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【概要】 

岩手大学獣医学部の関まどか准教授らの研究グループは、代表的な寄生虫である肝蛭

（かんてつ）の成長の一部を試験管内で再現することに成功し、性成熟を促進する因子を

特定しました。 

本成果により、性成熟の発育機構の解明を通じて、寄生虫に起因する「顧みられない熱

帯病」の新たな制御戦略の基盤となることが期待されます。 

本研究は令和 8 年 3 月 16 日にオンラインジャーナル『PLoS Neglected Tropical 

Diseases』で公開されました。 

 

【研究成果のポイント】 

・寄生虫である肝蛭の宿主体内での成長過程の一部を試験管内で再現した。 

 

・扁形動物門に広く保存されている性成熟を促す物質（有性化因子）が肝蛭でも性成熟を

促進することを明らかにした。 

 

・本研究の成果は、今後、有性化因子によって制御される発育機構の解明を通じて、吸虫

類に起因する「顧みられない熱帯病」の制御に貢献すると期待される。 

 

【研究の背景】 

寄生虫は、人や動物の体内や体表に住み着き、栄養を奪う生物です。寄生虫のなかでも

吸虫類は扁形動物門・吸虫綱に分類され、扁平な体と吸盤を持つことが特徴です。代表的

な吸虫である肝蛭（かんてつ）は、主にウシなどの反芻動物に寄生し、その名の通り肝臓

に寄生して組織に傷害を与えます。肝臓は栄養の貯蔵や解毒・代謝などを担う重要な臓器

であるため、これが傷害されると、感染した動物は衰弱し、重症例では死に至ることもあ

ります。そのため肝蛭は、世界的に畜産業に甚大な被害をもたらす寄生虫として知られて
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います。さらに肝蛭は人にも感染する人獣共通感染性の寄生虫でもあり、世界保健機関

（WHO）により「顧みられない熱帯病(Neglected Tropical Diseases: NTDs)」の一つに位

置付けられています。持続可能な開発目標（SDGs）では、2030 年までに NTDs の制圧が掲

げられていますが、研究開発が遅れているため、その達成は依然として困難な状況にあり

ます。 

研究開発が遅れている原因の一つに、実験ツールが存在しないことが挙げられます。一

般に、体内に寄生する内部寄生虫を生きたまま観察することは困難です。研究開発では、

寄生している状態を in vivo（生体内）、観察しやすいように人工的に培養したものを in 

vitro（試験管内）として、in vivo と in vitro の両面からアプローチします。しかし、

肝蛭を含む多くの吸虫類は in vitro培養が困難なので、宿主体内での発育がどのようなメ

カニズムで制御されているかはほとんど明らかにされていません。この研究上の障壁を突

破するために、岩手大学の関まどか准教授ら研究チームは、肝蛭の in vitro培養系の確立

に取り組んでいます。 

肝蛭の発育に着目した際、肝蛭が属する扁形動物門の性成熟に関連した興味深い事実が

明らかになりました。自由生活性のプラナリア（扁形動物門・渦虫綱）は、環境の変化に

応じて分裂・再生による無性生殖と、生殖細胞を形成して他個体と交配する有性生殖を切

り替えます。これは性成熟を促す「有性化因子」と呼ばれる生理活性物質により制御され

ていると考えられています。最近、この「有性化因子」が、渦虫綱と吸虫綱の間で広く保

存されていることが証明されました（Sekii et al., 2023, iScience）。寄生性の扁形動物

における有性化因子の機能は不明ですが、プラナリアと同様に肝蛭でも性成熟に関与して

いる可能性が考えられます。本研究では、有性化因子を肝蛭幼虫の in vitro培養系に添加

することで、哺乳類体内で起こる肝蛭の性成熟を in vitroで再現できるかどうかを検証し

ました。 

 

【研究の成果】 

岩手大学獣医学部の関まどか准教授のグループ、弘前大学農学生命科学部の小林一也教

授・坂元君年准教授のグループ、慶應義塾大学の関井清乃講師のグループで構成される研

究チームは、プラナリアの性成熟を促す有性化因子を粗精製し、肝蛭幼虫の in vitro培養

系に添加すると、肝蛭の性成熟が促進されることを明らかにしました。これにより、自由

生活性のプラナリアと寄生性の肝蛭という、異なる生活様式をもつ扁形動物において、有

性化因子が発育に重要である可能性が示唆されました。 

肝蛭は宿主に寄生した後、肝臓に侵入して成長します。その過程で、①虫体の面積が大

きくなること、②頭部が三角形のようになる「頭円錐」という特有の構造が観察され、外

形上の性成熟をすること、③生殖器が発達すること、という性成熟の 3 要素が観察されま

す。本研究では、最大体幅を頭円錐の幅で割った「頭円錐指数」を設定して外形上の性成

熟を評価しました。また、生殖器の発達は染色標本で評価しました。哺乳類体内では、肝

蛭幼虫は感染後 7日から 21日にかけて急激な発育が観察されます。（図 1, 2） 
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図 1．マウス体内で発育する肝蛭の虫体面積 

感染後 7日以降で虫体面積が急激に増大する。 
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図 2．マウス体内での肝蛭の頭円錐の発達と生殖器の発育 

（A）最大体幅を頭円錐の幅で割った値を頭円錐指数とし、外形上の性成熟を評価した。

（B）頭円錐指数は肝蛭の発育とともに上昇した。（C）肝蛭は発育とともに頭円錐が形成

され、外形が変化した。（D）肝蛭は発育とともに陰茎嚢、卵巣、精巣などの生殖器が発育

した。vs: 腹吸盤; s: 肩の始点; pb: 消化管の一次分岐; sb: 消化管の二次分岐; oc: 頭

円錐; ot: 卵形成腔; gr: 生殖原器; csr: 陰茎嚢原器; fror: 雌性生殖原器; tr: 精巣原

器; ur: 子宮原器; cs: 陰茎嚢; u: 子宮; o: 卵巣; mg: メーリス腺; t: 精巣。スケール

バー: 100 µm (感染後 1–11日齢幼虫), 500 µm (感染後 14, 21日齢幼虫) 

 

本研究では、はじめにマウスに感染後 3 日、7 日、11 日の肝蛭を取り出して、細胞培養

用の培地組成を参考に、血清と市販培地（RPMI 1640）を混合した基本培地で培養を試み

たところ感染後 7 日と 11 日では肝蛭幼虫の虫体面積が増大し、長期間生存しました。（図

3） 

 

図 3．基本培地（血清＋RPMI 1640）を用いた肝蛭幼虫の in vitro 培養 

マウス感染後 7日と 11日齢の幼虫は基本培地で発育し、長期生存が可能だった。 

 

さらに、プラナリアの性成熟を促す有性化因子が、肝蛭のどの発育段階に有効であるか

を検討したところ、感染初期幼虫（Newly Excysted Juveniles：NEJ）では効果がみられ

なかったものの、感染後 7日および 11日では基本培地に比べて虫体面積の増大と頭円錐指

数の増加、すなわち、外形上の性成熟の指標となる頭円錐の発達が観察されました。（図 4） 
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図 4．肝蛭に対する有性化因子の効果の検討 

（A–C）感染後 7 日と 11 日齢の肝蛭幼虫では、基本培地に有性化因子を添加した群は対

照群（水）に比べて、有意に虫体面積の増大と頭円錐指数の増加が観察された。（D–F）感

染後 7日と 11日齢の肝蛭幼虫では、生体写真で頭円錐の発達が観察された。写真下部の数

字は培養後日数。スケールバー: NEJ（感染初期幼虫）は 100 µm、感染後 7日と 11日齢幼

虫は 500 µm。pb: 消化管の一次分岐; sb: 消化管の二次分岐 

 

次に、先の実験で有性化因子の効果が顕著に現れた感染後11日齢の肝蛭幼虫を用いて、

濃縮した有性化因子の添加を検討したところ、濃度によらず同程度の効果が確認されまし

た（図 5）。さらに、有性化因子を添加した個体は全虫体で精巣に分岐が認められ、生殖器

の構造的な発達が進んでいることが確認されました。一方で、哺乳類体内での正常な発育

と比較すると、生殖器の分化は不十分でした。 
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このように、in vitro培養した虫体は、哺乳類体内における虫体の発育を完全に再現す

るには至りませんでしたが、宿主から取り出した後、in vitro 培養条件下で、寄生虫の性

成熟を促進させたことは、重要な科学的意義があります。 

 

図 5．有性化因子の濃度依存性の検討 

（A）3 倍濃縮した有性化因子を添加した群（3×有性化因子）はもとの有性化因子の添

加群（1×有性化因子）と比較して有意な変化はみられず、いずれも対照群（水）と比較

して同程度の発育促進効果を示した。（B）有性化因子を添加すると精巣の分岐がみられる

肝蛭幼虫の割合が増加した。矢じり: 卵巣あるいは精巣の管。スケールバー: 全体像は

500 µm、生殖器の拡大像は 100 µm。精巣拡大像に記された数字は精巣分岐がみられた標本

数/作製標本数。 sb: 消化管の二次分岐; cs: 陰茎嚢; o: 卵巣; t: 精巣 
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【今後の展開】 

本研究で確立した肝蛭の培養系は、これまで停滞していた in vitroの側面からの研究を

推進します。具体的には、遺伝子ノックダウン試験など分子学的な研究が遂行可能になる

と期待されます。自由生活性のプラナリアで知られていた有性化因子が、吸虫類の肝蛭の

発育を促進することが明らかになったことから、扁形動物門には有性化因子に関連した性

成熟機構が広く保存されている可能性が示唆されました。また、濃度依存性が観察されな

かったことから、有性化因子は少量でも強力に作用することが示唆されました。今後、本

研究で確立した in vitro培養系から分子学的解析を展開し、有性化因子に関連する発育制

御メカニズムを解明することができれば、将来的には「顧みられない熱帯病」に分類され

る肝蛭を含む吸虫類の新たな制御戦略の基盤となる可能性があります。 

 

【掲載論文】 

題 目：Fraction of sex-inducing substances facilitates growth and body shape 

change in a Fasciola hepatica/gigantica hybrid: A novel in vitro research platform 

for studying liver-stage juveniles derived from mice 

著  者： Sasaya Ohno, Chihiro Kitajima, Kiyono Sekii, Riku Ito, Akitoshi 

Yoshikawa, Shotaro Wakahara, Kimitoshi Sakamoto, Yukita Sato, Kazuya Kobayashi, 

Madoka Ichikawa-Seki 

誌 名：PLoS Neglected Tropical Diseases 

公表日：2026 年 3 月 16日 

 

【用語解説】 

・肝蛭 

ウシなどの反芻動物の肝臓に寄生する吸虫の一種。肝臓に障害を与え、畜産業に大きな被

害をもたらすほか、人にも感染する人獣共通感染症の原因となる寄生虫である。 

・有性化因子 

扁形動物に広く存在する性成熟を促す生理活性物質。プラナリアでは、無性生殖と有性生

殖の切り替えを誘導することが知られている。 

・顧みられない熱帯病（NTDs） 

主に熱帯・亜熱帯地域で流行する感染症のうち、研究や対策が十分に進んでいない疾患群

の総称。世界保健機関（WHO）が定義しており、貧困や衛生環境と密接に関連している。 

・プラナリア 

淡水などに生息する扁形動物の一種。再生能力が高いことで知られ、無性生殖と有性生殖

を切り替える生物として、発生や再生、性成熟の研究に広く用いられている。 
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