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精子を作る幹細胞は精巣内に移植すると、ニッ
シェとよばれる幹細胞が生息する “場” に入り込
んでコロニー形成し、精子を作る。ニッシェは幹
細胞の維持や分化の制御に重要な働きをする
が、そのメカニズムは明らかでない。

精子幹細胞のホーミング活性をアッセイ
できる培養系の開発
セルトリ細胞の初代培養により試験管内でニッ
シェを再構築する培養系を確立し、ホーミングアッ
セイとして有効であることを示した。

ホーミングにおけるTight junction
タンパク質の関与の解明
Rhoファミリー分子Rac1がTight junctionタンパ
ク質Claudin3 発現制御を介してホーミングを制
御することを明らかにした。

ホーミングにおけるCXCR4/CXCL12
シグナルの関与の解明
ケモカインCXCL12とその受容体CXCR4が精子幹細
胞のホーミングに関与することを明らかにした。また
CXCL12をin vivoでセルトリ細胞に直接遺伝子導入し
て強制発現させることによりホーミング活性の促進を示
すとともに、ケモカインGDNFとCXCR4/CXCL12シグ
ナルが協調してホーミングを促進していることを示した。

外来の幹細胞がニッシェに入り込みコロニーを
形成する現象は “ホーミング” と呼ばれている。
精子幹細胞はニッシェの局在が分かりやすく、移
植による幹細胞活性の測定や試験管内での増
幅と遺伝子操作が可能である。本研究ではこれ
らの利点を生かし、精子幹細胞のホーミングの分
子メカニズムの解明を目標とする。
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小児の癌治療の副作用として、男性不妊症
は深刻な問題である。精子保存のできない小
児患者の治療法として精子幹細胞移植法は
有力な候補であり、本研究の成果によりホー

ミング機構を解明できれば、実用可能性が高
くなる。また畜産動物の保存や遺伝子改変に
おいても精子幹細胞による技術の活用が期
待できる。
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