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ヒトの鼻から新規抗生物質

中国が量子科学実験衛星打ち上げ

細胞分裂で染色体同士がくっつかない理由

宇宙にキラル分子
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Nature 特別インタビュー｜「私」と Natureウェブサイトにて記事全文をご覧いただけます。

nature.asia/nature-interview
アポトーシスの解明へ

1982年に日本に戻られました。

長田氏：東京大学医科学研究所（以下、医

科研）に助手として帰国しました。強い動

機があったわけではありません。今の独立

准教授のような制度はなく、給料も安かっ

たけれど、自分の好きなことはできました。

日本に帰ってサイエンスができる。それで

とても幸せでした。

先生の大きな業績に、アポトーシス（プ

ログラム細胞死）のお仕事があります。

きっかけは私が医科研に所属していた頃、

東京都臨床医学総合研究所の米
よねはら

原伸
しん

先生

（現 京都大学大学院生命科学研究科教授）

と共同研究したことに始まります。彼と

IFNのシグナル伝達をやりたいと考えてい

ました。米原先生は、INF受容体に対する

モノクローナル抗体を樹立しようと研究を

始めました。この抗体の存在下でウイルス

を感染させると、INFは作用できず細胞は

ウイルスにより死ぬはずです。ところが彼

が単離した１つの抗体、それを作用させる

だけで、細胞が死んでしまったのです。米

原先生はこれを抗Fas抗体と命名しました。

　「これは一体何なのだ！」というところか

ら研究が始まったのです。分からないこと

だらけです。

　まずこの抗体が認識するタンパク質（Fas）

の遺伝子を単離しました。遺伝子配列から

類推されるFasはサイトカイン（免疫細胞

の情報伝達物質）に結合する受容体に似た

構造を持ち、これを発現する細胞に抗Fas

抗体を作用させるとアポトーシスを起こし

て死にました。このことからFasはアポトー

シスのシグナルを伝える受容体ではないか

と考えました。最初の論文は1991年にCell

に発表しました。 

　Fasが何らかの遺伝病に絡んでいないか

と思い、米国国立衛生研究所のジェンキン

ズ博士にお願いしてマウスFas遺伝子の染

色体の位置を調べました。すると、この遺

伝子はマウス19番染色体上のlpr変異を起こす遺伝子とほ

ぼ同じ領域にありました。lpr変異マウスではリンパ節や脾

臓が腫れあがります。そこで、「アポトーシスを起こすFas

が機能しないために細胞が死ななくなり、その結果、リン

パ節や脾臓が大きくなるのでは」と思って、lpr変異マウス

におけるFas 遺伝子の構造を調べました。すると、まさに

そのとおり、lpr変異マウスではFas遺伝子に突然変異がお

こり、機能しなくなっていました。この論文は92年の

NatureのArticleになりました。

Fasというのは何なのですか。

アポトーシスのシグナルを細胞に伝達する受容体です。例

えば、インスリンはその受容体と結合することで糖の取り

込みやグリコーゲンの合成を促進します。また、増殖因子

は、その受容体と結合することで、細胞を増殖させます。

Fasの場合は、アポトーシス、すなわち細胞を殺すための

シグナルを細胞に伝えます。

　「サイトカインの受容体のような構造を持つFasが細胞膜

上に存在している。細胞を殺すための受容体があるのであ

れば、それに結合する殺すための因子があるはずだ」と推

論しました。確かに、Fasに対するリガンド（受容体に結

合する分子）が見つかりました。論文は93年のCellに出し

ました。

細胞を殺すアポトーシス因子が、Fasリガンド。

そう、これがデスファクター（死の因子）としてFasに結

合するのです。

細胞の中で何が起こっていくのですか。

アポトーシスが起こると、カスパーゼというタンパク質分

解酵素が活性化されます。カスパーゼは私たちがICADと

命名したDNA分解酵素のインヒビター（阻害因子）を切

断・不活化し、その結果、自由になったDNA分解酵素が

染色体DNAを分解します。この仕組みが分かったのが

1997年です。

　実験結果を２報の論文に分けてNatureに投稿しました。

査読者の好意的なコメントとともに「10日間で修正できる

ようであれば、1998年1月1日号に掲載する」というエディ

ターからの手紙が来ました。インターネットは存在しない

時代です。懸命に書き直して、大阪中央郵便局に持って行

きました。晴れてNatureの1月1日号に、ArticleとLetter

として掲載されました。

　これらは、1998年に世界で発表された論文の中で、最も

多く引用されました。

時間をかけて、よい仕事を

免疫学は病気と密接な関係がありますね。

はい、最近、PD-1と呼ばれるT細胞（リンパ球の1つ）の

受容体に対する抗体がメラノーマ（皮膚がんの一種、悪性

黒色腫）や肺がん患者にとても良い治療効果を示していま

す。強調したいのは、そこまで来るにはとても長い時間が

かかっているということです。

　PD-1は1992年、「プログラム細胞死」に関与している

分子として同定された分子です。その分子が、本
ほん

庶
じょ

佑
たすく

先生

（現 京都大学客員教授、静岡県公立大学法人理事長）をは

じめとする多数の研究者の20年に及ぶ努力によって、がん

の薬となりました。生命の成り立ちを明らかにする基礎研

究はとても重要です。そのような研究こそ、社会に役に立

つのだと思います。しかし、5年やそこらでは、決して薬

にはなりません。

　科学の世界は、考えたこと、予想したことと違うことが

出てくるから面白い。どこにどう跳ぶか分からないから面

白いのです。

貴重なお話、ありがとうございました。

聞き手は松尾義之（科学ジャーナリスト）

命の成り立ちを明らかにする基礎研究はとても重要です。
そのような研究こそ、社会に役に立つのだと思います長田重一

第
三
回

私
と

長田重一・大阪大学免疫学フロンティア研

究センター教授は、チューリッヒ大学ワイス

マン研究室に留学中の1980年、インター

フェロンα遺伝子のクローニングに成功し、

その論文をNatureに発表した。がんの治療

薬になり得ると期待されたためにその反響

は凄まじかったが、ワイスマン博士は「薬と

して使えるようになるには数年かかる」とい

う返答を全ての人に返した。科学の影響力

の大きさを目の当たりにし、基礎研究への

思いを新たにする。

長田重一（ながた・しげかず）

大阪大学免疫学フロンティア研究センター

教授。アポトーシス研究の第一人者。ロベ

ルト・コッホ賞（1995）、日本学士院賞・

恩賜賞（2000）などを受賞。文化功労者

（2001）、日本学士院会員（2011年）、米

国科学アカデミー外国人会員（2015年）。
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02	� これまでで最も精細なヒト脳地図

ヒト大脳皮質が、構造、機能、接続性などの違いで 180 区

画に分けられた。このうちの 97 の領域はこれまで知られ

ていなかった。

05	� ネオニコチノイド系農薬とハチ減少に

新たな証拠

9 年間に及ぶ野生のハチの個体数調査で、ネオニコチノイド

系農薬の影響が裏付けられた。

08	� 量子インターネットへの大きな一歩
盗聴されない通信網を構築する人工衛星が世界各国で計画

される中、中国が量子科学実験衛星を最初に打ち上げた。

09	� 初のCRISPR臨床試験は中国のチーム
中国の研究チームが、肺がん患者での遺伝子編集細胞試験

の実施を承認された。

11	� 地球外生命体の探し方
地球外生命体の存在を示す化学的痕跡とは何か。宇宙生物

学の研究者たちが検討を始めている。
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忘れられた大陸

現生人類はアフリカで誕生したというのが現在の

定説だが、人類発祥の地はアジアだと考えられた

時期があった。そのきっかけとなった北京原人は、

その後ホモ・エレクトスの亜種とされ、研究の中

心はアフリカや欧州へと移っていった。しかし、

中国では近年、定説と合わない化石が相次いで出

土している。人類進化の謎を解くカギはアジアに

ありそうだ。
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ヒトの鼻から新規抗生物質

薬剤耐性菌を死滅させる新規抗生物質が見つかった。それを産生

する細菌は、なんとヒトの鼻腔に棲んでいた。
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握り飯より柿の種、 

早石修先生の志を継いで
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07	� 宇宙にキラル分子 / 血痕から分かる犯人の年齢

37	� 遺伝子組換え食品をめぐる重要課題を 

今こそ議論しよう

38	� 2016 年 8/4 〜 8/25 号

12	� HIV を広げる社会サイクル
遺伝学研究から、南アフリカでのエイズ流行が、いわゆる

援助交際で助長されていることが明らかになった。

14	� 風力・太陽光発電量予測に注力する�

ドイツ

2050 年までに国内電力消費量の 80％以上を再生可能エネ

ルギーで賄うことを目指すドイツは、その不安定な発電量

を機械学習で予測するモデル構築に取り組んでいる。

32	 �細胞分裂の際に染色体がくっつかない

のはなぜ？

染色体が細胞質に放出された際にひと塊にならないでいら

れるのは、細胞増殖マーカーとして知られる Ki-67 タンパ

ク質のおかげであることが分かった。

34	 �光解離反応で観測された量子効果
超低温の二原子分子が光を吸収して 2 個の原子に分裂する

光解離反応で、驚くべき量子効果が初めて観測された。こ

の研究は、量子光学の新たな研究の道を開く。
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「温故知新」で医薬品開発

既存薬や開発が途中で中止された化合物の新たな適応疾患を見つ

け製品化する「リポジショニング」は、創薬の救世主となるか。
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構造、機能、神経接続性が類似した細
胞が含まれている。しかし、国境で隔
てられた国々にはそれぞれ独特の文化
があるように、それぞれの領域は互い
に異なっていると、この研究を率いた
Van Essenは話す。

神経科学者たちは長い間、脳をより
小さな区画に分ける努力を重ねてきた。
脳が全体としてどのように働くかをもっ
と深く理解するためだ。最も有名な脳
地図の1つに、組織中の細胞の配置に
基づいて大脳皮質を52の領域に分けた
ものがある。さらに最近では、精神活
動の違いに応じた血流の変化を測定す
る機能的磁気共鳴断層撮影（fMRI）な
どを使って脳地図が作製されている。

しかしこれまでのところ、そうした
地図の大半は、単一の測定法に基づい
ていた。1種類の方法だけで得られた結
果では、脳内でどのような活動が起こっ
ているかについて、不完全であったり、
誤った結論を導き出したりする可能性
があると、シンガポール国立大学の計
算神経科学者 Thomas Yeoは言う。
彼は今回の研究には参加していない。
今回の新しいヒト脳地図は複数のMRI
測定に基づいているため、「大脳皮質領
域に関するin vivoでの推定において、
最良の結果が得られているという自信
が大いに増します」とYeoは言う。

分けて征服

Glasserらが脳地図を作製するために
用いたのは、ヒト・コネクトーム・プ
ロジェクト（HCP）に参加した210人
の健康な若い成人から集めた画像デー
タだ。HCPは、脳の構造と機能の接続
を地図にするという取り組みで、米国
政府からの資金で行われている。HCP
の画像データから得られる情報は、大
脳皮質の厚さ、脳の機能、領域間の接

パッチワークのように国が色分けされ
た地球儀が回っているところを思い描
いてほしい。このような地図を使うと、
自分が今どこにいるのか、そしてさま
ざまに異なる国々が存在していること
が理解しやすくなる。今回、米国ワシ
ントン大学医学系大学院（セントルイ
ス）の神経科学者Mathew Glasserと
David Van Essenらのチームが、大脳
を覆う皮質について、脳の地球儀とも

いえる詳細な領野地図を作製し、陸地
で言えば山と谷にあたる各大脳半球の
しわを180の区画に分けた。

これらの領域のうち97は、構造、機
能、神経接続性が周囲の領域と明確に
異なるにもかかわらず、これまで記述
されたことはなかった。この新しいヒ
ト脳地図は、2016 年 8 月 20 日号の
Natureに掲載された1。

脳地図上の別個の領域にはそれぞれ、

ヒト・コネクトーム・プロジェクトのデータから、ヒト大脳皮質

が、構造、機能、神経接続性などの違いによって 180 の区画に分

けられた。このうちの 97 の領域は、これまで記述されたことのな

かったものだ。

これまでで最も精細な 

ヒト脳地図
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これまでで最も精細なヒト脳地図が作製された。この脳地図は、構造や機能に基づいて、

180の区画に分けられている。

2
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続性、脳組織細胞の局所解剖学的構成、
そして神経のシグナル伝達速度を高め
る脂肪性物質ミエリンのレベルの測定
値であった。

Glasserらは、これらの特性のうち
2つ以上で顕著な変化が認められる大
脳皮質領域を探し、変化の境目で領域
を分けた。「皮質表面をくまなく探査し
ていけば、いつかは必ず、複数の特性
が変化し始める場所や、多数の独立し
た特性が一遍に変化する場所に行き当
たります」と彼は言う。

この手法によって、以前報告された
83の脳領域の存在が確認され、さらに
97の新しい領域が見つかった。次に
Glasserらは、HCPプロジェクトに参
加した被験者とは別の210人の脳でこ
れらの領域を探すことで、作製した地
図について検証した。その結果、地図
が正確であることが確かめられたが、領

域の大きさには個人で差があることが
分かった。こうした相違から、認知能
力や疾病リスクの個人差に関する新し
い手掛かりが得られるのかもしれない。

地図の限界

「今回の研究では、信頼性が高くて洗練
された、平均的な脳のテンプレートを
作製することに焦点が定められていま
した。実際これによって、個人の才能
と、我々に人間らしさを与えてくれる知
的能力および創造力との独特な交わり
をさらに探求する可能性が開かれます」
とニューメキシコ大学（米国アルバカー
キ）の神経心理学者Rex Jungは述べる。

しかし、この地図には限界があり、い
くつかの重要な情報は知ることができ
ない。例えば、脳の生化学的な基盤、
つまり単一ニューロンや少数のニュー
ロン群の活動は、この地図ではほとん

ど分からない。「この地図は、例えて言
うなら『グーグルアース』のようなも
ので、自宅周辺地区を自分の家の裏庭
まで詳細に見ることができます。しか
し、隣人たちが周辺をどんなふうに動
き回り、彼らがどこに出かけ、どんな
種類の仕事についているかを実際に見
ることはできません」とJungは述べる。

Glasserは、「私たちはこの地図を
バージョン1.0と考えています。これ
が最終のバージョンというわけではな
く、今までのものよりははるかに良い
地図だという意味です」と言う。� ■
� （翻訳：古川奈々子）

1.	 Glasser, M. F. et al. Nature 536, 171–178 (2016).

Human brain mapped in 
unprecedented detail

doi: 10.1038/nature.2016.20285 
2016.7.20 (Published online)

Linda Gaddes

ヒトの鼻腔に棲む共生細菌が、有害な薬剤耐性菌を死滅させる新規

抗生物質を産生していた！この抗生物質は、MRSA 感染との闘い

において、新戦力になる可能性がある。

ヒトの鼻から新規抗生物質

探し求めていた新たな抗生物質は、ま
さに目と鼻の先（厳密には鼻の中）で
見つかった。ヒトの鼻腔内に生息する、
とある細菌が作り出す抗生物質が、命
に関わりかねない薬剤耐性菌のメチシ
リン耐性黄色ブドウ球菌（MRSA）を
死滅させることが、マウスおよびラッ

トを使った実験で示されたのである。
黄色ブドウ球菌（Staphylococcus 

aureus）はヒト常在菌の1つで、約3
人に1人が鼻腔内に保有しているが、通
常、特に問題が生じることはない。一
方、黄色ブドウ球菌の1系統であり多
くの抗生物質に耐性を示すMRSAの保

菌は、100人に2人の割合で見られ、時
に血流中に入り込んで深刻な感染症を
引き起こし、命を奪うこともある。
MRSA感染による死亡者の数は、米国
だけで年間1万1000人に上るという。

このたび、チュービンゲン大学（ド
イツ）の微生物学者Andreas Peschel
らは、ヒトの鼻腔から単離したブドウ
球菌属の細菌、スタフィロコッカス・
ルグドゥネンシス（Staphylococcus 
lugdunensis）の産生する「ルグドゥ
ニン（lugdunin）」と呼ばれる分子が、
MRSAの定着を防ぐだけでなく、主要
な病原菌に対して殺菌効果を示し、さ
らには黄色ブドウ球菌に耐性を生じさ
せない傾向があることを明らかにし、
Nature 2016年7月28日号511ペー
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ではないかと期待する。だが、耐性が
出現しないという傾向は、あくまで試
験管での結果にすぎないため、ルグドゥ
ニンが人体内でどのように働くのかを
確かめる必要がある、と指摘する。

新たな抗生物質の探索は、一般に土
壌細菌を対象に行われる。ヒトのマイ
クロバイオームからも、膣内細菌由来
の抗生物質「ラクトシリン（lactocillin）」
などが得られているものの、数はごくわ
ずかだ。

今回のPeschelらによるルグドゥニ
ン発見も偶然のたまものであって、最
初から新しい抗生物質を探していたわ
けではなかった。彼らは、「ヒトの鼻
腔」という本来の生息環境にいる黄色
ブドウ球菌について研究していたのだ。

「黄色ブドウ球菌をうまく制御するに
は、まずその生活様式を理解しなけれ
ばなりません。そのために、私たちは
競争相手となる細菌にも注目したので
す」とPeschelは説明する。研究チー
ムはヒトの鼻腔に生息する90種に及ぶ
細菌をスクリーニングし、スタフィロ
コッカス・ルグドゥネンシスだけが
MRSAを死滅させることを見いだした。

Peschelらがマウスの皮膚に黄色ブ
ドウ球菌を感染させて、ルグドゥニン軟
膏の有効性を調べたところ、この軟膏
は皮膚の表面だけでなく、より内層まで
入り込んだ黄色ブドウ球菌をも死滅さ
せた。また、黄色ブドウ球菌の鼻腔定
着についての研究で確立されたモデル
動物であるコットンラット（Sigmodon 
hispidus）の鼻腔内にスタフィロコッ
カス・ルグドゥネンシスを噴射し、こ
れら2細菌を共存させたところ、黄色
ブドウ球菌の数は大幅に減少した。

ルグドゥニンは、MRSAに加え、グ
リコペプチド系抗生物質（バンコマイ
シンやテイコプラニンなど、細胞壁の

空気の取り入れや異物の除去、においの感知など、さまざまな役割を担うヒトの鼻の中

では、抗生物質を介した細菌間の競争も繰り広げられているらしい。
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ジで報告した1。
Peschelらの研究チームが、入院患

者187例についてサンプリングを行っ
たところ、鼻腔内にスタフィロコッカ
ス・ルグドゥネンシスを持つ患者は、こ
の細菌を持たない患者と比べて、黄色
ブドウ球菌の保菌率が6分の1であるこ
とが分かった。これは、スタフィロコッ
カス・ルグドゥネンシスに黄色ブドウ
球菌の増殖を抑える能力があることを
示唆している。つまり、この細菌が産
生する抗生物質を用いれば、黄色ブド
ウ球菌がヒトの鼻腔内に定着しないよ
うにするための予防薬――例えばスプ
レー式点鼻薬など――を開発すること
も可能になるだろう。スタフィロコッ
カス・ルグドゥネンシスをもともと保
菌している人の割合は約9％だという。

新たな希望

抗生物質はほとんどが低分子で、細菌
細胞内の化学反応を取り仕切る酵素タ

ンパク質を攻撃する。これに対し、今
回発見されたルグドゥニンはより大型
で特異な構造を持ち、細胞膜に関与す
ること以外はまだ十分に解明されてい
ない独特の作用機序で働いているよう
だ。こうした新規な作用機序によって、
耐性の獲得が妨げられている可能性が
ある。実際、研究チームが試験管内の
黄色ブドウ球菌に最小発育阻止濃度以
下のルグドゥニンもしくは他の抗生物
質（リファンピシリン）を加えて連続
継代培養を行ったところ、リファンピ
シリンに対してはわずか数日で耐性が
生じたのに対し、ルグドゥニンに対し
ては30日間が経過しても耐性の出現は
確認されなかった。「変異株が自然発
生することはありませんでした」と
Peschelは語る。

ジョージ・ワシントン大学（米国ワ
シントンD.C.）の感染症臨床医John 
Powersは、ルグドゥニンがゆくゆく
はヒト用の実用的な抗生物質になるの
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合成阻害作用を持つ抗生物質）に中等
度の耐性を示す黄色ブドウ球菌や、バ
ンコマイシンに耐性を示すエンテロ
コッカス属（Enterococcus）の細菌も
死滅させた。

ノースイースタン大学（米国マサ
チューセッツ州ボストン）の微生物学
者Kim Lewisによれば、細菌による抗
生物質産生が同じ群集内に共存する競
争相手の抑制と明確に結び付けられた

のは、これが初めてだという。Lewis
は、今回の論文の解説記事News & 
Viewsの共同執筆者である。
「ちょっとした驚きでしたね。細菌

が、マイクロバイオーム中での競争に
抗生物質を重要なツールとして使って
いるだなんて、通常は考えませんから」
とLewisは語る。

Peschelらは現在、ルグドゥニンの
ヒト用医薬品への応用について、関心

を寄せている複数の企業と話をしてい
るところだという。� ■
� （翻訳：小林盛方）

1. Zipperer, A. et al. Nature  
http://dx.doi.org/10.1038/nature18634 (2016).

The nose knows how to kill 
MRSA

doi: 10.1038/nature.2016.20339 
2016.7.27 (Published online)

Anna Nowogrodzki

ネオニコチノイド系農薬の EU による再評価を前に、新たな証拠が

加わった。9 年間に及ぶ野生のハチの個体数調査で、この農薬の影

響が裏付けられたのだ。

ネオニコチノイド系農薬と 

ハチ減少に新たな証拠

ハチが蜜源とする作物の種子処理にネ
オニコチノイド系農薬を使用するよ
うになった2002～2011年を含む18
年間について、英国の田園地帯に生
息する野生のハチ62種類の個体数変
化を調べた結果が8月16日、Nature 
Communicationsに報告された1。これ
によれば、ネオニコチノイド系農薬の
使用と個体数減少には相関があるとい
う。この研究は英国政府から資金提供
を受けて行われたもので、実際の野生
環境において各種のハチの減少を渦中
の農薬と初めて結び付けた点で重要で
ある。これまでの研究は、ハチに対す
る農薬の影響を実験室で調べたものや、

数種類の野生のハチを限られた地点で
数週間だけ調べたものだった2。

今回の研究に参加した生態学・水文
学センター（Centre for Ecology & 
Hydrology；CEH、英国ウォーリング
フォード）のNick Isaacは、「私たち
の研究の結果は、ネオニコチノイド系
農薬が野生のハチに有害であることを
示していると確信しています」と言う。

近年、世界中で多くの種類のハチが
減少している。ハチの個体群を回復さ
せるため、広く使用されている農薬を
禁止または制限すべきかをめぐっては、
激しい論争が繰り広げられているが、今
回の報告は、この論争に新たな材料を

提供するものだ。同じくCEHの生態学
者であるBen Woodcockは、ネオニコ
チノイド系農薬の他、気候変動、生息
地の消失、寄生虫およびその他の農薬
もハチの減少の原因になっていると言う。

EUは、クロチアニジン、イミダクロ
プリド、チアメトキサムという3種類の
ネオニコチノイド系農薬のほとんどの
使用を暫定的に禁止している。しかし、
一部の化学メーカーや農家は、代替農
薬はネオニコチノイド系農薬に比べて
効果が劣ると主張する。英国は2015
年、害虫が作物に被害を及ぼす危険性
が非常に高い場合の農薬の使用は「緊
急規定」によって許可されているとし
て、ネオニコチノイド系農薬の使用禁
止措置を解除した。欧州食品安全機関

（EFSA：イタリア・パルマ）は、ネオ
ニコチノイド系農薬がハチに及ぼす影
響についての再評価を2017年1月まで
に行う予定だ。報告の内容によっては、
EUによる農薬の使用禁止措置が延長
される可能性がある。

ハチに迫る危機

英 国 の 農 家 が セ イ ヨ ウ ア ブ ラ ナ
（Brassica napus）の種子をネオニコチ
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ノイド系農薬でコーティング処理する
ことを許可されたのは2002年のこと
だった。2011年には、セイヨウアブラ
ナの種子の5分の4が、この農薬で処
理されるようになっていた。Isaacら
は、英国各地の62種の野生のハチにつ
いて、1994～2011年の個体群の記録
を調べた。

2002年以降、ハチの地理的分布は
平均13％減少していたが、セイヨウア
ブラナの畑で花粉や花蜜を集める種類
のハチは、他のハチより大きく減少し
ていた。

研究者らはデータに基づき、ハチ全
体の13%の減少のうち約半分に当たる
7%は、ネオニコチノイド系農薬が原
因になっていると見積もっている。ま
た、セイヨウアブラナの花粉を集める
ハチについては、ネオニコチノイド系
農薬の影響だけで10％の減少を引き起
こしている可能性があるという。

ダンディー大学（英国）でヒトとハチの
神経科学を研究しているChristopher 
Connollyは、今回の結果は、ネオニコ

チノイド系農薬がハチの減少に関与し
ていることを示す新たな証拠である、と
言う。「ハチの学習や記憶のカギとなる
脳細胞、ハチの個体、ハチのコロニー、
そして今、野生のハチの個体群のレベ
ルで、ネオニコチノイド系農薬の有害な
影響を示す証拠がそろったのです」と
Connolly。

産業界との攻防

世界のネオニコチノイド系農薬の主要な
生産者であるバイエル クロップサイエ
ンス社（ドイツ・モンハイム）のスポー
クスマンUtz Klagesは、この研究では、
ネオニコチノイド系農薬の使用と野生の
ハチの減少との因果関係を示すことはで
きないと反論する。同社は以前から、こ
の農薬がハチに有害な影響を及ぼし得
るという証拠は乏しいと主張している。

けれども、今回の研究に参加した
CEHの生態学者Richard Pywellは、
農薬の使用とハチの減少との相関関係
は明確に示されたと考えている。

ただしPywellは、EUがネオニコチ

ノイド系農薬の使用禁止を継続するべ
きかどうかについてコメントすること
はできないと言う。「私たちの仕事は政
策を決めることではなく、EUと英国
の政策立案者に対して、独立の立場か
ら証拠を提供することにあるからです」。

政策立案者にとっての問題は、ハチ
などの花粉媒介者の健全な多様性を保
ちながら害虫を駆除するにはどうすれば
よいかという点にある、とWoodcock。

「『ハチさえ救えれば、後はどうなって
もいい』というわけにはいかないのです。
ネオニコチノイド系農薬が完全に禁止さ
れた場合に、それに代わる農薬の影響に
ついても考えなければなりません」。�■
� （翻訳：三枝小夜子）

1.	 Woodcock, B. A. et al. Nature Commun.  
http://dx.doi.org/10.1038/ncomms12459 
(2016). 

2.	 Rundlöf, M. et al. Nature 521, 77–80 (2015). 

Controversial insecticides 
linked to wild bee declines
doi: 10.1038/nature.2016.20446 

2016.8.16 (Published online)

Miquel Sureda Anfres

KOJIHIRANO/ISTOCK/GETTY IMAGES PLUS/GETTY

セイヨウアブラナの花粉を集めるハチ。ネオニコチノイド系農薬は

セイヨウアブラナの種子処理に用いられることが多い。

NEWS IN FOCUS

6 VOL. 13 | NO. 10 | OCTOBER 2016 ©2016  Nature Japan K.K. All rights reserved.



キラル分子は、2つの分子がそれぞれ相手の鏡像なのだが、
重ね合わせられないものをいう。つまり右手と左手のよう
な関係だ。そして生物に見られるキラル分子は、右手型か
左手型のどちらか一方に限られる。例えばDNA分子のらせ
んはどれも、右ねじのねじ山のように時計回りに巻いてい
る。一方、ほぼ全てのアミノ酸は左手型分子だ。
なぜどちらか一方だけなのだろう？　「片方のキラル分子

の存在量が他方よりも多い状態がひとたび出現したら、生
物は多い方の分子でやっていくに違いありません」と米国
立電波天文台（NRAO；バージニア州シャーロッツビル）の
宇宙化学者Brett McGuireは話す。
地球上で一方が過剰になる状況はどのようにして生じた

のか？　地球が生まれて間もない頃に隕石によって主に片
方が持ち込まれた可能性があるものの、キラル分子の起源
はそれよりずっと古いとする仮説もある。McGuireらはキ
ラル分子を星間空間に発見し、Scienceに報告した。酸化
プロピレンという分子（C3H6O）で、天の川銀河の中心近
くにある分子雲「いて座B」の中に見つかった。
これはキラル分子が「太陽系が生まれるはるか前から」存
在していたことを示していると、論文を共著したカリフォ
ルニア工科大学（米国パサデナ）のP. Brandon Carrollは
言う。それらの分子の大半が右手型だった場合、それがタ
ネとなって他の右手型分子が形成され、太陽が輝き始める
ずっと前に、右巻きDNA分子までできていた可能性がある。
この場合、右手型分子の優位は地球が形成する段階で化学
組成に焼き込まれ、隕石が事後に付け加えたものではない
だろう。

米航空宇宙局（NASA）の宇宙化学者Stefanie Milamは、
宇宙生物学にとってこれは「巨大な意味を持つ」と言う。
生命に関係する複雑な化学の少なくとも一部が、地球以外
の宇宙にも存在していることを示すからだ。一方、懐疑的
な見方もある。隕石のキラル分子を研究してきたアリゾナ
州立大学（米国テンピー）の生化学者Sandra Pizzarelloは、
今回の発見をDNAのキラリティーに結び付けるのは難しい
だろうとみる。宇宙の分子雲から生命誕生に至る長い道の
りで何が起こるのか、「まだ謎ばかりです」と言う。 ■

� （翻訳：日経サイエンス編集部）

犯行現場に残されたDNAは容疑者を割り出すのに役立つ。
DNAの遺伝情報を既存の犯罪者データベースと照合して一
致するものが見つかる場合があるだろうし、目の色や髪の
色といった身体的特徴の手掛かりが得られる。だがDNA検
査には時間がかかる。犯罪捜査では時間は希少資源だ。
そこでニューヨーク州立大学オールバニ校（米国）の化
学者Jan Halamekは、容疑者を短時間で絞り込む新しい方
法を探求している。最近、人間の年齢をおおまかに推定で
きる化学バイオマーカーを血液中に見つけた。

血液中の酵素に注目

アルカリホスファターゼ（ALP）という酵素は骨が成長する
ときに放出され、その血中濃度は一般に女性では18歳、男
性では19歳にピークを迎えて、その後は年齢とともに減少
する。Halamekらはこの酵素の量に基づいて年齢を推定し
た。さまざまな濃度のALPを添加した模擬血液を使った実
験で、その血液の持ち主が18歳以上か未満かを99%の確度
で予測できた。Analytical Chemistryに報告。Halamekは
現在、年齢の幅を狭めるための研究を進めている。
この研究は小規模で（サンプル数は200に満たない）、実
際の犯罪捜査ではまだ試されていない。さらに、DNA鑑定
を使えば、時間はかかるものの、もっと正確に年齢を割り
出せると、エラスムス大学医療センター（オランダ・ロッ
テルダム）の分子生物学者Manfred Kayserは言う。だが
Halamekは、この酵素検査法で既存の解析法や他の種類の
証拠を補うことができると考えている。この方法は即座に
結果が出る「その場診断法」のようなもので、ALP値が高
ければ、捜査官は高齢の容疑者をすぐに除外できるだろう
と言う。「多数を除外できれば、DNA検査をするまでもな
くなるのです」。

Halamekのチームは以前の実験で、クレアチニンキナー
ゼやアラニントランスアミナーゼなど別のバイオマーカー
を使って、血液が男性のものか女性のものかを推定できる
ことを示している。 ■

� （翻訳協力：粟木瑞穂）

天の川銀河の中心近くで初検出 DNA 解析を使わない迅速な方法

宇宙にキラル分子 血痕から分かる犯人の年齢
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中国が世界初の量子科学実験衛星の打
ち上げに成功した。今後、量子暗号通
信衛星が続々と打ち上げられる可能性
がある。

最初に続くのは、やはり中国の人工
衛星であるかもしれない。中国は、こ
れらの人工衛星を使って絶対に安全な
通信網を構築し、世界のどこにいる人
とでもつながれるようにする可能性が
ある。けれども、カナダ、日本、イタ
リア、シンガポールのグループも、宇
宙での量子科学実験を計画している。

人工衛星を打ち上げたチームに参加
している中国科学技術大学（安

あん
徽
き

省
合
ごう

肥
ひ

市）の物理学者Chaoyang Lu（陆

朝阳）は、「競争になるのは確実でしょ
う」と言う。中国がこれまで打ち上げて
きた一連の宇宙科学衛星の中で最も新

しい重量 600kgの人工衛星は、2016
年8月16日に酒泉衛星発射センター

（甘
かんしゅく

粛省）から打ち上げられ、中国の思
想家・墨

ぼく
子
し

にちなんで「墨子（Micius/
Mozi）」号と命名された。この1億ドル

（約100億円）のミッションには、中国
科学院とオーストリア科学アカデミーが
協力している。

量子暗号通信が安全なのは、誰かが
通信を盗聴しようとすると、必ず送受
信者に分かってしまうからである。ど
んな方法で盗聴しようとしても絶対に
痕跡が残るため、送受信者は、光子列
の偏光に情報をのせた暗号化キーを共
有するなどの方法により、安全に秘密
の通信をすることができる。

科学者たちはこれまでに、約300km
の距離を隔てた量子暗号通信の実証に

量子暗号で保護された通信網を構築できる人工衛星が世界各国で計

画される中、世界初となる量子科学実験衛星を中国が打ち上げた。

量子インターネットへの 

大きな一歩

成功している。光子は、光ファイバー
や空気中を進む際に散乱または吸収さ
れる。その上、光子の量子状態は壊れ
やすく、それを保持しながら信号を増
幅するのは非常に困難だ。中国の研究
者たちは、光子がよりスムーズに進む
ことができる宇宙空間からそれを送る
ことで、より長い距離を隔てた通信が
可能になると期待している。
「墨子」の心臓部には、どんなに遠く

離れてもその量子的特性が絡まり合っ
ている「量子もつれ光子対」を生成す
る結晶が搭載されている。その最初の
仕事は、北京とウィーンの地上局に光
子対を照射し、これらを利用して暗号
化キーを生成することだ。

2年のミッション中には、1200km
離れた粒子間にも量子もつれが存在し
得ることを証明するために、統計的測
定により「ベル（Bell）の不等式」を
検証することも計画されている。量子
論によれば、どんなに遠く離れた粒子
間でも量子もつれは持続すると予測さ
れているが、本当にそうなのか確かめ
ようというのである。

研究チームは、量子もつれ光子対と、
より従来的な手段で送られた情報を用
いて、新しい場所に光子の量子状態を
再構築する「量子状態のテレポーテー
ション」にも挑戦する。
「量子暗号通信衛星がうまく機能す

ることが確認できれば、我が国は、同
様の衛星をもっと打ち上げることにな
るでしょう」とLu。彼は、世界中で安
全に通信できるようにするためには約
20基の衛星が必要になるとみている。

中国以外のチームは、異なる方針で
開発を進めている。シンガポール国立
大学とストラスクライド大学（英国グ
ラスゴー）の共同研究では、キューブ
サットという重さ5kgの安価な衛星を
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酒泉衛星発射センターから打ち上げられた墨子号。
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One giant step for quantum 
internet

Vol. 535 (478–479)  |  2016.7.28

Elizabeth Gibney

使って量子科学実験を行っている。研
究チームが昨年打ち上げたキューブサッ
トは、軌道上で「相関」した光子対を
生成し、測定を行った。2017年には、
完全な量子もつれ光子対を生成するデ
バイスを打ち上げたいと考えている。

プロジェクトを率いるシンガポール
国立大学の物理学者Alexander Ling
は、1基わずか10万ドル（約1000万
円）のキューブサットにより、宇宙で
の量子暗号通信が手の届きやすい技術
になると考えている。

カナダのある研究チームは、地上で量
子もつれ光子対を生成し、その一部を重
さ30kg未満の超小型人工衛星に照射す
ることを提案している。カナダ量子暗号
科学衛星（Quantum Encryption and 
Science Satellite；QEYSSat）チーム
の一員であるウォータールー大学（カナ
ダ・オンタリオ州）の物理学者Brendon 
Higginsは、この手法は宇宙空間で光子
を生成するよりも安価であると主張する。
ただ、動いている人工衛星に光子を伝送
するのは難しい。研究チームは、まずは
飛行機に光子受信装置を設置して、こ
のシステムを検証する予定である。

量子宇宙科学へのさらに単純なアプ
ローチとしては、通常の人工衛星に反射
装置などの単純な装置を追加するという
方法がある。Paolo Villoresiが率いる
パドヴァ大学（イタリア）の研究チーム
がこの手法を開発し、2015年、既存の
人工衛星から地上に跳ね返ってきた光
子が量子状態を保持していて、量子暗
号への利用に十分な低い誤り率で受信
できることを示した（G. Vallone et al. 
Phys. Rev. Lett. 115, 040502; 2015)。

研究者たちは国際宇宙ステーション
（ISS）上で、1個の光子が持つ2つの
独立の特性の状態を同時にもつれさせ
ることで、テレポーテーションの信頼

性と効率を向上させる量子実験を行う
ことも提案している。

イリノイ大学アーバナ・シャンペー
ン校（米国）の物理学者で、NASAと
協力してISSプロジェクトを進める
Paul Kwiatは、これらの人工衛星シス
テムは、通信の安全性を今よりも格段
に向上させるだけでなく、世界中の量
子コンピューターからなる「量子イン
ターネット」あるいは量子クラウドコ
ンピューティングの実現に向けた大き
な一歩になるだろう、と言う。

宇宙での量子テレポーテーションは、

将来的には、人工衛星からの光子をもつ
れ合わせて、地球サイズの有効口径と途
方もない分解能を持つ分散型望遠鏡を
作ることも可能にするだろう。「惑星を
観察できるだけでなく、原理的には、木
星の衛星に置いたナンバープレートを読
むこともできるはずです」とKwiat。■
� （翻訳：三枝小夜子）

中国の科学者たちが、CRISPR–Cas9
遺伝子編集法で改変した細胞を人体に
注入する「世界で最初」の研究チーム
になろうとしている。四川大学華西医
院（中国・成都市）の腫瘍学者You Lu

（盧鈾）率いる研究チームは、肺がん患
者でその細胞を試験するための倫理的
承認を2016年7月6日付で受け、翌8
月には試験を開始するという。

この計画は、同じくがん治療用の
CRISPR–Cas9改変細胞を使った臨床
試験を計画する米国の研究チームに先
行することになる。ペンシルベニア大

学（米国フィラデルフィア州）で免疫
療法の臨床研究を行うCarl Juneは、

「この前進に胸が躍ります」と話す。
別の遺伝子編集法を用いた臨床試験

は、Juneが進めた1件を含めて複数行
われ、HIV患者の治療に役立っている
が（Natureダイジェスト 2016年2月号

「医療現場に押し寄せる遺伝子編集の
波」参照）、CRISPRを利用するものは
これまで行われていない。米国の研究
チームによる臨床試験計画は、2016年
6月に米国立衛生研究所（NIH；メリー
ランド州ベセスダ）の審議会による承

中国の研究チームが、肺がん患者での遺伝子編集細胞試験の実施を

承認された。

初のCRISPR 臨床試験は 

中国のチーム
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認を受けているが、米国食品医薬品局
（FDA）と大学の審査委員会からのゴー
サインがまだ出ていないのだ。同チー
ムの研究者は、実施は2016年末にな
るだろうと話す。

今回の中国の臨床試験で対象とする
のは、転移性非小細胞肺がんの患者の
中でも化学療法や放射線治療など他の
治療法が奏効しなかった症例だ。「この
技術は患者への利益という点に関して
極めて有望です」とLuは話す。

染色体の切断

Luらは、T細胞と呼ばれる免疫細胞を
患者の血中から取り出し、CRISPR–
Cas9法で細胞の特定遺伝子をノック
アウトする。CRISPR–Cas9法は、染
色体上の特定の塩基配列を識別するこ
とができる分子のガイドと、その場所
で染色体を切断することができる酵素
とを組み合わせる技術だ。標的の遺伝
子はPD-1と呼ばれるタンパク質をコー
ドしている。通常PD-1は、T細胞の
免疫応答発動能力を抑制する「ブレー
キ」として働く（Natureダイジェスト 
2014年7月号「長い低迷期を抜けた免
疫療法」参照）。

遺伝子を編集した細胞は、実験室で
増殖させて患者の血流中に戻す。研究
チームは、その細胞ががんに集まって
いくことを期待している。米国の臨床
試験計画も同様にPD-1の遺伝子を
ノックアウトするものだが、さらに2
つの編集を行う。T細胞に備わってい
る抗原受容体遺伝子のノックアウトと、
がん抗原を認識する受容体遺伝子の挿
入で、T細胞にがん抗原を優先的に認
識させる狙いだ。

2015年、FDAは、抗体を利用して
PD-1を遮断する肺がん治療法を2件承
認 し た。 一 方、 遺 伝 子 編 集 に よ り

PD-1がノックアウトされたT細胞は、
抗体よりも確実にPD-1を阻害すると
期待されている。細胞を増殖させるこ
とで、腫瘍に対する免疫応答を高める
ことができると考えられるからだ。

ただしCRISPR–Cas9は、ゲノム中
の狙った場所とは異なる「不適切な場
所」を編集してしまう場合があり、有
害な作用を生じ得ることがよく知られて
いる。Luの研究チームに属する華西医
院の腫瘍学者Lei Deng（鄧磊）によれ
ば、細胞を患者に戻す前に、中国のバ
イオテクノロジー企業であり今回の臨床
試験に協力するMedGenCell生物科技
有限公司（中国・成都市）がその細胞
を調べ、正しい遺伝子がノックアウトさ
れていることを確かめるのだという。

中国のチームの手法は種々の免疫応
答に関与するT細胞を非特異的に標的
とするため、自己免疫応答を誘発し、
血中を循環するT細胞が腸や副腎など
の健常組織を攻撃し始めかねないと、
スローン・ケタリング記念がんセンター

（米国ニューヨーク）で免疫療法の臨床
試験を行っているTimothy Chanは懸
念する。腫瘍部位のT細胞ならばすで
にがんの攻撃に特化していると思われ
るため、代わりにそれを採取するのが
よいのではないかと彼は言う。

しかしDengによれば、今回の臨床試
験で標的とする肺がんの腫瘍は容易に
は取り出せないのだという。また、FDA
が承認した抗体療法に高率の自己免疫
応答は認められておらず、研究チーム
は心配していない、とDengは説明する。

安全第一

第1相試験は、何よりもまず、その方法
が安全かどうかを確かめるようにデザ
インされており、そこでは3通りの用量
による治療法の効果を調べる。Deng

によれば、最初は1例に限って徐々に用
量を増やし、注意深く副作用をモニタ
リングすることで少しずつ試験を進め、
最終的に10例の患者で確かめる計画な
のだという。また研究チームは、それ
と並行して、治療法が効果を上げてい
ることを示す血中マーカーも注視する。

北海道大学（札幌市）の生命倫理学
者である石

いし
井
い

哲
てつ

也
や

によれば、中国は
CRISPRに関して、時として速すぎるく
らいの素早い展開で評判になっている
という。

Luによれば、これだけ迅速に進める
ことができたのは、Luらにがん治療の
臨床試験の経験があったためだという。
半年を要した審査のプロセスには、病
院の内部審査委員会（IRB）との緊密な
やりとりがあった。「押し問答の繰り返
しでした」とLuは振り返る。NIHが別
のCRISPR臨床試験を承認したことが、

「この試験に関する我々と我がIRBの自
信を深めたのです」とLuは付け加える。

Juneは、「中国が生物医学研究に高
い優先順位を与えている」ため、中国
のグループが先頭に躍り出たことに驚
きはないと話す。今回の臨床試験は、
CRISPR分野において中国がヒト胚

はい
や

サルに続き一番乗りをした事案として
最新のものになるのだろう、と石井は
みている。「遺伝子編集となれば中国が
先頭に立ちます」と石井は言う。

しかし、Luはまだ慎重だ。「我々が
一番になれたらうれしいですが、それ
よりも、臨床試験から前向きなデータ
が得られる方が重要です。そうなって
ほしいと思います」とLuは語る。� ■
� （翻訳：小林盛方）

First trial of CRISPR in people
Vol. 535 (476–477)  |  2016.7.28

David Cyranoski
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地球外生命体の探索に誤報はつきもの
である。研究者らは、火星の生命に関
する1970年代の報告から、隕石中に

「発見」された地球外微生物の化石らし
きものに関する1990年代の報告に至
るまで、さまざまな主張を広く検討し、
却下してきた。

米航空宇宙局（NASA）は、太陽系
外に何千という惑星が発見されたこと
に端を発し、地球外生命を見つける方
法を模索する新たな取り組みを開始し
た。目標は、地球外生命体はどういっ
たガスを生成する可能性があるかを探
ることと、そうした「生命の痕跡」を、

地球外生命体の存在を示す化学的痕跡とは何か。宇宙生物学の研

究者たちが検討を始めている。​

地球外生命体の探し方
地上の天文学者が何兆kmも離れた惑
星大気を通過する光の中から検出する
にはどうすればよいかを探ることだ

（「地球外生命体を探して」参照）。
そして2016年7月末、NASAは米

国ワシントン州シアトルでワークショッ
プを開催するに至った。最終的な目的
は、見苦しい誤りを避けるために
NASA太陽系外惑星グループが助言を
得ることである。「太陽系外惑星に生命
体が存在する有力な証拠とはどのよう
なものなのか、協力して確認していか
なければなりません」とワークショッ
プの主催者の1人でNASAゴダード宇
宙飛行センター（米国メリーランド州
グリーンベルト）の天文学者のShawn 
Domagal-Goldmanは言う。

天文学者らは、2018年に打ち上げ
が予定されているNASAのジェーム
ズ・ウェッブ宇宙望遠鏡などの次世代
望遠鏡で得られる太陽系外惑星のデー
タをどう解釈するか検討を重ねており、
こうした活動は重要な時期に来ている。
また、生きた生物がいない場合に酸素
などの典型的な生命痕跡ガスはどのよ
うな機構で生成し得るのか解明に取り
組む科学者もいれば、生命を維持し得
る生化学過程の種類をできるかぎり広
げて検討しようとする科学者もいる。
「生命体のいない惑星に生命体がい

ると勘違いするかもしれないし、太陽
系外惑星でどんな物質が生成し得るか
について理解が不十分なため生命体を
見逃すかもしれません」とセントアン
ドリュース大学（英国）の天文学者
Sarah Rugheimerは言う。

生命痕跡ガスの検出は、太陽系外惑
星で起こっている可能性がある事象を理
解する第一歩にすぎない。それぞれの
世界には独自の物理的要因と化学的要
因の組み合わせが存在するが、そうした
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宇宙生物学者は、太陽以外の恒星を周回する惑星で検出されたら
地球外生命体の証拠になり得る物質をリストにまとめ、それを細かく調整している。

地球外生命体を探して

生きた生物によって形成された可能性のある
ガスの化学的痕跡を求めて、
星の光を調べる方法がある。

広範な分子を評価し、
安定性や検出可能性といった要素をもとに

分子を選別していく方法もある。

惑星の大気を通過する光の変化で、
その大気中のガスの種類が分かる。
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組み合わせで生命が生じるかどうかは
分からないと、ワシントン大学（米国シ
アトル）の天文学者Victoria Meadows
は言う。「全ての惑星が同じ道をたどる
と考えてはいけません。惑星はそう簡単
に秘密を明かしてくれないと思った方が
よいのです」と彼女は言う。

カギとなるのは惑星の環境だ。地球
サイズの惑星の中には、銀河で最も一般
的なM型矮

わいせい
星という恒星の周りを、液

体の水を保持できる適切な距離で周回
しているものがある。しかしMeadows
の共同研究者らは、惑星の水が光エネ
ルギーによって水蒸気（強い温室効果
ガス）となり惑星大気に大量に送り込ま
れ著しい温度上昇（暴走温室効果）を
引き起こした後、光化学反応によって酸
素と水素に分解され、軽い水素だけが
宇宙へと逃げて行ってしまう可能性が
あることを示した1。そうすると、厚い
酸素の毛布が残されることになる。こ
のような酸素は生きた生物に由来する
ように見えるかもしれないが、暴走温
室効果の結果だ。

しかし、生物由来か否か見分ける方
法がある。暴走温室効果によって地球
大気の数千倍の濃度の大気が生成する
と、O2分子が衝突してO4を生成する。
従って惑星大気中にO4 を発見できれ
ば、酸素が生物に由来しないことを示
す手掛かりになると、Meadows の
チームが2016年に報告している2。

別の方法もある。酸素ほど目立たな
いが特定の条件下で生物によって作ら
れた可能性のある生命痕跡ガスをリス
トアップすることだ。これらには、硫
化ジメチル3（地球上ではプランクトン
が生成する）やアンモニア4などが含ま
れる。太陽系以外の低温惑星では、生
物は製造会社と同じ化学プロセスを利
用してガスを作っているかもしれない。

How to hunt for alien life
Vol. 535 (474–475)  |  2016.7.28

Alexandra Witze

マサチューセッツ工科大学（米国ケ
ンブリッジ）の天文学者Sara Seager
は、惑星の大気中で安定に存在する1
万 4000 種 の 化 合 物 を 調 べ 始 め た。
Seagerらは、大気中に化合物を送り込
む地球物理学的な経路が存在するかど
うかなどの基準を使って、当初のリス
トの分子をふるいわけしている5。「1つ
1つチェックして選別を行っているので
す。何一つ見逃したくありませんから」
とSeagerは言う。

シアトルのワークショップは、生命
痕跡ガスとその化学的特性のリストを
作成することも目的としている。そこ
での情報は、ジェームズ・ウェッブ宇
宙望遠鏡のデータの解析に取り入れら
れる予定だ。この望遠鏡で、ほんの一
握りとはいえ居住可能な惑星が観察で
きるようになる。どのガスがどの世界
を包んでいるのか初めて詳細に分かる
ようになると、宇宙望遠鏡科学研究所

（米国メリーランド州ボルティモア）の
天文学者Nikole Lewisは言う。

地球外生命体の確実な指標となるガ
スは存在しない。しかし、Domagal-
Goldmanは今回のワークショップで、
科学者はどこで間違うのか、その可能
性を把握する枠組みができればと考え
ている。「派手な報道発表も、1週間後
に面目を失うことも、望んでいません」
と彼は言う。� ■
� （翻訳：藤野正美）

1.	 Luger, R. & Barnes, R. Astrobiology 15,  
119–143 (2015). 

2.	 Schwieterman, E. W. et al. Astrophys. J. 819, 
L13 (2016). 

3.	 Domagal-Goldman, S. D., Meadows, V. S., 
Claire, M. W. & Kasting, J. F. Astrobiology 11, 
419–441 (2011). 

4.	 Seager, S., Bains, W. & Hu, R. Astrophys. J. 
775, 104 (2013). 

5.	 Seager, S., Bains, W. & Petkowski, J. J. 
Astrobiology 16, 465–485 (2016).

若い女性と年長の男性との間の性交渉、
いわゆる援助交際は、南アフリカでは
周知の事実だ。一般に「恵みを与える
者（blesser）」と呼ばれているそうした
年長の男性はまず、ティーンエージャー
が高校へ通うためのバス代を支払って
やる。それから金銭的余裕がなくて購

入できない学用品を買ってやり、そし
て次には上品なカフェでランチをおごっ
たりすることもある。そういう過程で、
少女たちは提供者と性交渉を持つよう
になる。

南アフリカは、HIV感染率が世界で
最も高い国の1つだ。今回、ある遺伝

遺伝学研究から、南アフリカでのエイズ流行が、いわゆる援助交際

で助長されていることが明らかになった。

HIVを広げる社会サイクル
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学的分析で、この社会現象が南アフリ
カのHIV伝播のサイクルにどのような
影響を与えているかが示唆された。こ
の研究では、クワズルナタル州の1つ
の共同体の約1600人のHIV保有者か
ら得たウイルスの塩基配列の類似性を
分析することによって、思春期の少女
と20代前半の女性たちが、30歳前後
の男性からウイルスに感染する傾向が
あることが示された。女性たちの年齢
がもっと高くなると、彼女たちは自分
の配偶者やパートナーにウイルスを感
染させる。すると今度は、その男性た
ちが少女や若い女性に援助交際を介し
てウイルスをうつす可能性がある。
「これがHIV感染率を高める原動力

となっています」とこの未発表の論文
の上席著者で、南アフリカ・エイズ研
究プログラムセンター（CAPRISA）の
疫学者Salim Abdool Karimは言う。
彼は、2016年7月18〜22日にダーバ
ンで開かれた国際エイズ会議でこの研
究結果を発表した。

HIV感染率の非常に高い地域に住む
HIV陰性の若い女性たちに、感染を防
ぐため定期的に抗レトロウイルス薬を
服用するよう奨励すべきだ、という証
拠が増えてきている。Karimは、今回
の研究結果がそのさらなる証拠となる
と考えている。世界保健機関もHIVの
リスクがかなり高い人々へのPrEP（曝

ばく
露
ろ

前予防薬）提供を推奨している。しか
し、臨床試験の結果が期待はずれだっ
たこともあって、南アフリカ政府は若い
女性たちへのPrEP推奨を見送っている。

Karimの研究では、より広範囲な
社会変化を生み出すことの重要性も
示されている、と国連合同エイズ計画

（UNAIDS）の事務局長Michel Sidibé
が付け加える。南アフリカの諸地域で
は、ティーンエージの少女がHIVに感
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国際エイズ会議でこの研究結果を報告する​Karim氏。

染している確率は同年代の少年たちの
8倍で、クワズルナタルのいくつかの共
同体では、15歳の少女が生涯のうちに
HIVにかかるリスクは80％となってい
る。「この研究の根底にあるのは、年長
の男性たちが少女たちと性交渉を持つ
ことが非常に多いという事実です。薬
は役立ちますが、若い女性たちを守る
ための法律が執行されていないことに
ついて誰もが口をつぐんでいます。どう
やったらその沈黙を打ち破ることができ
るのでしょうか？ 人々が権利を主張し、
このような暴力を減らすために立ち上
がることができるよう、私たちはどの
ように投資したらいいのでしょうか？」

悪循環

研究者たちは昔から、南アフリカの若
い女性たちのHIV感染率が高いこと、
そして、彼女たちが年長の男性たちに
よって感染させられていることを知っ
ていたと、ジョンズホプキンス大学公
衆衛生大学院（米国メリーランド州ボ
ルティモア）の疫学者Thomas Quinn
は言う。彼はこの研究には関係してい
ない。しかし、「分子遺伝学的情報を用
いて、ウイルスが実際にどのように人々
の間で広がるのか、そして、HIVに感
染する確率が高い年齢を男女それぞれ

で特定してHIV感染を助長する要因が
このような社会現象にあると示したこ
とが非常に素晴らしい」と彼は言う。

Karim は過去 2 年間、HIV の遺伝
データを追跡してきた。そして彼の研
究はすでに、政府と国際組織のHIVウ
イルスとの闘い方に影響を与えている。
彼は定期的に、米国大統領エイズ救済
緊急計画（PEPFAR）を監督する米国
地球規模エイズ調整官Deborah Birx
と研究結果を共有してきた。PEPFAR
はHIV予防研究に対して最も多大な資
金を提供している連邦機関である。

PEPFARは2014年、HIVから若い
女性たちを守るためにDREAMSと呼
ばれるイニシアティブに着手した。ア
フリカの南部と東部では、毎日1000人
以上の16～24歳の女性たちがHIVに
感染しているという調査結果に応えて
のことだった。2015年Birxは、Karim
の研究結果の詳細を聞き、特定の人口
集団に標的を定めるようPEPFARを説
得した。例えば、2016年7月18日に
発表された「DREAMSイノベーション
チャレンジ」の対象者の半数は15～19
歳の少女たちだ、と彼女は言う。この
プロジェクトには8500万ドル（約87
億円）が投入される。

こうした研究結果が出ているにもか
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Social cycle aids HIV spread
Vol. 535 (335)  |  2016.7.21

Amy Maxmen

かわらず、保健当局者たちは、PrEPを
少女や若い女性に推奨することに積極
的ではない。南アフリカ政府は2016
年6月にセックス労働者にPrEPを推
奨したが、ゲイの男性や若い女性たち
など、他の高リスク集団には推奨しな
かった。当局者がためらう理由の1つ
は、この治療の有効性が臨床試験で証
明されていないことだ。そして有効性
が低い理由は、治験に参加した女性た
ちが薬（毎日服用する薬、または膣用
ゼリー）を処方どおりにきちんと使用
しなかったためだということが、血液
検査の結果から示唆されている。

しかしCAPRISAチームは、今回の国
際エイズ会議でもう1つ別の要因につい
て、未発表の研究結果を発表した。そ
れによれば、PrEPが効かない理由の1
つには、女性の腟のマイクロバイオーム
が関係しているという。HIV感染を防
ぐためにテノホビルゼリー使った女性た
ちについての研究で、腟粘膜に細菌の
ガードネレラ・バギナリス（Gardnerella 
vaginalis）が存在すると治療効果が低
くなることが示唆された。研究者たち
は、ガードネレラ・バギナリスがPrEP
薬を吸収し、血液中の薬の量を減らす
ことを見いだした。

このことから、実際には、期待はず
れに終わった試験の血液検査結果から
示唆されたよりも多くの女性たちがこ
れらの薬をきちんと服用していた可能
性がある、とKarimは述べる。また、
腟の細菌のバランスを変える治療を施
すことで、一部の若い女性でPrEPの
効果が高まる可能性もある。� ■
� （翻訳：古川奈々子）

ドイツでは、そびえ立つ風力タービン
の列と日差しを反射して光る太陽電池
パネルの大群はよく見られる風景であ
り、原子力発電を撤廃し、二酸化炭素
排出量の少ない発電に移行しようとし
ているこの国のシンボルでもある。ド
イツの風力発電と太陽光発電の発電量
は急速に増加しているが、その電力網
は再生可能エネルギー源の、一定しな
い、気まぐれな特性にまだうまく対処
できていない。ドイツは発電量予測シ
ステムの研究と整備に力を入れ、多数
の発電施設からのビッグデータを活用

しようとしている。
ドイツの風力発電容量は現在、約

4500万キロワットで、中国、米国に
次いで世界で3番目に大きい。また、太
陽光発電容量は中国に次いで世界2位
だ。ドイツの再生可能エネルギーへの
転換のペースとその意気込みは、世界
に並ぶものがない。ドイツでは現在、
国内総発電量の約3分の1を再生可能
エネルギーが占めていて、ドイツ政府
は、2050年までに国内電力消費量の
少なくとも80％を再生可能エネルギー
でまかなうことを目指している。

ドイツでは風力発電と太陽光発電の発電量が急速に増加している

が、これらの電源は不安定だ。電力の安定供給のため、ドイツは再

生可能エネルギー発電量の予測システムの研究を進めている。

風力・太陽光発電量予測に

注力するドイツ

風力などの再生可能エネルギーは現在、

ドイツの国内総発電量の約3分の1を

占めている。
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問題は、風がなく、曇った日には、電
力需要を満たすため、送電系統運用者
が従来の発電所に発電量を増やすよう
要請する必要があることだ。一方、
2016年5月8日には、約4時間にわ
たって、ドイツの電力総需要量の90％
以上が風力発電や太陽光発電などの再
生可能エネルギーだけで得られた。こ
のように強い日射があり、風が強い日
には、電力の流入が電力網を混雑させ、
不安定にさせる危険性が生じる。送電
系統運用者はこれを避けるため、石炭
火力発電所とガス火力発電所に出力を
減らすように迅速に要請しなければな
らない。

こうした電力網への入力を調整する
要請は再給電指令と呼ばれ、要請を
行った場合、送電系統運用者は電力会
社に補償をしなければならない。このた
め、ドイツの電力利用者は年間5億ユー
ロ（約580億円）以上を負担している。
また、送電系統運用者が結局、電力を
余らせてしまったら、不必要な二酸化
炭素を放出することになってしまう。

フラウンホーファー風力エネルギー・
エネルギーシステム技術研究所（ドイ
ツ・カッセル）の物理学者Malte Siefert
は「電力網をより効率的に稼働させ、化
石燃料による予備発電量を最小限に抑
えるためには、今後どれだけの風力発
電量と太陽光発電量が見込めるのかを
もっと正確に予測できるようになる必
要があります」と話す。

リアルタイムデータを収集へ

同研究所とドイツ気象局（DWD； 
オッフェンバッハ・アム・マイン）は、
EWeLiNEと呼ばれる発電量予測研究
プロジェクトを2012年から始めてお
り、Siefertがリーダーを務めている。
EWeLiNEプロジェクトの予算は700

万ユーロ（約8億円）で、ドイツ連邦
経済エネルギー省が資金を提供してい
る。プロジェクトには、ドイツの3つ
の主要な送電系統運用会社（50Hertz、
Amprion、TenneT）が参加している。

従来の気象モデルは、ある地域での
嵐や前線の強さや到来時期を予測する
が、再生可能エネルギーの発電予測に
最適なものにはなっていない。例えば、
風力タービンが生み出す電力量を決め
るのは、地上から60mほどの高さにあ
るタービンのハブでの風の強さだが、従
来の気象モデルはハブでの風の強さを
予測するようには作られていない。

大部分の風力タービンはハブでの風
速の測定装置を備えていて、一部の太
陽電池パネルは太陽光強度を測定する
センサーを備えている。EWeLiNEの予
測システムは、これらのデータを、地上
の測候所、気象レーダー、気象衛星で
得られた大気観測データに加え、高度な
コンピューターモデルで今後48時間程
度の発電量を予測するものだ。研究チー
ムは発電量予測を実際の発電量と比較
し、機械学習が予測モデルを改良する。

EWeLiNEの研究者は2016年6月、
このシステムを送電系統運用現場で利
用できるようにし、実地試験を開始し
た。将来は、システムの発電量予測に
基づいて送電系統運用者が発電所へ要
請をすることを目指している。しかし、
ドイツ国内に190万カ所ある太陽光発
電施設と風力発電施設の大部分は、リ
アルタイムでデータを送ることができ
るようにはなっていないため、現在は
まだ、発電量の調整にシステムの予測
を使うことはできない。

ドイツ気象局の気象学者 Renate 
Hagedornは「正確な発電量予測に必
要な適切なデータベースがないまま、ド
イツの再生可能エネルギー発電量はあ

まりに速く増加しています。これはか
なり心配な状況です」と指摘する。
EWeLiNEは2年以内に、ドイツの大
部分の風力発電施設と太陽光発電施設
とのリアルタイムのデータ通信網を整
備する計画だ。

こうした方法がすでにうまくいって
いる例がある。米国コロラド州ボール
ダーにある国立大気研究センター

（NCAR）は、米国で最大の風力発電
容量を持つ電力会社、エクセル・エナ
ジー社（Xcel Energy；本社・ミネソ
タ州ミネアポリス）と、同様の予測シ
ステムの開発を2009年に始めた。現
在、システムは米国の8つの州で稼働
している。同社の再生可能エネルギー
アナリストを務めるDrake Bartlett

（コロラド州デンバー駐在）によると、
予測の誤りの頻度は2009年以降減少
し、同社の電力利用者の負担を累計で
約6000万ドル（約62億円）減らし、
化石燃料発電による二酸化炭素放出量
を年間25万t以上減らしたという。

ただ、気象モデルと、気象予報を電
力予測に変換するアルゴリズムは、い
ずれも米国とドイツで異なるため、
EWeLiNEはNCARのシステムをその
まま使うことはできない。

NCARでの気象システム研究を監督
するSue Hauptは「ドイツの予測モデ
ル開発者は、私たちが利用しているリ
アルタイムデータなしでも、すでに優
れたシステムを実現しています。彼ら
がリアルタイムデータを利用できるよ
うになったら、予測が大きく改善する
ことは間違いありません」と話す。�■
� （翻訳：新庄直樹）

And now for the energy forecast
Vol. 535 (212–213)  |  2016.7.14

Quirin Schiermeier
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忘 れら れ た 大 陸
中国で発見された化石人骨が、

現生人類とその近縁種の進化をめぐる通説に挑戦状を叩きつける。

中国・北京市のはずれの周
しゅうこうてん

口店地区に、竜骨山という小
高い石灰岩の山がある。山の北側の斜面には1本の道が
伸びていて、その先のフェンスに守られた洞窟群には、小
学生から高齢者まで毎年15万人もの見学者が訪れる。
1929年、研究者たちはこの場所で、約50万年前のもの
と推定される、ほぼ完全な頭蓋骨を発見した。北京原人

（現 ホモ・エレクトス・ペキネンシス）と命名されたそ
の頭蓋骨は、当時見つかっていた化石人骨の中で最も古
いものの1つであったため、人類の進化はアジアで始まっ
たに違いないと多くの研究者に思わせた。

けれどもその後、北京原人の重要性は小さくなっていっ
た。新しい年代測定法により、この化石は50万年前より
さらに古く、最大78万年前のものであることが明らかに
なったが、アフリカでさらに古い時代の化石人類が相次い
で発見されたことですっかり影が薄くなってしまったのだ。
こうしてアフリカは、現生人類やその祖先が誕生して世界
中に広がっていった「人類発祥の地」としての地位を固
め、アジアは人類進化の袋小路の1つへと格下げになった。

しかし、中国の研究者たちはその後も北京原人の物語
を忘れることなく、現生人類との関係を解き明かそうと
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努力を続けてきた。古脊椎動物古人類学研究所（IVPP；
北京）の古生物学者Xinzhi Wu（呉新智）は、「私たち
の探究に終わりはありません」と言う。彼らは、北京原
人とその仲間のホモ・エレクトスたちは死に絶えてしまっ
たのか、それともより新しい種へと進化したのか、そし
てまた、今日の中国人の遺伝子プールに寄与しているの
かどうかについて、明らかにしたいと考えている。

中国では10年ほど前から、国内各地で初期人類の証拠
を探して国民のルーツをたどることに力を入れている。中
国人研究者たちは過去に発見された化石を分析しなおし、
年間数千万ドル（数十億円）を注ぎ込んで発掘調査を行っ
ている。中国政府は、化石人骨のDNAを抽出して塩基
配列を決定するため、110万ドル（約1.1億円）を投じ
てIVPPに新たな研究室を開設している。

この投資が行われた時期は、アジアの化石人骨と他の
ヒト族（hominin）との関係に世界中の古人類学者の目
が注がれるようになった時期と一致している。中国やア
ジアの他の地域で発見された化石人骨から、かつて多様
なヒト属（Homo）がこの大陸を歩き回っていたことが
明らかになり、人類進化の歴史をめぐる従来の通説に異
議が投げかけられたのだ。
「西洋の科学者の多くは、アフリカと欧州で起きたこと

のプリズムを通してアジアの化石や考古学的遺物を見る
傾向があります」とWuは言い、人類進化の研究におい
て、両地域が歴史的に大きな注目を集めてきたのは、そ
こで発見された化石が古いことだけでなく、主要な古人
類学研究機関に近いことも関係していると指摘する。「け
れども、アジアで発見された化石や考古学的遺物の多く
が人類進化の伝統的な物語に収まりきらないことが、徐々
に明らかになってきているのです」とWu。

自然史博物館（英国ロンドン）の古人類学者Chris 
Stringerも、この指摘に同意する。「アジアは忘れられた
大陸でした。人類進化におけるアジアの役割は、かなり
過小評価されている可能性があります」。

進化の物語

ホモ・サピエンスの物語は、典型的にはアフリカから始
まる。語り手によって細かい点に違いはあるが、主要な
登場人物や出来事は基本的に同じである。そのタイトル

はいつも『出アフリカ』だ。
この通説では、まずは200万年以上前にアフリカでホ

モ・エレクトスが進化した（「人類進化の2つのルート」
参照）。その後、60万年前までにハイデルベルク人（ホ
モ・ハイデルベルゲンシス）という新種が誕生した（ハ
イデルベルク人の最古の化石はエチオピアで発見された）。
約40万年前には、ハイデルベルク人の一部がアフリカを
出て2つに分かれた。一方のグループは中東と欧州に到
達してネアンデルタール人へと進化した。もう一方のグ
ループは東に進み、デニソワ人へと進化した（デニソワ
人は2010年にシベリアで初めて発見された）。アフリカ
に残ったハイデルベルク人は、20万年前にホモ・サピエ
ンスへと進化し、6万年前にユーラシア大陸に広がって、
先住のヒト族とわずかに交雑した後に置き換わった。

ネアンデルタール人、デニソワ人、現生人類の共通の
祖先であるかもしれないハイデルベルク人は、原始的な
特徴と現代的な特徴を兼ね備えている。より古い系統の
人類のように大きな眉弓を持ち、頤

おとがい
（下顎骨の先端部）

がない一方で、ホモ・サピエンスのように歯が小さく、頭
蓋が大きいのだ。そのため、ほとんどの研究者はハイデ
ルベルク人やその近縁の化石人類を、ホモ・エレクトス
からホモ・サピエンスへの過渡的な種として見ている。

残念ながら、人類の夜明けともいえるこの時代の証拠
となる化石は非常に少なく、どのように理解すればよい
のかよく分からないことが多い。アイオワ大学（米国ア
イオワシティー）の古人類学者Russell Ciochonも、人
類進化の物語の中でここが最も理解が進んでいない部分
だと言う。「けれども、人類の究極の起源を解明しようと
思ったら、この部分が最も重要なのです」とCiochon。

さらに、この40年間に中国で発見された化石の分析に
より、アフリカのホモ・エレクトスから現生人類への一直
線の進化という通説に疑問が生じてきたことが、物語を
いっそう混乱させている。Wuによると、分析の結果は、
ざっと90万年前から12万5000年前にかけて、東アジア
にホモ・エレクトスとホモ・サピエンスの中間的な特徴を
持つヒト族が生息していたことを示しているという。
「非常に不思議な化石です」とCiochonは言う。「明ら

かにホモ・エレクトスより進んだ種ですが、既知のどの
カテゴリーにも分類できないように見え、その正体が分
からないのです」。 

www.nature.com/naturedigest ©2016  Nature Japan K.K. All rights reserved.
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Stringerをはじめとする一部の研究者は、過渡的な特
徴を根拠に、これらの化石人骨をハイデルベルク人のも
のと考えている。最も古い化石は湖北省十

じゅうえん
堰市鄖

うんよう
陽区で

発掘された2つの頭蓋骨で、90万年前のものと推定され
ているため1,2、Stringerは、ハイデルベルク人はアジア
で誕生して、他の大陸に広がった可能性があるのではな
いかと考えている。

しかし、中国の古生物学者のほとんどを含めた多くの
研究者が、中国の化石人骨は、欧州やアフリカのハイデ
ルベルク人の化石と似ている点もあるものの、別の種の
ものだと主張している。陝

せんせい
西省渭

い
南
なん

市大
だい

荔
り

県で発掘され
た25万年前のほぼ完全な頭蓋骨は、ほとんどのハイデル
ベルク人の標本よりも大きな頭蓋と短い顔と低い頬骨を
持ち3、より進化した種であることを示している。

中国ではこうした過渡的な形態が何十万年も続き、そ
の後、一部の研究者がホモ・サピエンスに分類したよう
な、現代的な特徴を持つ種が現れた。これらのうち最も
新しいものの1つは、2007年にIVPPの古人類学者Liu 
Wu（刘武）らによって発掘された2本の歯と1つの下
顎骨で、約10万年前のものである4。広西チワン族自治
区の智

ジーレン
人洞窟で発見されたこの顎骨は、典型的な現生人

類の顎骨のように見えるが、つくりが頑丈で、頤があま
り突出していないなど、北京原人に近い原始的な特徴も
いくつか残っている。

中国の古生物学者のほとんど（と、西洋人の少数の熱
烈な支持者）は、こうした過渡的な化石は、北京原人が
現代のアジア人の祖先であることの証拠と考えている。

「人類多地域進化説（multiregionalism）」あるいは「交
雑を伴う連続（continuity with hybridization）」とし
て知られるこのモデルでは、アジアのホモ・エレクトス
に由来するヒト族がアフリカやユーラシア大陸の他の地
域からやってきたグループと交雑し、その子孫から現代
の東アジア人の祖先が生まれたと考える、とWuは言う。

中国では、この説を裏付ける考古学的遺物も出土して
いる。欧州やアフリカでは、時間の経過とともに石器は
大きく変化していったが、中国のヒト族は約170万〜1
万年前まで同じタイプの単純な石器を使用していた。
IVPPの考古学者Gao Xing（高星）によれば、これは中
国のヒト族が外部集団からの影響をほとんど受けずに連
続的に進化したことを示唆しているという。

政治的思惑？

欧米の研究者の一部は、中国の古生物学者が連続性を主
張するのはナショナリズムのにおいがすると批判する。あ
る研究者は、「中国人は、ホモ・サピエンスがアフリカで
進化したという説を受け入れません。彼らは全てが中国
由来であってほしいのです」と言う。

一方、中国人研究者たちはこうした指摘を否定する。
Wuは、「ナショナリズムとは何の関係もありません。過
渡的な化石と考古学的遺物という証拠があるから、そう
考えるというだけの話です。全ての証拠が、中国でホモ・
エレクトスから現生人類までの連続的な進化が起きたこ
とを示唆しているのです」と言う。

しかし、「交雑を伴う連続」モデルに対しては、現生人
類がアフリカに起源を持つことを示唆する圧倒的な遺伝
子データという反証がある。中国の現代人集団の研究か
ら、その遺伝子の97.4%がアフリカから来た現生人類の
祖先に由来していて、それ以外の部分はネアンデルター
ル人やデニソワ人などの絶滅したヒト族に由来している
ことが分かっている5。復

ふくたん
旦大学（中国・上海）の集団遺

伝学者Li Huiは、「中国のホモ・エレクトスから大きな
寄与があれば、遺伝子データに表れるでしょう」と言う。
これに対してWuは、中国の古いヒト族のDNAはまだ
抽出・分析されていないため、その遺伝的寄与が見落と
されているのだろうと反論する。

多くの研究者は、「交雑による連続」説に頼ることなく
アジアの既存の化石を説明する方法があると言う。 例え
ば、智人洞窟のヒト族は、12万～8万年前にアフリカを
出た初期の現生人類なのかもしれない。オックスフォー
ド大学（英国）の考古学者Michael Petragliaは、これ
までの説では、このグループは中東の地中海東部に残っ
ていたとされていたが、東アジアに広がっていた可能性
がある、と言う。

この仮説を裏付ける証拠は、他にもある。中国の湖南省
道県の洞窟での発掘調査により出土した47個の歯の化石
は非常に現代的で、現代人に生えていてもおかしくないよ
うな歯に見える。けれどもLiuらの去年の報告によると、
これらは少なくとも8万年前、もしかすると12万年前の
ものであるという6（Nature ダイジェスト 2015年12月号

「中国で出土した歯が示す、初期人類の旅」参照）。「こう
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した初期の移住者が、アジアに来る途中やアジアに着いた
後で古い人類集団と交雑したと考えれば、智人洞窟の人々
の原始的な特徴を説明することができます」とPetraglia。

もう1つの可能性は、陝西省の大荔県で発見された頭
蓋骨を含む中国の化石の一部が、謎に包まれた「デニソ
ワ人」のものであるということだ。デニソワ人は、シベ
リアの4万年以上前の化石から特定された種である。デ
ニソワ人がどのような姿をしていたかは不明だが、古生
物学者がその歯や骨から抽出したDNAを調べたところ、
現生人類、特にオーストラリアのアボリジニやパプア
ニューギニア人やポリネシア人のゲノムに寄与している
ことが明らかになっている（Natureダイジェスト 2014

年2月号「デニソワ人に見つかった未知の絶滅人類の痕
跡」参照）。従って、デニソワ人がアジアをうろついてい
たとしても不思議はない。

ロンドン大学ユニバーシティカレッジ（英国）の古人
類学者Maria Martinon-Torresは、中国のヒト族化石の
一部はデニソワ人だったと提案している研究者の1人で
ある。彼女はIVPPの研究者と協力して、河北省許

きょ
家
か

窰
よう

で発見された12万5000～10万年前の顎の一部と9本の
歯を分析し、その結果を2015年秋に発表している7。そ
の臼歯は大きく、根が非常にしっかりしていて、複雑な
溝がある点で、デニソワ人の歯によく似ている、と彼女
は言う。

ハイデルベルク人
60万年前 ハイデルベルク人

60万年前

起源集団

過渡的な種
90万～
12.5 万年前

ホモ・エレクトス

ネアンデルタール人
43万年前まで

ネアンデルタール人
43万年前まで

デニソワ人 デニソワ人

過渡的な種
90万～
12.5 万年前

180万年前

170万年前

現生人類 現生人類
アフリカの

ハイデルベルク人に由来
中東の起源集団に由来

12万～ 8万年前 12万～8万年前

12万～
8万年前

4万 5000年前 4万 5000年前

6万年前

6万年前

6万年前6万年前

150万～ 90万年前

ホモ・エレクトスはアフリカ
で進化し、180 万年前には
アジアに広がっていた。

ハイデルベルク人やその他の過渡的な種は、ネアンデ
ルタール人とデニソワ人へと進化した。原始的な特徴
と現代的な特徴が混ざった中国のヒト族はハイデルベ
ルク人に由来している可能性がある。

中東のホモ・エレクトスの子孫から、欧州と東アジア
のさまざまなヒト族のグループだけでなく、アフリカの
ハイデルベルク人も生じた。

現生人類は約 20 万年前にアフリカで出現し、一部が
12 万～ 8 万年前に中東に到達した。その後にアフリ
カを出た集団が欧州とアジアに広がった。

現生人類は、ハイデルベルク人か中東に由来する別
のヒト族からアフリカで進化し、何回にも分けてユー
ラシア大陸に広がっていった。

出アフリカ

アフリカ起源

別のモデル

人類進化の
2つのルート

人類の起源に関する標準モデ

ル（左の2つの図）では、ヒト

族は200万年前から何回にも

分けてアフリカを出て、ユーラ

シア大陸に広がっていった。別

のモデル（右）では、早期に

アフリカを出た集団が中東で

起源集団を確立したとされて

いる。この集団から多くの過渡

的な種が生じて、欧州、東ア

ジア、アフリカに広がっていっ

たという。
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第3の説は、さらに大胆だ。Martinon-Torresらは、世
界各地の5000個以上の歯の化石を比較した結果、ユー
ラシア大陸の標本同士の類似は、ユーラシア大陸の標本
とアフリカの標本の類似よりも大きいことを明らかにし
た8。この研究と、化石頭蓋骨のより最近の解釈は、ユー
ラシア大陸のヒト族が長期にわたってアフリカのヒト族
とは別個に進化したことを示唆している。研究者たちは、
180万年前にアフリカを出た最初のヒト族が、その後、現
生人類を生み出したと提案する。彼らの子孫の多くは気
候のよい中東に定住し、その後、過渡的なヒト族の波を
世界各地に広げていった。ユーラシア大陸に進出したグ
ループの1つはインドネシアに行き、もう1つのグルー
プからはネアンデルタール人とデニソワ人が生じ、第3
のグループはアフリカに戻ってホモ・サピエンスへと進
化し、それが後に世界中に広がったという。このモデル
では、現生人類はアフリカで進化したが、その直接の祖
先は中東に起源を持つことになる。

しかし、全ての人がこの説を信じているわけではない。 
マックス・プランク進化人類学研究所（ドイツ・ライプ
ツィッヒ）の古遺伝学者Svante Pääboは、「化石の解釈
は多くの問題をはらんでいます」と言う。ここで、人類
が誕生した時代のユーラシア大陸の化石からDNAを抽出
することができれば、どの物語（または、その組み合わ
せ）が正しいかを明らかにするのに役立つはずだ。中国
は今、その方向に動いている。Pääboの下で博士号を取
得した古遺伝学者のQiaomei Fu（付巧妹）は、2015年
に中国に帰国し、化石人類のDNAを抽出して塩基配列を
決定する研究室をIVPPに設立した。彼女の当面の目標の
1つは、中国の化石の一部がデニソワ人のグループに属し
ているかどうかを確認することだ。 河北省の許家窰で発
見された大臼歯は初期の研究対象であり、「アジアのヒト
族化石の謎を解くカギになると思います」と彼女は言う。

曖昧な全体像

中国の化石記録にはさまざまな解釈があるものの、アジ
アにおける人類進化の物語が、これまで考えられていた
よりもはるかに興味深いことについては、全ての研究者
が同意している。ただ、アジアで発掘調査を行った研究
者が少なすぎて、その詳細は曖

あいまい
昧なままだ。

これまでにアジアで行われた発掘からは、驚くべき成
果が得られている。2003年にはインドネシアのフロー
レス島で発掘調査が行われ、小柄なヒト族が発見された9。
研究者はこれをフローレス人（Homo floresiensis）と名
付け、「ホビット」というあだ名をつけた。さまざまな特
徴を奇妙に兼ね備えたフローレス人はホモ・エレクトス
が小型化したものなのか、それとも、アフリカからはる
ばる東南アジアにやってきて、つい6万年前までそこに
住んでいた、より原始的な系統の人類なのかをめぐって
議論が繰り広げられている。2016年6月には、フローレ
ス島からさらに意外な報告があった。研究者たちが約70
万年前の岩石の中からホビットのようなヒト族の化石を
発見したのだ10（Nature ダイジェスト 2016年9月号「ホ
ビットの祖先？　小型成人の骨発見」参照）。

アジア各地からもっと多くの化石を掘り出すことがで
きれば、ギャップを埋めるのに役立つはずだ。多くの古
人類学者は、既存の化石や考古学的遺物を研究しやすく
してほしいと願っている。現時点では、湖北省の鄖陽区
や陝西省の大荔県で発掘された頭蓋骨のような最高品質
の標本を含めて、中国の化石の大半は、数人の中国人古
生物学者とその共同研究者しか研究できないようになっ
ている。「化石のレプリカやCTスキャンデータが一般の
研究者に提供されるとよいのですが」とStringer。さら
に、化石の出土地点の年代は、もっと厳密に、できれば
複数の手法で測定するべきだという声もある。

とはいえ、地球上で最大の大陸であるアジアには人類
の物語を解明するためのカギがもっとたくさん埋もれてい
るはずだという点では、全ての研究者の意見が一致してい
る。「重心は東に動いています」とPetragliaは言う。�■
� （翻訳：三枝小夜子）
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「温故知新」で医薬品開発

創薬コストの高騰を受け、既存の承認薬や開発が途中で中止になった化合物を対象に、新たな適応疾

患を探し出して製品化する「ドラッグ・リポジショニング」と呼ばれる取り組みが盛んになっている。 

2010年、オックスフォード大学（英国）の薬理学者 Grant 
Churchillのもとに、Justyn Thomasという1人の若い
医師が医学研究をしたいと言ってきた。医学研修の一環
として、Churchillの薬理学研究室で短期研修を行うこ
とを選んだのだ。その医師は、「商売道具」となる薬のこ
とを短期間で学べるような仕事をやりたいのだという。

「そこで私は心の中でつぶやきました。『君にぴったりの
プロジェクトがあるよ』とね」とChurchill。

Churchillのチームは当時、双極性障害（躁
そう

うつ病）を
リチウムを使わずに治療する方法を探しているところだっ
た。リチウムは双極性障害に効く場合が多いが、望ましく
ない副作用がいくつかある。そこでChurchillはThomas
に、米国立衛生研究所（NIH；メリーランド州ベセスダ）

の臨床コレクション（NCC）にある450種類の化合物全
てをスクリーニングしてくれるよう頼んだ。NCCは、ヒ
トでの安全性試験にはパスしたが、さまざまな理由で製
造・販売に至らなかった薬剤のライブラリーである。「そ
の仕事は座ってできますし、さほど労力もいりません。で
すから、誰でもやってみるかという気持ちになりますよ」
とChurchillは話す。

Thomasは、それぞれの化合物を、細菌で満たされた
ペトリ皿にピペットで数滴注いでいった。それらの細菌
は、リチウムで抑制されるヒト酵素、イノシトールモノ
ホスファターゼを作り出すよう遺伝子操作されていた。そ
して最終的に、1つの化合物がヒットした。もともとは
脳卒中経験者を対象に開発されていた化合物「エブセレ

SERGE BLOCH
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ン」が、問題の酵素の働きを抑制したのだ。このことか
らChurchillらは、エブセレンが双極性障害にリチウム
と同程度の効果をもたらす可能性を示唆した1。その後
Churchillらは、マウスでの実験から、血液脳関門（脳
を保護している化学的障壁で、通過できるのはごく少数
の化合物だけ）をエブセレンが通り抜けられることを明
らかにし、さらに、小規模な臨床試験を行って、エブセ
レンが健常者で安全に使えることを示した2。

Churchillのチームは現在、製薬企業と組んで、双極性
障害治療薬としてのエブセレンの臨床試験を行おうとして
いる。エブセレンは、すでに安全性に関する第1相試験で
安全性を確認済みなので、この段階をスキップすることが
でき、双極性障害に対する薬効を調べる第2相試験にすぐ
に入ることになる。この第2相試験や、リチウムよりも有
効かどうかを見るのに必要な大規模で厳重な臨床試験で、
エブセレンがいい結果を出せない可能性もあり、Churchill
はそのことを十分承知している。しかし彼はすでに、チー
ムがこれまで成し遂げた成果に満足している。「我々は民
間企業から資金提供を受けない学術研究チームとして、予
算が非常に限られた中でこの分子を特定し、ヒト臨床試験
までこぎつけることができたのです」とChurchill。

この種の話は現在ますます一般的になっている。つまり、
ある疾患の治療のために開発・製品化された薬剤や、開発
が途中で中止された薬剤を、別の疾患の治療に再利用す
る「ドラッグ・リポジショニング（DR；ドラッグ・リパー
パシングともいう）」という戦略が、製薬業界でも学術研
究界でも次第に重要になっているのだ。こうした取り組み
のヒントになったのは、いくつかの古典的なサクセスス
トーリーである。その1つが、狭心症の治療薬として1989
年に開発されたシルデナフィルで、これは現在、バイアグ
ラという名称で販売されて勃起不全の治療に使われている。
また、アジドチミジン（AZT）は、当初の目的であった
抗がん剤としての効果は得られなかったが、1980年代に
なって抗HIV薬として有効なことが明らかになった。

こうした過去の成功例は「セレンディピティー」、つま
り研究者の勘や強運に頼ったものだったが、現在では徐々
に、候補分子を系統的に探索するやり方に移行している。
これは、技術の進歩のおかげでもある。例えば、疾患同
士の分子レベルでの類似性を明らかにできるビッグデー
タ解析や、そうした類似性を生かせる化合物を予測する

ための演算モデル、さまざまな細胞株で多数の薬剤を短
時間で試験できるハイスループットのスクリーニングシ
ステムなどだ。

しかし、製薬業界を動かした本当の推進力は経済的な
問題だ。1つの薬剤を製品化するには、現在だと平均して
13〜15年、20億〜30億ドル（約2000億〜3000億円）
はかかる。しかも、コストは上昇し続けており、開発費
用当たりの薬剤の年間承認件数は、過去10年間を見ても
横ばいか減少している3（「イールームの法則」を参照）。
少なくとも1つの国で承認されている薬剤は約3000種類
あるので、別の症状に適応できるとなれば膨大な潜在的
資源となるだろうし、臨床試験が中断したままの数千種
類の薬剤も同様の資源となる。おそらく、それらの多く
はエブセレンと同様に第1相臨床試験をスキップするこ
とができ、第2相以降で重い副作用が明らかになるリス
クもかなり低くなると思われるので、全く新規の化合物
と比べて開発コストを大きく削減できるだろう。一部の
見積もりからも、1つの薬剤のリポジショニングによって
コストを平均3億ドル（約300億円）に削減でき、開発
期間も約6年に短縮できることが示唆されている。「私の
印象では、リポジショニングが理論的に可能な薬剤の割
合は、おそらく75%ほどです」と、医学研究推進の支援
組織FasterCures（米国ワシントンD.C.）の上級研究員
で、NIHの国立先端トランスレーショナル科学センター

（NCATS；メリーランド州ロックビル）の諮問機関メン
バーであるBernard Munosは話す。

ただしMunosは、実際はこの割合がもうちょっと低い
可能性があることを認めている。薬剤のリポジショニング
の場合、新たに適応対象とする疾患について第2相、第3
相の臨床試験をパスしなくてはならないからだ。それぞれ
の段階まできた全ての化合物のうち、第2相で68%、第
3相で40%が脱落する。また多くの薬剤には経済的障壁
があり他社の参入を阻んでいるが、例えばすでに特許が
切れている薬剤なら、製薬企業は手を引いてしまうかもし
れない。「DRの成功が見込めるプロジェクトはあるのか
と問われれば、もちろんあると言えます。では、DRは利
益の上がるビジネスモデルとして系統的に機能できるの
でしょうか。私にはそうは思えません」と、ファイザー社
の研究開発部門の元最高責任者で、現在は医療技術研究
企業のピュアテック社（PureTech；米国マサチューセッ
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ツ州ボストン）の代表社員であるJohn LaMattinaは話す。
とはいえ、現在ではDRに関する論文が科学分野の学

術誌に毎月約30本掲載されており、2011年の6倍にあ
たるペースである。2015年には、この分野に特化した
学 術 誌 Drug Repurposing, Rescue and Repositioning
も発刊された。また、DRに特化した企業も毎年3〜4社
誕生している。さらに、一部の見積もり 4によれば、リ
ポジショニング対象となって規制当局の承認過程まで進
む薬剤の数も増えつつあり、年間に承認される全薬剤の
うち約30%がこれに相当する可能性があるという。
「我々が話していることを他のみんなに説明しなくては

ならない段階は過ぎました」と、DRに特化した約40社
の1つであるバイオビスタ社（Biovista；米国バージニア
州シャーロッツビル）の最高責任者Andreas Persidisは
言う。「DRはもう、認知された分野であり、多くの人々
がこの時流に乗ろうとしています。つまり、時代はすでに、
科学のトレンドの典型的な第2段階に入っているのです」。

出発点

DRの対象に最もしやすいのはジェネリック医薬品だ。何
年も前から販売されており、安全特性もよく分かってい

て、当初の特許はすでに切れているため臨床試験で使う
のも容易で安価である。また、ジェネリック医薬品が別
の疾患への新たな処方を必要とする場合には、新規の特
許取得が認められたり、あるいは米国食品医薬品局

（FDA）によって3年間の独占販売権が認められたりす
る可能性がある。そのため、ジェネリック医薬品はいま
だに企業にとってDRの魅力的なターゲットなのである。

例えばバイオビスタ社の場合だと、まず初めに、ジェ
ネリック化合物に関して、科学論文や特許からFDAがま
とめた有害事象データベースに至るまで、入手可能な公
開情報全てを自動検索する。次に、携帯電話のソーシャ
ルネットワークに似たものを構築し、薬剤や分子的経路、
遺伝子、その他の生物学的に関係のあるものの間に見い
だされた関連性を全てマッピングする。そのマップで、1
つの疾患と共通の結合をより多く持っている薬剤があれ
ば、DRの候補として期待できるということだ。

バイオビスタ社はこの方法で、ロシアで開発されて現
在も利用されているジェネリック抗うつ薬「ピルリンドー
ル」が、多発性硬化症の治療薬候補として可能性がある
ことを突き止めた。ピルリンドールは、マウスモデルで
多発性硬化症の進行を遅らせることが明らかになってお
り5、ヒトでの概念実証研究にもうじき進もうとしている

サリドマイド禍後の
FDA による規制強化 新しい連邦法に対応して FDA

が未処理分を一気に承認し、
いくつかの抗 HIV 薬も承認 

イールームの法則

期間の短縮

新薬発見 前臨床試験 第1相、第 2相 第 3相 FDAの承認

3～6年 3年 3年 2年 1～2年

12～16年、約 10 億～20 億ドル（約 1000 億～2000 億円） 

約6年、約 3 億ドル（約 300 億円） 

米国における新薬の研究開発の効率
はほぼ 9 年ごとに半減しており、創薬
関係者はこの現象を「イールーム
（Eroom）の法則」と呼んでいる。こ
れは、大規模集積回路の製造・生産
に関する「ムーア（Moore）の法則」
を逆に読んだものだ。薬剤のリポジ
ショニングは、こうした効率低下を改
善するのに役立つ可能性がある。

リポジショニングの対象となった薬剤の大半はすでに、開発や臨床試験の初期段階をパスして
いるため、承認に至る期間が半分以下、コストも4分の 1で済む可能性がある。

研
究
開
発
費
10
億
ド
ル
（
約
10
00
億
円
）

当
た
り
の
承
認
済
み
新
薬
の
数

0.1

1.0

10

100

1950 1960 1970 1980 1990 2000 2010

ドラッグ・リポジショニング

バイオテクノロジーから
生まれた治療薬の第一波

S
O

U
R

C
E

S
: 

J.
 W

. 
S

C
A

N
N

E
L

L
 E

T
. A

L
. N

A
T

U
R

E
 R

E
V

. D
R

U
G

 D
IS

C
O

V
. 
1

1
, 

1
9

1
–

2
0

0
 (

2
0

1
2

);
 C

Y
T

H
E

R
A

 P
H

A
R

M
A

C
E

U
T

IC
A

L
S

www.nature.com/naturedigest ©2016  Nature Japan K.K. All rights reserved.



24

NEWS FEATURE

段階だ。バイオビスタ社は、ピルリンドールに関してだ
けでなく、多発性硬化症の別の治療薬候補や、てんかん
の治療薬候補、3つの抗がん剤候補についても新たな特
許を取得済みである。

ジェネリック医薬品とは別のDR候補の情報は、臨床
現場にいる医師からのものだ。「どの薬剤でも、数年間販
売されていれば、承認された適応疾患以外での使用が20
例くらいはあります。そのうち3分の2は開業医による
ものです」と、アリエル大学（イスラエル）に2015年
に開設された世界初の学術的なDR研究センターの1つ
の所長であるMoshe Rogosnitzkyは話す。「しかし、適
応外使用を実際に行った医師以外、そうした情報を知り
ません。臨床医は適応外使用の結果をなかなか発表でき
ませんからね」。

そこでRogosnitzkyらは、イスラエルと他の12の国々に
いるそうした開業医らを体系的にカバーし、報告されたそ
れぞれの効果について作用機序の解明に取り組み、臨床医
が特許権保護を受けたり、さらなる試験の資金を集めたり
するのを助けている。また、より多くの人が適応疾患以外
でも薬剤を使えるように手助けもしている。Rogosnitzky
らは、狭心症のジェネリック医薬品であるジピリダモー
ルをドライアイ疾患治療薬としてリポジショニングする
第2相臨床試験を、2017年7月に開始させる予定だ。ド
ライアイは、骨髄移植を受けた患者によく見られる合併
症で、涙液が減って視力が落ちる危険性がある。

見捨てない

それら以外にDRにぴったりの候補は、臨床試験が中止と
なった多数の薬剤だ。その大半は、臨床試験の第1相（健
常者での安全性評価）はパスしているが、動物での試験
と同じ効果がヒトで見られないために第2相をパスできて
いない。「ヒトと動物で生物学的活性や安全性が変わらな
い化合物は、そう多くありません。ですから、これらの
化合物の他の薬効を何とか見つけ出したいですね」と、
コーネル大学ウェイル医学校（米国ニューヨーク）の神
経科学者Gregory Petskoは話す。問題は、これらの化合
物が、エブセレンのような既存薬とは違って、製薬企業
の「引き出し」にしまい込まれたままになりがちなことだ。
「企業が分子を見放す際にアナウンスすることもありま

すが、多くの場合は告知などしません」と、2000年にHM
ファーマコンサルタンシー社（HM Pharma Consultancy；
本社オーストリア・ウィーン）を設立した生化学者
Hermann Muckeは言う。同社は現在、開発や製造が中
止になった化合物を探し出すビジネスを展開している。「で
すから、我々は多数の資源をモニターして、開発がすぐに
中止された薬剤や、開発の開始がアナウンスされたが結果
の公表がない臨床試験を探しています」。DRの余地があり
そうだと感じると、Muckeらはその薬の所有者に連絡を
とり、さらなる試験や開発を行えるよう、また結果的に得
られた全ての利益を分け合うという取引をまとめようと働
きかける。また彼らは、承認済みだが製造が終わっている
薬剤や、開発途中で見捨てられた薬剤に関するデータベー
スも作っているところだ。「我々は現在、自社で使うため
にデータベースを開発していますが、もし投資者が見つか
れば、これを公開リソースにしたいと思っています」と
Muckeは話す。

その種の公開リソースがまだない中で、英国の医学研
究会議（MRC）と米国のNCATSがどちらも、主要な製
薬会社と協定を結んだ。企業が開発途中で見捨てた化合
物について、DRが実現可能かどうかを学術研究者らが
検討するための十分な情報を公開してくれるよう、企業
を説得したのだ。「これらの情報を使えば学術研究者は
もっと調査できるはずなのに、実際には行われていませ
ん。その理由は単に、製薬企業が何をやっているのかを
学術研究者が知らないからです」と、NCATSのDR活
動の責任者を務めるChristine Colvisは話す。

MRCのプログラムが公式に目指す目標は、疾患の生物
学的特性の解明を支援することだが、同プログラムが資
金提供している研究グループの多くは最終的に、興味深
いDR研究も行うようになる。例えば、マンチェスター大
学（英国）の医師で科学者でもあるJacky Smithは、本
来は胸焼け用の薬として開発された化合物が、慢性の咳
に悩む人々に役立つかどうかを調べるために試験中である。

一方で、NCATSのプログラムには批判もある。「一部
の研究チームが一部の薬剤にアクセスできるようになっ
たという点では良いのでしょうが、我々を含む大多数の
者は置き去りにされています」とPetskoは話す。「また、
それらのリストにある化合物が本当に、最も興味深い化
合物だという保証はありません」。NCATSは2013年に、
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9つのプロジェクトに1270万ドル（約12億7000万円）
を投じており、そのうち8つは第2相試験まで進んでい
る。その中には、かつて乾癬治療薬として使われ、現在
は禁煙療法薬として試験されている化合物や、糖尿病薬
としての効果はなかったがアルコール依存症の治療薬と
して復活できるかもしれない化合物、抗がん剤としては
失敗したが現在はアルツハイマー病の治療薬候補になっ
ている化合物などがある。今から1年後には、これらの
研究の最初の成果が発表され、もし全てがうまくいけば、
少なくともいくつかの薬剤はさらに先の試験段階に進む
だろうとColvisは話す。その一方で、NCATSは2015
年に、次のプロジェクト群に対して200万ドル（約2億
円）を投入している。

形勢を一変させる

Munosによれば、DRは長期的には、1990年代にデジ
タル音楽が大手レコード会社の足元を揺るがしたのと同
様に、大手製薬会社のビジネスモデルを崩壊させてしま
うかもしれないという。「現在のDRの取り組みが、市場
による承認という一連の流れに乗り始めて、多数の小規
模な企業が数百万ドルで薬剤を開発できるようになった
とき、従来の大手企業との間に興味深い競争がいろいろ
と生じるでしょう」とMunosは言う。

しかし、そうした楽観論を全員が抱いているわけでは
ない。「紙の上でうまくいくDRプロジェクトの全てが実
際に実現可能なわけではありません」と、ニューメキシ
コ大学（米国アルバカーキ）のバイオインフォマティク
ス研究者で、この分野を監視しつつ自身もDR研究を行っ
ているTudor Opreaは話す。彼によれば、例えば、命
に関わる疾患では許容できる副作用が、慢性疾患では許
容できない場合もある。また、「安全性試験にパスしてい
るためコストが削減できる」というDRの標準的なビジ
ネスケースが当てはまるのは、適応疾患が変わっても投
与量と投与方法がほぼ変わらない場合だけである。もし、
新たな適応疾患に対して投与量をかなり増やす必要があ
るなら、また第1相試験から行わねばならない。そうな
ると結局、新しい分子を開発するのと同程度の開発コス
トがかかってしまうのではないかとOpreaは言う。

ピュアテック社のLaMattinaは、DRのビジネスチャ

ンスが支持派の言うほど多いか疑わしく思っている。企
業が新しい1つの分子について検討する場合、複数の薬
効を見込んで、多様な疾患や細胞種を対象にして幅広く
試験するのが普通だからだ。そのため、ある薬剤が予想
された薬効以外の興味深い薬効を持っていたとしても、製
薬企業の研究者がとっくにそれを見つけているだろう。

「企業がこうしたビジネスチャンスを全て見過ごしている
と思うなら、ちょっと考えが甘いですね」と彼は話す。

「DRを成功させられると思っているのは、主に、学問の
世界にいて、製薬業界でどんなことが行われているかを
知らない人たちです」。

一方、バイオビスタ社のPersidisによれば、多くの企業
は、自社だけでDRから利益を得るにはあまりに専門化し
すぎているという。例えば、神経疾患について専門の知
識・技術や市場への浸透度はあるが、腫瘍についてはそ
れらを持ち合わせていない企業もある。ある薬剤を1つの
分野から別の分野に引っ越しさせるための戦略を、企業が
持っていない場合もあるだろう。「そこで、我々のような
人間がビジネスとして請け負います。大規模な製薬企業
では実際に、所有する薬剤を外部のパートナーに別の角度
から検討してもらうことを重要視しています」とPersidis。

結局のところDRとは、新しい分子の発見を代替する
ものではなく補完するものだと、カリフォルニア大学サ
ンフランシスコ校（米国）のバイオインフォマティクス
研究者Atul Butteは話す。「我々はむしろ、新分子の発
見とDRの両方を行っていく必要があるのです」と彼は
言う。「現代医学では、1つの疾患が実際には5〜10種
類の疾患だと明らかになることも多くなっています。そ
れら全てを治療するための新薬を開発するには、製薬企
業の力だけでは不十分なのです」。� ■
� （翻訳：船田晶子）
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握り飯より柿の種、早石修先生の志を継いで

京都大学名誉教授の早石修博士が、2015 年 12 月 17 日、逝去された。享年 95 歳。米国で研究

生活を送った 1950 年代、酸素添加酵素を発見し、生化学の定説を覆す新たな概念を打ち立てた。

帰国後、京都大学や大阪バイオサイエンス研究所でさらに研究を進めるとともに、多くの弟子たち

に科学の真髄をとことん教授した。今回お集まりいただいたのも、師を偲
しの

ぶ 4 人の弟子である。

早石修先生に師事されたきっかけを教えてください。

本庶：私が京都大学医学部に入学したのは1960年で、
ちょうどその頃に早石先生が、米国から、生化学研究の
輝かしい成果をひっさげて、さっそうと帰ってこられた。
米国での9年間の研究生活を終えて、京大医化学講座の
教授になったのです。基礎研究に興味があった私は、大
学２年生のときから早石研に入りました。
成宮：高校時代に父や新聞を通して早石先生のことを知り
ました。早石先生の帰国と京大教授着任はセンセーショナ
ルな出来事だったと。京大に進学すれば早石先生の講義
が聞けるとわくわくしたのを覚えています。実際に京大に
進学し、私も学部生の頃から早石研で研究を行いました。
その後も大学院生、助手としてご退官までお仕えしました。

福島：お二人と違って、私は名古屋大学医学部で学びま
した。大学院に進むときに、どこに行こうかといろいろ
調べたのですが、直接お目にかかって、早石先生に強く
惹かれ、その研究室に進もうと決めました。1973年の
ことです。早石研には、全国から優秀な学生がたくさん
集まっていましたね。成宮先生とは大学院の同期になり
ます。私が早石先生に師事したのはたった2年間ですが、
その出会いで私の一生が決まりました。我が人生で最も
濃密な時でした。
長田：私は、京大時代の早石先生のことは詳しく存じあ
げないので残念です。早石先生は京大を退官された後に
大阪バイオサイエンス研究所の初代所長となられました。
そして研究所の最初の4人の部長として、30代だった私
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1920年 米国カリフォルニア州生まれ

1939年 大阪帝国大学医学部医学科入学

1942年 大阪帝国大学医学部医学科卒業

1943年 日本帝国海軍軍医中尉任官

1946年 大阪帝国大学医学部助手

1949年 ウィスコンシン大学酵素研究所研究員 

（グリーン教授研究室）

1950年 カリフォルニア大学バークレー校研究員

　　　 米国立衛生研究所（NIH）酵素部門特別研究員

（コーンバーグ部長研究室）

1952年 ワシントン大学セントルイス校微生物学教室助教授

（コーンバーグ教授研究室）

1954年 NIH毒物学部長

1958年 京都大学医学部教授（医化学講座）

1961年 大阪大学医学部教授を併任（〜1963年）

1970年 東京大学医学部教授を併任（〜1974年）

1983年 京都大学退官、名誉教授

　　　　 大阪医科大学学長（〜1989年）

1985年 カロリンスカ研究所（スウェーデン）

名誉医学博士号授与

1987年 大阪バイオサイエンス研究所所長

1988年 パドヴァ大学（イタリア）名誉薬学博士号授与

2004年 大阪バイオサイエンス研究所理事長

受賞歴
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細菌のトリプトファン代謝を研

究し、酸素添加酵素を発見。H. 

ウィーラント博士が 1920 年に

唱えた脱水素学説（生体内の酸

化反応は水素を奪い取る酵素が

触媒する）が組織内呼吸の本体

として定説となっていた中、早

石博士は酸素添加酵素の存在を実験的に証明し、空気中の

酸素が生体内の化合物に取り込まれることを示した。その

後、酸素添加酵素の反応機構の解明の他、ポリ ADP リボ

シル化反応の研究、プロスタグランジンによる睡眠制御の

研究などを推進。

早
はやいし

石　修
おさむ

を抜擢くださった。そのときが早石先生との初対面でした。
本庶：早石先生が京大に着任した当時の日本経済は、第
二次世界大戦敗戦の影響から立ち直りかけているときで、
一般的に、研究予算も設備もまだまだ極めて乏しくてね。
そのような中で、早石先生は米国でNIHの研究助成金を
外国人として初めて獲得した経歴もあって、研究室には
最新鋭の実験装置が設置された。早石先生は京大で、世
界に通用する研究者を育てようとしていたのです。
福島：朝来て実験を1セットやり、可能であれば、その
日の午後には追試する。夜は論文を読んだり書いたりす
るという過ごし方を指導されましたね。

あるとき、ある大学院生が研究室で、商業誌の生化学
の解説原稿を書いていたんです。それを見た早石先生は
とても怒った。「君、なにやっているんだ、実験をしない
のか」と。大学院生でありながら解説書きに時を費やし、
実験をせずにいたら、新しい発見などできるわけないだ
ろうという思いだったのでしょう。

「早石道場」で、皆さん鍛えられたそうですね。

本庶：これはね、コーンバーグ研究室の伝統的なランチ
セミナーの方式を受け継いで、早石先生が京大で始めた
んですよ。1本の論文を徹底的に読み込むスタイルで。
福島：週日は毎日正午から１時間、お弁当を持って皆が
セミナー室に集まるんです。その日の発表者が前に立ち
1つの論文について発表し、先生も含めた他の参加者が
質問の集中砲火を浴びせる。鍛えられましたね。
成宮：テーマの選択の当否から始まって、データの実験
的根拠は確かか、方法の詳細や結果の解釈はどうか、き
ちんと実証されているかといったことが徹底的にその場
で追及されるんです。発表の準備には、ものすごく時間
がかかりましたね。そして、発表者が途中で立ち往生し
てしまったりすると、次週に再挑戦となる。
本庶：発表者はラボの人たちだけれど、医学部の臨床教
室からも、また他学部からも聞きに来て、議論に参加し
てました。早石先生は、このセミナーは武芸でいう他流
試合のようなもので、真剣勝負だと言っていました。
長田：早石先生ご自身も、たくさん質問をされていたの
ですか？
本庶：言葉数は多くないですが、核心をついた質問をし
ましたね。その一言に、皆、ぐうの音も出ない。セミナー
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を通して私たちは、全てのデータは疑ってかかれ、論文
の論理構成が厳密であることがサイエンスの基本、そし
て、国際的に通用する研究をすること、と徹底的に教わ
りました。

普段の研究では、どのように指導を？

本庶：研究室はいくつかのグループに分かれていて、実
験の直接的な指導などは、各グループのリーダーが行い
ますが、早石先生は研究室の1人1人をよく観察し、気
にかけていました。先生は、ラボで過ごす時間をとても
大切に考えていたと思いますね。
成宮：早石先生は、ほぼ毎日、研究室を見回られて、「ど
うかね？」と皆に声をかけるのです。部屋には静かに
すーっと入られるのですが、そのとたん、部屋の空気が
ぴーんと引き締まりましたね。
福島：弟子の良いところを見抜いて、的確なアドバイス
をするというコミュニケーション能力の高い方でした。人
の心をつかむのが非常にうまいというのでしょうか。私
が名古屋大の学部学生として最初に早石先生を訪ねたと
き、「君は、米国の学生と同じ考え方をする。すごいね」
と言われ、ぐっときました。「彼らは意識的に大学を変え
て、よい先生のところに行くんだよ」と。
本庶：早石先生の褒め殺しは有名でね（笑）。若い人は素
直に励まされるかもしれないけど、私たちは逆に身構え
た。「君、素晴らしいデータだよ」と言われて喜んでいる
と、「しかし、ここはどうなっているのかね」とくるから。

講義などはどうでしたか？

成宮：名講義でしたね。名調子で学生は引き込まれまし
た。例えば、レッシュナイハン症候群を取り上げて、たっ
た１つの酵素の異常がアミノ酸の代謝異常を引き起こす
こと、それがこの病気で見られる異常行動の原因となる
ことを説明され、生化学の大事さを伝えようとされた。さ
らにその際にも、まずは、学生に質問されます。例えば、

「アミノ酸は何の化学ですか？」と聞く。学生が「窒素の
化学です」などと答えたりすると、「さすが京大」と言っ
て、学生を調子づけるんですね。それで、皆ぱっと引き
込まれるのです。
福島：授業や講義は「一期一会だから」といって、準備
に大変時間をかけられましたね。私たちもそのように指

導されました。学会発表の前などには、先生の前で何度
もリハーサルをして。
成宮：早石先生がすごいのは、その講義を聞くと、それ
まで研究に興味があったわけではない学生でも、好奇心
をかきたてられるのです。例えば、「皆さん医者になるん
でしょ? 　医者になろうと思っている人ほど、学生時代
は実験をしなさい」と言うのです。すると、臨床医にな
ろうとしている学生も、実験がしたくなって、早石研に
大勢の学生が入ってきたものです。
福島：早石研はとても大規模でしたね。100人くらいい
たでしょうか。
本庶：そこまではどうかな。私がいた当時で、総勢50人
以上といったところ。まあ、早石先生は京大医化学研究
所と新設の医化学第２講座の教授も併任していたし、
西
にしづか

塚泰
やすとみ

美先生たち3人の助教授がグループのリーダーに
なっていたから。多かったとは思いますよ。

早石道場に掛けられていた古
こ

武
たけ

弥
や

四
し

郎
ろう

博士直筆の書

「本も読まなければならぬ。考えてもみなければならぬ。しかし、

働くこともより大切である。凡人は働かなければならぬ。働く

ことは天然に親しむことである。天然を見つめることである。こ

うして初めて天然が見えてくるのである」と書かれている。

成
宮

周
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新しい生化学を日本の若者へ

──良好な研究環境をなげうち帰国した早石修博士

握り飯より柿の種

早石修は、1920 年、医師であった父の留

学先米国で生まれ、ドイツに移った後、

1923 年に帰国して大阪で育つ。大阪帝

国大学（現 大阪大学）医学部進学後は、同

大微生物研究所細菌学教室の谷
たにぐち

口腆
てん

二
じ

博

士の論理的で分かりやすい講義に惹かれ、

学部生のうちから研究に参加。卒業は

1942 年。第二次世界大戦のさなかで、海

軍軍医中尉に任官され千島列島占
しゅむしゅ

守島に

赴任。谷口博士から学んだ「発疹熱」の

知識を活かし、島で流行しかけていた熱

病の蔓
まんえん

延を防ぐなどの功績を挙げる。

　終戦後、谷口博士を訪ねて帰還の挨拶

をすると、博士から基礎医学への道を勧

められた。しかし、衣食住にも事欠く現

状が頭をよぎる。迷う早石に、医学教育

再建の願いを込めて博士が一言。「握り飯

より柿の種だよ」。この言葉が背中を押し

た。早石は再び細菌学の研究の道を志し

たのであった。

　とはいうものの、経済状況は悪く、実

験もできず文献ばかり読んで過ごす日々

が続いた。そこへ、大きな転機が訪れた。

それは、古武弥四郎先生（大阪帝大名誉

教授）から、貴重な精製トリプトファン入

りの小瓶をもらったことがきっかけであっ

た。早石は、海外の雑誌で読んだ方法を

ヒントに、大学構内の土壌で微生物のトリ

プトファン代謝の研究を開始する。周囲

は、トリプトファンはインドールに分解さ

れるに決まっているではないか、今さらま

た微生物で実験して何になるか、と懐疑

的であったのだが、早石はトリプトファン

を完全分解する細菌（緑膿菌）の代謝経

路を発見。さらに、カテコールのベンゼン

環を開裂させる新種の酵素（ピロカテカー

ゼと命名）をも発見したのである。

コーンバーグとの出会い

このピロカテカーゼの論文が、ウィスコン

シン大学教授のグリーン（David Green）

博士の目に留まった。1949年、同研究室

に留学。ただし、この研究室での実験は

グリーン博士の仮説に反する結果となった。

やがて、緑膿菌を使ってトリプトファン代

謝酵素を研究していたカリフォルニア大学

バークレー校教授のスタニアー（Roger 

Stanier）博士の誘いもあって、1950 年、

研究室を移る。そこでスタニアー博士とと

もにトリプトファン代謝経路の酵素を全て

抽出することに成功し（約 4カ月で6 篇の

論文を発表）、学界の注目を集めた。

　早石は、学会で偶然、米国立衛生研究所

（NIH） の 酵 素 部 門 部 長 コ ー ン バ ー グ

（Arthur Kornberg）博士の卓越した講演

を耳にして感動し、1950年末、コーンバー

グ研に特別研究員として移る。コーンバー

グ研での研究生活は充実しており、またラ

ンチセミナーには感心した。１つの論文に

ついて批判的に読むセミナーで、NIHの名

物となっていた。早石は後に日本でこれを

踏襲する。

NIHで研究室を主宰

いったんはコーンバーグ博士とともにNIH

を離れて他の大学に移ったものの、1954

年に NIH 毒物学部長への要請を受けて就

任。34 歳であった。初めて主宰する研究

室で、長らく中断していたピロカテカー

ゼの反応機構の解明に再着手。ピロカテ

カーゼが、生体中でガス状酸素を直接物

質に取り込むことを証明し、生体内の物

質の酸化は脱水素反応によるという定説

を覆したことで、再び世間の注目を浴び

る。このとき、ピロカテカーゼに「酸素

添加酵素（オキシゲナーゼ）」という一般

名を命名し、微生物からヒトにまで存在

する酵素で、アミノ酸や脂質、ホルモン

類の代謝に重要であることを突き止めた。

帰国を決意

1957 年、早石は NIH の毒物学部長の職

を辞し、京都大学医学部の医化学教室教

授の任を受けることを決意する。米国に

は NIH での安定した地位や豊富な研究資

金があり、研究仲間もいる。彼らには、

「米国にいれば、君だったらノーベル賞も

夢ではないのに」と惜しまれた。

　一方、当時の日本の研究環境の貧弱さ

は、学会で帰国したときに痛いほど目に

焼きついていた。それでも米国を去る決

断に至ったのは、京大医学部長・平
ひらさわ

澤興
こう

博士からの手紙に心を打たれたからだっ

た──「優れた素質を持った将来ある日

本の学生に、京大教授として新しい生化

学を教え、育ててほしい」。早石自身、終

戦直後のみじめな経済状況を味わい、実

験できないもどかしさを体験済みだ。平

澤博士の言葉は、彼を突き動かした。

　こうして日本に戻った早石だが、幸い

にも、NIH をはじめとする米国の複数の

助成機関は、帰国後も研究費を提供し続

けてくれた。京大に研究室を構えた早石

は、酸素添加酵素の反応機構の解明だけ

でなく、トリプトファンからNADの合成

や ADP リボシル化反応、インドールアミ

ン酸素添加酵素の発見などへと研究を大

きく発展させ、また、後にプロテインキ

ナーゼ C を発見した西塚泰美、脂質代謝

の解明を進めた沼
ぬましょうさく

正作をはじめ、多くの

優秀な弟子たちを育成することとなった。

　京大退官後は、バイオテクノロジーの

基礎研究に重点を置いた大阪バイオサイ

エンス研究所の設立（1987 年）に携わり、

初代所長を務めた。世界に先駆けて特許

を取得していけるような研究所を目指し、

徹底した実力主義の人事を採用。早石自

身はここで、プロスタグランジンによる

睡眠制御の仕組みの解明に尽くした。
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学生は研究テーマをどのように選んでいたのでしょうか。

本庶：研究室には、大きく2つのラインがあった。１つ
は、早石先生自身がライフワークとする研究。米国にい
たときに早石先生が発見した酸素添加酵素についての反
応機構の詳細な解明で、化学的な解析方法が必要でした。
もう1つは、それ以外のテーマをある程度自由にやらせ
る、いわば遊撃隊チームで、何か面白いことが見つかっ
たら、そのテーマを広げていくというもの。後者の筆頭
が、早石研の大学院生第一号の西塚先生です。NAD（ニ
コチンアミドアデニンジヌクレオチド）の生合成経路の
酵素的証明をされました。私自身も実は、好きなことを
やれと言われました。
福島：私が大学院に入ったとき、本庶先生はもう米国に
留学中でしたが、本庶先生の話は伝説になっていました。
自分で論文を読んで、仮説を立てて、それを実証してジ
フテリア毒素のADPリボシル化の発見をされたと。

私流に解釈すると、早石先生は本庶先生の能力を見抜
き、自由にされるのがよいとお考えになったのでしょう。
早石先生は、学生の自由な発想による研究テーマを否定
されませんでしたが、能力に応じた対応はされていまし
た。ウチではこういうことをやっているが、君はどれを
選ぶか、また、もし他にいいアイデアがあったら言って
ごらんと言われた。

大勢の学者が早石研から育っていきました。

成宮：京大をはじめ早石先生から教えを受けたのは600
人余り、そのうち百数十人が教授職、部長職に就いてい
ます。全国に医学部が創設された時代と重なった幸運も
ありましたが。
福島：早石先生は、面倒見がとてもよくて、弟子の将来
をちゃんと考えてくれました。できる人にもそうでない
人にも、その人に合った道を考えてくれる先生でした。
成宮：論文執筆の指導もしっかりしてくれた。研究がいっ
たん動き出したら、それをどう進めていったらいいか、ど
うやって論文にするかといった指導力にとても優れてい
ましたね。
長田：先ほども話に出ていましたが、早石先生は、若い
人1人1人がどのように仕事をしているか、よく見てい
らしたと思います。大阪バイオサイエンス研究所には5
年間の任期制度が日本で初めて導入されたのですが、3

年経ってもなかなか論文が出ないことがある。そういう
とき、早石先生は、杓子定規に研究所を追い出すのでは
なく、あと1〜2年で研究がまとまるようなアドバイス
を下さったり、その人の普段の仕事ぶりから、任期延長
を判断されたりしていました。

早石先生は京大退官後、大阪バイオサイエンス研究所の

創設に携われたのですね。

本庶：初代所長として、長田先生といった有望な若手を
育成されたわけです。
長田：早石先生に最初にお目にかかったのは1985年の
ことです。東京大学医科学研究所にいた私のところに突
然訪ねて来られて、「新しく設立する基礎研究所に加わら
ないか」とお誘いくださいました。先生のプロスタグラ
ンジンの研究についての話がとても面白く、またサイエ
ンスに対する熱意に感動して、お引き受けいたしました。
10人近いメンバーを率いる研究部の部長職と後になって
知り、驚きました。

大阪バイオサイエンス研究所では早石先生に、「自由に
仕事を進めればよい」と言われました。幸いにも、2、3
年後にアポトーシスを誘導する因子を発見でき、その後
の数年間は、次々と刺激的な研究の進展がありました。

早石先生の言葉で一番心に残っているのは「運・鈍・
根」ですね。あまり賢くて切れると、何事も教科書通り
に処理し、分かった気になってしまい、実験もしなくな
る。少し鈍い方が、謙虚に自然現象を観察し、既成概念
にとらわれずに予期せぬ発見ができる。また、根気よく
粘り強く実験すること。そして、研究には運も必要と。こ
の言葉は素晴らしいと思いました。早石先生は、研究が
ものすごく好きなんだと思いました。
福島：私も、実験がうまくいかなかったときなどに、「君
ネ、運・鈍・根だよ」と言われて、よく励まされました。
成宮：早石先生は、流行に流されるな、自分なりの研究
を作れとも、よく言われましたね。
本庶：2016年6月に早石先生を偲ぶ会が開かれました。
そこでドン・キホーテの像を持つ早石先生の写真を映し
出しましたが、その解説をし忘れてしまい、残念です。早
石先生は、「私はドン・キホーテみたいなものだ」と常々
おっしゃっていた。ドン・キホーテというのは、他の人
からなんと思われようと、自分の信念に従って猪突猛進
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する。自分はそれでいいんだと。世の中の人が、こっち
においしい水があるよと行っても、私は行かないと。
成宮：早石先生の出発点、トリプトファンの研究がその
いい例ですね。細菌ではトリプトファンはトリプトファ
ナーゼによってインドールとピルビン酸、アンモニアに
分解されると決まっている。分かりきったことをして何
になると周囲の人たちは考えたけれど、信念に従って実
験してみると、新しい代謝経路が見つかったのですから。

早石先生から受け継がれた志。どのように未来へ？

長田：今の若い世代には、科学研究がどういうものか知
らない人が多すぎます。早石先生から教わったサイエン
スの真髄を、そして研究するとはどういうことかを、もっ
と伝えていかねばと思うのです。一般の人々へもです。
福島：日本の科学教育を根本的に変えていかないといけ
ないと、私も感じています。日本の生命科学において、基
礎研究は今、危機にあると思うのです。基礎研究を強化
していかないと、イノベーションが創出できない。基礎
研究というのは、イノベーションのための「苗床」だと
思うのです。苗床がダメだったら何も育たないでしょう。
本庶：基礎研究に賭けようという若い人が少ないという

現状があるのでね。例えば、京大の医学部出身者で基礎
研究に入ってくる人が、私たちの時代には10人くらいい
たけれど、現在は、1人いればいい方。この背景の1つ
には、大学院の授業料が高すぎることがある。基礎研究
に進む人たちに対し、返却不要の奨学金制度を作ってい
かなくてはいけないと思う。
長田：若い人たちが科学者になるという夢を持ちにくく、
優秀な人たちがこの世界に入ってこないという背景には、
ポジションがないという問題もあると思います。安定し
た職の有無に対し、皆不安を持っている。
成宮：できの悪い人を排除しようとポジションを任期制
にしたら、優秀な人も来なくなった現状があるのですね。
本庶：ある程度の任期制は、やはり必要でしょう。ただ、
先ほど長田先生が指摘したように、実際の仕事を判断し
て、延長が可能となる仕組みがよいと思う。また、研究
プロジェクトの場合の任期は、本来、大学の裁量で自由
にできるはずでしょう。優秀な人材に対して、事務的に
一律に処する必要はないはずなのだが。
成宮：大学も、産学連携といいますか、特許料などで積
極的に利益を上げ、研究や雇用へ資するようにしていく
必要があると思います。そのサクセスモデルを作ってい
かないといけない。
福島：そういう意味では、本庶先生たちが発見された免
疫チェックポイントPD-1とその阻害薬はサクセスモデ
ル否、科学革命でしょう。がん治療のみならずがん研究、
そして薬の開発のパラダイムを一変させましたから。早
石先生も西塚先生も成し得なかったノーベル賞も当然と
思います。がんにとどまらずアルツハイマー病の薬開発
も一変しますよ。
成宮：早石先生は、新しい酵素の探索が盛んに行われた
生化学の黄金時代に活躍され、阪大医学部時代に学んだ
細菌学を基礎に酵素研究の発展に尽くされました。しか
し、もともとは医師であり、酵素反応の生理的な意義の
解明や、病気や医療へ還元できるものを生み出したいと
いつもおっしゃっていた。ですから、本庶先生のPD-1
ががんの治療に役立つことは、早石先生の夢がかなった
ことにもなるに違いありません。

ありがとうございました。� ■

聞き手は藤川良子（サイエンスライター）

ドン・キホーテの像を持つ早石博士。

31

JAPANESE AUTHOR

www.nature.com/naturedigest ©2016  Nature Japan K.K. All rights reserved.



有糸分裂の最初の段階である前期に、複製が終わった
染色体は、太い繊維に凝縮し始める。次の前中期では核
を囲む膜が崩壊するが、それぞれの染色体はくっつくこ
となく細胞質で隔たれて存在している。中期になると、染
色体は細胞の赤道面に並ぶ。この状態は、有糸分裂紡錘
体と呼ばれる微小管を基盤とする構造が、1本1本の染
色体に結合することで引き起こされる。有糸分裂の後期
には、染色体は紡錘体によって分裂中の細胞の両極に移
動する。

染色体凝縮を引き起こす分子はおのおのの染色体を識
別できるわけではないため、核膜の崩壊後は、染色体は
互いに離れて存在できず、集まって塊になってしまうこ
ともあり得る。というのも、細胞内には、P顆粒や核小
体などのRNA–タンパク質（RNP）構造体をはじめ、多
分子で構成される複合体が他にもたくさん存在し、それ
らは互いに接触して脂質のように合体することが示され
ているからだ2。

今回Cuylenらは、染色体が細胞質に放出された際に
互いにくっつかないでいられるのはどのような細胞機構
によるのか明らかにしたいと考えた。そこで、細胞から
さまざまなタンパク質を除去した際の影響を、自動化し
た生細胞画像化法により解析した。1000種類以上の候
補タンパク質について調べたところ、染色体の分離の際

Ki-67タンパク質は、分裂中の細胞で増えるこ

とが知られているが、有糸細胞分裂での役割は

これまでよく分かっていなかった。今回、詳細

な画像化により、細胞分裂の際に染色体がひ

と塊にならないのは、Ki-67が染色体の表面を

覆っているためであることが明らかになった。

細胞分裂の際に 

染色体がくっつかな

いのはなぜ？

細 胞 分 裂

DNAは、遺伝情報を担ったひも状の物質のようにイメー
ジされることが多いが、実際にはタンパク質に巻き付い
て凝集している。この構造体は、染色体と呼ばれ、物理
学や化学の研究対象とされることの多い、高密度の高分
子材料に似ている。染色体の物理学的性質や化学的性質
は細胞分裂（有糸分裂）の際に特に重要となる。染色体

（クロマチン）は、核内でほぐれた状態で存在しているが、
有糸分裂の際にはコンパクトに凝集し、2つの娘細胞に正
確に分配される。しかし、有糸分裂時の染色体凝縮や染
色体構造の個別化の仕組みは、1世紀以上にわたる研究に
もかかわらず理解が進んでいなかった。このたび、オース
トリア科学アカデミー分子生物工学研究所およびウィー
ンバイオセンター（オーストリア）のSara Cuylenらは、
Ki-67と呼ばれるタンパク質が、有糸分裂の際に染色体
の表面を覆い、凝集した染色体同士がくっつかないよう
にする障壁として機能していることを、Nature 2016年
7月14日号308ページに報告した1。
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に重度の異常を示したのはKi-67を欠損する細胞だけだっ
た。Ki-67欠損細胞では、染色体は1本1本が独立した棒
状の構造には見えず、互いがくっついて、一定の形を持
たない塊になった。こうして塊となった染色体は、形成
中の有糸分裂紡錘体に組み込まれにくくなり、有糸分裂
の進行が阻害された。

Ki-67は、染色体の表面に結合することが以前から知
られていた大きなタンパク質だ3。細胞生物学では増殖
マーカーとして使われており、がん診断の際には腫瘍細
胞の増殖能の評価に用いられている。では、Ki-67は、有
糸分裂の際にそれぞれの染色体を別々に維持するために
どのような役割を担っているのだろうか？

Cuylenらは、Ki-67は強い正電荷を持つタンパク質で
あるため、不規則な構造をとる部分が多いと予測した。ま
た、Ki-67の中央の領域あるいはアミノ（N）末端領域の
アミノ酸の置換・欠失を行っても、染色体の分離への影響
はほとんどあるいは全くないのに対し、カルボキシ（C）
末端は染色体の分離に不可欠であることも明らかにした。

Cuylenらはさらに、単純だがよく設計された一連の
画像化実験を行い、Ki-67は染色体表面上に存在してい
て、染色体にはC末端を介して結合していること、N末
端はブラシの毛のように細胞質に突き出していることを
示した（図1）。さらに、染色体表面上のKi-67の量と各

染色体の平均間隔には正の相関があることを観察によっ
て明らかにした。なお、Ki-67が最も多量に存在する際
の染色体間の距離は約1µmであった。従って、Ki-67は
染色体表面にブラシの毛のように並んで、染色体同士を
分離させた状態に保つ、物理的かつ静電的な障壁となっ
ていると考えられる。

Ki-67の挙動は、界面活性剤の挙動に類似している。界
面活性剤は、表面または界面（物質の境の面）の諸性質
を変化させる挙動にちなんで名付けられ、そうした分子
は、Ki-67のように両末端の親和性が異なる（両親媒性）。
例えば、生物において広く見られる両親媒性リン脂質は、
電荷を持つ末端は親水性で、炭水化物末端は親油性であ
る。同じ性質を持つ末端同士もくっつくことができるた
め、これにより細胞膜のようなリン脂質二重層の形成を
引き起こす。界面活性剤は、より一般的には、界面に集
合し、液滴や粒子が凝集体を形成するのを防ぐために使
われている4。

タンパク質には、その界面活性作用を介して生物学的
機能を担うものがあることは知られていた。例えば、リ
ポタンパク質複合体は、肺の肺胞構造がくっついてつぶ
れないよう維持している5。Cuylenらの研究は、タンパ
ク質が細胞内でも界面活性剤として機能して、大きな高
分子複合体を安定化していることを示している。細胞内

正常細胞 Ki-67 欠損細胞

染色体

Ki-67ブラシ

図 1　Ki-67 タンパク質は染色体同士がくっつかないように働いている

細胞の有糸分裂過程では、染色体（高密度の棒状の形）は互いに離れて存在している。Cuylenらは、染色体が Ki-67タンパク質によっ

て隔てられていること、つまりKi-67 が多量の正電荷を持つブラシとして機能し、一方の末端で染色体に結合して、正電荷を持つ Ki-67

タンパク質を細胞質に伸ばすことで、他の染色体を遠ざけていることを示した 1。Ki-67 を欠損した細胞では、染色体同士がくっついて塊

になり、細胞分裂が遅延する（REF. 1 から改変）。
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には、RNP構造体や大きなシグナル伝達複合体などの膜
を持たない構造体がたくさん存在する。界面活性作用を
持つタンパク質は、そのような他の構造においても、同
様に複合構造維持機能を担っている可能性がある。
Ki-67は、細胞周期の分裂期以外には核小体に存在して
いる。核小体では細胞のタンパク質合成装置が組み立て
られるため、Ki-67はこの際にも界面活性剤として未知
の役割を担っていると考えられる。おそらくは核小体の
表面張力を調整するのに役立っていて、核小体内での構
造体の形成を促進しているのだろう6。

Cuylenらの今回の成果は、今後の研究の進め方にい
くつかの道筋をつけた。Ki-67はなぜ、染色体が細胞質
に存在するときにだけ機能を発揮し、染色体が核内に存
在する細胞分裂前期には働かないのかは、まだ分かって
いない。また、前期染色体の凝縮や個別化7の基礎とな
る機構が、どうやってKi-67の組み立てや機能に統合さ
れるかも分かっていない。染色体DNAは負電荷を持つ
ため、正電荷を持つタンパク質を引きつけると考えられ
る。にもかかわらず、正電荷を持つKi-67が自己集合し
てブラシのような構造を組み立てて、負電荷を持つ染色
体表面から離れて存在していることは特に興味深い。ま
た、静電的相互作用が起こるのはナノメートルスケール
の距離であることを考えると、Ki-67の量を増加させる
と染色体間の距離が最大で1µmほど離れる仕組みを正確
に明らかにすることも興味深い事象といえる。こうした
染色体に関するさまざまな疑問は、間違いなく多くの研
究者の頭から離れないだろう。� ■
� （翻訳：三谷祐貴子）
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A sticky problem for chromosomes
Vol. 535 (234–235)  |  2016.7.14
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超低温の二原子分子が光を吸収して2個の原子

に分裂する光解離反応で、驚くべき量子効果が

初めて観測された。この研究は、量子光学の新

たな研究の道を開く。

光解離反応で 

観測された量子効果

化 学 物 理 学

光の吸収によって分子の結合が切れる現象は「光解離」と
呼ばれ、大気中の化学反応を起こしたり、DNAの損傷や
それに伴う修復反応を引き起こしたりする。光解離はこ
れまで、分子がどのように光を吸収してそのエネルギーを
分配し、処理するかを研究する上で、素晴らしいツール
となってきた。今回、コロンビア大学（米国ニューヨー
ク）のMickey McDonaldらは、超低温のストロンチウ
ム分子（Sr2）が光を吸収して2個の原子に分裂する光解
離反応について、光解離が起こるエネルギーしきい値を
わずかに上回る超低エネルギーで分子がどのように振る
舞うかを調べ、これまでに観察されたことのない量子力
学的ダイナミクスを明らかにした。この結果は、Nature 
2016年7月7日号122ページで報告された1。

初期の光解離研究は主に、二原子分子の解離で生じた
生成物のエネルギー2と角度分布3を調べていた。角度分
布とは、二原子分子を励起した光の偏光方向（偏光軸）に
対して、解離した生成物が反跳（運動量保存則により跳ね
飛ばされること）する角度の分布である。二原子分子に吸
収された光子のエネルギーと、生じる「破片」である原子
の速度が分かれば、分子の結合エネルギーを直接的に決
定できるが、その決定精度は、分子が最初にどれだけ低
温だったかと、生成物の速度の測定精度に依存した。
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初期の実験4では、二原子分子にレーザー光を照射し
て光解離を起こし、破片（原子）が主にレーザー偏光軸
に平行に飛んだ場合は、光吸収を引き起こした遷移双極
子モーメントは平行であるとされた。同様に、垂直遷移
は偏光軸に垂直な反跳の場合を指す。遷移双極子モーメ
ントは、光吸収の始まりと終わりの2つの電子状態の結
合を記述するもので、平行・垂直の分類は光解離現象の
本質を理解するのに役立った。一方、多原子分子では、遷
移双極子モーメントは特定の分子軸の方向を向く必要は
なく、測定された破片の角度分布には多くの因子が影響
する。分子に加わったエネルギーは、光解離の過程で破
片の運動エネルギーに発展するため、破片の速度を測定
することで分子に加わったエネルギーのダイナミクスに
ついての情報が得られる。

このように基礎的な情報が得られることから、これまで
に何百という光解離研究が行われてきた。1980年代後半
にはレーザーによる撮影技術が登場し5-8、電離した生成
物を位置感知イオン検出器に投射することにより、生成
物の特定の電子状態について、高い分解能（数m/s）で

速度を測定できるようになった。しかし、これらの実験は
通常、約3000メガヘルツ（MHz）の低い周波数分解能
の光を出す、パルス色素レーザーを使って分子を解離し、
生成物を検出していた。これでは、今回McDonaldらが
行ったような実験はできない。McDonaldらの実験では、
これよりずっと高い1MHzの周波数分解能と、分子の解
離しきい値をわずかに上回るエネルギーを持つ光子によっ
て、分子を解離した（具体的には、解離しきい値周波数
よりも5MHz～400MHz高い光周波数が使われた）。

また、これらの実験では通常、低温の分子の供給源と
して、超音速の分子ビームを使っていた。これは、高圧
の気体を真空中に断熱膨張させ、前方以外の方向の運動
エネルギーと、気体の内部自由度（分子の回転運動と振
動運動）に伴う運動エネルギーを抑えて、前方へ超音速
で飛ぶ分子ビームを作るものだ。この方法により、分子
ビームを1000m/sに近い速度にする一方、速度の広がり
は50m/s程度にして、分子流を数ケルビン（K）の温度
に冷却することができる。しかし、McDonaldらが調べ
たかったのは、1m/s程度（分子の速度としては極端に遅

図 1　光解離における量子効果

McDonaldらは二原子分子であるストロンチウム分子（Sr2）の光による分裂（光解離）を研究し、分裂で生じた生成物の角度分布が驚

くべきパターンを示すことを見いだした 1。左の図は準古典理論で予測されたもので、ある特定の回転量子状態にあるSr2 から得られた

破片の角度分布を二次元で表している。赤色は破片の分布が高いことを示している。右の図は実験で観測されたパターンで、光解離を完

全に量子力学的に取り扱わなければ説明できない。
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く、数十mKの温度に相当する）で運動する光解離破片
だった。これほど遅い破片を観測するため、McDonald
らは、静止したレーザートラップ（光格子）の中に分子
を保持し、光パルスを使って分子を光解離して、生じた
破片が約100µs飛んだ後に破片を撮影した。

分子と光の相互作用は、光の振動する電場（電気双極
子遷移を引き起こす）によっても、光の振動する磁場（磁
気双極子遷移を引き起こす）によっても起こり得る。ほ
とんどの共有結合分子の場合、磁気双極子遷移を起こす
ために必要な光の強度は、電気双極子遷移に必要な光の
強度の100万倍だ。McDonaldらは今回初めて、純粋な
磁気遷移を励起して、その破片を観測した。今回の研究
でのSr2分子は、分子の基底状態の最も高い振動エネル
ギー準位で形成されたために結合距離が非常に長い。こ
れによって磁気遷移双極子モーメントが約1000倍に大
きくなり、遷移が可能になった9。

McDonaldらの研究のもう1つの革新的な特徴は、あ
る方向を向いた磁場が存在する中で、超低温原子のレー
ザー誘起会合により、Sr2分子を単一の回転・振動量子状
態に用意したことだ。各状態は、分子の角運動量ベクト
ル（大きさJ）の量子化軸（この場合、量子化軸は磁場の
方向）への射影（M）で指定される。Jの各値についてい
くつかのM状態が存在するが、それらは磁場がない場合

Quantum control of light-induced reactions
Vol. 535 (42–44)  |  2016.7.7

David W. Chandler
サンディア国立研究所燃焼研究施設（米国カリフォルニア州）に所属

は同じエネルギーを持つ（縮退しているといわれる）。 
M状態の数は2J+1で与えられる。Jがゼロのとき、角運
動量ベクトルは大きさがゼロで、空間の中で向きを持た
ない。回転する電子は、外部磁場の量子化軸の方向の成
分を持ち得る磁気モーメントを作るため、M状態は磁場
の中では同じエネルギーを持たない。

McDonaldらの実験は、レーザー会合プロセスで形成
された、単一の（J, M）量子状態からスタートした。光
解離の間に到達した全ての量子状態は、開始状態、レー
ザー周波数、磁場の軸に対するレーザーの偏光によって
決まる。単一の励起量子状態が得られたとき、レーザー
偏光に主に平行か垂直な破片反跳が観測された。しかし、
複数の縮退量子状態が励起され、それらが互いに干渉す
ると、観測された速度分布は、平行か垂直のみという分
布から大きく逸脱した。このような思いがけない、これ
まで観測されたことのない角度分布は、光吸収過程を完
全に量子力学的に取り扱わなければ記述できない（図1）。

今のところ、この種の実験が可能なのは、冷却原子気
体技術で作ることができる少数の二原子分子に限定され
ている。そのいくつかは共有結合しておらず、Sr2もその
１つだ。しかし、こうした研究から学ぶべきことはたく
さんあり、今後、より多くの共有結合分子を冷却してト
ラップできるようになれば、今回開発された技術と得ら
れた知見は、多原子分子などを扱う将来の研究の基礎に
なるだろう。多原子分子の光物理学は、多様なメカニズ
ムがその電子状態を互いに結合させ、複数の分裂経路が
可能なので、二原子分子の光物理学よりも複雑だ。そう
した研究が実現するまでの間、私自身は今回の論文から
学び、吸収することを楽しみたいと思う。� ■
� （翻訳：新庄直樹）
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地球大気の成層圏で紫外線によってオゾンが生成・分解する反

応は、自然界で起こる光解離反応の代表的な例だ。
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米国では遺伝子組換え（GM）食品の表示義務がないため、数
年にわたり激しい論争が続いていた。GM食品の安全性は販
売前の徹底した試験と規格で保証されており表示は不要とい
う生産者側の論理に、選択の自由を奪われた消費者は反発し、
表示したくない理由を知ろうとした。結果として陰謀説が助
長され、本来議論すべき課題はなおざりになった。

これを受け、米国上院は2016年7月5日、GM食品のラベ
ル表示に関し連邦規格を定められるようにする法案を可決し
た（下院でも7月14日に可決、7月29日にはオバマ大統領の
署名によって発効）。この米国遺伝子組換え食品表示法によれ
ば、連邦政府の規制当局は義務的ラベル表示の規格を制定す
る責任を負うが、ラベルを製品上に直接印刷することは義務
付けていない。一方消費者は、ウェブサイトなどでそうした
情報が入手可能になる。

この解決策は、食品表示ラベルをかなり曖
あいまい

昧なものにする
可能性がある。この論争における2陣営（消費者が食品を選ぶ
その場で直ちに情報を得られるようにすべきだと主張する活
動家たちと、表示ラベルはGM食品に不当な汚名を着せると
主張する業界ロビイストたち）のいずれもが納得していない。

この意味深長な法案には、上院での可決までの雰囲気が反
映されている。上院の農業委員会は、数カ月間にわたって、産
業界からの重圧を感じつつ両陣営に受け入れられるような全
国一律の規格の立案に奮闘した。残された時間はわずかだっ
た。7月1日にはバーモント州がGM食品表示ラベルに関す
る州法を全米で初めて制定し、他州もそれに続いたため、食
品メーカーは、州ごとに異なる「規制の寄せ集め」に対応せ
ねばならないという事態に直面していたからだ。

米国遺伝子組換え食品表示法の可決により、人々はその気
になれば知りたい情報を入手できるようになる。それに連邦

法は州法に優越するため、ラベル表示義務を著しく広範に適
用しているように思われる州法よりも合理的で実際に使える
法律に思われる。一部の国々では、微量成分の表示は免除さ
れていたり、あるいは遺伝子操作の産物検出限界以下になっ
た食品は遺伝子組換え表示が免除されていたりするのに対し、
バーモント州法ではそうした区別はなされていないのだ。ま
たバーモント州法は、特定の食肉製品に対する米国農務省の
権限に優越していないため、冷凍のチーズピザに遺伝子組換
え大豆由来の油が含まれていればラベル表示が義務付けられ
るが、ペパローニ（サラミの一種）が添加されていると表示
義務がなくなる可能性があった。連邦法の成立により、そう
した人為的で困惑を招くような区別はなくなる。

何より、ラベル表示をめぐる論争が沈静化すれば、もっと
喫緊の課題について議論が始められる可能性がある。これま
での論争に莫

ばくだい
大な時間と金が投下されてきたが、今ようやく、

この資源を別の論点に振り向ける機会が到来したのである。
去る6月には、一部のGM作物が生成する殺虫物質に抵抗

性を獲得した昆虫が増加していることを受け、米国環境保護
庁の監察官は同庁の対応が不十分だったとの判断を公表した。
また、除草剤に抵抗性を獲得したスーパーウィードが農地で
問題となっている。そして規制当局は現在も、遺伝子編集技
術の取り扱い方法を検討中である。

これらの課題の1つ1つには複雑な科学が染み込んでいる。
研究者はあらゆる機会を捉えてこれらの課題をめぐる議論に
対して情報を提供し、議論を促進すべきだ。表示ラベルをめ
ぐる論争は消耗戦になった。それ故、多くの研究者がGM作
物をめぐる論争への参加を躊

ちゅうちょ
躇している。しかし研究者が情

報を提供しなければ、議論が進展する可能性は低い。� ■
� （翻訳：菊川要、要約：編集部）

遺 伝 子 組 換 え 食 品 を め ぐ る 重 要 課 題 を 今 こ そ 議 論 しよう

米国上院で遺伝子組換え食品の表示制度に関する妥協法案が可決された今、 

研究者と政策立案者は、遺伝子組換え技術に関して、もっと喫緊の課題に取り組む必要がある。

Closing the label door� Vol. 535 (199)  |  2016.7.14
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活躍する原子：5個の原子キュービッ

トを使ったプログラム可能な量子コ

ンピューター

表紙はイオントラップの写真で、直線

状のイオン鎖を閉じ込め光学的に扱え

る高周波ポールトラップの電極を形成

している4 枚のブレードが示されてい

る。機能性量子コンピューターは、一

部では熱く待ち望まれている。例えば、化学反応のシミュレー

ションや大きな数の因数分解といった問題に対しては、量子

コンピューターはどのような古典的コンピューターよりも優

れた性能を発揮すると思われる。小型の量子コンピューター

でアルゴリズムが走ってはいるが、容易に再構成可能で、ハー

ドウエアを変えることなくさまざまなアルゴリズムをコンパ

イルできるプログラム可能な量子コンピューターの設計はこ

れまで不可能だった。S. Debnathらは今回、キュービットと

して 5 個の捕獲した原子イオンを使い、そのような小型でプ

ログラム可能な量子コンピューターを実証した。原理的には、

このアーキテクチャーをより多数のキュービットへ拡張でき

る可能性がある。� Cover; 10.1038/nature18648

遺伝子変動：2型糖尿病における遺伝子の変動

ゲノム内の 80 を超える遺伝子座のありふれたバリアントが、

2 型糖尿病の素因と関連付けられているが、それらを合計して

も、推定される遺伝率のごく一部しか説明できない。複数の

研究から、残りの疾患リスクの多くの部分が、希少あるいは

低頻度の遺伝的バリアントによって説明できる可能性がある

という仮説が出されている。今回、GoT2D プロジェクトと

T2D-GENESプロジェクトの一環として行われた2 型糖尿病の

大規模な塩基配列解析研究で、この仮説が検証された。疾患

リスクに関連する全体的なゲノム構造について、これまでで

最も包括的な視点が得られ、希少および低頻度の遺伝的バリ

アントの関与を調べることができた。その結果、2 型糖尿病リ

スクと関連する今回見つかった遺伝的バリアントの大半が、あ

りふれたバリアントであり、全ゲノム関連研究ですでに特定

されている領域内に存在していることが明らかとなった。

� 10.1038/nature18642

ワクチン：ジカ・デングワクチン開発を目指す

F. Reyらは今回、デングウイルス感染患者から得られたモノ

クローナル抗体の一部が、ジカウイルスEタンパク質（ウイル

スの侵入を促進するフラビウイルスのエンベロープ糖タンパ

ク質）に結合し、ジカウイルスの感染を抑制することを示し

た。ジカウイルスエンベロープと複合体を形成したこれらの

抗体のうちの2つの構造データから、この中和エピトープの範

囲、構成、化学的全体像が決定され、抗体の交差反応性の構

造的基盤が明らかになった。この研究から、ジカウイルスお

よびデングウイルスの免疫複合体は、両方の病原性ウイルス

を防御する強力な交差中和抗体を誘導できる汎用型ワクチン

設計のためのリードになると考えられる。�10.1038/nature18938

システム生物学：抗腫瘍細菌に自制機構を組み込む

細菌を「生きた治療薬」として用いることに関心が集まって

いるが、宿主応答による合併症や長期の有効性についてはま

だ確認されていない。今回 O. Dinらは、腫瘍に対する毒素を

放出して固形腫瘍を標的にすることが知られているサルモネ

ラ菌株に、遺伝子操作でクオラムセンシング時計を組み込ん

だ。この時計は、細菌コロニーの周期的な溶菌を引き起こす

ことで細菌集団を制御し、マウスがんモデルにおいて抗腫瘍

毒素の持続的な送達を確実にした。このシステムは今のとこ

ろ効果的な治療法ではないが、この研究は、in vivo で動的お

よび持続的な治療薬送達を達成するのに合成生物学が利用で

きることを示している。� 10.1038/nature18930

心疾患：アテローム性動脈硬化の発生機構

N. Leeperらは今回、マウスとヒトにおいて、アテローム性動

脈硬化病変が、罹患組織の効率的な除去を妨げる「don’ t eat 

me（私を食べないで）」シグナルを、抗貪食作用膜貫通型タ

ンパク質 CD47 の発現という形で発するようになることを明

らかにした。彼らは、抗 CD47 抗体を投与すると、この貪食

による除去作用（エフェロサイトーシス）の欠陥が正常に戻り

得ること、そして複数のアテローム性硬化症マウスモデルで

改善が見られたことを示した。これらの結果は、心臓血管疾

患において、エフェロサイトーシス促進を目的とする標的治療

が有望である可能性を示唆している。� 10.1038/nature18935

がん：ネオアンチゲンに対する腫瘍抵抗性

がん免疫療法としての変異誘導性ネオアンチゲンの開発にお

ける重要な疑問は、T 細胞応答が誘導されたときに、ヒトの

がんのネオアンチゲンレパートリーが安定であるかどうかと

いうことである。E. Verdegaal らは今回、養子 T 細胞療法を

受けている 2 人の黒色腫患者由来の経時的な腫瘍試料と腫瘍

浸潤リンパ球を解析し、免疫原性抗原の消失および発現低下

による腫瘍逃避の証拠を提示している。この結果は、腫瘍抵
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抗性を回避するために、広範なネオアンチゲン特異的 T 細胞

応答を治療的に誘導するべきであることを示唆している。

� 10.1038/nature18945

実験進化：細菌の進化をウォッチング

1988年から続く大腸菌（Escherichia 

coli）の長期進化実験プロジェクトの

一環として、今回R. Lenskiらは、同

一の培養条件下で5万世代にわたって

進化させた12の大腸菌集団に由来す

る 264 クローンの全ゲノム塩基配列

を解析して報告している。この独自に

制御された実験系で、中立変異や有益な変異の蓄積率など、経

時的なゲノム進化のパターンや動態の特徴が明らかになった。

� 10.1038/nature18959

微生物学：SAR11細菌の無酸素なニッチ

世界の海洋で最も数の多い微生物群であるSAR11 細菌は、増

殖するのに酸素が必要だと考えられているが、酸素濃度が低

い水塊にも豊富に存在している。今回 F. Stewart らは、海洋

の酸素極小層に豊富に存在する一部のSAR11 細菌集団が、こ

の層の微好気的 / 嫌気的条件に適応しており、脱窒の第 1 段

階を行う呼吸系の硝酸レダクターゼの遺伝子を多数コードし

ていることを明らかにした。これらの結果は、地球で最も数

の多い生物群の生態的地位の見直しを迫るものであり、

SAR11 細菌が酸素極小層での窒素損失に大きく関与している

ことを示唆している。� 10.1038/nature19068

ナノスケールデバイス：単一ナノ細孔浸透圧ナノ発電体

浸透圧発電は、有望な再生可能エネルギー源である。今回、浸

透圧ナノ発電体として単層二硫化モリブデン（MoS2）ナノ

細孔を利用できることが実証されている。膜を通した水の輸

送は膜厚に逆比例して変化するため、ナノ細孔を有する原子

レベルの薄さの材料が、浸透圧発電体における理想的な媒体

となるはずである。A. Radenovic らは、二次元 MoS2 にナ

ノ細孔を開け、単一ナノ細孔を横切る塩勾配を用いて、ナノ

チューブを用いた先行研究で報告された単位面積当たりの電

力と比較して数桁高い電力を生成した。さらに彼らは、MoS2

の単一ナノ細孔を横切る化学ポテンシャル勾配で、単層 MoS2

トランジスターを動作させるのに十分な電力を生成できるこ

とも示している。� 10.1038/nature18593

進化遺伝学：ある自閉症関連遺伝子の進化史

今回E. Eichlerらは、ホモ・サピエンス、チンパンジーおよび

オランウータンについて、染色体16p11.2にある1つのゲノム

領域の進化史を再構築した。この座位は、構造に広範な多様性

があるために特徴の解析が難しいが、自閉症や発育遅延との関

連など、さまざまな理由から関心の的となっている。著者らは、

この座位にある遺伝子BOLA2が、ホモ・サピエンスで特異的

に重複していることを明らかにした。重複が起こったのは約28

万年前で、この重複はヒト系統の初期にほぼ固定され、新しい

インフレーム融合転写産物が生じたと推定される。

� 10.1038/nature19075

がん：転移における腫瘍細胞の管外遊出

転移によってがんが広がる際の重要な段階の1つは、血流中の

腫瘍細胞が内皮障壁を越えて循環系から脱出する段階である。

今回、腫瘍細胞の管外遊出を促進する新たな機構が報告され

た。アミロイド前駆体タンパク質を発現する腫瘍細胞は、DR6

（death receptor 6）シグナル伝達経路を介して、内皮細胞の

プログラム壊死（ネクロトーシス）を誘導することが示された。

マウスモデルでネクロトーシス調節因子を抑制すると、転移コ

ロニー形成が減少したことから、これががんの全身播種に関

わる段階であることが示唆される。� 10.1038/nature19076

細胞生物学：シグナル認識粒子の特異性

翻訳を行っているリボソームが合成中の新生タンパク質は、シ

グナル認識粒子（SRP）として知られるタンパク質 – RNA 複

合体によって、合成と同時進行で小胞体に転位するように誘

導される。G. Kramer らは今回、大腸菌（Escherichia coli）

中の SRP インタラクトームについての研究で、SRP の基質の

性質や、基質が選択される仕組みについて調べた。そして、

SRP が標的とするのは内膜タンパク質の疎水性の膜貫通ドメ

イン（TMD）がほとんどで、外膜やペリプラズム間隙のタン

パク質は却下することが明らかになった。今回のデータはま

た、SRP はリボソームから出てくる最初の TMD に結合する

というこれまでの考えに異議を唱えるものであり、最終的に

膜を複数回貫通すると思われる多くのタンパク質で、SRP が

複数の TMD に結合することが示されている。今週号には、

SRP についての論文がもう 1 つ掲載されており、そちらでは

J. Frydmanらが酵母細胞を使って研究を行い、SRPは分泌さ

れることが決まっている基質を選んでそれらが完全に翻訳さ

れる前に結合すること、つまり、このような結合は、その基

質のmRNA 中に含まれる非コードエレメントを介するもので

あり、基質がどこへ向かうのかを示す「ターゲッティング（標
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的設定）シグナル」が翻訳される前に結合が起こることを明

らかにしている。� 10.1038/nature19070; 10.1038/nature19309

構造生物学：アルギニンを結合したヒトCASTOR1の構造

mTOR 経路は細胞増殖の主要な調節因子で、多くの疾患で脱

調節している。この経路は、アミノ酸や増殖因子などの、環

境からの多様な入力により影響を受ける。アルギニンの利用

可能性は、調節因子 GATOR2 と相互作用するタンパク質の

CASTOR1を介して mTORC1に伝えられる。D. Sabatini ら

は今回、アルギニンを結合した CASTOR1 の結晶構造を明ら

かにした。この構造とそれに伴って調べられた生化学的性質

から、アルギニンが CASTOR1 により特異的に検知され、

CASTOR1 の GATOR2 との結合を破壊して、mTORC1 の活

性化を引き起こす仕組みが示された。また、CASTOR1 は原

核生物のアスパラギン酸キナーゼのリシン結合ドメインと構

造的に相同である。従って、これらの結果は mTORC1 経路

によるアルギニン検知の構造的基礎を確立し、さらに哺乳類

の栄養センサーの進化に関する手掛かりを与えるものである。

� 10.1038/nature19079

ヒトのエキソーム：6万を超える試料

を収集してヒトのタンパク質コード

領域の遺伝的多様性について調べた

ExACのカタログ

E x A C （ E xo m e  Ag g re g a t i o n 

Consortium）のプロジェクトの一環

として、さまざまな祖先を持つ 6 万

706 人の高品質エキソームについて

の塩基配列解読データが作成され、解析が行われたことを、D. 

MacArthurらが今回報告している。これはヒトのタンパク質

コード領域の遺伝的変動に関する、現在までのところ最も包

括性の高いカタログであり、また、複数のヒト集団にわたる

非常にまれなバリアントの解析で、これまでにない高い分解

能が達成されている。このカタログは無料で利用でき、遺伝

的バリアントの臨床的解釈や疾患関連遺伝子の発見に役立つ

重要な参照用パネルとなる。� Cover; 10.1038/nature19507

神経科学：ショウジョウバエの睡眠促進細胞

ショウジョウバエの特殊な概日ニューロン（24時間周期で活

動する）は、朝および夕方にピークを迎える歩行活動を促進

することが知られているが、睡眠の制御への関わりについては

明らかになっていない。今回M. Rosbashらは、DN1と呼ば

れる背側時計ニューロンの一部集団が睡眠促進細胞であるこ

とを明らかにした。この細胞はペースメーカーニューロンと共

にフィードバック・ループを構成し、日中の睡眠と夜間の睡眠

の両方を推進する。さらに、DN1ニューロンの活性は雄と雌

で異なり、温度に応答するという観察結果は、これらの要素

の日中の睡眠に対する役割と一致する。� 10.1038/nature19097

がん：がんを誘導するクローン動態

最初の発がん事象から浸潤性腫瘍の発生までの「腫瘍イニシ

エーション」を定量的に解析した結果が、今回報告された。C. 

Blanpainらは、発がん性ヘッジホッグ（HH）シグナル伝達

という同一の変異を、皮膚表皮の異なる種類の細胞集団へ導

入し、それらが基底細胞がんを誘導する能力を評価した。その

結果、皮膚幹細胞のみが腫瘍を形成することができ、前駆細

胞は形成できなかった。この違いは、がん遺伝子の標的になっ

た幹細胞が、自己複製型の対称分裂を増加させ、また、p53

依存性アポトーシス耐性を上昇させることができるためである。

� 10.1038/nature19069

生化学：PCNAをSUMO化する仕組みの解明

ユビキチンや SUMO などのユビキチン様タンパク質は、E1、

E2およびE3酵素により触媒される一連の反応を介して基質タ

ンパク質に結合する。このような翻訳後修飾はさまざまな細

胞過程を調節している。例えば、DNA 損傷に対する細胞応答

を仲介するタンパク質のPCNAはE3リガーゼのSiz1により特

異 的 に 認 識 さ れ、SUMO に よ る 修 飾 を 受 け る。PCNA の

SUMO 化についての構造に関する手掛かりを得ることは、技

術的に難しいことが分かっている。F. Streich JrとC. Limaは

今回、タンパク質工学に基づく新しい方法を使ってこの難問

を克服し、Siz1、SUMOが結合したE2とPCNAの3つで形成

された無傷複合体を捕捉することに成功した。この方法は、他

のE3/E2/ 基質複合体を捕捉して生化学的、構造的特性を解明

するのに広く使えると考えられる。今回の研究では、Siz1が

PCNAをあまり例のない位置に置くことでE2の活性部位に基

質が強制的に押し込まれて、E2がもともと持っている特異性

が本質的に回避されていることが分かった。10.1038/nature19071

触媒：選択的メタン酸化の機構

鉄含有ゼオライトにはメタンをメタノールに変換する並外れ

た能力があるが、活性部位を調べることが難しいため、この

変換反応に関与する機構はよく分かっていない。今回 E. 

Solomonらは、酵素研究でよく使われている磁気円二色性測

2016年 8月 18日号｜ Vol. 536  No. 7616

NATUREASIA.COM
18 August 2016

Vol. 536, No. 7616

TOXICOLOGY

GIVE CHEMISTS 
A CHANCE

New testing protocols would 
stimulate invention

PAGE 269

NEUROSCIENCE

THROW THE 
SLEEP SWITCH
Dopamine signals at the  

waking/sleeping transition 
PAGES 278 & 333

STRUCTURAL BIOLOGY

SEEING IS 
BELIEVING

Coping with a smorgasbord 
of  imaging technologies

PAGE 361

The ExAC catalogue 
of human protein-

coding genetic 
variation, spanning 

more than 60,000 
samples  PAGES 277 & 285

THE HUMAN

T H E  I N T E R N AT I O N A L  W E E K LY  J O U R N A L  O F  S C I E N C E

SPECIAL ISSUE
Polymers and 
plastics

40 VOL. 13 | NO. 10 | OCTOBER 2016 ©2016  Nature Japan K.K. All rights reserved.



HIGHLIGHTS

定を用いて、こうした不均一触媒のα- Fe（ii）活性部位と反応

中間体の構造を明らかにできることを実証している。メタン

をメタノールに変換する高効率過程は、研究や産業の分野で

幅広く応用できると思われる。今回研究対象となった触媒は、

メタノールをさらに酸化してしまうため実用性は低いが、こ

の系の並外れた反応性はゼオライト格子によって強いられる

束縛された配位構造に由来することがデータによって示され

た。従って、この知見から、他の不均一触媒の活性を調節す

る有用な手段が得られる可能性がある。� 10.1038/nature19059

行動遺伝学：求愛歌の違いにイオンチャネルが関係

ショウジョウバエ（Drosophila）の求愛行動の重要な要素の

1 つは、雄が翅
はね

を震わせて発する求愛歌である。この求愛歌

の特徴や、それがショウジョウバエの種によってどう違うか

は、詳しく明らかになっている。今回 D. Stern らは、オナジ

ショウジョウバエ（D. simulans）とモーリシャスショウジョ

ウバエ（D. mauritiana）の野生型単離系統の間に見られる

求愛歌の天然の違いを生じさせた遺伝的変異が、イオンチャ

ネルをコードする slowpoke（slo）座位へのレトロエレメン

ト挿入であることを突き止めた。� 10.1038/nature19093

発生生物学：マウス胚
はい

における初期の細胞選別現象

マウスの胚盤胞で細胞がどのように自身を選別して内部細胞塊

を形成するのか、また初期発生中の操作に胚がどのように応答

するのかは、まだ解明されていない。これまでの研究で、この

選別現象には、細胞接着性の違いや頂底軸に沿って方向付け

られた細胞分裂が重要であることが示されている。今回 J. 

Maîtreらは、生物物理学的な計測やモデリング、収縮要素の

遺伝学的および実験的操作を組み合わせて、マウス初期胚に

おける内部細胞塊の形成を解析した。その結果、細胞の極性

化が収縮性の異なる細胞を生み出し、それによって胚の内側も

しくは外側の位置への細胞の選別が起こることが示唆された。

この収縮力は、細胞運命に影響することが知られている転写調

節因子 Yapの細胞内局在を制御することが分かっている。

� 10.1038/nature18958

いよいよ見えてきた兄弟惑星：太陽に最も近い星であるプロ

キシマ・ケンタウリを周回している温暖な地球型惑星

表紙に描かれているのは、ケンタウルス座の恒星プロキシマ・

ケンタウリとその惑星プロキシマ b である。これまでに得ら

れた観測結果と欧州南天天文台（ESO）に設置された観測機

器から得られた最新のドップラーデー

タの解析によって、太陽に最も近い

恒星であるプロキシマ・ケンタウリ

の周囲を巡る小型の惑星の存在が、今

回明らかになった。プロキシマbと名

付けられたこの惑星の最小質量は地

球の 1.3 倍であり、約 11.2 日の周期

で恒星近傍を周回している。その平

衡温度は、惑星表面に水が液体で存在することのできる範囲

内にあるが、地球が受けるよりも強い X 線フラックスが地球

上のものとは異なる大気を時間経過とともに作り出してきた

可能性があるため、惑星表面の水の現在の組成やその有無は

不明である。太陽近傍にある恒星を巡る温暖な地球型惑星が

見つかったことで、技術の進歩に伴って、直接撮像や高分解

能分光法などによる、より詳細な特徴研究を行う機会が到来

しそうだ。� Cover; 10.1038/nature19106

気候科学：工業の発展を示すより早期の気候の特徴

工業活動が気候に及ぼす影響は、一般的には20世紀の初頭に

明らかになったと考えられている。今回N. Abramらは、西暦

1500年以降の海洋と陸域の温度の再構築結果について報告し

ており、北半球の陸域と熱帯海洋における工業時代の持続的

な温暖化は、従来考えられたよりもかなり早く、19世紀半ば

頃に始まったことを示している。証拠には不確かさがあるが、

南半球では温暖化の始まりが遅れたことも示唆されている。

� 10.1038/nature19082

生態学：ウイルスの全球マップ

ウイルスは地球上で起こるほぼ全ての生物地球化学的過程に

影響を及ぼしているが、大規模調査でのウイルスの検出や単

離、分類は難しいことが分かっており、全球的なウイルスの

影響はまだ謎に包まれたままである。しかし近年、大量のメ

タゲノムデータが収集されるようになった。今回 N. Kyrpides

らは、そうしたデータセットからより詳細な情報を抽出する

ための演算手法を開発し、ウイルスの生物地理学に関する初

めての全球マップを作製した。全球的に収集された 3000 以

上のメタゲノム試料に含まれるウイルスゲノム塩基配列が調

べられ、既知のもので最大のファージを含む12 万 5000の部

分的 DNAウイルスゲノムが明らかになり、既知のウイルス遺

伝子の数は 16 倍に増えた。� 10.1038/nature19094

細胞生物学：有糸分裂調節の基盤

紡
ぼうすい

錘体形成チェックポイント（SAC）は、細胞分裂に際して
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染色分体の動原体の不適切な接着を検出し、「後期で待機せ

よ」というシグナルを発することで染色体の分離を遅らせる

監視機構である。SAC は有糸分裂チェックポイント複合体

（MCC）を介して活性化され、MCC は多量体 E3 リガーゼで

ある後期促進複合体（APC/C）を抑制する。今回 D. Barford

らは、低温電子顕微鏡を用い、APC/C–MCC 複合体の構造を

ほぼ原子レベルの分解能で決定した。この構造から、MCCが

基質認識を妨げたり、E3リガーゼ活性を阻害したりすること

で、APC/Cと相互作用して抑制する仕組みが明らかになった。

� 10.1038/nature19083

機械工学：自己動力供給型ソフトマシンである「オクトボット」

ソフトロボティクスでは、外部電源とロボットを接続するた

めに、いくつかの「硬質」部品つまり金属部品が、特に電池

や配線の形でこれまで必ず含まれていた。さらに、ソフトロ

ボットと電源をつなぐ外部配線が、そうしたロボットの自律

性を制限している。今回 J. Lewis らは、マイクロ流体論理を

用いる 3D 印刷ソフトポリマーロボットと搭載燃料としての

過酸化水素を組み合わせ、硬質構造体を組み込まずに、腕が

動く 8 本腕ロボット（オクトボット）を製作している。白金

触媒の存在下で過酸化水素が分解されて酸素が発生すると、

体積が膨張することによって、オクトボットの腕に埋め込ま

れた袋が膨らむ。また、燃料タンク、マイクロ流体チャネル、

ガス放出孔の設計によって、2 組の腕が周期的に動くように

なっている。� 10.1038/nature19100

生態学：生物多様性の重要性を掘り下げる

単一の栄養段階群（食物連鎖内で同様の栄養段階から資源を

消費する生物群）の中で生物多様性が失われると、人間の依

存するサービスを提供する生態系の能力が低下することは、多

数の実験によって明らかになっている。相互作用する複数の

栄養段階群で構成される自然生態系の生物多様性の喪失が生

態系機能にどう影響するのかは、まだよく分かっていない。今

回 S. Soliveres らは、ドイツの150の草原で、微生物と動植

物の計 4600 のタクソンの種数および存在数量に関するデー

タを、14 種類の生態系サービスの情報と合わせてまとめた。

そのデータの解析から、生態系の機能にとっては、複数の栄

養段階群にわたる生物多様性が土地利用強度や環境条件と同

じくらい重要なことが明らかになった。生態系が人間の依存

するサービスを確実に提供し続けられるようにするには、広

範なタクソンで高レベルの種数と多様性を保存することが重

要になるだろうと、著者らは結論している。また今回の知見

は、植物や土壌細菌、草食性昆虫といった機能的に最も重要

な生物を明らかにすることで、保全や生態系管理の戦略に有

用な情報を提供している。� 10.1038/nature19092

植物科学：ストリゴラクトン受容体は加水分解酵素としての

役割も持つ

長年の生物学的研究により、ホルモンが機能する仕組みにつ

いての有力な考え方がつくりあげられてきた。つまり、活性

なホルモンが受容体に結合してシグナル伝達を引き起こし、そ

の後にホルモン分子は変化せずに放出されるという考え方で

ある。ここに、ホルモンと受容体の相互作用と、基質と酵素

の相互作用との違いがある。今回 D. Xie らは、植物の分枝ホ

ルモンのストリゴラクトンの合成アナログとその受容体の複

合体（D14–D3–ASK1）の結晶構造を得て、リガンド – 受容

体相互作用の珍しい機構を明らかにした。D14はストリゴラ

クトンを加水分解して共有結合する中間分子に変えることが

分かったのである。この中間産物は、D14のコンホメーショ

ン変化を開始させることで、D3との相互作用を促進し、D14

の受容体機能をアロステックに活性化する。このデータは

D14の受容体機能と酵素活性は分離できるという証拠になる。

� 10.1038/nature19073

構造生物学：さまざまなGPCRの構造中に存在する共通項

今回、クラス A の G タンパク質共役受容体（GPCR）27 種類

の包括的な構造解析によって、受容体の活性化経路は非常に

多様であるものの、G タンパク質結合ポケット近くでは高い

類似性が見られることが明らかになった。この類似性は、膜

貫通ヘリックス間でのアミノ酸残基の接触状況に生じる構造

的再編成が、非常によく保存されていることによっている。さ

まざまな GPCR が、非常に多様なリガンドによって開始され

る活性化段階を経ながらも共通の G タンパク質群に結合でき

る理由が、この知見で説明できるかもしれない。またこの結

果は、構造に基づいた創薬のために GPCR のモデルを作製し

たり、GPCR を改変したりすることにも関わってくるだろう。

� 10.1038/nature19107
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全てが柔らかい素材でできたソフトロボット、「オクトボット」。
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酸素添加酵素を発見し、空気中の酸素分子が生体内の化合物

に取り込まれることを証明した早石修・京都大学名誉教授が

昨年 12 月、逝去されました。1950 年代、米国立衛生研究所

（NIH）の毒物学部長を務め、「君ならノーベル賞も夢ではな

い」と同僚たちに言わしめるほどの科学者が、その研究環境

を捨て物資のない日本に帰国した理由は「日本の若者の育成

のため」。最先端の科学を通して基礎研究の本質を伝える早石

道場からは著名な研究者が輩出しました。また、「世界をリー

ドする基礎研究所を日本に」という理念のもと設立された大

阪バイオサイエンス研究所（早石博士は初代所長）は、2015

年 3 月、大阪市の行政改革の一環で32 年の歴史に幕を下ろし

ましたが、その卓越した業績は、同研究所発の論文の被引用数

からも明らかです。このたび、京都大学で指導を受けられた

本庶佑博士、成宮周博士、福島雅典博士、そして、大阪バイ

オサイエンス研究所で指導を受けられた長田重一博士に、早

石博士の研究と教育に対する理念について伺うことができま

した（26 ページ「握り飯より柿の種、早石修先生の志を継い

で」）。早石博士は、大学での教育の基本は学生に知識を与える

ことではなく、夢中になるものを示すことであると語ってお

られ、ご自身も科学に熱中し楽しまれていたそうです。�MU

＊�翻訳記事は、原則として原文に沿っております。一部、編集部でより分かりやすいように編集しております。
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