
講座　分子擬態を利用した寄生蜂の移動性卵による宿主組織への侵入 47

1.　はじめに

減農薬が必須とされる昨今，昆虫病原細菌，昆虫病原ウイ

ルスを用いた微生物農薬と並び，寄生蜂は化学農薬に替わる

生物農薬としての利用が期待され，すでにアブラムシの寄生

蜂などが「天敵殺虫剤」などとして商品化されている．しか

し何よりもその高度で巧みな宿主操作には目を見張るものが

ある．

キンウワバトビコバチ Copidosoma floridanum はニンジン

やフキなどの害虫であるキクキンウワバ Thysanoplusia 

intermixta 等数種の蛾に寄生する卵―幼虫寄生蜂である．宿

主の免疫を抑制するとしてよく研究されているコマユバチ類

に対し，キンウワバトビコバチは免疫を抑制せずに回避して

いる可能性が示唆されていた．キンウワバトビコバチの母蜂

は体長 2 mm 程度で，宿主の蛾の卵に 50 mm ほどの卵を 1–2

個産み付ける．一般的な昆虫が初期発生において「表割」を

行うのに対し，キンウワバトビコバチは脊椎動物のように「等

割」を行う 1）．その結果形成された胚は胚細胞が多核の一細

胞に包まれた構造をしており，「桑実胚」と呼ばれる．さら

に驚くべきことに，孵化したキンウワバトビコバチ胚は宿主

幼虫体内で分裂を繰り返し，約 2,000 個の「多胚」を形成し

（図 1），宿主幼虫が充分に成長すると，蛹化，羽化して脱出

する（図 2）．このような多胚生殖 2）や，さらに宿主幼虫体

内で幼虫が二型化し，兵隊蜂の働きをする幼虫が存在するこ

と 3,4）など，研究対象として興味は尽きないが，本稿ではキ

ンウワバトビコバチ卵が，どのように宿主細胞を欺きながら

宿主卵―幼虫体内で生き延びているのかについて焦点を絞り

紹介する．

2.　トビコバチの寄生

キンウワバトビコバチは自らの卵を宿主である蛾の卵に産

み付けるが，宿主卵の中の宿主胚が発達するには三日ほど時

間がかかる．宿主胚が発達する前の未熟な宿主卵にもトビコ

バチは産卵するが，このとき産み付けられたトビコバチの卵

は宿主卵の卵黄中，すなわち宿主の体（胚）の外にある（図

2）．孵化した宿主幼虫体内で増殖するためには，宿主幼虫

が孵化する前に宿主胚内へと侵入する必要がある．コマユバ

チ科の卵―幼虫寄生蜂 Ascogaster spp. などでは孵化した寄生

蜂幼虫が宿主胚の皮を突き破って侵入することが知られてい

たが，トビコバチが孵化するのは宿主が終齢幼虫になってか

らであり，宿主卵内でのトビコバチのステージは「胚」であ

る．調査の結果，宿主胚が発達する前の宿主卵に産下された

トビコバチ卵が最終的に幼虫体内から羽化できることが示さ

れたため，トビコバチは胚の状態で宿主胚中に侵入する可能

性が考えられた 5）．

宿主卵に産み付けられたばかりのトビコバチ卵は卵殻を有

する（卵殻期）．その後卵割を繰り返し，胚細胞塊が多核の

一細胞「シンシチウム」に包まれ，卵殻を脱ぎ捨てた桑実胚
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となる（桑実胚期）（図 1）．それぞれのステージのトビコバ

チ胚を培地中に準備し，宿主胚と共存培養して侵入可否を調

べた．宿主胚は，正中線に沿って増殖した胚細胞が筒状に腹

側から背側へと形態形成を行い，最終的に背側が閉鎖して筒

状の幼虫型が出来上がるという「背閉鎖」を行う．約 40％

の卵殻期のトビコバチ卵がこの背閉鎖前の宿主胚子に侵入す

ることができた．トビコバチ卵とほぼ同じ大きさの他の寄生

蜂の卵や，ビーズが宿主胚に取り込まれることはなかった．

プラスチックを含む様々な基質・細胞に付着性の高い卵殻期

のトビコバチ卵が宿主胚細胞に付着して背閉鎖に巻き込まれ

る形で侵入したものと考えられた．背閉鎖後の宿主胚には桑

実胚のみが侵入することができた（約 80％）．さらに背閉鎖

後 10 時間目位には宿主胚の表面に固いクチクラ層が形成さ

れるため，表面からトビコバチが侵入するのは難しいと推測

されたが，約 40％の桑実胚が侵入することができた．これ

らの結果から，トビコバチの胚，特に桑実胚はなんらかの機

構をもって積極的に侵入していることが示された 5）．

3.　トビコバチ移動性胚，桑実胚による侵入

トビコバチの桑実胚が宿主胚に能動的に侵入することがで

きることが明らかとなったため，次にその侵入を詳細に観察

した．桑実胚を単独で培養すると，外側を構成する多核の細

胞（シンシチウム）がアメーバのように動き，プラスチック

の培養基質に一点で付着し，中の胚細胞塊を移動させて，そ

の付着点から離脱する，という動き方で，時速 50 mm ほど

図 1　トビコバチの発生．産み付けられたばかりの卵は卵殻を持つ（A）．桑実胚は胚細胞がシンシチウムに包まれた構造をし

ている（B）．宿主幼虫体内で多胚を形成する（C）．多胚はそれぞれ幼虫となる（D）．

図 2　トビコバチの生活環．母蜂は発達した宿主卵には胚内に（A），未熟な宿主卵には卵黄中（B）に卵を産み付ける．この

卵は桑実胚となってから宿主胚内へ能動的に侵入する（C）．

図 3　トビコバチ桑実胚はアメーバ様に移動する．シンシチウ

ムの一部を付着し，中の胚細胞塊を運ぶように移動し付着地点

から離れる，ということを繰り返して 50 mm/h 程度の速さで移

動する．数字は寄生後経過時間．Bar = 50 mm．
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で移動していた 5）（図 3）．マラリア原虫は方向性を持たずに

ランダムに運動すると言われているが，同様に移動の方向性

は見られなかった．おそらく宿主卵は直径 1 mm と狭いため，

ランダムに移動して宿主胚に接触したら侵入するのではない

かと考えられる．クチクラ形成前の宿主胚は羊膜や胚膜と

いったごく薄い膜に包まれているが，桑実胚はこの中に 20

分程度で侵入し，中を移動することができる（図 4）．次に，

トビコバチ桑実胚を緑色に，宿主胚を赤色に生体染色したの

ちに共存培養し，共焦点レーザー顕微鏡で観察することによ

りトビコバチ桑実胚が宿主胚のどの位置から侵入しているの

かを観察した．すると，クチクラ形成前の宿主胚を用いた場

合には，宿主胚の足，背中，頭など，あらゆる部位から侵入

できることがわかった（図 5）．一方で，表面に固いクチク

ラ層が形成された宿主胚を用いた場合には，すべての胚が宿

主の背中にある臍孔と呼ばれる穴から侵入していた．この臍

孔はいわゆる臍の穴で，背閉鎖後の宿主胚の腸管部位に胚外

から直接卵黄を輸送する部位である．この部位にたどり着い

た桑実胚だけ（約 40％）が宿主胚中に侵入することができ

ることが明らかとなった（図 6，7）．
「侵入する細胞」には，侵入部位を物理的に破壊もしくは

酵素等を使って溶解するものと，侵入部位の細胞を殺さずに

細胞間を通って移動するものの 2 通り侵入様式がある．前者

の例としては哺乳類のガン細胞による組織浸潤やマラリア原

虫による蚊の中腸上皮細胞への侵入があり，酵素を含む顆粒

や分解された細胞片などが観察される．後者の例としては哺

乳類の炎症時の白血球による血管浸潤，ヒトやイタチの胞胚

期の胚が子宮内膜上皮細胞間を通るという貫入侵襲などが挙

げられる 6）．

トビコバチ桑実胚がクチクラ形成前に侵入する様子を，透

過型電子顕微鏡で詳細に観察すると，トビコバチ桑実胚には

酵素を含むと考えられる分泌顆粒は観察されず，また侵入し

た部位において宿主細胞が溶解されたり物理的にダメージを

受けたりした様子はなかった．そして意外なことに，運動性

をもち積極的に侵入しているように見えたトビコバチ桑実胚

よりも，宿主胚の表皮細胞の方が積極的に微絨毛 microvilli

を伸ばして接触している様子が観察された（図 8）7）．宿主胚

は形態形成において，胚細胞をダイナミックに移動させる．

この時できたシワのようなものを埋める際，それ以前には別

の場所にあった細胞同士が一つの組織を作る必要がある．合

流すべき細胞に近づいたとき，初めに胚を覆うごく薄い 2 層

の膜（胚膜，Embryonic membrane, EM）8）が取り除かれ，次

に microvilli 同士が接触してお互いの細胞が合流すべき細胞

であることを確認する．その後 zipper を閉めるように

microvilli に導かれ，細胞の溝は埋められていく 9）．この宿主

microvilli が，トビコバチ桑実胚を「これは自己で，内側に

取り込むべき細胞である」と誤認し，宿主胚がトビコバチ胚

を招き入れていると考えられた．

この様子は形態的に哺乳類白血球のローリング～血管浸潤

によく似ている．白血球は通常，シアル酸とフコースを含む

オリゴ糖を持つムチン様タンパク質 PSGL-1 を表面に持った

まま血流にのって流れているが，C-type レクチンの一種，

セレクチンを発現した炎症付近の血管内皮に到達すると，

図 4　桑実胚を宿主胚と共存培養すると個体差はあるが 20 分

程度で羊膜中に侵入し，その中を移動する．Bar = 50 mm．
図 6　クチクラ形成後の宿主胚には臍孔から侵入する

矢頭：臍孔，矢印：桑実胚．A：蛍光顕微鏡像．B，準超薄切片．

Bar = 50 mm．

図 7　トビコバチ桑実胚は，クチクラ形成前の宿主胚には体中

どこからでも侵入できる（A）．クチクラ形成後の宿主胚の場合，

臍孔を探して侵入する（B）．

図 5　クチクラ形成前の宿主へのトビコバチ桑実胚の侵入（共

焦点レーザー顕微鏡）．

緑：桑実胚．赤：宿主胚．A，宿主の背中から侵入する桑実胚．

B，宿主の肢に侵入した桑実胚．Bar = 50 mm．

【著作権者：社団法人 日本顕微鏡学会】



顕微鏡 Vol. 49, No. 1 （2014）50

PSGL-1 とセレクチンが結合し，軽い接着を始めて速度を落

とすと共に，接着部位を認識して炎症部位を探すというロー

リングを行う．ローリング中に血管内皮細胞からケモカイン

を受け取った白血球は活性化し，表面にインテグリンを発現

して血管内皮細胞への強い接着を行い，血管内皮細胞間を通

り血管外へと浸潤して炎症部位へと向かう 10）．一方でこのよ

うな宿主細胞が保有する糖などを利用して感染する生物も報

告されている．レオウイルスは宿主のシアル酸を認識するこ

とにより，細胞内へと侵入する 11）．マラリア原虫は宿主であ

る蚊の中腸上皮細胞の糖を認識して接着している 12）．そこで

トビコバチ―宿主細胞間の認識機構においても糖―レクチン

が関わっている可能性を調べた．トビコバチ桑実胚と宿主胚

との共存培養培地中に様々な阻害剤を添加したところ，フ

コースを含む N 型糖鎖が侵入に関わっており，さらにカル

シウムイオンが必要であることから C-type レクチンの関与

が示された 13）．蛍光標識レクチンを用いた観察により，この

糖が宿主胚表面に存在することが明らかとなった．これらの

結果から，宿主胚細胞 microvilli がフコースを含む N 型糖鎖

を自己認識物質として，この糖鎖に結合する C-type レクチ

ンなどを利用して形態形成の指揮・誘導をしているが，類似

の C-type レクチン様物質をトビコバチ桑実胚が保有してい

ることで，宿主胚細胞がトビコバチを自己と誤認してしまう

のではないかと考えられた（図 9）．
また一般的に，形態形成中の細胞間移動に利用される分子

として，細胞表面接着分子インテグリンがフィブロネクチン

などの細胞外マトリックス成分に結合することがよく知られ

ているが 14），形態観察から移動中のトビコバチ桑実胚と宿主

胚細胞間において，細胞膜は 10–20 nm の距離で並行してお

り，軽い細胞―細胞間接着を原動力に移動していることが予

測された．ショウジョウバエ Drosophila melanogaster の始原

生殖細胞 primordial germ cell（PGC）が胚発生時に胚内を生

殖巣へと移動する現象 15）や，卵形成時における border cell

の細胞間移動 16）の研究によって，これまで細胞の固定に関

わると考えられてきたカドヘリンが，細胞の移動に関連する

ことが示されている．カドヘリンは種および組織特異的に異

なる分子を持ち，同分子（ホモフィリック）結合が起こるこ

とが知られている．分子同士の結合領域には HAV 配列と呼

ばれるトリペプチドが存在し，この前後の配列が細胞種ごと

に異なり，特異性を決定している．細胞系に同種の HAV ペ

プチドを添加することでカドヘリンによる接着が阻害される

が，系統の離れた種の HAV ペプチドでは阻害が低下するこ

とが示されている 17）．そこでトビコバチが宿主表皮カドヘリ

ン（E-カドヘリン）を分子擬態している可能性を考え，宿主

のヤガ科の近縁種で明らかとなっている E-カドヘリン配列

より HAV ペプチドを合成し共存培養の培地に添加した．そ

の結果濃度依存的に侵入に対する阻害効果が見られたた

め 13），トビコバチが宿主 E-カドヘリンの同分子同士の結合

を担う HAV ペプチドの部分を利用して侵入していることが

示された．病原性細菌 Listeria monocytogenes は哺乳動物の腸

上皮細胞や肝細胞の E-カドヘリンに，宿主のカドヘリン同

士よりもより強固に結合するタンパク internalin A（inlA）を

保有しており，これを利用して細胞内に侵入する 18）．トビコ

バチも同様に，宿主の E-カドヘリンに結合できるタンパク

図 8　クチクラ形成前の宿主へのトビコバチ桑実胚の侵入（透

過型電子顕微鏡）

A，準超薄切片．宿主胚に侵入中の桑実胚．B，A の四角部分

の拡大像．宿主表皮細胞の microvilli が桑実胚に接触している．

C，宿主胚細胞から細胞質が伸びて桑実胚に接着している．D，

宿主細胞と桑実胚の細胞間にダメージは見られない．Cf：トビ

コバチ桑実胚．Cfsyn：桑実胚シンシチウム．TiEp：宿主表皮

細胞．Ti：宿主細胞．TiCc：宿主 cyst cell．

図 9　侵入の分子機構．宿主胚表皮細胞は microvilli で自己細

胞を認識しており（A），トビコバチ桑実胚はこれに結合する

分子を擬態することで宿主に自己であると誤認させる（B）．
次に宿主胚表皮細胞は E- カドヘリンで形態形成中の緩やかな

接着をしているが（C），やはりこの分子に結合できる分子を

トビコバチ胚が保有しており，宿主胚細胞間を宿主の自己細胞

のように侵入する（D）．

【著作権者：社団法人 日本顕微鏡学会】
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を桑実胚表面に保有し，細胞間移動の際に利用している可能

性が考えられた（図 9）．

4.　トビコバチ胚を包み，保護・哺育する宿主由来構造

侵入が完了したトビコバチ桑実胚は，宿主胚の血体腔内に

定着する．このときトビコバチ桑実胚と宿主胚細胞との間の

接着面には，ギャップジャンクションが観察された 7）．ギャッ

プジャンクションはイネキシン（ほ乳動物ではコネキシン）

が 6 量体を形成し，同じ分子を持つ細胞膜どうしが結合して

チャネルを形成する．この分子も種特異性が高く，培養条件

でも異種のコネキシンどうしが接着することは稀である 19）．

トビコバチ胚が宿主のイネキシンに結合できるタンパクを持

つか，あるいは別の方法で，宿主細胞とギャップジャンクショ

ンを形成することにより形態形成に関するなんらかの情報を

細胞間において伝達し，次の発生過程へと進むことが考えら

れた．

侵入後しばらくするとトビコバチ桑実胚の周囲の宿主胚細

胞には，気管が形成され，さらに 1 層を残して他の細胞群か

ら分離した．この構造はトビコバチ胚子増殖の後も損なわれ

ることなく，多胚の表層に観察され，多胚表層の構造はさら

に基底膜に包まれていた 7）．トビコバチ科の多胚性寄生蜂

Ageniaspis fuscicollis でこれに似た構造が報告されており 22），

この論文にならって，トビコバチ多胚の周囲を囲む細胞を嚢

細胞 cyst cell と呼ぶこととした．多胚の表層に残った宿主胚

細胞 cyst cell は，トビコバチのシンシチウムと microvilli を

出し合い，複雑にからませた構造を形成していた．タバコス

ズメガ Manduca Sexta の卵黄細胞―漿膜細胞間に形成される

labyrinth（迷路）と呼ばれる構造 23）と特徴がよく似ているが，

M. Sexta においてこの構造は，卵黄細胞から漿膜細胞へと栄

養を受け渡すものであるとの記載があり，トビコバチの cyst 

cell―シンシチウム間の迷路構造でも，宿主細胞から栄養の

供給が行われているものと考えられる（図 10）．宿主幼虫体

内にある精巣 20）やアラタ体 21）などの宿主の器官の周囲には

薄い細胞層に，毛細気管が形成され，基底膜に包まれた構造

をしている．宿主幼虫体内のトビコバチの多胚はこれら宿主

の自己器官が形成される際，やはりトビコバチは自己器官で

あると誤認されているために宿主細胞が自己器官の嚢構造を

トビコバチ表層に形成し，このために宿主幼虫体内において

トビコバチ多胚は宿主幼虫の免疫システムに攻撃されること

なく，宿主の気管によって充分な酸素を得て，さらに cyst 

cellから栄養供給を受けながら生きていることが推測された．

しかし，トビコバチが多胚から形態形成を終えて幼虫とな

る際には，胚細胞を包んでいたシンシチウムと共に宿主 cyst 

cell の嚢構造を全て脱ぎ捨てて「孵化」する 7）．多くの幼虫寄

生蜂と異なり，トビコバチは宿主の免疫を抑制していない 24）．

幼虫―蛹寄生蜂ヒメバチVenturia canescensは初め卵表面のウ

イルス様粒子により宿主免疫を回避しているが，孵化直前に

なると幼虫体表面にヘモムチンを蓄積し，宿主の体液成分リ

ポホリンを吸い込んであらかじめ結合させてから孵化するこ

とで，孵化後宿主の血球から認識されない 25）．トビコバチに

おいても同様に，孵化前に宿主体液成分を吸い込み，幼虫表

図 10　侵入後の桑実胚に形成される cyst cells（嚢構造）

A，cyst cell の中に形成された毛細気管．B，cyst cell へと分化

する 1 層の細胞層がトビコバチ桑実胚の周りに存在する．C，
宿主幼虫体液中においてトビコバチ多胚と cyst cell の間に形成

された labyrinth 構造．D，多胚の周りに形成された cyst cell と
その中に存在する毛細気管．Cf：トビコバチ桑実胚．CfSyn：
桑実胚シンシチウム．TiCc：宿主 cyst cells．Bar = 1 mm．

図 11　Cyst cells を脱ぎすて孵化するトビコバチ幼虫．

A，宿主幼虫内において，多胚の形態形成が始まると，cyst 
cell とトビコバチのシンシチウムは結合したまま，胚細胞との

間に間隙ができる（矢頭）．B，シンシチウムと cyst cell との

結合膜を脱ぎ捨てたトビコバチ幼虫の表層には複雑な構造のク

チクラ層（矢印）が形成されている．C–E，トビコバチ幼虫の

孵化．CfSyn：桑実胚シンシチウム．TiCc：宿主 cyst cells．白

矢頭：cyst cell とシンシチウムの結合膜．

【著作権者：社団法人 日本顕微鏡学会】
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面に吸着させることで，異物として認識されないように保護

し，宿主免疫を回避しているのかもしれない（図 11，12）．

5.　おわりに

多胚生殖性の卵―幼虫寄生蜂キンウワバトビコバチ

Copidosoma floridanum について，宿主体内への侵入様式の解

析を行った．その結果，桑実胚に移動性があり，能動的に宿

主胚子内に侵入することが明らかとなった．C. floridanum の

桑実胚は，宿主表皮細胞間で認識に関わる N 型糖鎖のフコー

スに結合する C-type レクチンおよび E-カドヘリンを分子擬

態し，宿主胚子細胞の方から自己と認識されることで，宿主

胚子表面から細胞に傷をつけることなく細胞間を通って侵入

していた．侵入した桑実胚は，宿主胚子器官と誤認させるこ

とで気管等の誘導と基底膜の形成を導いているものと推察さ

れた．

本研究は，目の異なる異種昆虫間で細胞間コミュニケー

ションあるいは細胞親和性が自然条件下で存在し，寄生率の

向上に貢献していることを初めて示したものである．この例

は，いったん種分化とともに膜の認識機構上特殊化していっ

た細胞が，多胚性の寄生という特殊な発生と生活様式の発達

とともに，宿主の認識機構も持つように，さらに特殊化を進

めたものと考えられ，細胞レベルの認識機構の発達のよいモ

デルケースとなることが期待される．
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図 12　Cyst cells の形成．宿主胚内で宿主組織が形成される際，自己器官の周囲に形成される構造がトビコバチ胚周囲にも形

成される (A)．多胚は cyst cell に包まれ，cyst cell はシンシチウムと迷路構造を形成している．宿主の気管は cyst cell に酸素

を供給しており，これらの構造は基底膜に保護されている．トビコバチ胚は形態形成が完了すると cyst cells とシンシチウム

の結合組織を脱ぎ捨て，孵化する (B)．
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