimulating hormone (FSH) 
b-subunit gene. Mol Cell 

Endocrinol.1999;158:69-78. 
 8. Aikawa S, Kato T, Susa T, Tomizawa K, 

Ogawa S, Kato Y. Pituitary transcription 
factor Prop-1 stimulates porcine 
follicle-stimulating hormone β subunit gene 
expression. Biochem Biophys Res 
Commun.2004;324:946-952. 

 9. Susa T, Ishikawa A, Kato T, Nakayama M, 
Kato Y. Molecular cloning of paired related 
homeobox 2 (Prx2) as a novel pituitary 
transcription factor. J Reprod 
Dev.2009;55:502-511. 

	

	

【 3 】下垂体研究の勃興期 (2000-2005

年)：遺伝情報制御学研究室の開幕	

	

	 2000 年 3 月末に、群馬大学から明治大学に

引っ越しをしました。まだ 2号館は建設中で、

旧 2 号館別館(現在の 6 号館)の 2 階に間借り

する形で、卒業研究に農学科から来てくれた

三人と加藤たか子博士(共同研究者)を含めた

5 人で研究室が動き出しました。ほとんどの

農学部の研究室が 2 号館の研究室の半分程度

のスペースで、群馬大学から持ち込んだ荷物

の整理する場所も充分とはいえず、また、9

月にはもう一度の 2 号館への引っ越しも控え

ており、大変な時期でした。研究だけをして

いれば良い群馬大学から、授業、学生実験、

特別研究の学部生がいる、まったく異なる環

境に変わったことも、大変でした。そんな中

で、群馬大学の頃から、自分自身で積み上げ

てきた下垂体ホルモン遺伝子の分子生物学的

研究のテーマを、そのままを持ち込んで研究

を開始できたことは、幸運でした。	

	 主に４つの実験を始めました。１)Yeast	

One-Hybrid 法でクローニングした Homeobox

型転写因子(図 7)の作用点の解析、２)それら

因子による転写制御の解析、３)転写因子間の

ネットワークを解析するための、Yeast	

Two-Hybrid 法による転写因子・共役因子のク

ローニングです。そして、４)転写因子の局在

を調べるための免疫組織化学です。	

	 １)の実験では、転写因子の組換え体タンパ

ク質を使って、FSHβ鎖や LHβ鎖、α鎖遺伝

子上流への結合配列の決定です。アイソトー

プが使えない明治大学でも可能な技術が必要

でした。それまでに、群馬大学時代に蛍光検
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出の実験系を整えていたので、転任時に購入

した ABI310 シークエンサーが威力を発揮し

ました 10(図 8)。２)の実験では、インビトロ

の実験系を使いました。下垂体系譜の細胞な

どのアッセイ系が比較的順調に整い、上手く

滑り出しました 11。３)の実験でも、群馬大学

時代から行っていた酵母を使う実験系が順調

に動き出しました 12。４)の実験が、難航した

実験で、数年間の紆余曲折がありました。一

番の原因は、群馬大学での経験が乏しく、技

術的なノウハウをこと細かく教えることがで

きなかったためです。	

この期間中に、研究室のセットアップに重要

だと感じた三つの事があります。	

	 第 1は、研究室が順調に動き出すためには、

新しいテーマや新しい技術に直ぐ飛びつくの

ではなく、教員が、自らが教えられる技術や

ノウハウを先ず教えて、軌道にのせることが

大切だと思います。何処の研究室でも起こっ

ていることですが、コントロール(DNA 溶液の

代わり)に蒸留滅菌水をつかって PCR をする

と、DNA が増幅する事があります。こうした

問題を解決できる能力と技術力を、先ず身に

付けられるように育てることも大事だったと

思います。	

	 また、学生も何世代か経ると、いつのまに

か条件やら技術・技能が変わって(劣化して)

しまいます。ふと気がついたときには、それ

が蔓延していて、教える方は老化していてど

うにもならないこともありました。技術の伝

承とともに、研究の進展が停滞したり、テー

マそのものが消失してしまうこともありまし

た。こうした、不連続な環境を作らないこと

が大切だと思います。	

	 第 2は、上のことに関連して思い出すこと

があります。私が群馬大学で研究を始めたと

きに、3ヶ月ほど、クロマチンの組成分析を

繰り返して行う様に指導されました。ある時

に先生に呼び出されて、データをチェックさ

れました。	

	 DNA とタンパク質の重量を定量して、DNA に

対するヒストンとの量比を求める実験です。

DNA の定量は、今では UV 測定が一般的(簡単

なので)ですが、定量性のある方法としてジフ

ェニルアミンを使う Burton 法で行う様に指

定されました(Burton,	K.	Biochem.	J.	62:	

315-323,	1956)。手間がかかる方法ですが、

理由は簡単です。手間をかけた分だけ技術力

が判る結果が出てくるからです。ヒストンの

タンパク質定量は、引用文献で年間世界一に

なった事もある Lowry 法(Lowry	et	al.	J.	

Biol.	Chem.	193:	265-275,	1951)です。	

	 ところで、クロマチンの核酸(DNA です)と

ヒストンの重量は、ほぼ１：１になります。

この実験的に出された重量比は、ヌクレオソ

ームの発見によって得られたクロマチン構造

と一致しています。すごい事だと感心して、

授業で取り上げ、試験問題にもよく使いまし

た。ヒストンの分子量やヌクレオチドの分子

量のヒントも書いたためか、正答率は大変良

かったです。他の解答と合わせると、勘違い

や計算間違いの一部を除いて、不正解の人は、

あまり授業に出ていないということも分かり

ました。	

	 さて、先生との「面談」の結果は、「まあ、

良いだろう」という事で、クロマチンにおけ

るヒストンと DNA の結合様式の解析に取りか

かることになりました。「まあ、良いだろう」

とは曖昧でしたが、大体５％以内のバラツキ

の結果なので満足出来たのでしょう。	

	 これも余談ですが、実は、先生の東大時代

の研究室では、卒研生が入室すると「ケルダ

ール法(Kjeldahl	method)によるタンパク質

の窒素定量分析」で、実験の腕を確かめてか

ら、卒業研究にゴーサインが出たそうです。

厳しく腕を磨く研究室もありますが、今の学

生さんは、技術や結果の判断力が身に付かな

いままに一人前に扱われてしまうこともある

図 8.蛍光シークエンサーを用いたフットプリン

ティングの結果。Aは POU6F2(RPF1)と Fd2 との

ゲルシフトアッセイの結果で、この結合状態の

ものを DNaseI で分解処理後に、Bに示すように

蛍光シークエンサーABI310 で分析した。B上段

が分解後、下段が分解前で、左部分の領域−850

〜—800 の領域のシグナルに差が認められる。こ

の部分にタンパク質が結合したために。分解さ

れにくくなったことを示している。	
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ようで、可哀想だと感じることがあります。

その責任の一端は私の様な指導に当たる人間

にもあるのですが。	

	 第 3は、、免疫組織化学の実験が何とか軌

道に乗ってくると、PROP1 は、分化したホル

モン産生細胞にないことが判ってきました。

PRRX1 と PRRX2 も同じでした。インビトロの

結果と、インビボの結果の乖離が起きたわけ

です。インビトロの実験系では、確かに転写

レベルに影響を与え、DNA にも結合しまが、

インビボで起きていないことを、インビトロ

で一所懸命に調べても意味の無いことになり

ます。そのため、既に報告してしまった論文

もありますが、未発表の研究は日の目を見る

ことなくお蔵入りになり、最終的に電子デー

タのみが残っています。この部分の研究に関

わった学生の人達には申し訳ないことをして

しまいました。	

	 しかし、PROP1 の場合で考えると、ある時

期の下垂体の細胞全てに存在しているので、

その時における FSHβ鎖などホルモン遺伝子

に対してどうなのかという疑問が出て来ます。

メチル化が考えられる領域でもないので、当

然結合すると考えられます。何のためかは判

りませんが、化学的には結合しておかしくな

いはずです。結合をして発現を抑制している

とも考えられます。このことを証明するため

に努力する意欲は湧きませんが、何かの効果

を発揮しているはずですが、「先ず、インビ

ボでの検証から始めるのが良い」ということ

でしょう。	

	

発表の文献で文中に引用したもの(掲載して

いない関連論文は、業績一覧を参照)	

	

10.	Sato	T,	Kitahara	K,	Susa	T,	Kato	T,	Kato	

Y.	 Pituitary	 transcription	 factor	

Prop-1	 stimulates	 porcine	 pituitary	

glycoprotein	hormone	a	gene	expression.	

J	Mol	Endocrinol.2006;37:341-352.	

11.	Aikawa	S,	Susa	T,	Sato	T,	Kitahara	K,	

Kato	 T,	 Kato	 Y.	 Transcriptional	

activity	of	the	5'	upstream	region	of	

the	porcine	glycoprotein	hormone	alpha	

subunit	 gene.	 J	 Reprod	

Dev.2005;51:117-121.	

12.	Susa	T,	Sato	T,	Ono	T,	Kato	T,	Kato	Y.	

Cofactor	CLIM2	promotes	the	repressive	

action	 of	 LIM	 homeodomain	

transcription	 factor	 Lhx2	 in	 the	

expression	 of	 porcine	 pituitary	

glycoprotein	 hormone	 alpha	 subunit	

gene.	 Biochem	 Biophys	

Acta.2006;1759:403-409.	

【4】下垂体研究の転換期(2006-2013

年)：下垂体ホルモン産生細胞の起

源が見えてきた	

	 2007 年頃から、私達の研究方向が少し変わ

ってきました。ある時に PIT1(注１)の市販抗体

を使った免疫組織化学で、見事に下垂体前葉

の細胞核に陽性の染色像が観察されたことで

した。それまで、技術的な問題や抗体の質の

問題などで、綺麗な染色像を得ることができ

ませんでしたが、このことで状況が一変しま

した。ひとつ峠を越えると、当時繰り返し自

作に失敗していた PROP1 抗体の作製に成功し、

ようやく PROP1 陽性細胞像がはっきりと観察

できました。私達も含めて世界中で、特異性

の高い PROP1 抗体がなく、時として誤った判

断されていましたが、in	situ	hybridization

では決して得られない鮮明な染色像が観察さ

れました(図 9)。	 	

	 その結果は驚くべきものでした 13。PROP1

は発生の初期に SOX2 陽性の幹細胞で発現が

開始され、下垂体の原基(全てが SOX2 陽性)

のほぼ全ての細胞で確認され、発生の進行に

伴い、減少していくが、出生後でもはっきり

と SOX2 と共存して残っていることが観察で

きました。つまり、PROP1 陽性細胞は下垂体

の幹・前駆細胞と位置づけができたことにな

図 9.転写因子 PROP1(赤)と SOX2(緑)の蛍光免疫

染色像。ようやく自作した PROP1 抗体は、見事

に下垂体原基のみ陽性であり、PROP1 が下垂体特

異的な転写因子であることを示しています。図

中右上は、PIT1 の免疫染色像で、研究室の方向

性が変わるきっかけとなりました。	

 — 9 —



 

 

ります。このことから、研究室の研究方向を、

下垂体の幹・前駆細胞や発生と分化の方向に

大きく舵を切ることになりました。	

	 さらに、PRRX1・PRRX2の自作抗体を使って、

下垂体の幹・前駆細胞の出現を明らかにして

来ました 14。PRRX1・PRRX2 の研究では、それ

までにも判っていたことですが、PRRX1 や

PRRX2 陽性の間葉細胞が、血管形成に伴って

下垂体に侵入し、血管系細胞やその他の細胞

に分化していくことを示しました。また、下

垂体系譜の細胞の中にも、PRRX2 が PROP1 陽

性細胞に発現して、その後 PROP1 と置き換わ

って前駆細胞として存在することなども判り

ました(図 10)。	

	 こうした一連の実験の過程で、下垂体研究

でたびたび登場するカルシウム結合タンパク

質 S100β(注２)を、下垂体幹・前駆細胞の解析

の指標として加えることになりました。群馬

大学の頃からお付き合いがあり、下垂体の研

究を長くされている井上金治先生が、埼玉大

学に移られてから作製したトランスジェニッ

クラットは、S100β遺伝子のプロモーターに

蛍光タンパク質 GFP の遺伝子を連結したキメ

ラ遺伝子を導入して作製したもの(S100β-TG

ラット)があります(Itakura,	E.,	Endocrinol.	

148:	1518-1523,	2007)。この S100β-TG ラッ

トを供与していただき、実験を開始しました。	

この実験結果も驚くべきものでした(図 11)。	

	 それまで、S100β陽性細胞は濾胞星状細胞

とされ、様々な機能を持つとされていました。

しかし、SOX2、PROP1、PRRX1、PRRX2 抗体な

どを使い分けて多重染色をしてみると、実に

多彩な組み合わせの細胞が観察されました。

相互の系譜が関連付けられるものもありまし

た 14,15。S100βのみに陽性な細胞は、たかだ

か 15％程度で、これが濾胞星状細胞と呼ぶべ

きものかも知れません(注３)。	

	 最近、この結果は重要な内容を持っている

と考えています。明らかにS100β陽性細胞は、

均一な細胞群ではありません。しかし、下垂

体の研究者の多くは、今では、S100β陽性細

胞を「濾胞星状細胞」としていますが、全て

の細胞が、形態学的に濾胞星状細胞の構造と

確認されているのでしょうか。何処かで論じ

ておこうと思いますが、「S100β陽性細胞は

濾胞星状細胞」とすることで、大事なことを

見逃したり、間違った判断をしている可能性

を強く感じます。	

	 S100β-TG ラットを利用した幹・前駆細胞

の研究は、数多くの研究成果を生み出すこと

になり、研究室の終わりが迫る中で、新しい

方向への転換が始まり、最終章として研究を

展開しました。	
	

(注１)PIT1 とは、下垂体の転写因子で、遺伝

的な矮小性マウス(Snell	mouse)の原因遺伝

子として同定された因子です(Camper,	S,	

Genomics	8:586-590,	1990)。この遺伝子の変

異により、下垂体前葉の、三種の細胞、GH、

PRL、TSH 産生細胞が分化せずに、それらホル

モンが産生されなくなります。	
	

(注２)私が初めて取り組んだタンパク質です。

不思議な巡り合わせですが、S100βタンパク

質は、加藤幸雄と加藤たか子が半世紀近く前

の学生時代に研究を始めたときのテーマとし

たタンパク質です。40 年近く経って、再会す

ることになりました。今では、S100β陽性細

図 10.転写因子 PRX1(上段)と PRX2(中断)の蛍光

免疫染色像と、それぞれの陽性細胞の下垂体発

生過程における局在の変化の模式図(下段)。両

者は下垂体発生過程で下垂体外から侵入する

(赤矢印)ことが観察された。	

図 11.SOX2(青)、PROP1(赤),S100(緑)の三色で蛍

光観察を行った結果。上段は MCL(Marginal	Cell	

Layer)で、下段は実質層で、いずれでの結果も、

ヘテロな細胞集団であることが判る。それぞれ

の陽性細胞の割合を右表に示した。その構成は、

MCL と実質層で大きく異なっている。	
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胞が全て濾胞星状細胞かは多いな疑問ですが、

下垂体では、一般的に濾胞星状細胞のマーカ

ーとして扱われています。	

	 S100βタンパク質は、その後、存在する場

所が神経細胞からグリア細胞と修正され、そ

の他の組織でも発現していることが判り、「記

憶のタンパク質」の話しは消えてしまいまし

た。しかし、多くの腫瘍で見つかることから、

機能は不明なままですが、腫瘍マーカーとし

て今日まで一定の注目を浴びているタンパク

質です。ます。	
	

(注３)加藤たか子が都立大時代に作製した抗

体が群馬大学の病理学研究室の研究者によっ

て使われて、下垂体の非ホルモン産生細胞に

存在することが報告されました(Nakajima,T.	

Brain	Res.	191:523-531,	1980)。その細胞を

濾胞星状細胞としています。このことが、今

日に混乱をもたらしているというのが、私達

の考えです。今日までに、全てを濾胞星状細

胞として解釈して、S100βを持つ細胞に様々

な機能があるとして、相次いで報告されたこ

とから、多機能の細胞として注目を浴びてき

ています。しかし、S100β陽性細胞は、濾胞

星状細胞や下垂体前駆細胞を含めて、多種類

の細胞種で構成されると考えれば、多くが理

解出来ることだと思います。	

	

発表の文献で文中に引用したもの(掲載して

いない関連論文は、業績一覧を参照)	

	

13.	Yoshida	S,	Kato	T,	Susa	T,	Cai	L-Y,	

Nakayama	M,	Kato	Y.	PROP1	coexists	with	

SOX2	and	induces	PIT1-commitment	cells.	

Biochem	 Biophys	 Res	

Commun.2009;385:11-15.	

14.	Higuchi	 M,	 Kato	 T,	 Chen	 M,	 Yako	 H,	

Yoshida	 S,	 Kanno	 N,	 Kato	 Y.	

Temporospatial	gene	expression	of	Prx1	

and	Prx2	is	involved	in	morphogenesis	

of	 cranial	 placode-derived	 tissues	

through	 epithelio-mesenchymal	

interaction	during	rat	embryogenesis.	

Cell	Tissue	Res.2013;353:27-40.	

15.	Yoshida	S,	Kato	T,	Yako	H,	Susa	T,	Cai	

LY,	 Osuna	 M,	 Inoue	 K,	 Kato	 Y.	

Significant	 quantitative	 and	

qualitative	 transition	 in	 pituitary	

stem/progenitor	 cells	 occurs	 during	

the	postnatal	development	of	the	rat	

anterior	 pituitary.	 J	

Neuroendocrinol.2011;23:933-943.	

【5】	下垂体研究の最終章(2014-2018 年)：

下垂体の幹・前駆細胞とその起源	

	

1.下垂体の幹・前駆細胞クラスターの単離	

	 S100β-TG ラットを利用した実験から、二

つの研究方向へと発展しました。ひとつは、

下垂体の幹・前駆細胞の研究で、もうひとつ

が、下垂体を構成する細胞の起源です。	

	 下垂体の幹・前駆細胞は、特に前葉におい

ては MCL と実質層に、クラスターを形成する

二様の存在様式があることが判りました
15(図 12)。そして、実質層のクラスターを単

離することに成功し、分化誘導条件下では、

ホルモン産生細胞へ分化することも観察しま

した 16。さらに条件を変えると、非ホルモン

産生細胞へ分化することまで判りました 17。

この研究は、さらに展開することが期待され

ます。	

	

2.下垂体を構成する細胞の起源	

	 学生時代に巡り会ったS100βに思いを持っ

ていたこともあり、生後 10 日頃に出現すると

いう S100β陽性細胞を、胎仔期からしつこく

観察した共同研究が功を奏しました。胎仔期

の頃から下垂体前葉に侵入するS100β陽性の

像が観察できました。それは、成体下垂体に

張り巡らされている毛細血管網の形成時期と

重なります。その細胞の中から、血管内皮細

胞などに分化することも観察できました
18(図 13)。また、出生後 10 日前にも下垂体内

に多数の S100β陽性細胞が観察されました。

図 12.下垂体前葉から得た幹・前駆細胞クラスタ

ー（PS-cluster）。下垂体の幹・前駆細胞は、

幼若(胎仔期)と成体では異なった集団(ニッチ)

を形成する。MCL(Marginal	Cell	Layer)にあっ

たものが、成体になると、一部が移動して実質

層にもニッチを形成する。S100β-TG	ラット下

垂体の分散液中に残る細胞塊を調べると GFP 陽

性細胞(S100β細胞)だけで構成されるもの、GFP

陰性のものと、両者が混ざったもの、が単離で

きる。いずれも、幹・前駆細胞マーカーに陽性

で、未分化性が残る細胞塊であった。この細胞

塊を分化誘導条件に晒すと、一部の細胞が、条

件によって、ホルモン産生細胞や非ホルモン産

生細胞に分化した。	
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この過程で、p75 タンパク質(神経堤細胞のマ

-カーのひとつ)の抗体に陽性の細胞も下垂体

に侵入することが判りました。	

	 そこで、S100β-TG ラットを使って、別の

神経堤細胞マーカーのひとつ SOX10 の抗体を

使って、再度、出生前後の下垂体を調べまし

た。すると、出生直前・直後の後葉に SOX10

陽性細胞が侵入することが観察され、さらに

経時的に調べると、その細胞は S100β陽性と

なり、中葉にも移動し、その後に前葉まで移

動していることが判りました 19(図 14)。驚く

ことに、前葉の SOX10 陽性細胞は、PROP1 抗

体にも陽性になっていました(図15)。つまり、

後葉から侵入した SOX10 陽性の神経堤系譜の

細胞が、下垂体に侵入し一部が前葉の幹・前

駆細胞の性質を獲得していたことになります。	

	 本格的に神経堤細胞と下垂体の関係を調べ

ることにしました。神経堤細胞の研究では、

熊本大学の山村研一先生が、神経堤細胞のマ

ーカーのひとつである P0 のプロモーター制

御下に Cre レコンビナーゼを使って GFP を恒

常的に発現させた TG マウスが広く使われて

います。そこで、神経堤由来の細胞研究の第

一人者である東北大学の大隅典子先生との共

同で、Gene-tracing 法による神経堤由来の細

胞の解析を開始しました。	

	 これも、衝撃的な結果が得られました 20(図

16)。このマウスでは、CRE レコンビナーゼと

GFP の両者に陽性であれば、P0 陽性の神経堤

細胞、CRE 陰性/GFP 陽性であれば、神経堤系

譜の細胞と判断できます。既にマウス胎仔

E9.5 で、CRE 陰性で GFP 陽性の細胞、いわゆ

る神経堤系譜で分化が進んだ細胞の下垂体原

基への侵入(第一波)が見られました。一方、

周囲には CRE 陽性の神経堤細胞が存在してい

ます。E11.5 では、ラトケ嚢の内部に GFP の

み陽性の細胞がしっかりと観察されます。こ

の時でも、依然として CRE/GFP 陽性細胞は、

見事にラトケ嚢の外側でせき止められていま

す。しかし、さらに発生が進むと、Cre を発

現する神経堤細胞が Atwell's	 recess( 注

１ )(Daikoku,S.	 Arch.	 Hisol.	 Jpn.	 44:	

103-116,	1981)から下垂体に侵入してきます。

つまり、初期に下垂体に侵入する第一波に加

えて、その後の血管形成時の第二波という、

図 13.S100β-TG	胎仔ラット(E16.5)の免疫組織

化学。黄色の矢印の部分(Atwell's	recess)から

GFP 陽性(S100β)陽性細胞、PRX1 陽性細胞が侵

入しているのが判る。いずれも SOX2 陰性で、下

垂体プラコード由来とは異なる。血管内皮細胞

マーカーに陽性ともなり、下垂体では血管系細

胞となると考えられる。 

図 14.S100β-TG	胎仔(E16.5)と生後(P3)ラット

の免疫組織化学で、SOX10 陽性細胞(赤)が後葉に

侵入してくることが観察された。それぞれの枠

内を拡大してそれぞれの図中右上に示した。左

から、SOX10(赤)、S100β(緑)、核(青)で、右端

にそれぞれを重ねた画像を示している。この時

点では、S100β陰性であるが、その後、陽性な

り、中葉から前葉にまで移動する。 

図15.前葉にまで移動したSOX10陽性細胞の免疫

組織化学。左から、SOX10(赤)、PROP1(白)、S100

β(緑)、核(青)で、右端にそれぞれを重ねた画

像を示している。S100β陽性であり、かつ、下

垂体特異的転写因子 PROP1 にも陽性である。 

図 16.P0-Cre マウスの免疫染色像。GFP(緑)は既

に分化した神経堤細胞で、GFP/Cre(赤)陽性細胞

は、まだ分化途中の神経堤細胞。	
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少なくとも神経堤由来細胞による 2 度目の侵

入が起こっていました。	

	 さらに、驚いたことは、第一波で進入する

細胞は、下垂体原基の中で PROP1 陽性になっ

ているということで、神経堤系譜の細胞が下

重体の幹・前駆細胞の特徴を獲得してという

ことです。そこで、ホルモン産生細胞を調べ

ると、下垂体前葉の全てのホルモン産生細胞

に分化していることが確認されました。その

割合を成熟期下垂体で分析すると、細胞種で

異なりますが 5−15%でした。SOX2 陽性細胞で

は、約 5%が神経堤系譜であることも判りまし

た(図17)。一方、第二波で進入する細胞群は、

血管形成に関わる細胞、少なくともペリサイ

トとの関係が強く示唆されました。	

	 この神経堤細胞が下垂体に取ってどの様な

意味があるのかを解き明かすことは重要な問

題だと思います。不本意ながら、多少の時間

があったものの、実験が進展せずに研究室の

終焉を迎えることとなりました。この研究は、

P0 マウスの維持を新たな場所に移して、継続

の意志を持った若い研究者に引き継がれると

ころです。世代を跨いでの発展を切望してい

るところです。	

		

発表の文献で文中に引用したもの(掲載して

いない関連論文は、業績一覧を参照)	

	

15. Yoshida S, Kato T, Yako H, Susa T, Cai LY, 
Osuna M, Inoue K, Kato Y. Significant 
quantitative and qualitative transition in 
pituitary stem/progenitor cells occurs during 
the postnatal development of the rat anterior 
pituitary. J 
Neuroendocrinol.2011;23:933-943. 

16. Yoshida S, Nishimura N, Ueharu H, Kanno 
N, Higuchi M, Horiguchi K, Kato T, Kato Y. 
Isolation of adult pituitary stem/progenitor 

cell clusters located in the parenchyma of 
the rat anterior lobe. Stem Cell 
Res.2016;17:318-329. 

17. Yoshida S, Nishimura N, Yurino H, 
Kobayashi M, Horiguchi K, Yano K, 
Hashimoto SI, Kato T, Kato Y. 
Differentiation capacities of PS-clusters, 
adult pituitary stem/progenitor cell clusters 
located in the parenchymal-niche, of the rat 
anterior lobe. PLoS One.2018;13:e0196029. 

18. Horiguchi K, Yako H, Yoshida S, Fujiwara 
K, Tsukada T, Kanno N, Ueharu H, 
Nishihara H, Kato T, Yashiro T, Kato Y. 
S100β-positive cells of mesenchymal origin 
reside in the anterior lobe of the embryonic 
pituitary gland. PLoS 
One.2016;11:e0163981. 

19. Ueharu H, Yoshida S, Kanno N, Horiguchi 
K, Nishimura N, Kato T, Kato Y. 
SOX10-positive cells emerge in the rat 
pituitary gland during late embryogenesis 
and start to express S100beta. Cell Tissue 
Res.2018;372:77-90. 

20. Ueharu H, Yoshida S, Kikkawa T, Kanno 
N, Higuchi M, Kato T, Osumi N, Kato Y. 
Gene tracing analysis reveals the 
contribution of neural crest-derived cells in 
pituitary development. J 
Anat.2017;230:373–380. 

 
 
 
 
 
 
 
【6】下垂体研究の未来に(2018 年終了

後)：遺伝情報制御学研究室の成果

を未来に託して(加藤幸雄・加藤た

か子)	

	

	 研究はその目的をやり遂げるように進める

ものだと思います。しかし、次から次へと課

題が出てきて、ゴールに辿り着くことがない

のも研究だろうと思います。立てた計画自身

が、その組立の悪さや、未熟な技術のために

途中でも終わることもあります。ここでは、

やり残したことを、繰り返しとなる部分もあ

りますが、未練がましく書き残したいと思い

ます。	

図 17.GFP 陽性細胞は、ホルモン産生細胞にも分

化していた。それぞれの 5-10％程度を占める。

また、SOX2 陽性細胞でも 5	%を占めており、下

垂体の幹・前駆細胞として機能している。	
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1.下垂体の幹・前駆細胞の解析と分化誘導	

	 研究の終わり間近には、下垂体の幹・前駆

細胞の特性を調べる研究に集中していました。

埼玉大学の井上金治教授が作製した S100β

-TG ラットを用いた実験では、S100β陽性細

胞がホルモン産生細胞にも分化すること、	

S100β陽性細胞は幹・前駆細胞の 85％程度を

占めることなどを示すことができ、S100β-TG

ラットが下垂体の発生・分化の研究に重要な

研究動物であることが明らかになりました。

この動物を使って、私達はいくつかの研究を

行い、S100β陽性細胞と幹・前駆細胞との関

係を検証できたこと 16-18,21-32 に感謝していま

す。	

	 この S100β-TG ラットの下垂体にコラゲナ

ーゼとトリプシンを順に作用させて細胞分散

液を調製し、ここから取りだした GFP 陽性の

S100β陽性細胞塊は、条件によってホルモン

産生細胞や非ホルモン産生細胞にも分化する

能力を持っていることを立証しました(図18)。

この細胞塊は、均一な細胞種からなる細胞塊

なのか、それとも分化度や分化の方向性が違

う細胞が混在している可能性も考えられるこ

とから、この細胞塊の詳細な解析(１細胞塊、

さらに、塊を構成する 1細胞レベルでの解析)

は、下垂体を構成する幹・前駆細胞の特質を

解明できる可能性があります。是非やり遂げ

てほしい課題です。	

	 組織を分散して解析する手法だけではなく、

下垂体原基(せいぜい 0.5	mm の大きさ)を周り

の組織を外して取りだして種々の条件で分析

することにも成功しています。この原基をレ

チノイン酸のアゴニストを作用させると、そ

の受容体を介して下垂体特異的転写因子

PROP1 遺伝子の発現が促進されることを確認

しました(図 19)。	

	 この結果は、下垂体の初期の発生過程にお

いて、上部に位置する間脳からの成長因子

FGF8 などの刺激を受けながら発達するとが、

少なくとも下垂体内で生成するレチノイン酸

が下垂体の発達に必要な PROP1 遺伝子の発現

を促していることが初めて明らかになりまし

た(図 20)。	

図 18.実質層の幹・前駆細胞クラスター

(PS-cluster)を分化誘導培地で培養すると、ホ

ルモン産生細胞にも非ホルモン産生細胞にも分

化した。上図は、後者の例。PS-cluster が分化

方向の違う細胞が混在するのか、誘導条件によ

って決まっているのか、今後に検討されるべき

課題です 17。 

図 19.下垂体原基(ラトケ嚢胞)の状態で単離し

た組織(左の写真：スケールバー	200	µm)を、レ

チノイン酸(RA)で処理すると、レチノイン酸受

容体を介して PROP1 の発現が促進されることが

判った。PROP1 の制御機構と共に、下垂体原基を

使った実験系が開発され、今後の研究の進展が

期待される 31。 

図 20.	下垂体の発生の初期に、Diencephalon(間

脳)から分泌される FGF8 などの成長因子の影響

や下垂体原基で合成されるレチノイン酸(RA)に

より、PROP1 の発現が促進されて、下垂体の分化

が進行する 31。 
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2.	下垂体に侵入する神経堤細胞の機能の

解明  
	 S100β-TG ラットの解析は発展的な展開を

生み出した。S100β陽性細胞が、1)	下垂体発

生の中期に、血管形成に伴って血管系細胞が

侵入する Atwell's	recess から侵入し、これ

まで考えられていたラットの生後 1 週間程度

に出現するという説よりも早いこと、2)	

SOX10(神経堤細胞のマーカーのひとつ)が、出

生前後の時期から後葉に侵入しS100β陽性と

もなり、その後中葉へ移動し、高い確率でS100

β陽性となったことから、少なくとも S100β

陽性細胞の一部は神経堤系譜であることが、

初めて明らかになりました。	

	 SOX10 系譜の細胞が前葉にも移動すること

から、私達は、さらに他の系譜の神経堤細胞

と下垂体の組織分化との関係について調べま

した。神経堤細胞研究に良く使われる P0 タン

パク質プロモーターを GFP タンパク質に連結

したキメラ遺伝子を導入した TG マウスを解

析しました(東北大学の大隅典子教授との共

同研究)16。	

	 先ず、下垂体の発生過程を追いかけた結果

は、予想したとおりに	マウスの E9.5 では既

に下垂体原基への侵入が確認できました。神

経堤系譜の分化の進んだ細胞が下垂体原基内

に侵入するとともに、一方で、周囲には Cre

のみ陽性の未分化の神経堤細胞が存在してい

ました。E11.5 には、ラトケ嚢の内部に GFP

のみ陽性の細胞がしっかりと観察される一方

で、Cre 陽性細胞は、依然としてラトケ嚢の

外側に見事に停止していました。原基内のGFP

陽性細胞は PROP1	陽性となっていました(図

21)。さらに、3 日が経過すると、Cre を発現

する細胞が下垂体に侵入してきます。第二波

の侵入です。この時期は血管形成時に対応し

ています。	

	 生後には、P0 由来の神経堤細胞は下垂体前

葉の全てのホルモン産生細胞に分化している

ことが確認されましたが、神経堤由来のホル

モン産生細胞と口腔上皮由来のそれらと、ど

の様な違いがあるか、今後明らかにされる必

要があります。	

	 ところで、実に生後の下垂体の幹・前駆細

胞の約 85％を占める S100β陽性細胞の起源

とその役割が未解決のままです。古い概念概

念や定義にとらわれないアプローチが求めら

れていると思うこの頃ですが、P0-Cre マウス

を使って、S100β陽性細胞との関連にはまだ

決着がついていません。次世代に引き継がれ

ることを望むばかりである。	

	 口腔上皮由来の下垂体の発生でも、MCL と

実質層だけでも込み入った経過をたどって、

ホルモン産生細胞が分化してきます。そこに、

非下垂体由来の細胞が下垂体形成に関与して

いるので、その経緯はさらに複雑です。マウ

スの観察から、胎仔期に侵入した神経堤由来

細胞は、成体のホルモン産生細胞の約１０％

を占めています。多少でも口腔上皮由来の細

胞と何処かで異なる性質を持っているのかは、

大変興味深い点です。この点に関連して、共

同研究者の大隅先生達は、嗅上皮の幹細胞の

一部を占める神経堤由来の細胞が、嗅上皮に

損傷を受けると新生の細胞供給を優先的に担

うということを報告しています(図 22)。	

図 21,	P0 系譜の神経堤細胞(緑)は、下垂体特異

的転写因子 PROP1(白)とも共存しており、すっ

かりと下垂体の幹・前駆細胞の一部になってい

る。こうした細胞は、下垂体の中でどの様な位

置を占めるのだろうか、解明されるべき課題で

あろう 34。	
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		 このことからも、下垂体ではどの様な役割

があるのだろうか、ということは誰しも思う

ことだと思います。いくつかの実験計画を立

てて、その一部は行っていたのですが、最後

の１年間、まったく進展がないことは、誠に

無念でありますが、実力のなさを感じながら

終わることになりました。何とか、次世代に

繋げることをしながら、2 年もった今を過ご

しています(2020 年 5 月の新型コロナ自塾生

活の最中)。マウスの維持と引き継ぎでも問題

を抱えていますが、周りのサポートを得て、

何とか襷を繋ぎます。	

	

3.	HHV1-TK の標的分子の同定と雄性不妊

の機序の解明	

	このテーマは、上記の下垂体のものとはまっ

たく異なり、オス性腺の精子形成に関わるも

ので、実は、下垂体ホルモン遺伝子の解析研

究の中から派生したものです。もう四半世紀

前に、当時名古屋大学講師の前多敬一郎氏

(2018 年 2 月 3日にご逝去)に協力をお願いし

て始めた、思い出のある研究です。	

	 ブタ FSHβ鎖遺伝子の上流領域の下流に、

ヘルペスウイルス(HHV1)が持つチミジンキナ

ーゼ(HHV1-TK)を繋いだキメラ遺伝子を導入

したトランスジェニックラット(TGラット)の

作製を、前多先生にお願いしました。前多先

生にとっても経験や設備もない状態で快く快

諾していただき、作製された TG ラットは、見

事に FSHβ鎖ポロモーターの制御によって

HHV1-TK が下垂体で発現していることを確認

できました。目的の FSHβ鎖遺伝子の組織特

異的発現制御の領域を絞り込めた瞬間でした。	

	 そして、ひとつの問題が出てきました。そ

れは、TGラットが雄性不妊であったことです。

調べてみると、下垂体以外に精巣で HHV1-TK

が発現していたのです。用いた HHV1-TK の中

に、精巣で異所性の発現を促すプロモーター

の存在が考えられました。多くの HHV1-TK を

使った研究は、同じように雄性不妊を示して

いました。「HHV1 に感染したヒト男性では、

不妊になるのだろうか」という質問をとある

学会発表の際に受けて、この研究が別の方向

に展開しました。先ず、作製した TG ラットの

精巣の解析を進め、HHV1-TK が円形精子細胞

の頃から発現し、生後 3 ヶ月頃から、成熟精

子に形態異常をもたらし、6 ヶ月をすぎる頃

から精細管内全体に異常な精子や精原細胞の

図 22,下垂体の発生過程における幹・前駆細胞の変化の推移や、下垂体外部からの細胞侵入とその細

胞の系譜を模式的に示したものです。非下垂体由来の細胞は下垂体内の幹・前駆細胞としても存在す

ることから、下垂体由来の幹・前駆細胞と下垂体の維持や機能において、どの様な違いがあるのか、

興味深い課題が残されている。	
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異常が出始め、最終的に Sertoli	cell	only

の状態になってしまうことが判りました(図

23)。	

	 では、ヒトではどうなのかというと、ヒト

雄性不妊患者の精液内に、ヘルペスウイルス

(HHV)の DNA が存在するのかどうかの解析が、

世界各地で行われていました。HHV 感染と不

妊との関連を疑っている研究者達がいるとい

うことです。私達も、中国の研究者と協力し

て、同じような実験を行ってみると、ヒト雄

性不妊患者の半数以上の精液に HHV の DNA を

検出することができました。しかし、これだ

けでは、仮説の証明になりません。HHV1-TK

の転写物(mRNA)とその翻訳物(タンパク質)が

実際の HHV1 感染者に見つかれば、強い証拠に

なります。そこで、両者の確認を行った。そ

の結果、30 人の感染者のうち、22 人について

HHV1-TK の mRNA とタンパク質の両者を確認す

ることができ(図 24)、仮説の検証をまた一歩

進めることができました。ようやく、退職後

になりましたが、この成果を論文として報告

しました 35。	

	 ここまでで、この研究は私達の退職を持っ

て中断されることになってしまった。あとひ

とつ証明すべきことが、誠に残念ですが残っ

ています。それは、精巣で合成される

HHV1-TK(実はこれは野生型分子のＮ末端側の

一部を欠損している：欠損部分が異所性に働

くプロモーター領域のようです)が、どの様な

活性を持っているのか。しかも、精巣に特異

な分子を標的としているはずです。研究を発

展させることで、以下の様な多くの成果だ吾

レると思います。1)この分子とその作用機序

が解明により、HHV1-TK が雄性不妊を引き起

こすメカニズムが判ります。2)また、その標

的分子が判ることで、精子形成にとって重要

な分子が解明されます。さらに、3)異所性の

プロモーターに働きかける因子(転写因子)は、

精子形成を制御する因子のひとつと思われま

す。精子形成の制御につながるかも知れませ

ん。いろいろと期待が持てるテーマですが、

ここで中断せざるを得なくなりました。	

	 実は、組換え体 HHV1-TK タンパク質調製用

の発現ベクター、酵素活性測定の手順など、

標的分子を同定する準備はある程度できてい

ます。この一文を読んで、私達の志をやり遂

げてくれるならば、手元にあるものを提供し

ま す 。 興 味 が あ れ ば 、 吉 田 彩 舟 氏

(saishu@hotmail.co.jp)にコンタクトしてい

ただきたい。	
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図23,写真左は、TG-ラット精細管のHHV1-TK(赤)

と核染色(青)の染色像。HHV1-TK は、円形精子細
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図 24,不妊ヒト男性の精巣の三枚綴りの組織像

で、ヘマトキシリン・エオシン染色(左)、HHV1-TK
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ク質レベルで、HHV1-TK が発現していることが確

認できた 35。	
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11	加藤幸雄	

	 下垂体で新たに発見した転写調節因子

ATF4 と G	H	を産生する	MtT	/S 細胞での存

在,成長科学協会・研究年報	 第 21 号平成

9 年度(1997 年)	

10	加藤たか子、小川智史	

	 成長ホルモン産生細胞株 MtT/S	で発現す

る遺伝子のカタログ作製,成長科学協会・

研究年報	 第 21 号平成 9 年度(1997 年)	

9	 加藤幸雄	

	 GH	産生細胞に特異的に存在する新規タン

パク質(	Pit-G),	成長科学協会・研究年報	

第 18 号平成 6 年度(1994 年)	

8	 加藤幸雄	

	 ブタ性腺刺激ホルモン遺伝子の発現調節

機構.	1992 年度日本農芸化学会研究助成

報告書,	化学と生物,	 67,	 1085-1086,	

1993.		

7	 加藤幸雄	

	 下垂体ホルモン遺伝子の発現調節機構.	

新技術開発試験事業「平成 2年度	 水産バ

イテク導入基盤整備事業報告書」1991.3.	

6	 加藤幸雄	

	 タンパク質工学的手法によるプロラクチ

ンの構造と機能の解析.	「生物情報の解明

と制御による新農林水産技術の開発に関



 

 

する総合研究（バイオメディア計画）,	農

林 水産省・農林水産技術会議事務

局,1992.3.	

5	 加藤幸雄	

	 水産バイテク導入基盤整備事業報告書「下

垂体ホルモン遺伝子の発現機構」昭和 63

年度水産バイテク導入基盤整備事業報告

書(日本水産資源保護協会),	1989.	

4	 加藤幸雄	

	 乳腺刺激ホルモン、プロラクチン遺伝子の

動物細胞への導入と発現．三島海雲財団研

究報告書	 平成元年(1989 年).	

3	 加藤幸雄	

	 フ'タ生殖腺刺激ホルモン遺伝子の構造.	

Molecular	 cloning	 of	 porcine	

gonadotropin	genes,	「平成元年(1989 年

度)度食肉に関する助成研究調査成果報告

書 Vol.8」	1990-12	財団法人伊藤記念財団	

2	 加藤幸雄	

	 ブタ生殖腺刺激ホルモン遺伝子の構造と

発現調節機構	 Molecular	 Clonings	 of	

Porcine	Gonadotropin	Genes	and	Study	on	

the	Control	of	Gene	Expression.「昭和

63 年(1988 年度)度食肉に関する助成研究

調査成果報告書 Vol.7」	1989-12	財団法人

伊藤記念財団	

1	 加藤幸雄	

	 ブタ成長ホルモンとプロラクチンのクロ

ーニングと発現 Molecular	Cloning	and	

Gene	 Expression	 of	 Porcine	 Growth	

Hormone	and	Prolactin.	昭和62年度（1987

年）「食肉に関する助成研究調査成果報告

書 Vol.6」1988.12	,財団法人伊藤記念財団	

	
	
7.その他	
	
11	 下 記 の 論 文 が Histochemistry and Cell 

Biology 2020, JuneのIn focus in HCB(153, 
379-384; 
https://link.springer.com/content/pdf/10.1007
%2Fs00418-020-01885-7.pdf)に取り上げら
れました。 

	 CX3CL1/CX3CR1-signaling in the 
CD9/S100β/SOX2-positive adult pituitary 
stem/progenitor cells modulates differentiation 
into endothelial cells. Histochemistry and Cell 
Biology, in press, 2020. DOI: 
10.1007/s00418-020-01862-0 Horiguchi K, 
Fujiwara K, Yoshida S, Tsukada T, Hasegawa 
R, Takigami S, Ohsako S, Yashiro T, Kato T, 
Kato Y. 

10	加藤幸雄	
	 目に見えないほどの微量のホルモンを作
り、命を動かしている『下垂体』という小
さな組織,	明治大学バイオの散歩道(明治
大学農学部広報誌),	2011,	Winter号.	

9	 加藤幸雄	
	 生命を支える下垂体ホルモンを遺伝子レ
ベルで追究！	農学部生命科学科遺伝情報
制御学研究室,	高校生新聞2011.6.10.	

8	 加藤幸雄	

	 iPS細胞の謎に迫る,「明治大学、わたしの
プライド」MEIJI	UNIVERSITY	(AERA)	
2010.8.10.	

7	 加藤幸雄	
	 生命は1mgに満たないホルモンに
支えられている,	The	Quarterly	Meiji「明
治」41卷(農学部広報誌),	2009.1.	

6	 加藤幸雄	
	 遺伝子を制御するしくみを、ホルモン
の側から見ていく.	私大蛍雪(旺文社),	
2002.	

5	 研究室紹介	
	 日 本 生 殖 内 分 泌 学 会 雑 誌 	 2005	
Vol.10	

	 http://jsre.umin.jp/05_10kan/shoukai0
5_1.html	

4	 生物教育用語学集（分担）（東大出版会、
1988）	

3	 分子細胞生物学辞典（分担）（東京化学同
人、1997）	

2	 サルの細胞を利用して生産,	日刊工業新
聞,1989.5.29.	

1	 Encyclopedia	of	Medical	Sciences（分担）
（（講談社、1982）	
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8. Kanno N, Yoshida S, Kato T, Kato Y. 

Characteristic localization of neuronatin in rat testis, 

hair follicle, tongue, and pancreas. The Journal of 

Histochemistry and Cytochemistry, 67: 495-509. 2019.  

要旨の URL 

表紙の閲覧の URL  

 

 

 

  

 

7. Tsukada T, Isowa Y, Kito K, Yoshida S, Toneri S, 

Horiguchi K, Fujiwara K, Yashiro T, Kato T, Kato Y. 

Identification of TGFβ-induced proteins in non-endocrine 

mouse pituitary cell line TtT/GF by SILAC-assisted 

quantitative mass spectrometry. Cell and Tissue Research, 

376: 281-293. 2019.  

要旨の URL 

表紙の閲覧の URL  

  

 

  

2000 年 4 月の発足以来の遺伝情報制御学研究室の研究成果を数々の論文に発表しました。

その中の８つの論文について、データが発刊号の表紙を飾りました。 

２．雑誌の表紙を飾った研究成果	

明治大学農学部生命科学科遺伝情報制御学研究室	



 

 

6. Yoshida S, Kato T, Kanno N, Nishimura N, 

Nishihara H, Horiguchi K, Kato Y (2017) Cell 

type-specific localization of Ephs pairing with 

ephrin-B2 in the rat postnatal pituitary gland. Cell 

Tissue Res. 370, 99–112.  

論文のダウンロード（無料） 

表紙の閲覧の URL  

 

 

 

 

 

5. Yoshida S, Nishimura N, Ueharu H, Kanno N, 

Higuchi M, Horiguchi K, Kato T, Kato Y. Isolation of 

adult pituitary stem/progenitor cell clusters located in 

the parenchyma of the rat anterior lobe. Stem Cell Res 

2016; 17: 318-329. 

論文のダウンロード（無料） 

表紙の閲覧の URL 

 

 

 

 

 

4. Ueharu H, Yoshida S, Kikkawa T, Kanno N, Higuchi 

M, Kato T, Osumi N, Kato Y. Gene tracing analysis 

reveals the contribution of neural crest-derived cells in 

pituitary development. J Anat 2017; 230: 373–380. 

論文のダウンロード（無料） 

表紙の閲覧の URL 

 

 

 



 

 

 

3. Yoshida S, Kato T, Nishimura N, Kanno N, Chen M, 

Ueharu H, Nishihara H, Kato Y. Porcine LIM 

homeobox transcription factors, LHX2 and LHX3, and 

transcription of follicle-stimulating hormone subunit 

genes. J Reprod Dev 2016; 62: 241-248. 

論文のダウンロード（無料） 

表紙の閲覧の URL  

 

 

 

2. Cai LY, Kato T, Chen M, Wang H, Sekine E-I, Izumi 

SI, Kato Y. Accumulated HSV1-TK proteins interfere 

with spermatogenesis through a disruption of integrity 

of sertoli-germ cell junctions. J Reprod Dev 

2012; 58: 544-551. 

論文のダウンロード（無料） 

表紙の閲覧の URL  

 

 

1. Cai LY, Kato T, Nakayama M, Susa T, Izumi SI, Kato 

Y. HSV type 1 thymidine kinase protein accumulation in 

round spermatids induces male infertility by 

spermatogenesis disruption and apoptotic loss of germ 

cells. Reprod Toxicol 2009; 27: 14-21. 

要旨のURL 

表紙の閲覧のURL  

 

 

 

 

  



 

 

加藤幸雄の受賞	

 
第 5回吉村賞（日本下垂体研究会,	2007 年）	

「ゴナドトロピン遺伝子発現の転写機構」	

http://www.jichi.ac.jp/jspr/ 

 

第 14 回連合駿台会学術賞(2008 年)	

「Pituitary transcription factor Prop-1 stimulates porcine pituitary glycoprotein hormone α subunit gene 

expression（下垂体で合成されるホルモンの仕組みを遺伝子レベルで研究したもの）」	

http://www.meiji.ac.jp/koho/meidaikouhou/20080301/0803_03_rengo.html 

	

名誉会員	

	 日本生殖内分泌学会	

	 日本神経内分泌学会	

	 日本繁殖生物学会	

 

明治大学名誉教授（2019 年）	

	

	

2000 年 4 月の発足以来、遺伝情報制御学研究室では積極的に各種の国内外の学会で研究

成果を発表しました。その中で、数々の受賞がありました。 

３．研究室員の受賞等 

明治大学農学部生命科学科遺伝情報制御学研究室	



 

 

学生の受賞	

 

21 磯和幸延, 塚田岳大, 吉田彩舟, 舎人勢
奈, 紀藤圭治, 堀口幸太郎, 藤原研, 屋
代隆, 加藤たか子, 加藤幸雄. 

 マウス下垂体由来の TtT/GF細胞におけ
る TGFβの作用：SILAC解析法を用いた
タンパク質の網羅的な比較定量解析. 日
本下垂体研究会第 32回学術集会, 鬼怒
川グランドホテル, 2017.8.2-4. （最優秀
発表賞受賞）

http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/6
t5h7p00000oxfzx.html	

20 吉田彩舟, 加藤たか子, 加藤幸雄. 
 ニッチから単離した下垂体幹細胞塊の

分化能解析. 第 35回内分泌代謝学サマ
ーセミナー, 水上館(群馬県利根郡), 
2017.7.13-15. （ベストポスター賞受賞）	

 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/6
t5h7p00000osq36.html 

19 Nishihara H, Yoshida S, Fuziwara K, Kanno 
N, Ueharu H, Kato T, Yashiro T, Kato Y. 

 Regulatory of pituitary specific 
transcription factor Prop1 by retinoic acid 
signaling. International Symposium on 
Pituitary Gland and Related Systems 
(ISPGRS 2016), Honolulu, Hawaii, 
2016.9.1-5. 

 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/6
t5h7p00000m1axc.html 

18 西村直人, 吉田彩舟, 加藤たか子, 加藤
幸雄. 

 成体下垂体前葉の幹・前駆細胞ニッチの

単離とその解析. 日本下垂体研究会第
30回学術集会, 宇奈月国際会館セレネ, 
2015.8.5-7. （最優秀発表賞受賞）
http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2
015/6t5h7p00000j9cv2.html	

17 吉田彩舟, 加藤たか子, 樋口雅司, 上春
浩貴, 河合航平, 加藤幸雄. 

 下垂体総・前駆細胞ニッチに存在する

ephrin/Ephの同定. 第 41回日本神経内分
泌学会学術集会, 都道府県会館, 
2014.10.31-11.2. （最優秀発表賞受賞	

 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/6
t5h7p00000hzuod.html 

16 上春浩貴, 樋口雅司, 吉田彩舟, 西村直
人, 加藤たか子, 加藤幸雄. 

 神経堤細胞由来細胞は下垂体に侵入し

S100β陽性となる. 日本下垂体研究会
第 29回学術集会, 八王子セミナーハウ
ス, 2014.8.8-10. （最優秀発表賞受賞）
http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info
/6t5h7p00000ht50g.html 

15 菅野尚子, 樋口雅司, 八子英司, 吉田彩
舟, 陳黙, 加藤たか子, 加藤幸雄. 

 下垂体のNeuronatinは幹細胞で発現する. 
日本下垂体研究会第 28回学術集会	 岩
手県・花巻温泉ホテル千秋閣, 2013.8.7-9. 
（優秀発表賞受賞）	

	 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2
013/6t5h7p00000g1kj8.html	

14 樋口雅司, 加藤たか子, 八子英司, 陳默, 
吉田彩舟, 加藤幸雄. 

 下垂体新規転写因子 PRX1・PRX2 は組
織形成において異なる役割を担う. 第
39回日本神経内分泌学会内分泌学会, 
北九州市, 2012.9.28-29. （最優秀発表賞
受賞）

http://www.meiji.ac.jp/osri/topics/2012/6t
5h7p00.html 

13 大砂まるみ, 菅野尚子, 諏佐崇生, 加藤
たか子, 加藤幸雄. 

 ラット下垂体前葉濾胞星状細胞の一部

はホルモン産生細胞へと分化する. 第
38回日本神経内分泌学会学術集会, 東
京, 2011.11．25-26. （若手研究奨励賞
受賞）

http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info
/2011/6t5h7p0000089bcl.html 

12 陳黙, 八子英司, 大砂まるみ, 諏佐崇生, 
加藤たか子, 加藤幸雄. 

 ラット成体下垂体における CAR 陽性細
胞の局在様式. 日本下垂体研究会第 26
回学術集会案内, 倉敷市, 2011.8．25-27. 
（優秀発表賞受賞） 

 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info
/2011/6t5h7p0000008jfd.html 

11 石川晶雄, 三ツ石英生, 佐野嘉哉, 諏佐
崇生, 加藤たか子, 加藤幸雄. 

 下垂体の分化 と血管形成に関与する転
写因子 Prx2 の発現機構の 解析. 第 37 
回日本神経内分泌学会学術集会, 京都・
京都大学（芝蘭会館）, 2010.10.21-22.	（若
手研究奨励賞受賞）

http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2



 

 

010/6t5h7p0000001jnu.html	
10 八子英司, 加藤たか子, 諏佐崇生,加藤幸

雄. 
 ラット胎仔期下垂体における未分化細

胞の空間的発現分布. 日本下垂体研究
会第 25回学術集会, 伊良湖ガーデンホ
テル, 2010.8.19-21. （優秀発表賞受賞）
http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info
/2010/6t5h7p0000001jn8.html 

9 諏佐崇生、石川晶雄、蔡立義、加藤たか

子、加藤幸雄. 
 新規下垂体転写因子 PRX2の間葉細胞で

の発現と下垂体門脈系の形成との関わ

り．第 36回日本神経内分泌学会学術集
会，北九州市，北九州国際会議場 
2009.9.4-5.（若手研究奨励賞受賞）
http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2
009/6t5h7p0000001jdu.html 

8 望月万里江、石川晶雄、佐野嘉哉、八子

英司、諏佐崇生、加藤たか子、加藤幸雄. 
 下垂体前葉で発現する S100ファミリー

について．日本下垂体研究会第 24回学
術集会，青森県三沢市，古牧温泉 
2009.8.27-29．（優秀発表賞受賞）
http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2
009/6t5h7p0000001jd0.html 

7 石川晶雄、吉田彩舟、諏佐崇生、加藤た

か子、加藤幸雄. 
 SOX2と複数の下垂体転写因子による

PROP1発現制御．日本下垂体研究会第
24回学術集会，青森県三沢市，古牧温泉  
2009.8.27-29．（最優秀発表賞受賞）
https://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/
2009/6t5h7p0000001jd0.html  

6 吉田彩舟, 中山美智枝, 蔡立義, 諏佐崇
生, 加藤たか子, 大砂まるみ, 井上金治, 
加藤幸雄. 

 転写因子 Prop-1の生後下垂体未分化細
胞における発現解析. 日本下垂体研究会
第 23回学術集会, 東京・政策研究大学院
大学, 2008.8.28-30. (最優秀発表賞受賞)	

 https://www.meiji.ac.jp/agri/info/2008/6t5h
7p0000001h72.html 

5 佐野亜希子, 佐藤崇信, 加藤たか子, 加
藤幸雄. 

 新規下垂体転写因子 Prx2 は Egr-1 と共
役して LHβ鎖遺伝子の転写を大きく促
進する. 日本下垂体研究会第 22回学術
集会, 湘南国際村	 神奈川三浦, 
2007.8.24-26. （最優秀発表賞受賞）	

4 佐藤崇信, 北原康輔, 諏佐崇生, 加藤た
か子, 加藤幸雄. 

 卵胞刺激ホルモン(FSH)β鎖の新規転写
因子 Lhx2のクローニングとその作用機
構. 日本下垂体研究会第 21回学術集会, 
静岡市, 2006.8.2-4. （優秀発表賞受賞）	

3 相川優子, 諏佐崇生, 加藤たか子, 加藤
幸雄. 

 転写因子 Prop-1による FSHβ鎖遺伝子
発現の制御. 日本生殖内分泌学会第 9回
学術集会, 千里ニュータウン, 2004.11.27. 
（優秀発表賞受賞）	

2 相川優子, 小泉稔, 松本香織, 加藤たか
子, 加藤幸雄. 

 転写因子 LH2によるブタ下垂体糖タン
パク質ホルモン遺伝子の発現調節. 第
95回日本繁殖生物学会, 盛岡, 
2002.9.13-15. （優秀ポスター発表賞受賞）	

1 小泉稔, 相川優子, 加藤たか子, 加藤幸
雄. 

 下垂体の転写因子 LH-2と相互作用する
コファクターCLIM2のクローニング. 
第 95回日本繁殖生物学会, 盛岡, 
2002.9.13-15. （大会長賞受賞） 

 

 

 

 

  



 

 

	

所属した学会と活動	
 
日本神経内分泌学会（大会長・評議員）	

日本生殖内分泌学会（理事・評議員）	

日本繁殖生物学会（JＲD 副編集長・評議委員）	

日本内分泌学会（功労評議員・EJ 編集委員）	

日本下垂体研究会（評議員・学術集会長・事務局長・幹事）	

日本比較内分泌学会（幹事）	

日本分子生物学会	

日本畜産学会（第１１２回大会（大会長・日野常男教授）の事務局長）	

日本動物学会	

日本生化学会	

日本農芸化学会 
 

名誉会員	

日本生殖内分泌学会	 (2013 年)	

日本神経内分泌学会	 (2017 年)	

日本繁殖生物学会	 (2018 年)	

 

日本繁殖生物学会名誉会員証の授与式	

	

この名誉会員の推戴では、私の最終講演の日（2018 年 2

月 3 日）に急逝された故前多敬一郎理事長（東京大学・

教授）が、この名誉会員証を自分の手で渡したいと思わ

れていました。しかし、叶うことがなりませんでしたが、

「上田にきてくだい」という約束は果たす事ができまし

た。	

	 前多先生との長年にわたる交流に感謝しつつ、ここに

記録として残します。	

	

農学分野を始め、基礎生物学や基礎医学領域の多くの学会で活動を行いました。 

４．教員の学会活動 

明治大学農学部生命科学科遺伝情報制御学研究室	



 

 

紹介された内容と URL	

 
6 2017年 10月 10日	 生命科学科遺伝情報

制御学研究室の研究成果が、国際誌 Cell 
and Tissue Researchの 2017年 10月号に
掲載されました 。 

 http://www.meiji.ac.jp/agri/info/2017/6t5h7
p00000ph8xr.html 

5 2017年 3月 3日	 博士後期課程 2年の上
春浩貴さんの論文が Journal of Anatomy
の表紙の写真を飾りました。  

 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/6
t5h7p00000mxbzp.html 

4 2016年 2月 2日	 遺伝情報制御学研究室
（担当：加藤幸雄教授）が行っている研

究が、日経産業新聞で紹介されました  
 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2

015/6t5h7p00000kabqo.html 
3 2015年の農学研究科の案内に、研究室の

菅野尚子さんの「修了生からのメッセー

ジ・好奇心を爆発させ生命現象を追究で

きる場所」が掲載されました。 
 https://www.meiji.ac.jp/dai_in/guidebook/6t

5h7p00000hdn3u-att/meijigraduate2015_p1
16_agriculture.pdf 

2 2011年 2月 1日	 農学部「バイオの散歩
道」の研究フロンティアに「目に見えな

い度のホルモンを作り、命を動かしてい

る『下垂体』という小さな組織」という

研究紹介をしました。 
 ww.meiji.ac.jp/agri/biowalk/pdf/vol_006.pd

f 
1 2009年 3月 26日 蔡立義さんの論文の写

真が雑誌の表紙に選ばれました。  
 http://www.meiji.ac.jp/agri/daigakuin/info/2

008/6t5h7p0000001j8q.html 
 

2000 年 4 月の発足以来の遺伝情報制御学研究室の活躍が明治大学のホームページで紹介

されました。 

５．明治大学のホームページを飾ったニュース	

明治大学農学部生命科学科遺伝情報制御学研究室	
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