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1. 人工授精 (Artificial Insemination)
2. 胚移植 (Embryo Transfer)
3. 胚の凍結保存 （Embryo Freezing）
4. 体外受精 (In Vitro Fertilization)
5. 顕微授精（Microinsemination）
6. クローニング (Cloning) 

割球の分離，胚の分断
核移植

7. キメラ (Chimeras)

9. 遺伝子移植 (Gene Transfer) 
形質転換動物

10. ゲノム解析（Genomics）
11. 遺伝子マーカー（Genetic Marker）

既に応用されている技術

研究段階または将来の可能性を有する新しい技術

8. 性判別 (Sexing)
①精子による性判別

・フローサイトメトリー
・蛍光 in situ ハイブリダイゼーション
・密度勾配遠心法

②卵子による性判別
・細胞組織学的検査（性染色体）
・PCR法

12. 再生医学（Regenerative Medicine）

13.  遺伝子診断（Gene Diagnosis）

14.  遺伝子治療（Gene Therapy） キメラは生物学，遺伝子工学において２個以上の胚に由来する細胞集団から形成さ
れた個体のこと。有名なものにニワトリとウズラのキメラがある。

注入キメラ 集合キメラ

キメラウサギ

キメラブタ

キメラブタの例
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白マウスに黒マウスの胚をミックスしてキメラマウスを作れば，それは灰色になるので
はなく，白黒まだら模様の個体になる。

黒色，白色，茶色の毛色をもつ両親由来
の３個の４細胞期胚から集合法によって
作成したキメラマウス（下）

白マウスと交配した結果，黒色，白色，
茶色の毛色の子マウス（上）が誕生した。

ウズラの組織をニワトリの胚に移植してできたキメ
ラヒヨコ。羽の黒い部分がウズラ由来。この技術が
脳の研究にも生かされている。

接木をした植物は体の部分
によって違った遺伝子セッ
トを持つ細胞が一緒になっ
た個体であるため，キメラ
である。

ヒツジ8細胞期胚の割球分離に
よって生産された一卵性5つ子
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遺伝子導入技術

実験動物

基礎生物学的研究
遺伝子の機能解析
遺伝子発現の制御機構の解析

基礎医学的研究
病態モデル，遺伝病モデル
遺伝子治療などの研究

家畜への応用を目指した基礎研究

家 畜

ヒト疾患に関する実験動物の開発

家畜の品種改良

畜産物（乳，肉，卵）組成の改変

有用生理活性物質の大量生産

ヒト移植用臓器の開発

医 療 遺伝子治療

受精

外来遺伝子結合精子

前核期卵

DNA

外来遺伝子顕微注入

２～１６細胞期

感染

遺伝子組換えレトロウイルス

キメラ胚（注入キメラ）

遺伝子組み換えES細胞
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タンパク質 発現量(マウス） 目 的

α1-アンチトリプシン 40 ｇ/ℓ 嚢胞性線維症

フィブリノーゲン 5 ｇ/ℓ 外傷・外科手術における組織接着

プロテインＣ ＞0.3 ｇ/ℓ 血栓症

栄養添加剤 － 嚢胞性線維症

乳汁組成改善 ＞15 ｇ/ℓ 栄養価向上

第Ⅶ因子 2 ｇ/ℓ 血友病

第Ⅸ因子 0.5 ｇ/ℓ 血友病B

PPL社が乳汁中発現を目標にしてマウスを使って
開発を進めている生理活性物質

（PPL社）

調査項目 数（％）

遺伝子注入用前核期胚数 70,797

遺伝子注入胚数（％） 36,530 (52)

発育胚数（％） 2,293 (  6)

受胚雌数 1,324

妊娠雌数（30日NR） 378 (28)

産子数 226 (17)

形質転換産子数 18 (  8)*

体外受精胚を利用した形質転換ウシの作出

*，発育胚数 2,293個当たりで0.8％ （Eyestone, 1999改変）

注入胚数70,797個当たり0.0003％

動物 注入胚移植 産子数
組換え動物率（％）

産子当たり 胚当たり

マウス 13,300 1,800 17 2.6

ウサギ 1,900 200 13 1.5

ラット 1,400 350 18 4.4

ウ シ 1,020 200 4 0.7

ブ タ 19,400 1,900 9 0.9

ヒツジ 5,400 560 8 0.9

遺伝子組換え動物の生産効率（初期胚前核注入法）*

*，マウス，ウサギ，ラットなどでは，胚当たりの形質転換動物の生産効率は2～
3%であって，ウシ，ブタ，ヒツジなどではさらに低率で1%ないしそれ以下である。
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アルファ1-アンチトリプシン 肺の病気
第Ⅸ因子 血友病

ポリー

これまでのDNA組換え技術による医薬品製造の例には，ヒトのインスリンや
成長ホルモン，インターフェロンなどがある。

動 物
妊娠期間
（月）

性成熟
（月）

乳 量
（ﾘｯﾄﾙ）

遺伝子注入から産乳
までの期間

マウス 0.75 1 0.0015 3-6

ウサギ 1 5-6 1-1.5 7-8

ブ タ 4 7-8 200-400 15-16

ヒツジ 5 6-8 200-400 16-18

ヤ ギ 5 6-8 600-800 16-18

ウ シ 9 15 約8,000 30-33

動物製薬工場に適した家畜

(Ziomek，1998)

遺伝子操作をしたニワトリ

• 抗がん剤

• ヒトの成長因子

• 抗体

ニワトリは1年に300個も卵を産む

組換え植物に医薬品を生産させる
「食べるワクチン」

・・

バイオ医薬品

下痢症に対するワクチン入りジャガイモを食べる治験

モーモー

・

・・

移
植
を
待
っ
て
い
る
人

臓
器
の
提
供
者
の
数

移植用臓器の不足
いしょくようぞうき ふそく

拒絶反応
きょぜつはんのう

ぞうき いしょく

１．動物から臓器を提供してもらう
ぞうき ていきょう

２．研究室で新しい心臓や腎臓，肝臓などをつくる
しんぞう じんぞう かんぞう

３．幹細胞を利用する
かんさいぼう

いしゅ いしょく

異種移植

・・

じんこう ぞうき

人工臓器
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2000年4月22日 朝日新聞

2000年4月22日 朝日新聞

人獣共通感染症連続講座 第８１回
異種移植とブタ内在性レトロウイルス

異種移植の経験のある人での追跡研究の報告
--------------------------------------------------------------------------------

異種移植の臨床試験に向けて欧米では活発な議論が行われています。 その中でもっとも大

きな問題としてとりあげられているのはブタ内在性レトロウイルスがブタの臓器の移植を受け
た患者に感染し、患者に癌、免疫不全など思いがけない病気を起こすことはないか、さらに
そのウイルスが患者の家族や医療従事者に感染を広げることはないか、また最悪の場合に
は社会に広げることはないかといった議論です。

ブタ内在性レトロウイルスはおそらく数百万年前にブタの染色体に組み込まれたもので、ほ
とんどはウイルスの遺伝子の一部でいわばウイルスの化石のようなものですが、中には完
全なウイルス遺伝子を保有していて感染性ウイルスを放出するものがあります。 そのような
ブタ内在性レトロウイルスとしてこれまでに7株が分離されており、エンベロープ遺伝子の構
造から3つのタイプに分けられています。

そのうちのあるものは試験管内で培養した人の細胞に感染を起こすことから人の身体の中
でも増殖する可能性があるという問題が提起されています。 しかし、試験管内の細胞での増
殖が人の身体での増殖性を必ずしも証明するものではありません。 あるウイルスが人に感
染するかどうかを知ることは、人で確かめるしか方法はありません。 といっても人への接種
実験をするわけにはいきません。

http://www.primate.or.jp/PF/yamanouchi/81.html

農業生物資源研：クローンの豚とヤギを国内で初めて作成

ヒト型ＤＡＦを導入した豚(農業生物資源研究所提供)

農業生物資源研究所（茨城県つくば市）は２４日、臓器を人間に移植しても拒絶反応が起
きにくいクローン豚と人間に有用な物質を乳汁中に分泌するクローンヤギを、国内で初め
て作り出すことに成功したと発表した。

同研究所の居在家（いざいけ）義昭・発生分化研究グループ長らは、遺伝子組み換え技
術を使って皮膚などの体細胞の核に特定の遺伝子を入れ、うまく入ったことが確認できた
細胞を基にクローン動物を作った。

拒絶反応を起こしにくいクローン豚は、この手法でヒト型ＤＡＦと呼ばれるたんぱく質を作
る遺伝子を組み込んだ。ヒト型ＤＡＦは、人間の拒絶反応を抑える働きがあり、この豚の細
胞を使った実験でも効果が確認された。これとは別に、３種類の遺伝子組み換えクローン
豚も作成した。

同様の手法でクローンヤギも作成した。ただし、乳汁中に出る物質は、共同研究先との
関係で公表できないという。
【後略】

毎日新聞 2005年6月24日 19時57分

東奥日報２０１０年７月１４日
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分裂させて細胞を増やす

・・・

かんさいぼう

必要な種類の細胞をつくる

女児の血液幹細胞へ遺伝子治療 北大医学部が国内初実施

生まれつきアデノシンデアミナーゼ（ＡＤＡ）という酵素が作れないため，重症の免疫不
全症になっている女児（４）に対し，北大医学部は２２日，血液をつくる幹細胞に正常な遺
伝子を導入する国内初の遺伝子治療を実施したと発表した。治療の効果の判定には３
カ月程度かかるが，成功すればこの治療で完治が見込めるという。

同大医学部の遺伝子治療講座の崎山幸雄教授によると，患者は関西の女児。これま
ではＡＤＡそのものを注射する酵素補充療法などを続けてきたが，効果が上がらなかっ
た。今年１０月に厚労省から治療の実施計画の承認を得て，今月１７日に骨髄から血液
幹細胞を採取，これにＡＤＡ遺伝子を導入し，２２日に静脈に点滴投与したという。

導入した遺伝子が正常に機能しない可能性も捨てきれないため，異常が出た場合は
学内で対処法を検討する態勢もつくっているという。

同様の治療法は，米国とイタリアでの症例が数例あるだけという。北大は，治療の安全
面を考慮して，発がんなどを抑える化学療法を併用しない方法を採用した。崎山教授は
「補充療法や化学療法をせず，幹細胞への遺伝子治療で治癒を目指すのは世界的に初
の試み」と話している。

先天性重症免疫不全の新生児は５万～１０万人に１人の割合で発症する。
(2003年12月22日) 

遺伝子異常で重症の免疫不全になるアデノシンデアミナーゼ（ＡＤＡ）
欠損症で北海道大病院（札幌市）に入院し、国内初の造血幹細胞への遺伝
子治療を受けた女児（５つ）＝神奈川県鎌倉市＝が２日、退院した。症状
が改善したためで、免疫力の正常化が期待される。

治療は昨年１２月に実施。多様な細胞に分化する前の造血幹細胞を女児
の骨髄から取り出し、正常なＡＤＡ遺伝子を導入、点滴で体内に戻した。
それまではＡＤＡ酵素を週１回注射していたが、同１１月に停止。その影
響で、今年１月ごろまで肝機能障害が続いたが、遺伝子治療の効果で徐々
に改善し、５月ごろ正常化した。免疫力も遺伝子治療前より向上、家庭生
活が可能になった。

ただ、リンパ球数はまだ正常値の４分の１程度で、自分で抗体を作るこ
とはできない。今後、免疫力が正常値まで向上することが期待され、月１
度の通院で、リンパ球数などを経過観察する。

2004/07/02 09:32 【共同通信】

遺伝子治療の女児が退院 症状が改善、北大病院

生まれつきアデノシンデアミナーゼ（ＡＤＡ）という酵素が作れないため重症の免疫不全症

induced Pluripotent Stem Cells
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山中伸弥（Shinya Yamanaka）京都大教授が作製に成功した人工多能性幹細胞
（2007年11月27日、山中教授提供）。(c)AFP/SHINYA YAMANAKA / KYOTO 
UNIVERSITY

人工多能性幹細胞（induced Pluripotent Stem、iPS）

山中伸弥（Shinya Yamanaka）京都大教授が作製に成功した人工多能

性幹細胞（左上）。人工多能性幹細胞から作り出した、筋肉細胞（左下）、
神経細胞（右下）、軟骨細胞（右上）。（2007年11月27日、山中教授提
供）(c)AFP/SHINYA YAMANAKA / KYOTO UNIVERSITY

体細胞を初期化し、万能性（分化多能性）を誘導する方法としては、これまで体細胞の
核を未受精卵に移植する核移植法と、ES細胞と融合する方法が知られています。しか
しいずれの場合も、ヒト胚や、胚に由来するES細胞を利用することになり、倫理的な課

題があります。今回私達は、体細胞に少数の因子を導入することにより、卵子や胚を用
いず、直接的に万能幹細胞を誘導することに成功しました。

Induction of Pluripotent Stem Cells

Pluripotency-inducing factors 
(PIF)

ES cell-specific transcription 
factors

Essential for pluripotency in 
ES cells and early embryos

(proto)oncogenes
Important for proliferation of ES 
cells, but not in early embryos

less famous 
Specifically expressed in ES 
cells and/or Important roles in 
ES cells

①ヒト皮膚繊維芽細胞
（ホスト細胞）

②レトロウイルスベクターを利用
してiPS因子を導入する

iPS細胞作成の手順

③外来遺伝子が導入された
細胞を赤色で示した

④ES細胞様の細胞コロニーが
形成される。これがiPS細胞

iPS細胞をマウスの皮下に移植すると腫瘍が形成され、組織的に解析すると神経組織

（外胚葉）、消化管様の菅腔構造（内胚葉）、軟骨組織（中胚葉）など三胚葉に由来する

各種分化組織、細胞が認められます。


