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マダイの体色異常（透明化）を引き起こす 

原因遺伝子変異を特定した 
 
研究成果のポイント 
・養殖マダイは生産に使用する親の数が限られていることから、近親交配が進んでいる。 
・近親交配により遺伝的多様性が低下し、劣性有害遺伝子の顕在化が生じている。 
・本研究では、連鎖解析や関連解析、さらにはゲノム編集により、マダイの体色異常（透
明化）に関与する遺伝子変異を特定した。 
・本発見により、1組の交配から25%の頻度で生じる形態異常の防除が可能になった。 
 
研究成果の概要 
本研究では、養殖マダイ種苗の稚魚期に見られる体色異常の原因遺伝子を特定するため
に、以下の実験を行った。 
 
1. 既報（Sawayama et al. 2018）で見出された透明個体に特異的な一塩基多型（TP-
360）を指標として親魚を選び、TP-360 のアリルが G/G にホモ化する家系を作出し
た。 

 
2. ddRAD-seq によりゲノムワイド一塩基多型を取得し、正常体色形質と透明形質を表
現型とした連鎖解析を実施した。表現型と最も連鎖した一塩基多型（SNP）が座乗し
ているスキャフォールドに存在する遺伝子を探索することで、duox と duoxa の 2 つ
の遺伝子が存在することを明らかにした。 

 
3. duox と duoxa の塩基配列を単離し、アミノ酸置換を伴うSNP を調べたところ、それ
ぞれに 4 個と 1 個の非同義置換を見出した。また、関連解析から、duoxa における非
同義置換が全ての透明個体で確認された。また、膜貫通領域の推定シミュレーション
を行ったところ、本非同義置換は膜貫通領域に異常を引き起こすことが示唆された。 

 
4. duoxa は甲状腺ホルモン合成に関与する遺伝子であることから、透明個体に甲状腺ホ
ルモン（T4）を投与したところ、体色が正常体色に近づいた。また、甲状腺の組織切
片を作製したところ、甲状腺濾胞の肥大や数の増加が認められ、腫瘍化していた。体
内のT4濃度は 40日齢時は正常個体と比べて有意に低い値となっていたが、45日齢以
降は正常個体と同等の値に回復した。 

 
5. モデル実験魚であるゼブラフィッシュの duoxa 遺伝子をゲノム編集によりノックアウ
トしたところ、体色が透明化した。これらの実験結果から、体色透明マダイの原因遺
伝子は duoxa であり、1塩基の置換により引き起こされていることが証明された。 



研究成果の詳細 
（背景） 
我々の研究グループでは、マダイ養殖で問題となる遺伝的形態異常（遺伝病）の原因遺
伝子特定に向けた研究を進めており、これまでに、養殖マダイの体色透明化異常と高い関
連を示す一塩基多型を特定することに成功している（Sawayama et al. 2018）。しか
し、透明化を引き起こす原因遺伝子変異は依然として不明である。透明化は養殖生産の効
率を低下させることから、養殖集団から原因遺伝子変異を排除することが望まれている。
また、原因遺伝子変異を特定することは、魚類の体色形成やヒトの遺伝病への知見ともな
ることが期待される。そこで、本研究では、マダイ種苗の体色透明化を引き起こす原因遺
伝子を特定するために、種々の遺伝解析を実施した。 
 
（研究手法） 
 透明個体特異的 SNP である TP-360 を用いて原因因子をヘテロ接合の状態で持つと予
想される親魚を選び、人工授精により交配することで、透明個体と正常体色個体を得た。
各個体からゲノムDNAを抽出し、ddRAD-Seq法によりゲノムワイドSNPを検出し、ゲ
ノムワイド連鎖解析を行うとともに、候補遺伝子を探索した。得られた候補遺伝子につい
ては遺伝子クローニングをおこない、非同義置換の有無を調べた。非同義置換については
複数の養殖系統から得られた透明個体と体色正常個体を用いた関連解析を実施した。ま
た、ゼブラフィッシュを用いて CRISPR-Cas9 によるゲノム編集を行い、同遺伝子を破壊
することで表現型が透明になるのかを調べた。 
 
（研究成果） 

 
 
（今後の展望） 
本研究により、マダイ種苗で見られる透明化異常の原因を特定することができた。今後
はこの遺伝子変異を検出することで、透明化因子を保有する親魚を養殖集団から排除する
ことが可能になる。また、本透明化はメンデル遺伝性のため、透明化因子を排除すること
によって、種苗生産期の減耗がおおよそ 25%改善されることが期待される。Duoxa 遺伝
子を用いた親魚選抜は既に民間企業に技術移転され、本研究を元にした劣性有害遺伝子排
除は既に実用化の域に達している。 
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