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脳への電気刺激で運動選手の能力向上？

p 値の誤用蔓延に米国統計学会が警告

高脂肪食が大腸がんの発生率を高める

ブラックホールの自転をつかむ
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02  現生人類が「ホビット」を絶滅させた？

フローレス原人が生きていた年代が最新の発掘調査で更新

され、現生人類との数万年に及ぶ共存どころか現生人類に

より絶滅した可能性が浮かび上がってきた。

04  巨大ウイルスにも CRISPR 様の�

「免疫系」が！

光学顕微鏡で観察可能なミミウイルスに、原核生物が持つ

CRISPR 系に似た防御機構が見つかった。

10  脳への電気刺激で運動選手の能力向上?

頭皮を介して脳に電気刺激を加えると、運動選手の持久力

が向上するらしい。この装置はすでに実用化されており、

「脳ドーピング」が懸念される。

12  p 値の誤用の蔓延に米国統計学会が�

警告

科学者による p 値の誤用を止めるため、米国統計学会が異

例の声明を出した。

13  遺伝子を限界まで削ぎ落とした人工生命

あのクレイグ・ベンターが、遺伝子わずか 473 個の人工細

胞を作製した。必須遺伝子の 3 分の 1 は機能不明という。
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ナノスケールの 

虹が世界を変える

あらゆる色の蛍光を発するウイルスサイズの粒

子、ナノ蛍光体。1981 年に、大きさと形状で蛍

光を厳密に調整できる粒子「量子ドット」が報告

されたことに端を発し、現在は、TV ディスプレイ

の他、バイオイメージングやがん治療、太陽光発

電などの分野から熱い視線が注がれている。
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脊髄損傷患者の脳と手をつなぐ技術

思考を電気的な指令へと変換して筋肉を刺激する「神経バイパス

技術」により、患者は麻痺した腕を動かせるようになった！
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水から高効率で酸素と電子を生む

鉄触媒

人工光合成の「光捕集」「水の酸化反応」「還元反応による化学燃

料生成」過程の 2 番目を極めて高効率に行う触媒が開発された！

30
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09  結核を血液検査で診断 

ブラックホールの自転をつかむ

39  まだ検証が必要な、電気刺激による 

認知機能強化

40  2016 年 4/7 〜 4/28 号

34 �電場で化学反応を制御する

電場で化学反応を制御できることが実証された。その反応

速度は、印加電場の向きと強さの影響を受けるようだ。

36 �高脂肪食が大腸がんの発生率を高める

仕組み

高脂肪食を摂取すると、腸前駆細胞が幹細胞様の細胞運命

をたどることが分かった。その結果、腸のサイズが変化し、

腫瘍の発生率が高まると考えられる。

16  43 万年前のヒト核ゲノムで判明した�

驚きの人類進化史

頭骨はネアンデルタール人に近いが、ミトコンドリアゲノ

ムはデニソワ人に近い謎の旧人類の正体が判明した。

20  植物の進化を追う空前規模の種子保存

バンク

気候変動に応答して植物がどのように進化するかを調べる

ための種子バンクが米国で創設された。

22  実験機器は「オープンハードウエア」で

安価に

実験機器の設計図を無償で公開して誰でも自作できるよう

にする「オープンソースハードウエア」ムーブメントを盛

り上げようと、スイスで会議が開かれた。

科学研究に一層力を入れる中国

中国で新たな 5 カ年計画が採択され、科学技術重視の姿勢がより

鮮明に示された。
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2003年にインドネシアのフローレス島
で発見されたフローレス原人 Homo 
floresiensisは、トールキンの小説にち
なんだ「ホビット」という愛称を持つ、
小柄で謎めいた化石人類だ。今回、こ
の骨の年代が当初の推定より数万年も
古いことが明らかになり、Nature 2016
年4月21日号に報告された1。当初の
報告に基づくと、フローレス原人は、現
生人類がフローレス島にやってきた後
も数万年間にわたり生き延びていたこ
とになり、類人猿に似た点もあるこの
原始的なヒト属が、現生人類とどのよ
うに共存していたかが論争の的となっ

ていた。だが、このたびの報告により、
フローレス原人が現生人類と共存して
いたどころか、現生人類によって絶滅
に追い込まれた可能性が出てきた。

リャン・ブア（Liang Bua）洞窟で
フローレス原人の骨を最初に発見した
研究者たちは、これをわずか1万1000
年前のものだと結論づけた。けれども、
今回の発掘調査で、骨の周囲にあった
多数の岩石や堆積物の年代が新たに測
定され、ホビットが5万年前には姿を
消していたことが明らかになった。

5万年前といえば、現生人類が東南ア
ジアとオーストラリアを通って移動して

最新の発掘調査により、「ホビット」の愛称を持つフローレス原人

が生きていた時代が、これまで考えられていたより数万年も前だっ

たことが示された。

現生人類が「ホビット」を 

絶滅させた？

いた頃である。ウーロンゴン大学（オー
ストラリア）の地質年代学者Richard 
Robertsは、「現生人類が他の新たな土
地に入ったときに何が起きたかを考え
ると、この年代の一致はただの偶然と
は思えません」と話し、初期の現生人
類がアフリカから欧州に到達して間もな
くネアンデルタール人が姿を消したこと
を指摘する。彼は、同じウーロンゴン
大学の考古学者で、2003年の発掘調査
の調整にも協力したThomas Sutikna
と、レイクヘッド大学（カナダ・サン
ダーベイ）の古人類学者 Matthew 
Tocheriとともに、今回の研究を主導 
した。

洞窟の経年変化

2003年に最初に発見されたLB1と呼
ばれるフローレス原人の骨は、厚さ約
6mの土砂と岩石の下から発掘された2。
その繊細な骨は貴重な資料であり、放
射性炭素年代測定を実施するわけには
いかなかった。そこで研究チームは、骨
の近くに埋もれていた木炭を同時代の
ものと仮定して年代測定を行った。そ
の結果、木炭は1万1000年前と比較
的新しい年代のものであることが分
かった 3,4。「つまり、ホビットたちは、
現生人類がフローレス島にやって来て
から3万年後まで生き延びていたとい
うことになるのです」とRoberts。「私
たちは頭を抱えました。話のつじつま
が合わないからです」。

研究チームは、その後もリャン・ブ
ア洞窟の発掘を続けている。主な目的
は、もっと多くのフローレス原人の骨
を探すことにあるが、巨大な洞窟の地
質学的特徴をよりよく理解するためで
もある。そして、最近の発掘調査によ
り、以前フローレス原人の年代推定に
用いた木炭が埋もれていた場所が特殊

「ホビット」の愛称を持つフローレス

原人 H. floresiensisの頭蓋骨（中央）。

2
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な状況にあったことが分かった。そこ
は、古い堆積物が浸食により失われた
後に、ずっと新しい時代の岩石が蓄積
した箇所であったのだ。

研究チームは、フローレス原人の骨
と同じ堆積物層に蓄積していた岩石や
土砂を新たに発掘し、いくつかの手法
を用いて年代を測定したところ、10万
～6万年前のものであることが明らかに
なった。以前の調査で発掘されたフロー
レス原人が製作したと思われる石器は、
19万～5万年前のものと推定されてお
り、その結果と矛盾しない年代だ。

フローレス原人がどのようにして現
生人類と数万年も共存していたのかと
いう謎は、フローレス原人の年代が大
きくさかのぼったことで解決された。
つまり、彼らは共存していなかったの
だ。けれども、全ての謎が解明された
わけではない。フローレス原人と他の
化石人類との進化的類縁関係について
はほとんど手掛かりがなく、他の化石

人類と交配したのかどうかもまだ分か
らない。

因果関係はあるか？

フローレス原人の骨が最初に発見され
たのは、2003年の発掘シーズンの終わ
りである。この時点でリャン・ブア洞窟
の地質学的特徴に気付くのは困難だっ
たと、Robertsは考えている。「私たち
は、もっとうまくやれたでしょうか？　
いいえ。当時の知識では不可能でした。
今の私たちはあれから10年分、先に進
んでいるのです。その間、当時よりもっ
と多くの事実を知り、もっと多くの発掘
を行ってきたのです」と彼は言う。

オックスフォード大学（英国）の考
古学者Tom Highamは、最新の年代
測定研究には十分な説得力があると評
価し、「今回明らかになった年代は、こ
の地域に現生人類が住んでいたことを
裏付ける最も古い証拠のある年代に非
常に近く、その後のフローレス原人の

絶滅との因果関係を示唆している可能
性があります」と話す。

Robertsも、現生人類は、おそらく
乏しい資源をめぐってフローレス原人
と競争したことで、彼らの絶滅に関与
したのではないかと考えている。「私た
ちは今回、現生人類の関与を示唆する
決定的な証拠を手にしましたが、これ
は直接的な証拠ではありません」と彼
は言う。研究チームは今、最後のホ
ビットと遭遇した可能性のある現生人
類の骨を発見したいと考えている。 ■
� （翻訳：三枝小夜子）

1. Sutikna, T. et al. Nature 532, 366–369 (2016).
2. Brown, P. et al. Nature 431, 1055–1061 (2004).
3. Morwood, M. J. et al. Nature 431, 1087–1091 

(2004).
4. Morwood, M. J. et al. Nature 437,1012–1017 

(2005).

Did humans drive ‘hobbit’ 
species to extinction?

doi: 10.1038/nature.2016.19651 
2016.3.30 (Published online)

Ewen Callaway

フローレス原人が発見されたリャン・ブア洞窟

（インドネシア・フローレス島）では考古学的発

掘調査が進められている。

LIANG BUA TEAM
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光学顕微鏡で観察できるほど巨大なウ
イルスとして、最初に発見されたミミウ
イルス。その発見者である、エクス・マ
ルセイユ大学（フランス）の微生物学
者 Didier Raoult お よ び Bernard La 
Scolaを中心とする研究チームは今回、
ミミウイルスに、細菌やアーキアといっ
た原核生物（核を持たない細胞からな
る生物）で広く見られる適応免疫シス
テム「CRISPR系」に似た防御機構が
存在することを見いだし、Nature 2016
年3月10日号249ページで報告した1。

ミミウイルスはアメーバを宿主とす
るウイルスで、1992年に英国の冷却塔
水から単離されたが、その大きさから
当初は細菌であると見なされており、
2003年になってようやくウイルスであ
ることが明らかにされた。本体の直径
は約0.4µm、これを覆う長い繊維部分
を含めると全体で直径約0.75µmと極
めて大きく、そのゲノムも約1.2メガ塩
基（Mb）と巨大で、小型の細菌である
マイコプラズマのゲノム（約0.6Mb）
の2倍に相当する。天然痘ウイルスと遠
縁に当たるが、他のウイルスとは異な
り、翻訳やDNAの修復に関わるタンパ
ク質、タンパク質の折りたたみを助け
るシャペロンをコードする遺伝子など
を多数備えていることが分かっている。

Raoultらは、これまでに得られた知
見から、ミミウイルスを生物の新たな
ドメインとして捉えるべきだと主張し
てきたが、今回の結果はこの主張をさ
らに支持するものであり、長く「無生
物」と定義されてきたウイルスと、生
物である微生物との境界線を曖

あいまい
昧にす

るものといえる。
Raoultは、ミミウイルスは典型的な

ウイルスではなく、むしろ原核生物に近
いと考えている。実際、RaoultとLa 
Scolaらは2008年、ミミウイルスにも、
原核生物と同様に別のウイルスが感染
することを明らかにしている2。彼らは、
この 新 ウイル スを「 スプ ートニク

（Sputnik）」と名付け、また、一連の「ウ
イルスに感染するウイルス」の総称とし
て、細菌に感染するウイルスをバクテリ
オファージと呼ぶのにならって「ヴィロ
ファージ（virophage）」という名称を
提案した。さらに2014年には、一部の
ミミウイルスにのみ感染する新たなヴィ
ロファージを発見し、これを「Zamilon」
と名付けている3。これらの発見から
Raoultは、ミミウイルスもまた、その
自己複製能力を搾取するヴィロファージ
の 感 染 を 経 験 す る こ と に よ っ て、
CRISPRのような防御機構を進化させて
きたのではないか、という仮説を立てた。

サイズからゲノムの複雑さまで、全てが規格外な「ミミウイルス」。

発見以来、ウイルスの概念を覆し続けているこの巨大ウイルスで、

今度は原核生物が持つCRISPR系に似た防御機構が見つかった。

巨大ウイルスにもCRISPR様の

「免疫系」が！

免疫防御

細菌やアーキアは、ファージやその他
の外来DNAに侵入されると、それら
のDNAを切断して塩基配列の断片を
自らのゲノムに取り込み、CRISPRと
呼ばれる領域にその情報を「記憶」す
る。そして、同じ塩基配列を持つ外来
DNAが再び侵入すると、CRISPRの情
報をコピーしたRNAがその塩基配列
を見つけ出し、次いでRNAによって
運ばれてきた「Cas」と呼ばれる特殊
な酵素が、RNAによって認識された外
来DNAをほどいて切断することで、感
染を阻止する。「CRISPR–Cas系」と
して知られるこの免疫機構は、ゲノム
を編集する技術として現在幅広く応用
されている。

ミミウイルスが、これと類似の防御
機構を備えているのかどうかを明らか
にするため、Raoultらは今回、計60
株のミミウイルスについてゲノムを解
析し、ヴィロファージZamilonの塩基
配列と一致するような配列が存在する
かどうか調べた。その結果、Zamilon
に耐性を持つミミウイルスの系統には、
やはりこのファージの塩基配列に一致
する短いDNA配列があることが分
かった。また、そうした配列の隣接領
域には、DNAをばらしてほどくことが
できる酵素をコードする遺伝子が発見
された。CRISPRの免疫系でも、Cas
酵素をコードする遺伝子とウイルスを
認識する塩基配列は隣接しており、そ
の類似性がうかがえる。Raoultらは、
今回確認された、Zamilonに対するミ
ミウイルスの防御機構を「MIMIVIRE

（mimivirus virophage resistance 
element；ミミウイルスのヴィロファー
ジ耐性エレメント）」と名付けた。
MIMIVIREの複数の要素について活性
を遮断した実験では、ミミウイルスの

NEWS IN FOCUS
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Zamilonへの感受性が認められた。
Raoultによれば、ミミウイルスが資

源をめぐって他の微生物やウイルスと
競い合っていることを考えると、免疫
系の存在は道理にかなっているという。

「群集中では、ミミウイルスも原核生物
と同じような課題に直面することにな
ります。つまり、他のウイルスや原核
生物と競い合わなければならないので
す。個人的には、抗生物質を分泌して
いる可能性もあると考えています」。

Raoultはかねてから、ミミウイルス
が、細菌やアーキア、真核生物と並ん
で生物の第4のドメインを構成すると
主張している。これには異論も少なく
ないが、彼は、今回確認されたミミウ
イルスの防御機構MIMIVIREは極め
て古い適応であり、ミミウイルスが系
統樹上で独自の枝を形成することをさ
らに裏付ける知見だと考えている。

1990年代に複数の原核生物ゲノム

内にCRISPR配列を見いだした、アリ
カンテ大学（スペイン）の微生物学者
Francisco Mójicaは、他のウイルスで
もCRISPRの構成要素は発見されてい
るが、それが免疫系として機能してい
るのかどうかは不明だと指摘する。彼
は、MIMIVIREは、ミミウイルスの祖
先が他の微生物から獲得した機能では
ないか、と考えている。「MIMIVIREが
どういったメカニズムで機能している
のか、とても興味があります。おそら
く、CRISPRとはかなり違うものなの
ではないでしょうか」とMójicaは語る。

ロックフェラー大学（米国ニューヨー
ク）の細菌学者Luciano Marraffiniは、
MIMIVIREがウイルスの防御機構であ
るとする今回のRaoultらの研究につい
て、説得力があると評価する一方、
Mójica と同様に、MIMIVIREがヴィ
ロファージの感染を阻止する仕組みの
解明が重要だと指摘する。

CRISPRの作用機序の解明が画期的
なゲノム編集ツールの開発につながっ
たように、ミミウイルスの防御機構の
研究もまた、大きな驚きを秘めている
可能性がある、とMarraffiniは続ける。

「ミミウイルスには、生物学の概念を覆
すような発見がまだまだ詰まっている
ことでしょう。MIMIVIREを含め、そ
の一部は新たな応用につながる可能性
があります。それはCRISPRのような
ゲノム編集かもしれませんし、全く別
の分野での応用かもしれません」。 ■
� （翻訳：小林盛方）

1. Levasseur, A. et al. Nature  
http://dx.doi.org/10.1038/nature17146 
(2016).

2. La Scola, B. et al. Nature 455, 100–104 (2008).
3. Gaia, M. et al. PLoS ONE 9, e94923 (2014).

CRISPR-like ‘immune’ system 
discovered in giant virus

doi: 10.1038/nature.2016.19462 
2016.2.29 (Published online)

Adam Levy

BSIP/UIG/GETTY

ヴィロファージがミミウイルスに侵入する様子を描いたイラスト。

NEWS IN FOCUS

5www.nature.com/naturedigest ©2016  Nature Japan K.K., trading as Nature Publishing Group. All rights reserved.



O
H

IO
 S

T
A

T
E

 U
N

IV
E

R
S

IT
Y

 W
E

X
N

E
R

 M
E

D
IC

A
L

 C
E

N
T

E
R

/ 
B

A
T

T
E

L
L

E

脊髄損傷患者の思考を電気的な指令へと変換することで筋肉を刺激

する「神経バイパス技術」が開発された。患者は、この技術によっ

て麻痺した腕を動かせるようになった。

脊髄損傷患者の脳と手を 

つなぐ技術

ニューヨーク州マンハセット）に在籍
しているChad Boutonが率いる研究
チームだ。

脊髄が損傷した場合、脳の神経結合
がつなぎ直されて「再編成」が起こる
ことが過去の研究から分かっている。
しかし、この再編成は考えられていた
ほど大規模ではない可能性が、今回の
研究で示唆された。「今回の成果で、期
待が大いに持てました。神経結合が脊
髄損傷の前後であまり変化しないなら、
脊髄の損傷領域をバイパス（迂

う
回
かい

）し
て脳から筋肉に信号を伝えることで、
再び体を動かせるようになると思った
からです」とBouton。こうした「神
経バイパス」については、以前にサル
を使った実験で成功している2。また、
人間の脳の信号を読み取ってロボット
義手を操作する装置の研究も進められ
ている3（Nature ダイジェスト 2015年

事故により脊髄を損傷して四肢麻痺に
なった男性が、脳からの信号を筋肉に
伝えるシステムを利用して、右手と右
手首をある程度動かせるようになった
ことが、Nature 2016年5月12日号
247ページに報告された1。この成功は、
脊髄損傷後の脳の変化についても新た
な洞察をもたらした。

米国オハイオ州ダブリンに住む24歳
の脊髄損傷者Ian Burkhartは、2014
年に脳内にマイクロチップを埋め込む
手術を受けた。このチップを実験室の
装置とつなぐと、動かなかった右手と
手首と指を、彼の意志で動かせるよう
になった。実験を行っているのは、現
在ファインスタイン医学研究所（米国

実験に参加したIan�Burkhartは、このシステムを利用して右手の指を個別に動かし、手首と手に6 種類の動きをさせられるようになった。
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9月号「ペンタゴンと生命科学が手を
組むとき」参照）。けれども、人間が自
分の体の麻痺した部位を再び動かせる
ようになったのは、今回が初めてだ。

被験者のBurkhartは肩から下が麻
痺しているが、肩は動かせるし、肘も
少しだけ動かすことができる。彼は、
19歳のときに休暇でビーチに遊びに出
かけて海に飛び込み、首の骨を折った。
その後、自宅からわずか25分で行くこ
とのできるオハイオ州立大学（米国コ
ロンバス）で、麻痺患者の体を再び動
かせるようにする技術を開発している
研究者がいることを知り、ボランティ
アとしてマイクロチップの埋め込み手
術を受けることを決意した。

Boutonらはまず、Burkhartに手の
動きのビデオを見せ、彼がその動きを
模倣しようとするときの脳の活動を
fMRI（機能的MRI）を使って測定した。
これにより、手の動きと関係する運動
皮質（大脳皮質のうち、運動を制御し
ている領域）を正確に特定することが
できた。続いて、脳内に柔らかい素材
でできたチップを埋め込む手術が行わ
れた。チップは、Burkhartが手を動か
そうとするときに脳に生じる電気活動
のパターンを検出し、その信号をケー
ブルを介してコンピューターに送る。
コンピューターでは、信号が機械学習
アルゴリズムによって電気的指令へと
変換される。この指令が、Burkhartの
右前腕の周りに巻きつけられた、フィ
ルム状のしなやかな電気刺激スリーブ
に送信されて、筋肉を刺激する。「シス
テムをつないだ初日から、私は手を動
かし、開いたり閉じたりすることがで
きました」と彼は言う（「Ian Burkhart
インタビュー」参照）。

それ以来、週3回のトレーニングセッ
ションに参加してきたBurkhartは、今
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Ian Burkhartインタビュー

四肢麻痺になった経緯を教えてください。

友人たちと休暇で海に遊びに行き、

水に飛び込んだところ砂州に激突し、

首の骨を折ったのです。事故の翌日、

死ぬまで体は麻痺したままだろうと

言われました。19 歳なんて、怖いも

のなしの年齢ですよね。けれども私

は、一瞬にして 1 人では何もできな

い体になってしまったのです。

初めてシステムに接続されたときに、

どのように感じましたか？

システムに接続した最初の日から手

を動かすことができました。手を開

いたり閉じたりという、ほんの小さ

な動きではありますが、私は約 3 年

間、そんな動きすらできなかったの

です。脊髄を損傷していても、再び

動ける日が来るかもしれないという

希望がよみがえりました。私たちは

それ以来、脊髄損傷者にはできない

はずのことがいくつもできるように

なりました。

頭にアクセスポートが付いているの

は不快ではありませんか？

最初のうちは頭痛がしましたし、

ポートの台座部をうっかりぶつけた

ときは本当に痛かったです。今では、

特に意識しなくなりました。台座部

は小さなキャップで保護してあり、

自分自身の延長のような感じです。

将来の希望は何ですか？

このシステムを家に持ち帰れるよう

になればいいのに、と思います。私

にとって、歩けないことはさほど問

題ではありません。車椅子でできる

ことはたくさんあるからです。けれ

ども手を使うことができれば、今よ

りはるかに自立した生活が送れるで

しょう。とはいえ、一生家に持ち帰

ることができなかったとしても、こ

の研究に参加する機会を得られただ

けで満足です。とても楽しかったで

すし、他の人々を助けるために多く

のことを成し遂げられましたから。

Burkhart が、ギター型コントローラーを使うテレビゲームをプレイしている様子。
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では指を個別に動かせるようになった
だけでなく、手首と手に6種類の動き
をさせられるようになった。そして、水
の入ったグラスを持ち上げたり、ギター
型コントローラーを使うテレビゲーム
をプレイできるようになった。

脳科学的知見

今回の研究から、脳が新しい状況に適
応し、そうした状況を利用する能力に
ついての知見も得られた。Boutonら
とは独立に脊髄損傷者のための神経補
綴を開発しているニューカッスル大学

（英国）のAndrew Jacksonは、「被験
者が脊髄を損傷してからの数年間、こ
の神経回路には大して出番がなかった
はずです。それなのに、他の目的に転
用されることなくまだ手の動きに関係
しているように思われます。興味深い
結果です」と言う。

Burkhartの脳は、再び動かせように
なった手の動作を、ある程度制御する
ことができていた筋肉と連携させるこ
とも学習した。彼がものを握ったまま

動かす能力は徐々に向上していて、脳
活動の有意な変化と関連している。
Boutonのチームが開発したアルゴリズ
ムは、脳活動のそうした変化を記録し
て適応することで、被験者と一緒に効
果的に学習し、その動きを微調整する。

しかし、Burkhartがこのデバイスに
よって得られる自由には限界がある。
システムは実験室でしか使うことがで
きず、現時点では、各セッションの開
始時に再較正する必要があるからだ。

「このプロセスには時間がかかり、やや
技術を要します」とJackson。「私たち
が目指しているのは、日によってばら
つきがなく、再較正をする必要のない
神経インターフェースです」。

Burkhartが物体を操作するとき、そ
れを感じることはできない。今後、手
からの感覚フィードバックを脳に戻せ
るようになれば、もっと上手に握力を
調節したり、見えないところにあるも
のを持ち上げたりすることができるよ
うになるだろう。

前述のようにBurkhartは肘と肩を

動かすことができる。一方で、四肢麻
痺の患者ではそうした機能が残ってい
ない場合や、筋肉が常に収縮している
場合が往々にして見られる。こうした
患者にも神経バイパスが有効であるか
どうかはまだ分からない。ピッツバー
グ大学（米国ペンシルベニア州）神経
強化研究室を率いるEllizabeth Tyler-
Kabaraは、「脳信号の記録を組み合わ
せて筋収縮を生じさせ、手に正しい動
きをさせられたのは大きな一歩ですが、
私たちの研究を適応できるのはまだ一
部の人々に限られます」と言う。 ■
� （翻訳：三枝小夜子）

1. Bouton, C. E. et al. Nature 533, 247–250 (2016).
2. Ethier, C. et al. Nature 485, 368–371 (2012).
3. Hochberg, L. et al. Nature 485, 372–375 (2012).

First paralyzed person 
to be ‘reanimated’ offers 

neuroscience insights
doi: 10.1038/nature.2016.19749 

2016.4.13 (Published online)

Linda Geddes

Burkhart は、財布の中からクレジットカードを抜き出したり、カップを握ってその中身を別の容器へと移し替えたりすることもできる。

ディスプレイに映し出されているのは、Burkhart の思考をもとに作り出された手の形。
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世界の人口の1/3が現在も結核菌に感染している。結核は主
に肺を冒す病気で、体力低下や発熱、咳、胸痛などの症状
が特徴だ。最新の2014年の集計では、約960万人が新たに
感染し、同年の結核による死者は約150万人に上った。簡
単で安く正確な結核診断法の開発が急務だが、現在最もよ
く使われている方法はこの3条件を全て満たしているわけ
ではない。だが、新しく開発された血液検査は結核の流行
をかなり抑えられるかもしれない。
従来の結核検査では痰に含まれる細菌のDNAを調べるが、
子どもは必要なときに痰を吐き出せないこともある。また、
この検査では、結核と同時にHIVに感染していると見逃す
ことがある。結核菌が少な過ぎて検出できない例や、肺の
外にいる例があるからだ。さらに、検査には10ドル近く掛
かり、開発途上国の多くでは高過ぎて使えない。こうした
制約のせいで、診断遅れや未診断の患者が非常に多く、深
刻な感染が治療されないまま広がっている状況だ。

2年前、世界保健機関（WHO）は改良型結核診断法の開
発を呼び掛けた。それに応じて、スタンフォード大学医学
部（米国）教授Purvesh Khatriの研究チームがヒトゲノム
を端から端まで調べて、活動性結核を他の疾患と区別する
3つの遺伝子を発見した。その後、血中でこの3つの遺伝子
を検出する方法を開発した。

Lancet Respiratory Medicineに掲載された報告によると、
この検査法は患者がHIVに同時感染していても検出でき、小
児患者の86%で結核を正しく検出した。血液検査なので、
診療所で実施でき、痰の検査と違って即日結果が出るなど
の利点がある。診察を1回受けるだけでも途方もない負担
となる途上国では、これは特に大きな意味がある。「治療
はすぐに始めたいのですから」とAIDS（後天性免疫不全症
候群）に取り組むエール大学医学部（米国）の教授Sheela 
Shinoiは言う。
この診断法は新しい患者にはまだ使われておらず、規模

の拡大も難しいかもしれないが、Khatriはこの検査法の特
許を出願している。検査費用は現在使われている検査の半
分で済むとKhatriは考えている。Shinoiは「この3遺伝子
検出法が治療現場で使われるようになれば、結核の診断が
一変するでしょう」と言う。 ■

� （翻訳協力：粟木瑞穂）

ブラックホールは大質量であっても非常にコンパクトな天体
だ。この性質の組み合わせのため、広大な宇宙空間で評価
するのが難しい領域になっている。物理的な性質をより詳
しく知るには、うまい測定技術を編み出す必要がある。先
頃、ある国際天文学者チームが新しい方法を考案した。2
つの巨大質量ブラックホールが互いの周囲を回っているブ
ラックホール連星系の相互作用をもとに一方の自転速度を
決める方法で、Astrophysical Journal Lettersに報告された。
「OJ 287」は巨大質量ブラックホールの連星系で、地球か
ら約35億光年の位置にある。重い方のブラックホールの質
量は推定で太陽の180億倍だが、他方は1億5000万倍しか
ない。この劇的な違いのため、小さな方のブラックホール
は、大きなブラックホールの周囲で渦巻く超高温物質の円
盤を突き抜ける軌道をたどる。降着円盤を突き抜けるこの
現象は12年の周期で起こり、その際に明るさが一時的に増
す「アウトバースト」が生じる。降着円盤の超高温物質が
発する可視光の変化として観測されてきた。
この現象の発生と、その際に小さなブラックホールの楕
円軌道に生じる歳差（楕円軌道軸のずれ）は理論的に予測
可能なため、天文学者たちはそれに基づいて2015年後半に
生じるアウトバースト現象を予想し、同年11月と12月に2
つの増光ピークを観測した。この間の光度変化を精密測定
することにより、大きな方のブラックホールの自転速度を
間接的に測定することに成功し、一般相対性理論で許され
る最大値の31％で自転していることが分かった。
従来の観測結果と合わせ、これらのデータはブラックホー

ル連星の軌道周期が次第に短くなっていることを明確に示
している。連星系が重力波を放射するにつれてエネルギー
を失うからだ。時空のさざ波である重力波がブラックホー
ルの運動からエネルギーを奪い、軌道を縮小させている。
言い換えれば、天文学者がOJ 287で目撃しているのは2
つの巨大質量ブラックホールが徐々に合体していく過程だ。
そしてほとんどのカップルが知っているとおり、一緒にな
る前段階には一時的な増光と高速旋回がつきものだ。 ■
� （翻訳協力：鐘田和彦）

簡単で安くて正確、数百万人の命を救う 連星ホールの解析から片方の自転速度が判明

結核を血液検査で診断 ブラックホールの自転をつかむ

7月号掲載記事
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予備的研究の結果だが、頭皮を介して脳に電気刺激を加えると、運

動選手の持久力が向上するらしい。この装置はすでに実用化されて

おり、「脳ドーピング」が懸念される。

脳への電気刺激で

運動選手の能力向上？

トップレベルのスキージャンプの選手
は、極限に近いバランスとパワーを頼
りに急勾配のスロープを滑り下り、そ
の速度は最高で時速100kmに達する。
しかし米国スキー＆スノーボード協会

（USSA）は、別の筋肉、すなわち意識
を訓練することによって、一流選手た
ちを優位に立たせようとしている。
USSAのスポーツ研究グループは、ハ
ロー・ニューロサイエンス社（Halo 
Neuroscience；米国カリフォルニア
州サンフランシスコ）と共同で、脳に
電気刺激を与えることによって、ス

キージャンプの選手の技術の改善を助
け、成績を向上させることができるか
どうかを調べているのだ。

他の研究では、標的を定めた脳刺激
で、運動選手の疲労感を低減できるこ
とが示唆されている1。このような技術
により、怪我からの回復を補助できる
可能性がある。また、運動選手たちは
競争で優位に立つために「脳ドーピン
グ」を試そうとするかもしれない。

しかし多くの科学者は、脳刺激には
提案者たちが主張しているほどの効果
はないのではないかと疑問の声をあげ

ており、その理由として研究対象が少
人数に限られていることを指摘する。

「見事な結果ではあるが、それがどうい
う意味を持つのかまだ明確ではない」と
メルボルン大学（オーストラリア）の
認知心理学者Jared Horvathは述べる。

USSAはハロー社と共同で、身体的
な技能を制御する脳領域である運動野
に電気刺激を与える装置の有効性を調
べている。ハロー社によれば、電気刺
激は、技能を学習するときに脳に新し
い神経接続ができるのを助けるという。
同社は、オリンピック選手を含むノル
ディックスキージャンプの一流選手7
人を被験者とした未発表の研究でその
装置を使った試験を行った。

1週間に4度、2週間にわたって、ス
キー選手たちは不安定な板の上で垂直
飛びを練習した。4人の選手は訓練中
に経頭蓋直流電気刺激（tDCS）を受け、
他の3人は偽の処置を受けた。偽の処
置を受けたグループと比較して、刺激
を受けた選手たちは最終的にジャンプ
力が1.7倍向上し、運動の協調性（コー
ディネーション）が1.8倍改善したと、

スキージャンプの選手は微細に調整された技能を使って滑空し、安全に着地する。
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ハロー社は2016年2月に発表した。
USSAのハイパフォーマンス研究部

長のTroy Taylorは、この結果に勇気
付けられたが、研究がまだ初期段階で
あることを認めている。

持久力の限界を広げる

2016年3月7日に英国生理学会が開催
した「優れたパフォーマンスの生物医
学的基盤に関する会議（Biomedical 
Basis of Elite Performance 2016；
英国ノッティンガム）」で発表された別
の研究では、tDCSによって疲労感が低
減する可能性が示唆された。ケント大
学（英国カンタベリー）のスポーツ科
学者Lex Maugerらは、脚の機能を制
御する運動野領域を刺激すると、自転
車の乗り手は疲れを感じずにより長い
時間ペダルを踏めることを発見した。

研究者たちは、まず12人の訓練を受
けていない有志の被験者の脳を刺激し、
その後、彼らに疲れ切るまでサイクリ
ングマシンのペダルを踏んでもらった。
被験者たちは1分ごとに自分の努力の
レベルを評価した。

tDCSを受けた被験者は、偽の処置を
受けた人たちに比べて、平均して2分間
長くペダルを踏むことができた。さらに
彼らは、自分はそれほど疲れていない
という評価も下していた。しかし、処置
を受けたグループと対照グループの間
で、心拍数あるいは筋肉の乳酸レベル
の相違は見られなかった。この結果は、
筋肉痛などの肉体的フィードバックでは
なく、脳の認識の変化が成績の改善を
引き起こしたことを示唆している。

リオ・グランデ・ド・ノルテ連邦大
学（ブラジル）の生物工学者Alexandre 
Okanoは、自転車に乗っている人の脳
の側頭葉の皮質を刺激すると同様の成
績改善が見られることを発見した2。側

頭葉の皮質は身体認識や、呼吸などの
自発的な機能に関係している脳領域だ。
このことから、側頭葉の皮質と運動野
と呼ばれる皮質領域がまだ明らかにさ
れていないやり方で接続しているか、
tDCSが脳の部位を正確に標的として
いないかのどちらかが示唆される、と
Okanoは言う。

これらの結果は、脳が体からのフィー
ドバックを分析して筋肉をスローダウ
ンさせて疲労を防ぎ、激しい活動を管
理している、という考え方を裏付ける
ものだと、バーク医学研究所（米国
ニューヨーク州ホワイトプレインズ）
の神経生理学者Dylan Edwardsは言
う3。「これ以上できないほど激しく運
動していると思っているときでも、常
にいくらか余力が残っているのです」
と彼は言う。

慎重を要する実験

しかしHorvathは、脳刺激の長期的影
響についてはほとんど分かっていないと、
警告を発する。また、運動成績を改善
するという技術の可能性に対して懐疑
的な人々もいる。ロンドン大学ユニバー
シティカレッジ（英国）の神経科学者
Vincent Walshは、tDCSの研究で使
われる方法は研究グループ間で異なっ
ていることが多く、最適とは言えない場
合もあるのではないかと述べる。

例えば、Maugerの研究チームが使っ
たかなり強い電気刺激は、時として脳の
活動に複雑な、そして意図しない影響を
与える場合があることが分かっている4。

このような実験を再現するのは、脳
刺激に対する被験者の反応の仕方にば
らつきがあるため難しい。全く反応し
ない人もいれば、ある方法で刺激され
たときだけ反応する人もいるかもしれ
ない。さらに、ある個人の反応ですら、

日によって変わることもあり得る。
Edwardsは、もしtDCSが治療やその
他の目的で使われるなら、こうした相
違を調べることは重要だと言う。「我々
は脳刺激の個別化処方に向かって進ん
でいるのです」と彼は言う。

それにもかかわらず、スポーツでの
tDCSの使用は増加する可能性が高い。
例えば、運動野を刺激すると器用さが
増すようで、テレビゲームをする人は
素早くこの技術に飛びついた。しかも
刺激装置を手に入れるのがどんどん容
易になっている。ハロー社は、運動能
力の改善という明確な目的を持つ装置
を市場に出し始めているのだ。

Taylorは、運動選手が脳刺激を使用
することは、彼らがレース前に持久力
を上げるために炭水化物を摂取するの
と似ていると言う。「脳刺激は学習能
力に便乗しているだけなのです。人工
的な何かを体内に入れているわけでは
ありません」と彼は説明する。

しかしEdwardsは、tDCS装置が手
に入るようになると、運動選手たちが

「脳ドーピング」を試みるようになるの
ではないかと懸念する。その使用を検
出する方法がないということが使用理
由の1つとなる。「もしこれが現実にな
るなら、オリンピックでは脳ドーピン
グを考慮に入れておくべきです」と彼
は述べる。 ■
� （翻訳：古川奈々子）
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2016 年 3 月 8 日、 米 国 統 計 学 会
（American Statistical Association；
ASA）は、科学者の間でp値の誤用が
蔓延していることが、多くの研究成果
を再現できないものにする一因になっ
ていると警告した。ASAは、科学的証
拠の強さを判断するために広く用いら
れているp値について、「p値では、仮
説が真であるか否か、あるいは、結果
が重要であるか否かの判断はできない」
として、その利用法の指針を発表する
という異例の動きに出た。

ASAの常任理事Ron Wasserstein
によると、同学会がこうした基礎的事
項について明確な提言を行ったのは
177年の歴史上初めてのことであると
いう。その背景には、統計学全般が疑
われるような形でp値が誤用されてい
ることに、ASAのメンバーが懸念を募
らせていることがある。

この声明で、ASAは研究者に対して、
p値のみを根拠に科学的な結論を導き
出したり政策を決定したりするのは 
避けるようにと助言している（R. L. 
Wasserstein and N. A. Lazar Am. 
Stat. http://doi.org/bc4d; 2016）。
研究者は、統計的に有意な結果を生じ
るデータ分析だけでなく、その研究で
行った全ての統計的検定とデータ収集
に関する選択についても記述しなけれ

ばならない。それを怠ると、本当は頑
健ではない結果にもかかわらず、不当
に頑健性を持つように見えてしまう可
能性があるからだ。

Public Library of Sicence； PLOS
の編集長であるVeronique Kiermer
は、ASAの声明は、p値への過度の依
存に対する長年の懸念に重みを添え、
問題打開のための見通しを示したと評
価する。彼女はまた、「統計学の専門家
たちが、専門外の分野の文献が抱えて
いる問題に積極的に関わったという点
でも、非常に重要な声明です」と言う。

p値は一般に、「2つのグループの間
に差はない」「2つの特徴の間に相関関
係はない」などの前提に立つ「帰無仮
説」を検定（して棄却）するために用
いられる。p値は、帰無仮説が真であ
ると仮定したときに２グループ間の差
が偶然生じる確率であり、p値が小さ
いほど、観察された値の組み合わせが
偶然に生じる確率は小さくなる。一般
に、p値が0.05未満であれば、その知
見は統計的に有意であり、論文を発表
してよいと理解されている。

けれどもASAの声明は、必ずしもそ
うではないと指摘する。p値が0.05と
いうことは、その仮説が95％の確率で
正しいことを意味するものではない。
これは、帰無仮説が真であり、他の全

科学者によるp 値の誤用を止めるため、米国統計学会（ASA）が異

例の声明を出した。

p値の誤用の蔓延に 

米国統計学会が警告

ての仮定が正しいならば、観察された
ような極端な結果が得られる確率が5%
あることを意味する。そしてまた、p
値は知見の重要性を示すものでもない。
例えば、実際は疾患を治療する作用が
ない薬物であっても、統計分析の結果
では患者の血糖値に有意な影響を及ぼ
している場合もある。

ダナ・ファーバーがん研究所（米国
マサチューセッツ州ボストン）の生物
統計学者Giovanni Parmigianiは、p
値から得られる情報についての誤解は
多くの教科書や実践マニュアルに見受
けられ、もっと早いうちに軌道修正す
るべきだったと言う。「20年前に声明を
出していたら、生物医学研究は今より
もっと良いものになっていたでしょう」。

統計学者の苛立ち

p値の利用法への批判は新しいものでは
ない。2011年には、研究者たちが、偽
陽性についての意識を高めることを目
的としてある統計分析を行った。「ビー
トルズの音楽を聴くことは学生を若返
らせる」という研究で統計的に有意な
知見を導いてみせたのだ（J.P. Simmons 
et al. Psychol. Sci. 22, 1359-1366; 
2011）。また2015年には、ドキュメン
タリー映画製作者が意図的にお粗末な
臨床試験を行い、p値が0.05未満にな
るように分析を行って、「チョコレート
を食べることはダイエットに有効」と
いう結果が得られたと発表して話題に
なった（著者らはその後、種明かしを
して論文を撤回した）。

カリフォルニア大学デービス校の心
理学者で、Social Psychological and 
Personality Scienceの編集者である
Simine Vazireは、ASAの声明を知っ
た科学者たちは、論文を執筆する際に
は自分が行った統計分析を全て開示す
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p values
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Monya Baker

るべきだと思うようになるだろう、と
考えている。「ASAが声明を出したこと
で、統計学者は『この情報なしにp値
を解釈してはいけない』と言いやすく
なり、人々はp値を誤用している論文に
疑いの目を向けるようになるでしょう」
と彼女は言う。

ある科学誌は、p値を使った論文の発
表を禁止するという思い切った対策を
打っている。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）の
生物統計学者Andrew Vickersは、こ
の科学誌の試みを、交通事故を減らす
ために自動車を運転しないように呼び
かけるようなもので、逆効果かもしれ
ないと言う。おそらく、彼らが本当に
呼びかけたい人々の多くがこのメッセー

ジを無視するからだ。Vickersは、「統
計をレシピではなく科学として扱う」こ
とを研究者に教えるべきだと言う。

しかし、コロンビア大学（米国ニュー
ヨーク）の統計学者Andrew Gelman
は、p値についての理解が深まったとし
ても、統計を利用して、あり得ないレ
ベルの確実性を作り出したいという人
間の衝動がなくなることはないと警告
する。 「人間は、現実には手にすること
ができないものを追い求めます」と彼
は言う。「確かさが欲しいのです」。 ■
� （翻訳：三枝小夜子）

ゲノム編集で生命の構成要素が操作可能になった中、あのクレイ

グ・ベンターが、ゲノム設計という手法で遺伝子わずか 473 個の

人工細胞を作製した。驚いたことにその必須遺伝子の3 分の1は機

能不明だ。

遺伝子を限界まで 

削ぎ落とした人工生命

ゲノミクス研究者であり起業家として
も有名なCraig Venterが、あらゆる既
知の独立した生物の中で最小のゲノム
を持つ人工細胞を作り出した。その遺
伝子の数はわずか473個。Venterの
チームは20年前から、生命体の構成を
最小限まで削ぎ落とそう、言い換えれ

ばゼロから生命体を設計することを目
指してきたが、今回の成果はその道の
りの大きな節

ふし
目
め

となるものだ。
Venterは今回の成果について、薬剤

や燃料などを生産するためにカスタマ
イズした細胞を創出する時代が到来し
たことを告げるものだと話す。彼はす

でに、人工細胞を使って工業製品を作
ることを目指す会社を共同で設立して
いる。しかし、「遺伝子編集」という、
ゲノムを比較的容易かつ選択的に操作
できる強力な技術が爆発的に普及して
いる現状を考えると、ささやかな疑問
が生まれる。ゲノムを簡単に操作でき
る時代になったのに、なぜわざわざ苦
労して新しい生命体を作ろうとするの
だろうか。

J・クレイグ・ベンター研究所（米国
カリフォルニア州ラホヤ）のVenterの
チームは、2010年に初めての「人工細
胞」を作ったと報告した1。この人工細
胞は、既存の細菌ゲノムをコピーして、
それを別の細胞に移植したものだった。
だが、今回の「ミニマル細胞」はそれ
とは異なり、類似のゲノムを持つ生物は
自然界に存在しない。Venterによれば、
この細胞は新しく生まれたばかりの人工
の生物種だという。この成果はScience 
2016年3月24日号に掲載された2。
「全ゲノムを組み立てるという発想に

は、合成生物学の夢と期待が込められ
ています」と、ロンドン大学インペリ
アルカレッジ（英国）の合成生物学者
Paul Freemontは言う（彼は今回の研
究には参加していない）。

ゼロからのゲノムの設計と合成はい
まだにニッチな研究課題であり、技術
的な要求も厳しい。対照的に、ゲノム
編集技術の利用は右肩上がりに増えて
おり、その最も有名なツールである
CRISPR–Cas9系はすでに、工業や農
業、医療の分野に広く浸透していると、
ハーバード大学医学系大学院（米国マ
サチューセッツ州ボストン）のゲノム
科学者George Churchは指摘する。
彼自身もCRISPRを使って研究をして
おり、「CRISPRは簡単で、あっという
間に行き渡り、現在これの使用者は少
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合成生物学者クレイグ・ベンター。彼の

チームは 20 年前に、生命体の構成成分を

最小限の必須成分だけになるまで削ぎ落と

すという試みに着手した。

MICHAEL LEWIS/CORBIS OUTLINE

なくとも3万人はいます」と話す。
微生物学者らが細菌免疫系（最終的

にCRISPRと名付けられ、ゲノム編集
ツールとなった）の特性解析を始めた
のと同じ頃、Venterのチームは、生命
体の構成要素を必要最小限まで削ぎ落
とすという課題に取り組み始めた。
1995 年の Science の論文 3 で Venter
らは、細菌Mycoplasma genitaliumの
塩基配列の解読と、その470個の遺伝
子をマッピングしたことを報告した。
この細菌は有性生殖を行い、既知のあ
らゆる自由生活生物の中で最小のゲノ
ムを持っている。その後Venterらは、
遺伝子を1個ずつ不活性化しては、M. 
genitaliumがまだ生物として機能でき
るかどうかを調べるという作業を繰り
返して、必須と思われる遺伝子を375
個まで絞り込んだ。

Venterらの考えを試す方法の1つは、

この375個の遺伝子だけを持つ生命体
を作り出すことだ。そこでVenterは、
親しい研究仲間のClyde Hutchisonや
Hamilton Smithらとともに、化学的に
合成したDNA断片を互いにつなぎ合
わせることで最小ゲノムを組み立てよ
うとした。この試みには新しい技術の
開発が必要だったが、彼らは2008年ま
でに、M. genitaliumのゲノムと本質的
に同じ「完全なコピー」を合成DNA断
片を組み合わせて作り出す技術を開発
した4。このコピーゲノムには、機能を
持たない「透かし」のDNA配列も数十
個組み込まれた。

しかし、天然のM. genitalium細胞
は増殖速度が遅いため、その後Venter
ら は 増 殖 速 度 の 速 い Mycoplasma 
mycoidesに切り替えた。Venterらは
まず、M. mycoidesのゲノムを合成し、
その中に自分たちの名前や有名な格言

を「透かし」にして刻み込んだ。次に、
ゲノムを取り出して空になった別の細
菌に、その合成ゲノムを移植した。

その結果出来上がった「JCVI-syn1.0」
細胞は、2010年に論文として発表され1、

「合成生物学の夜明けをもたらした」など
と大々的に持ち上げられた（この成果を
受けて、バラク・オバマ米国大統領は生
命倫理の再検討に取りかかり、バチカン
はVenterの「生命を創造した」とする
主張に疑義を唱えた）。しかしJCVI-
syn1.0のゲノムは、ゼロから設計された
のではなく、既存のゲノムプランをコピー
して組み立てられたものだった。また、そ
のゲノムのDNAは100万塩基以上もあ
り、「ミニマル（必要最小限）」とは言え
ないサイズだった。

Venterのチームは、最小限のゲノム
を設計するという長年の目標を達成す
るため、外部から供給できる栄養素の
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産生を担う遺伝子群や、他の遺伝的な
「がらくた」を排除していった。そして、
48万3000塩基の長さで遺伝子471個
を含むM. mycoides染色体を設計し、
合成したが、この手順では生存能力の
ある細菌ができなかった。

そこでVenterらは、さらに策を練り、
「設計−組み立て−検証（design-build-
and-test）」サイクル法を開発した。M. 
mycoidesのゲノムを8つのDNA断片
に分解し、それらをさまざまに組み合
わせ、どの組み合わせで生存能力のあ
る細菌ができ上がるかを調べるという
方法だ。こうして各サイクルから得た
情報をもとに、次回のゲノム設計時に
どの遺伝子を入れるかを決めるのであ
る。この作業の過程で、タンパク質を
コードしていないが、必須な遺伝子の
発現を管理するために必要なDNA配
列が明らかになった。また、同一の必
須な働きをする2個の遺伝子の存在も
明らかになった。こうした遺伝子対は
片方ずつ欠失させても影響が出ないた
め、誤って、「どちらもなくても構わな
い」と見なしてしまっていた。

Venterらは最終的に、53万1000塩
基で473個の遺伝子という設計図にた
どり着いた。これが人工細胞「JCVI-
syn3.0」となった（中間段階にあたる

「JCVI-syn2.0」はスリム化が足りな
かった）。syn3.0の細胞倍加時間は3
時間で、これはM. mycoidesの1時間
やM. genitaliumの18時間などと比べ
てまずまずの値である。
「著名な物理学者リチャード・ファイ

ンマンは、『自分に作れないものを理解
できるわけがない』という言葉を残し
ていますが、この原則は今回の話にも
当てはまります」と、スイス連邦工科
大学（ETH；チューリッヒ）の合成生
物学者 Martin Fussenegger は話す。

「現在は、遺伝子を加えて何が起こるか
を見ることが可能なのです」。

syn3.0の必須遺伝子は、栄養素の
ほぼ全てが培地で供給されるため、タ
ンパク質産生やDNA複製、細胞膜系
の構築などの、細胞の働きに関与する
遺伝子の集まりになる傾向にあったが、
Venterのチームは、149個の機能を特
定できなかったという。それらの遺伝子
の多くは、ヒトなど細菌以外の生物で
も見つかっている。「必須な遺伝子群の
うち、3分の1の機能が分からないので
す。我々は現在、この問題を解こうと
しているところです」とVenterは話す。

Fusseneggerはこれを知っていたく
感動しており、「我々はこれまで地球上
のさまざまな生物の塩基配列を解読し
てきたのに、生命に最も不可欠な149
個の遺伝子の機能がまだ分からないの
です！ 私が今、最も興味を持っている
問題です」と話す。

syn3.0が合成生物学に今後どんな影
響を及ぼしていくかは、まだ誰にも分
からない。それについてChurchは、
1924年に世界初のエベレスト登頂を
目指して頂上付近で死亡した英国の登
山家を引き合いに出し、こう述べた。

「私は、syn3.0の存在はジョージ・マ
ロリーの言葉のようなものだと思って
います。彼はエベレストに登る理由を
聞かれて、『そこにエベレストがあるか
らだ』と答えました」。

Churchによれば、必要な遺伝的変
更が少ない大半の応用例では、今後も
ゲノム編集技術が主要な選択肢になる
だろうが、ゲノム全体を再コード化し
て新しいアミノ酸を組み込むような特
殊な応用例では、ゲノム設計が役に立
つだろうという。またFussenegger
は、医療にはゲノム編集が適している
が、ゲノムがどのように進化したかと
いった生物学の根本的疑問に関心を持
つ研究者は、ゼロからのゲノム構築に
心惹かれるはずだと考えている。

syn3.0のゲノムは、確かにゲノム設
計という新しい手法で作られた。だが、
機能するゲノムを構築する方法を根本
的に理解した上で設計されたのではな
く、試行錯誤によって設計されたもの
であり、Venter自身もこれを認めてい
る。しかし彼は、改良がさらに進むこ
とを期待しており、いずれは「ゼロか
らのゲノム合成」が生命操作の方法と
して推奨されるようになると考えている。

「ゲノムを少しだけ変更したい場合には、
CRISPRが優秀なツールとなります。し
かし、本気で何か新しいものを創造し
たい、例えば生命を設計してみたいと
思った場合、CRISPRはツールとして力
不足でしょう」と彼は話す。 ■
� （翻訳：船田晶子）

1. Gibson, D. G. et al. Science 329, 52–56 (2010).
2. Hutchison, C. A. III et al. Science 351, aad6253 

(2016).
3. Fraser, C. M. et al. Science 270, 397–404 (1995).
4. Gibson, D. G. et al. Science 319, 1215–1220 

(2008).

JCVI-syn3.0 の各細胞に含まれる遺伝子

は、わずか473個だ。
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ある旧人類のゲノム配列解読プロジェ
クトの結果が、Nature 2016年3月24
日号504ページに発表された 1。この
プロジェクトの解読結果は、「世界一ぜ
いたく」な内容かもしれない。解読さ
れたDNAは43万年前の骨から得られ
たもので、これまでに塩基配列解読が
行われたヒトゲノムでは最古のものだ。
この成果を発表した研究チームは、そ
の骨に含まれるわずか0.1％の核ゲノ
ムを解読するために、現生人類のゲノ

ムを何十回も明らかにするのに相当す
る生データを得て、そのほとんどを破
棄した。しかし、大量のゲノム配列解
読とデータ破棄は必要なことだった。
というのも、その DNAは分解と汚染
に見舞われており、不要な情報を特定
して解読データから排除していく必要
があったからだ。

マックス・プランク進化人類学研究
所（ドイツ・ライプツィヒ）の分子生
物学者Matthias Meyerらは、そうし

43万年前の謎の旧人類シマ人の核DNAの配列が解読された。シマ

人の正体が判明したのと同時に、現生人類とネアンデルタール人の

種分岐が想定外に古かったことも分かった。

43 万年前のヒト核ゲノムで 

判明した驚きの人類進化史

た過程を経て、スペイン北部の洞窟か
ら出土したその骨が初期のネアンデル
タール人のものであることを明らかに
した。さらには、現生人類の大昔の祖
先がネアンデルタール人の系統から分
かれた年代も、これまでの推測値より
大幅にさかのぼることとなった。

デンマーク自然史博物館（コペンハー
ゲン）で古代のDNAを研究している
Ludovic Orlandoは、「こんなに骨の
折れる仕事に着手したことだけでも十
分に野心的なことなのに、それをやり
遂げるなんて感動的です。これで、や
れることはほぼやり尽くしたといえま
す」と称える。

この骨は、スペイン・アタプエルカ
山中の深さ13mの竪穴「シマ・デ・ロ
ス・ウエソス（スペイン語で『骨の穴』
の意）」で発見されたことから、シマ人
として知られている。シマほど重要な
遺跡や興味深い遺跡はめったにない。
少なくとも28人の骨が、数十頭のホラ
アナグマやその他の動物の骨と一緒に
埋まっていたのだ。シマ人たちは転落
死したのかもしれないが、そこに埋め
られたのだと考える研究者もいる。

シマ人の頭骨には、ネアンデルター
ル人に典型的な形質がいくつか確認で
きる。その1つが、眉弓の隆起のきざ
しだ。しかし、それ以外の特徴やさま
ざまな研究結果では、シマ人の年代が
約60万年前とも40万年前とも示唆さ
れ、確定できずにいた。そのため多く
の研究者は、シマ人がネアンデルター
ル人ではなく、さらに古い種であるホ
モ・ハイデルベルゲンシスに属するの
ではないかと考えていた。

今回の核ゲノムの解析結果により、
こ の 混 乱 が 収 束 に 向 か い そ う だ。
Meyer と共同研究者 Svante Pääbo
を中心とするチームは2013年に、シJAVIER TRUEBA, MADRID SCIENTIFIC FILMS
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マ人の大
だいたいこつ

腿骨からミトコンドリア（エ
ネルギーを産生する細胞小器官）のゲ
ノムを回収し、その配列を明らかにし
ていた2。細胞内に存在するミトコンド
リアゲノムのコピー数は、核DNAよ
りもはるかに多い。この論文で、シマ
人の少なくとも1人（この大腿骨の持
ち主）は、欧州のネアンデルタール人
よりも、デニソワ人と呼ばれる集団の
近縁だったことが示唆された。

何千kmも離れたシベリアで発見さ
れたデニソワ人とのミトコンドリア上
の関係が明らかになると、混乱は最高
潮に達した。そこで研究チームは、骨
の核DNAが回収されれば全てが明ら
かになると考えた。核DNAには、母
系からしか伝わらないミトコンドリア
DNAよりも多くの祖先系統が表れる
からだ。

ロンドン大学ユニバーシティカレッ
ジ（UCL；英国）の古人類学者Maria 
Martinón-Torresは、「43万年前のも
のからミトコンドリアと核のDNAが回
収されたというのは、素晴らしいニュー
スです。まるでSFのようで、驚いてい
ます」と話す。

核DNAの回収

Meyerらは、異なる個人のものと考え
られる5点のシマ人標本から核とミト
コンドリアのDNAを集めることに成功
した。Meyerによれば、その成功の大
きな要因は、2006年以来、シマ・デ・
ロス・ウエソスから出土した歯と肩甲
骨の組織を考古学者が用心深く冷蔵し、
古いDNAを保存していたことにある
という。分子解析技術の進歩を待って
いたのだ。

3月14日付でNatureオンライン版
に掲載された論文1でMeyerらは、核
DNAの解読により、シマ人が実は初

期のネアンデルタール人であり、ネア
ンデルタール人とデニソワ人の分岐は
47万3000～38万1000年前であった
と結論している。さらに、現生人類の
祖先がネアンデルタール人の祖先から
分かれた年代は76万5000～55万年
前であることも示唆された。この結果
は、ネアンデルタール人の祖先に当た
るホモ・ハイデルベルゲンシスが、現
生人類とネアンデルタール人の共通祖
先であるとする説を否定するものだ。
ホモ・ハイデルベルゲンシスが欧州、ア
フリカ、アジアで生存していたのは60
万～25万年前と考えられている。

Martinón-Torresは、約90万～70
万年前に生きていた集団をただちに探
すべきだと主張する。スペインでは
1994年に90万年前の骨、ホモ・アン
テセッサーが発見されている3。これに
近い標本がアフリカか中東で発見され
れば、ホモ・アンテセッサーが共通祖
先の最有力候補になる、とMartinón-
Torresは考えている。

一方、研究チームの最新のミトコン

ドリア配列は、シマ人とデニソワ人と
の不可解なつながりを再確認している。
Meyerによれば、初期のネアンデルター
ル人であるシマ人が持っていたミトコン
ドリアDNAはデニソワ人にも確認され
たが、後のネアンデルタール人には存
在しないという。それが失われたのは
偶然かもしれないが、Meyerは現在、ア
フリカ発の未知の種がユーラシアに移
動してネアンデルタール人と混血し、ミ
トコンドリアDNAの系統が入れ替わっ
たという仮説を支持している（この説
を支持するように、約50万年前と25万
年前の2回にわたり、アフリカからユー
ラシアに石器技術が広がっている）。

新しいデータなしにこの種の多数の
仮説を排除していくのは難しい、と
Meyerは話す。シマ人の全ゲノムもし
くはほぼ完全なゲノム、または他の初
期ネアンデルタール人の遺伝学的な
データが必要になるだろう。

自然史博物館（英国ロンドン）の古
人類学者Chris Stringerは、「その全て
を明らかにしようとする研究は興味深
く、私たちは目が離せません」と話す。
これほどの古い核DNAが回収された
ことで、さらに古い時代のDNAも分
析可能になることが期待されるという。

「年代の解明は過去10万年から抜け出
せずにいましたが、人類の系統樹のさ
らに深部の年代をDNAから知ること
が実際にできるようになってきたので
す」とStringerは語る。 ■
� （翻訳：小林盛方）

1. Meyer, M. et al. Nature 531, 504–507 (2016).
2. Meyer, M.et al. Nature 505, 403–406(2014).
3. Carbonell, E. et al. Nature 452, 465–469 (2008).
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43 万年前の「シマ」の大腿骨の粉末。
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中国の全国人民代表大会で2016年3
月16日、2020年までの第13次5カ年
計画が採択された。同計画は、5つの
発展理念の1番目に「創新」（イノベー
ション）を掲げ、科学技術による革新
が国の発展の原動力であるという方針
を打ち出している。中国は、経済の減
速、南シナ海での地政学的緊張など難
しい時期にあるが、科学技術研究開発
と環境汚染対策にはこれまで以上に力
を入れる姿勢を鮮明にした。

米国の研究開発専門誌によると、中
国の国内総研究開発費は、伸び率こそ
かなり鈍化したものの、年率6～8％
ほどで増加し続けていて、2020年代
後半にも米国を抜いて世界一になると
みられる。2015年までの第12次5カ
年計画では、国内総研究開発費をGDP
の2.2％にすることが中国政府の目標
であり、2014年の実績は約1.9％だっ
た。中国政府は2020年までにこれを
さらにGDPの2.5％に増やすという目

中国で新たな5カ年計画が採択され、科学技術重視の姿勢がより鮮

明になった。中国で2020 年までに成長が見込まれる分野は、海洋

学、脳科学、幹細胞研究だ。

科学研究に一層力を入れる

中国

標を掲げている（2014年の実績は、米
国が約2.8％、日本は約3.4％）。今後
5年間の中国の科学研究を方向付けそ
うな研究分野について、中国の科学者
たちにその動向を取材した。

深海探査

2012年、研究用潜水艇「蛟
ジャオロン

龍」号が2
人の乗員を乗せて水深7000mを超え
る深さに達し、中国は、超深海帯に到
達できる先進国の仲間入りを果たした。
超深海帯とは海洋の最深部で、水深
6000m以上を指す。中国科学技術部
が2016年2月に発表した計画による
と、中国は今後5年間で有人潜水艇1
隻と無人潜水艇1隻を建造する。いず
れもマリアナ海溝の最深部である水深
1万1000mに到達できるという。上海
海洋大学深淵科学技術研究センターの
崔維成（Cui Weicheng）は「中国の
深海技術にとって、これからの5年間
は黄金時代になるでしょう」と話す。

無人潜水艇は、米国の先進的な無人
潜水艇「ネレウス」に似たものになる
だろうという。ネレウスは、2014年
に潜航中に水圧で破壊され、後継の潜
水艇が建造される予定はない。一方の
有人潜水艇は、少なくとも2人の乗員
が乗ることができる。2012年に映画
監督のジェームズ・キャメロンが搭乗
し、マリアナ海溝の最深部に達した有
人深海探査艇「ディープシーチャレン
ジャー」は1人乗りだった。超深海帯
は、謎の多い棲

せいかんちゅう
管虫やナマコやクラゲ

が生息していて、生物の生息地として
地球上で最も研究が進んでいない場所

中国は研究用サルを豊富に持ち、それが中

国の神経科学研究を支えている。
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の1つだ。超深海帯の微生物は驚くべ
き量の有機物を消化するため、研究者
たちは、炭素循環における超深海帯の
役割にも興味を持っている。中国の科
学者たちは、これら2つの潜水艇を使っ
て、これまでよりも詳細に超深海帯を
調べたいと考えている。

崔は、第13次5カ年計画とは別に、
着底機3機、ロボット潜水艇、有人潜
水艇からなる「移動実験室」も開発し
た（W. Cui et al. Meth. Oceanogr. 
10, 178-193; 2014）。ロボット潜水
艇と最初の着底機は、2015年10月の
試験で4000mの深さまで潜水した。
ロボット潜水艇と着底機を制御する母
船は2016年3月24日に進水し、同年
8 月 に 最 初 の 科 学 的 調 査 を パ プ ア
ニューギニア沖のニューブリテン海溝
で行う計画だ。「こうした計画は、海洋
科学技術先進国と中国との隔たりを縮
めるのに役立つはずです」と崔は話す。

脳科学

米国、欧州、日本は、脳の地図を作製
する大規模研究プロジェクトを発表し
ている。中国の研究者によると、中国
でも数年前から脳地図作製計画が進め
られているという。「第13次5カ年計
画は、脳科学を優先的研究分野として
います。中国の研究資金や人材の大半
は、この脳地図計画に集中されること
になるでしょう。この計画はまもなく
公式に公表されることになっています」
と中国の研究者は話す。

この脳研究計画は、脳疾患研究、特
に動物モデルを使った研究に重点を置
く予定で、また、人工知能にも重点を
置く。中国の科学者たちは、脳科学の
最高水準の人材の点では、世界から大
きく遅れていることを認めるが、中国
の脳科学が世界に追いつくことを可能

にしそうな要素もある。中国の神経科
学研究者は増加しており、10年前には
1500人だった中国神経科学会の会員
数は、現在、6000人にのぼる。また、
中国では数十万匹の研究用サルが飼育
されている。さらに、中国には精神疾
患や神経変性疾患を持つ患者が数千万
人おり、これも臨床研究を後押しする
だろう。

中国の研究者たちは、自閉症スペク
トラム障害などのモデル動物を遺伝子
操作によって作り出し、世界をリード
した。その背景にも、研究用サルを入
手しやすいことがある。実験動物の調
達が容易な中国は、欧米からの関心も
集め始めており、深圳市ではマサチュー
セッツ工科大学（MIT、米国ケンブリッ
ジ）と共同で霊長類研究センターが設
立され、2015年5月に業務を開始した。

動物保護

俳優のジャッキー・チェンとバスケッ
トボールのスター選手、姚明（Yao 
Ming）が、クマやゾウなどの保護動物
の取引を非難するキャンペーンに加わっ
たことで、動物保護は中国で関心の高
い問題になった。クマは胆汁を取るた
め、ゾウは象牙を取るために狙われる。

北京師範大学の保全生物学者である
張立（Zhang Li）は「第13次5カ年
計画により、野生のジャイアントパン
ダ、トラ、アジアゾウを保護する取り
組みがスタートします。これらの種の
生息地を回復するために大きな予算が
組まれることになるでしょう」と話す。
計画では、保護地域をつなぐ「緑の回
廊」を設け、動物たちが1つの保護区
から別の保護区に移動できるようにし
て生息地を大きく広げる。

デューク大学（米国ノースカロライナ
州ダラム）の生物多様性専門家Stuart 

Pimmは「ラオス、ミャンマー、中国南
西部の雲南省は、特に保護が必要な地
域です。この地域の森の多くがゴム農
園に変えられてしまった上、この地域で
は、私がこれまでに調査に訪れた場所
の中で最も盛んに狩猟が行われていま
す」と話す。しかし、彼は2015年11
月に発表した論文で「パンダ、ゾウ、ト
ラの保護にばかり集中すると、他の動物
を危険にさらす可能性がある」とも指 
摘している（B. V. Li and S. L. Pimm 
Conserv. Biol. 30, 329–339; 2016）。

幹細胞研究

同済大学（上海市）の学長である幹細
胞研究者の裴鋼（Pei Gang）と、中国
科学院広州生物医学健康研究所の所長
である裴端卿（Pei Duanqing）によ
ると、中国は今回の5カ年計画に基づ
き、「幹細胞とトランスレーショナルリ
サーチ」と呼ばれる研究資金構想を始
める。中国では、研究補助金が、科学
的意義よりも科学者同士の人脈や政治
的人脈によって決定されている、とい
う批判がある。幹細胞の新しい研究資
金構想は、旧来のやり方を廃し、新た
な競争的な評価プロセスで研究補助金
を与える最初の研究計画の1つになる。
中国は、2015年までの第12次5カ年
計画の5年間で幹細胞研究に約30億
元（約500億円）を投資している。

裴鋼と裴端卿は、これからの5年間
では幹細胞研究費が大きく増えるだろ
うと話すが、具体的な数字は示さな
かった。「中国は人口が多く、さまざま
な医療ニーズが十分に満たされていま
せん。中国政府はこの現状を踏まえ、
幹細胞研究と再生医療の将来性が中国
の医療サービスシステムを現代化する
重要な推進力の1つになると考えてい
るのです」と裴鋼は話す。
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環境汚染対策

社会の調和に大きな価値を置く国であ
りながら、大気汚染や水質汚染に対す
る不満は、政府に対する人々の抗議の
引き金になっている。

PM2.5は、空気中を漂って呼吸器系
に深く入り込む、直径2.5µm以下の微
粒子状物質だ。中国政府は、大気中の
PM2.5の濃度を減らす計画を2012年
から始めていて、2017年までに北京
市地域で25％、長江デルタ（上海市な
どを含む地域）では20％、珠江デルタ

（香港などを含む地域）では15％の削
減を達成したいと考えている。同済大
学の汚染制御・資源化研究国家重点実
験 室 の 室 長 で あ る 張 偉 賢（Zhang 
Wei-xian）は「第13次5カ年計画に
盛り込まれた、全国的で大規模な環境
保護構想は、具体的には輸送問題、ク
リーンエネルギー、環境保護に取り組
むものです」と話す。

中国政府は、北京市のスモッグや上
海市近くの太湖の水質汚染など、汚染
が特にひどい場所の対策も進める方針
だ。張偉賢によると、大気汚染抑制の
ための予算だけでも少なくとも4倍に増
加する見込みだという。また、クリーン
エネルギーと環境問題を専門とする新
たな国立研究所が複数新設されること
になり、そのための今後5年間の予算が
措置されたという。「中国は現在、大気、
土壌、水質汚染抑制技術の世界最大の
市場であり、今後もそうあり続けるで
しょう。中国全体が、スモッグ緩和な
どの環境研究のための巨大な実験室に
なるとも言えます」と張は話す。 ■
� （翻訳：新庄直樹）

Science wins in five-year plan
Vol. 531 (424–425)  |  2016.3.24

David Cyranoski

米国コロラド州フォートコリンズにあ
る米国農務省の施設。そこには室温が
−18℃に保たれた貯蔵所があり、現在、
500万個以上の種子が冷凍保存されて
いる。種子バンク「Project Baseline」
である。大半の種子バンクの目的は生
物学的な多様性を保全することだが、
Project Baselineはそうではない。こ
れらの種子は進化学の研究のためのも
ので、使用できるようになるのは早く
ても数年先、最長で50年後である。

Project Baselineでは、植物が気候
変動や環境劣化に応答してどう進化し

ていくのかを、対照群と比較する実験
により正確に捉えられるように設計さ
れている。保管されているのは代表的
な植物約60種類の種子で、それらは米
国本土の全域にわたる約250カ所から
採取された。種子の採集は、全米科学
財団（NSF）から助成金として130万
ドル（約1億5000万円）の支援を受
けて、2012年から本格的に始まった。
採集に当たっては、さまざまな環境に
由来する種子標本を集めるよう、また、
広範な種類の植物をカバーするよう
配慮しており、ダイコン（Raphanus 

気候変動に応答して植物がどのように進化するかを調べるための種

子バンクが米国で創設された。

植物の進化を追う空前規模の

種子保存バンク

ジョシュアツリー（Yucca brevifolia）は、Project�Baseline の種子バンクに保存され

ている約 60 種の中の 1 つ。
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sativus）からユッカの一種の通称ジョ
シュアツリー（Yucca brevifolia；写
真）まで幅広い種類が含まれている。

プロジェクトの調査主任であるミネソ
タ大学ダルース校の植物生物学者Julie 
Ettersonによれば、種子集めの段階は
ようやく終わったという。2016年初め、
彼女のチームはProject Baselineを紹
介 す る 論 文 を American Journal of 
Botanyに発表した（J. R. Etterson et 
al. Am. J. Bot. 103, 164–173; 2016）。

これまでも研究者らは、生物種が気
候変動などの人為的圧力に実際に応答
して進化しているのかどうかを明らか
にしようとしてきた。例えば、多様な
調査地に生息する近縁な種の差異を調
べたり、1つの調査地で植物がそこの環
境変化とともにどう変化するかを時間
をかけて追跡したりしている。しかし、
生じた変化が、一部の特定の個体が生
き残ることで世代を超えて形質が選択
される「進化」の結果なのか、それと
も、変化する環境にそれぞれの植物個
体が対応する能力である「可塑性」の
結果なのかを判別することは、なかな
か難しい。

しかしProject Baselineを利用すれ
ば、保存しておいた種子と、環境変化
にさらされ続けた植物の種子とを同一
条件で育てて比べることができる。何
らかの違いがあれば、それは進化のた
めだと言えるだろう。
「素晴らしいプロジェクトだと思いま

す」と、ミシガン州立大学（米国イー
ストランシング）で細菌の進化を研究
するRichard Lenskiは話す。「博物館
の標本や天然の種子バンク（埋土種子）
を使っても、こうした比較解析をある
程度まで行うことができますが、体系
的かつきめ細かい解析を徹底的に行う
ことは不可能です。しかし Project 

Baselineなら、そこまでできるのです」。
このプロジェクトで検討可能なのは、

地球温暖化と連動して一部の植物で観
察されている開花の早期化が、進化と
可塑性のどちらに起因するのか、また、
同じ種でも異なる個体群の間では進化
の速度がどう異なっているのか、といっ
た疑問である。進化で選択された形質
と関連する遺伝子を見つけ出すには、
ゲノムの塩基配列解読が役立つだろう。
Project Baselineはさらに、遺伝的多
様性が低いと絶滅率が増えるという予
測や、進化は少数の大規模な遺伝的変
化ではなく多数の小規模な遺伝的変化
を経て起こるという予測を検証するの
にも使えるだろう。「想像力が及ぶかぎ
り、あらゆる仮説を検証できます」と
Etterson。

過去からよみがえる種子

Project Baseline は、「 復 活 生 態 学
（resurrection ecology）」という分野
に新風を吹き込むものだ。この分野の
研究としてよく知られているのは、湖
底の堆積物中に自然に保存されていた
無脊椎動物の卵

らん
を孵

ふ か
化させて生まれて

きた子と、最近産み落とされた同種の
卵から生まれた子を比較して調べた実
験である。その一例で、今や古典と
なっているのが、コーネル大学（米国
ニューヨーク州イサカ）の環境科学者
Nelson Hairstonらの研究だ。彼らは、
中欧にあるコンスタンツ湖で採取した
堆積物中の卵を使って、カブトミジン
コ（Daphnia galeata）が有毒な藍色
細菌に対する耐性を急速に進化させた
ことを明らかにしたのである（N. G. 
Hairston et al. Nature 401, 446; 
1999）。

Project Baselineは、天然の隔離場
所に頼るのではなく、将来の研究のた

めの積極的な基盤作りをしていること
から、「明確なビジョンを持ったプロ
ジェクト」だとHairstonは話す。

復活生態学のもう1人の先駆者であ
るミシガン工科大学（米国ホートン）
の生物学者Charles Kerfootによれば、
Project Baselineは、種子を採集した
場所では観測可能な環境変化があるは
ずだという前提に立っているのだとい
う。しかし、気候変動により環境に差
異が生じているのはすでに明確な事実
であることから、「このプロジェクトを
動かしているのは、現状を見極めたい
と考える人たちなのです」と彼は話す

保管してある種子を休眠状態から起
こす時期は、まだはっきりしていない。
Project Baselineの標本を使って研究
をしたいという申し込みの最初の受け
付けは2018年の予定で、Ettersonに
よれば、最初の種子が植えられるのは
2020年に入ってすぐだろうという。彼
女は、引退する前に自身でこのプロジェ
クトの種子を少なくとも1回は利用し
たいと考えている。

Project Baselineの時間スケールは、
進化研究の平均的な実験期間と比べて
も、NSF助成金の平均的な支給期間と
比べても長いが、だからこそ、このプ
ロジェクトは特別なのだと研究者らは
口々に語る。「この点が他と大きく違う
ところです」と、資金を提供したNSF
プログラムの責任者であるSamuel 
Scheinerは話す。「しかし、全球規模の
変化を調べようとするなら、こうした
取り組みがまさに必要なのです」。 ■
� （翻訳：船田晶子）

Resurrected seeds to track 
evolution

Vol. 531 (152)  |  2016.3.10

Daniel Cressey
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研究室の実験機器の多くは、市販のも
のを購入しなくても、ネット上で無償
で入手できる「オープンソース・ハー
ドウエア」の設計図を利用して、はる
かに安価に自作（さらにはカスタマイ
ズも）できる。このことを知る科学者

はほとんどいない。
2016年3月上旬に欧州原子核共同

研究機構（CERN；スイス・ジュネー
ブ）で開かれた会議に参加した50人の
研究者たちは、オープンサイエンスハー
ドウエアがあまり認知されていない現状

実験機器の設計図を無償で公開して誰でも自作できるようにする

「オープンソース・ハードウエア」ムーブメントを盛り上げようと、

スイスで会議が開かれた。

実験機器は「オープンハード 

ウエア」で安価に

をどうにかして変えたいという熱意にあ
ふれていた。この分野だけの会議は今
回が初めてだったので、参加者たちは製
品を比較するだけでなく、実験機器を自
作・共有するムーブメントを拡大するた
めのロードマップの作成も行った。会議
の共同オーガナイザーの1人で、非営利
市民科学コミュニティーPublic Labの
常任理事であるShannon Dosemagen
は、「私たちは、オープンハードウエア
を科学研究プロセスの一部として当たり
前のものにしたいのです」と言う。

オープンハードウエアは、コンピュー
ター科学分野の「オープンソフトウエ
ア」との類似から名付けられた。3Dプ
リンターやレーザー切断機などの製作
技術の進歩のおかげで、すでに数十種
類の実験機器の設計図がネット上で無
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実験機器は自作できる：3D プリンターで作れるマイクロピペット（左）と、3D プリンターで作れるオープンソース光学顕微鏡プラッ

トフォーム FlyPi（右）。
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償で公開されている。オープンハード
ウエアの推進派は、実験機器の設計図
を他の人々と共有することで、科学の
進歩を大幅に加速させることができる
と主張する。けれども、「みんなとシェ
アするDIY」とでも呼ぶべきこの哲学
は、まだ主流にはなっていない。ミシ
ガン工科大学（米国ホートン）の工学
者で、研究室を安く作ろうとする科学
者のための書籍を2年前に出版してい
るJoshua Pearceは、「科学者の大多
数は、まだこの流れに加わっていませ
ん」と言う。

研究室の備品を安くそろえる

会議の共同オーガナイザーの1人で、ケ
ンブリッジ大学（英国）の合成生物学
センターOpenPlantの取りまとめ役で
あるJenny Molloyは、科学における
オープンハードウエアのムーブメント
は、すでに成功に向かっていると言う。
いち早くオープンハードウエアを取り
入れたのは、高価な実験装置を購入す
る資金がない市民科学プロジェクトや
学校、研究者たちだった。例えば、ガ
ジャ・マダ大学（インドネシア・ジョ
グジャカルタ）の微生物学者 Irfan 
Prijambadaは、2009年に、生命科学
コミュニティーのウェブ・プラット
フォームHackteriaの設計図を利用し
て、研究室の組織培養用フードと顕微
鏡を市価の10%未満の費用で用意する
ことができた。

DNAを増幅するPCR装置から蛍光
顕微鏡まで、さまざまな実験機器の設
計図がネット上で無償で公開されてい
る。Molloyによると、多くの実験機器
は、その基本原理について特許を取得
していないため、知的財産権をめぐる
紛争はめったに起こらないという。走
査透過電子顕微鏡など、製造プロセス

が複雑すぎて研究室では作れないもの
もあるが、Pearceは、これらもやがて
オープンハードウエアになるだろうと
考えている。その設計図はオープン
ソースとして共有されるため、誰でも
批評し、改良することができる。装置
の品質は、しばしば、市販のものと同
等か、それ以上であることもあると彼
は言う。

研究者にとっては、このようにして
設計をいじれる点が、オープンソース
シェアリングの主要な長所となる。ケ
ンブリッジ大学の生物物理学の博士課
程学生Tobias Wenzelは、「オープン
ソースであれば、必要に合わせて手直
しすることができます。私にとっては
いちばん重要なのはそこです」と言う。

品質保証

他の科学者たちがDIYに挑戦しようと
しないのは、性能が実証され、標準化

されている市販の実験機器のように高
い性能を持つオープンハードウエアが
本当にできるのか、疑問視しているせ
いかもしれない。今回の会議でも、
オープンハードウエアの設計図に付随
する「取扱説明書」（既存の基準に対し
て装置の性能を調整したり、その使用
方法を説明したりする文書）が曖昧
だったり不十分だったりすることが多
い、という声が聞かれた。この点につ
いてWenzelは、コミュニティー・ス
タンダードや実践ガイドに設計者用の
チェックリストを追加することで、利
用者が求める情報を全て網羅した取扱
説明書にすることができると反論する。
またPearceは、「取扱説明書には、『こ
れこれこういう手順に従って製作すれ
ばきちんと機能し、高い精度、高い正
確度、小さな誤差を実現することがで
きますよ』という記述の仕方が必要で
す」と言う。

ラズベリーパイ WiFi ルーター

シリンジポンプ

① シリンジポンプのオンラインレシピを入手する

（go.nature.com/slzvlh）。

② 3D プリンターファイルをダウンロードして

プラスチック部品を印刷する。

③ 残りの部品（「ラズベリーパイ」コントローラー、

イーサネットケーブル、モーター、ベアリング、

棒、ねじ）を購入する。

⑤ ラズベリーパイにソフトウエアをダウンロードし、

シリンジモーターにつなぎ、ルーターを介して

コンピューターに接続して調整する。

④ 六角レンチと穴あけ工具を用意すれば、

シリンジは 1 時間足らずで組み立てられる。

デジタル制御シリンジポンプを作ってみよう
試薬を混合するときにも、細胞を培地に注ぎ込むときにも、ポリマーをスピニングする

ときにも、正確なペースと体積で液体を送り出すにはシリンジポンプが必要だ。Nature

のガイドを使って自作してみよう。

オープンソース価格：シングルシリンジで 100 ドル

（約 1 万 2000 円）未満、デュアルシリンジでは約

150ドル（約 1 万 7000 円）

製品価格：シングルシリンジで250 ～ 1500ドル（約

2 万 9000 ～ 17 万円）、デュアルシリンジでは

1800 ～ 2600ドル（約 21 万～ 30 万円）
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問題は、誰にでも模倣できるほど詳
細な設計図を公開するには時間も手間
もかかるのに、開発者が正式にクレ
ジットされることがほとんどないとい
う点だ。トロント大学（カナダ）の工
学者で、チップ上で生物学と化学の実
験を行うことができるオープンソース
プラットフォームDropBotの開発にも
携わったRyan Fobelは、「自分自身の
研究のために何かを製作することと、
それを容易に複製できるよう他者に手
ほどきすることとは全くの別問題で、
後者ははるかに難しいのです」と言う。

この問題を解決するため、ジュネー
ブの会議では、オープンハードウエア
の開発者をクレジットする方法につい
ても話し合われた。設計の引用システ
ムがあればいいと言う参加者もいれば、
設計の大要について報告する研究論文
を科学誌がもっと掲載するようになれ
ばいいと言う参加者もいた。大いに役
立つと考えられるのが、オープンサイ

エンスハードウエアのための中央リポ
ジトリの設立だ。CERNはエレクトロ
ニクスオープンハードウエアのリポジ
トリを運営しているし、米国立衛生研
究所（NIH；メリーランド州ベセスダ）
は実験機器セクションのある3D印刷
リポジトリを持っているが、全てをま
とめたリポジトリはまだないからだ。

ジュネーブ大学（スイス）の物理学
者で、会議の共同オーガナイザーの1人
であるFrancois Greyは、現時点では
多くの科学者がデバイスを自作しようと
は思っていない実情を踏まえ、オープン
ハードウエアを主流にするためには、非
営利組織（NPO）や企業を巻き込んで
キットを供給してもらう必要があると主
張する。自動ピペットシステムを製造す
るオープン・トロンズ社（OpenTrons；
米国ニューヨーク州ブルックリン）など
の企業はすでに、オープンソースの実
験機器の設計と、オープンソースの設
計図に基づく既製品のキットの販売の

両方を行っている。CERNの工学者で、
オープン・ハードウエア・ライセンス

（オープンハードウエアの将来の全ての
改変が無償で公開されることを保証す
る法的枠組み）の立ち上げに協力した
Javier Serranoは、そうした企業はデ
ザインを無償で提供しているため、強
固なビジネスモデルを考案するのは難
しいかもしれないと言う。

これに対してPearceは、企業はオー
プンハードウエアのサポートを提供し
たり、品質保証チェックや確認試験を
行い、保証書に相当するものを出した
りすることにより、利益を挙げられる
かもしれないと提案する。あちこちか
らサクセスストーリーが聞こえてくる
ようになれば、「開発したら特許化する
のが当然」と考えている所属機関が
オープンハードウエアの副産物の価値
を認めるようになるかもしれない。そ
うすれば、科学者はデバイスの自作や
設計図の無償公開をしやすくなると、
Molloyは考えている。

Pearceが夢見ているのは、科学誌に
発表される全ての科学論文に、実験方
法だけでなく、実験に必要な道具の作
り方も記されるようになることだ。そ
れを実現するためには資金提供者の協
力が必要だ。既存の高額な研究機器助
成金は1つの装置の購入に使われるこ
とが多いが、Pearceは、こうした資金
がオープンソース・ハードウエアに使
われるようになって、実験機器の価格
を引き下げ、設計の改良につながるこ
とを期待している。 ■
� （翻訳：三枝小夜子）

‘Open-hardware’ pioneers 
push for low-cost lab kit
Vol. 531 (147–148)  |  2016.3.10
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ナノスケールの虹が
世界を変える

あらゆる色の蛍光を発するウイルスサイズの粒子が、 

テレビのディスプレイからがん治療まで、広範な応用

分野に革命を起こそうとしている。

シンガポールの大規模な研究開発拠点バイオポリス
（Biopolis）で、Chi Ching Gohはテーブルの上に横た
えたマウスに覆いかぶさるような格好で作業をしている。
彼女は麻酔をかけたマウスに、鮮やかな黄色の液体を慎
重に注射する。それからマウスの体をそっと動かし、そ
の耳が顕微鏡の下にくるようにしてから、紫外線照射装
置のスイッチを入れた。顕微鏡の接眼レンズごしに見る
と、皮膚の下を流れる血液が紫外線によって緑色に輝き、
体内のすみずみまで液体を運ぶ繊細な血管をたどること
ができる。

シンガポール国立大学のPh.D.取得希望者であるGoh
は、この手法を用いることで、炎症により滲

しんしゅつ
出している

血管の発見が可能になり、もしかすると、マラリアを検
知したり、脳卒中を予想したりすることさえ可能になる
かもしれないと期待している。彼女の技術には、液体に
色をつける直径わずか数十nmの粒子が欠かせない。ウ
イルスほどの大きさのこの粒子は、現在脚光を浴びてい
る「ナノ発光体」の一種だ。研究者たちは、自分が求め
る特別な蛍光を作り出そうと、さまざまな種類のナノ発
光体を開発している。

蛍光とは、ある波長の光を吸収した物質が、別の波長
の光を放出する現象だ。クラゲが持つタンパク質から、あ
る種の希土類化合物まで、自然界には蛍光を発する化合
物がたくさんある。けれどもナノ発光体は、これらの化
合物に比べてはるかに安定で、用途が広く、調製が容易
であるため、産業界と学界の両方のユーザーにとって極
めて魅力的なのだ。

ナノ発光体にはさまざまな種類があるが、現時点で最
も研究が進んでいるのは量子ドットである。量子ドット
は微小な粒状の半導体で、美しく、はっきりした発色が
高く評価されている。けれども近年、別のタイプのナノ
発光体が登場してきた。ある種のナノ発光体は、多数の
低エネルギー光子を吸収し、そのエネルギーを組み合わ
せて、いくつかの高エネルギー光子にするという珍しい
性質を持っている。これは、複数の色を一度に生成する
などの可能性をひらく性質だ。また別のナノ発光体は、ポ
リマーや小さな有機分子からできている。量子ドットに
は毒性という欠点があるのに対して、こうしたナノ発光
体は毒性がない上、量子ドットより明るいことが多い。紫
外線の存在下で分解される炭素系化合物に慣れている化

HH5800/E+/GETTY
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学者にとって、この性質は本当に意外だった。
シンガポール国立大学の化学工学者で、Gohが使って

いる蛍光ナノ粒子を設計したBin Liuも、「有機物粒子を
無機物粒子よりはるかに明るく光らせることができたの
には非常に驚きました」と言う。

ナノ発光体はすでに、フラットパネルディスプレイか
ら生化学検査まで、幅広い領域で応用されている。研究
者たちは今、太陽エネルギー、DNAマッピング、動作
検出、外科手術など、より野心的な応用の道を模索して
いる。ワシントン大学（米国シアトル）で蛍光ナノ粒子
の研究をしているDaniel Chiuは、「この研究分野の進
み方は実に速いのです」と言う。

カリフォルニア大学バークレー校（米国）の化学者で、
最初の量子ドット技術企業の共同設立者であるPaul 
Alivisatosによれば、研究の幅もどんどん広がっている
という。「今は非常に面白いときです」。

量子ドット

ナノ発光体の時代は1981年の量子ドットの発見ととも
に始まった。ケイ酸塩ガラス中で半導体である塩化銅の
微結晶を成長させていたロシア人物理学者たちが、結晶
粒子の大きさによってガラスの色が変化することに気付
いたのだ1。結晶は量子効果が関与してくるほど小さく、
原子のようなふるまいを見せた。すなわち、特定の色の
光だけを吸収したり放出したりすることができ、その周
波数は粒子の大きさと形によって厳密に決まっていたの
だ（「ギャップに橋をかける」参照）。

シンガポール国立大学で量子ドットの研究をしている

Yin Thai Chanは、量子ドットは明るく美しかったが、
「これといった応用は考えられませんでした」と言う。け
れども2000年代初頭に、その混じり気のない色がテレ
ビメーカーの関心を引きつけるようになった。生物医学
研究者も、特異的なタンパク質やDNAセグメントへの
標識に利用することを考え始めた。

Liuの言葉を借りれば「量子ドットはいいことずくめ」
だが、1つだけ欠点がある。それは毒性だ。最も性能の
よい量子ドットは、細胞毒性のあるカドミウムを含んで
いるため、生物学分野での利用が制限されるだけでなく、
家電などへの応用も困難なのだ。一部の国々では、家電
にカドミウムを使用することを禁じているからである。こ
の問題は、カドミウムを、毒性の低い亜鉛やインジウム
に置き換えたり、カドミウムを含む量子ドットを生体適
合性ポリマーで包んだりすることで、ある程度は克服で
きる。しかし、蛍光ガイド手術（例えば、ナノ粒子を注
入して腫瘍を光らせ、外科医が全てを除去できるように
する）などの野心的な応用を探る研究者にとっては、そ
の毒性はまだ問題だ。

半導体ポリマーの P ドット

量子ドットのこうした欠点を受けて、研究者たちは自然
に蛍光する材料からナノ粒子を作製する研究に着手した。
これらのナノ発光体が光を放出する性質は、粒子の大き
さや形ではなく組成に由来しているため、特定の色を作
り出すのは容易である。「全ての粒子を同じ大きさで合成
するのは難しいので、実用化を考えると、この性質は非
常に便利なのです」とChiu。

同時に、半導体ポリマーなどの代替材料の探索も始
まった。単純な化合物が長い鎖状につながった半導体ポ
リマーは、エレクトロニクスへの応用の可能性を見込ま
れて1950年代から研究されていた。ポリマー中の電子
は、ポリマー鎖の組成によって決まる特定のエネルギー
でのみ自由に動くことができる。

半導体ポリマーは、外部からの紫外線の照射などによ
り電子が高いエネルギー準位に押し上げられ、低いエネ
ルギー準位に戻ってくるときに光を放出する。ポリマー
を側鎖で修飾すれば、がん細胞に向かわせたり、水に溶
けるようにしたりすることもできる。さらに、ポリマー
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セレン化カドミウムからなる量子ドット溶液は、紫外線に反
応して特定の波長の光を放出する。
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量子ドット

Pドット

AIEドット

アップコンバージョン粒子

量子ドットの大きさにより
放出される光の色が変わる

低い
エネルギー
準位

高い
エネルギー
準位

入射光

入射光

入射光

光を放出

光の放出

光の放出

凝集

ポリマー鎖の凝集

ポリマー

溶液中では、分子は盛ん回転して
エネルギーを失い、光を放出しない

分子の回転が制限され、
エネルギーは光として放出される

低エネルギーの
赤外線光子

高エネルギーの
可視光または
紫外線光子

エネルギー
ギャップ

ランタノイド層

保護用の
有機分子

半導体の
外殻

半導体の
ナノ結晶

 

ギャップに橋をかける
ウイルスほどの大きさの粒子を、光を吸収して特定の周波数で
蛍光を発するようにしたものは、ナノ発光体と呼ばれる。ナノ
発光体に入射する光は電子を高いエネルギー準位に飛び移ら
せ、この電子が広いエネルギーギャップを落ちてくるときに光
を発する。

量子ドットの粒子は半導体結晶の層からできていて、その光の色は粒子

の大きさによって決まる。

P ドットの粒子は、凝集するときに光を放出する半導体ポリマーからでき

ている。同じ大きさの量子ドットより明るくなるが、ポリマー鎖が固く凝

集しすぎると光らない。

AIE 分子は、強く凝集して、内部運動によるエネルギーの損失が小さく

なったときに初めて蛍光する。

ランタノイドと総称さ

れる重金属元素から

なる粒子は、赤外線

からのエネルギーを蓄

積して可視光や紫外

線として放出できる。

鎖が凝集してポリマーナノ粒子（「Pドット」）になると、
同じ大きさの量子ドットの30倍も明るい蛍光を発する2。

一般に、半導体ポリマーは、量子ドットに用いられる
無機半導体に比べて不安定だが、炭素をベースとし、金
属を含まないため、生体適合性がある可能性ははるかに
高い。Pドットは、細胞の染色や画像撮影のほか、酸素、
各種酵素、銅などの金属イオンを検出するためのセンサー
としても利用されている。

Chiuらは2013年に、イオン化した希土類元素テルビ
ウムにPドットを結合させたセンサーを使って、細菌の
胞子が作り出す生体分子（ジピコリン酸）を高感度かつ
迅速に検出することができたと報告している3。紫外線ラ
ンプの下で、Pドットは暗い青色に輝き、テルビウムイ
オンは淡いネオングリーンの光を放つ。ここで、通りす
がりの生体分子がテルビウムイオンに付着するとキレー
ト錯体が形成され、イオンが発する光は強くなって明る
い緑色になる。その際、Pドットの光は変わらないので、
内部標準として役に立つ。

残念ながら、Pドットにも根本的な問題がある。ポリ
マー分子が強く凝集しているため、外部光源からくるエ
ネルギーの大半がたちまち散逸してしまい、蛍光を引き
起こすことができない「クエンチング（消光）」という現
象が起こることがあるのだ。

国立中
ちゅうざん

山大学（台湾・高雄）の化学者Yang-Hsiang 
Chanは、クエンチングはPドットの効率に非常に大き
な影響を及ぼすと言う。クエンチングを回避する方法の
1つは、ポリマー骨格に大きな基を添加して、お互いに
近づきすぎないようにすることだ。けれども、こうして
作製されたナノ粒子は、大きすぎて細胞内に入らなかっ
たり、光が暗すぎて役に立たなかったりすることが多い。

「ちょうどよいバランスを実現するのは非常に難しいので
す」とChanは言い、新しいポリマーを設計することで
この問題を解決しようとしている。

AIE ドット

より根本的な解決法の研究は、2001年に香港科技大学
（クリアウォーターベイ）のBen Zhong Tangが、ある種
の小さな有機分子が、凝集したときにのみ蛍光するのを
発見したことにより始まった4。これらの分子はプロペラ
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や回転花火のような形をしていて、単独で存在していると
きには運動によりエネルギーを消費するため蛍光を発しな
いが、凝集して運動できなくなると蛍光を発する。Tang
は、この現象を凝集誘起発光（Aggregation-Induced 
Emission：AIE）と呼び、このような仕組みで発光する
分子を凝集誘起発光性分子（AIE-gen）と名付けた。

それから数年で、Tangは学生とともにAIE分子の側
基を変更して窒素や酸素などの元素を導入し、今では紫
外線から近赤外線までのあらゆる波長の色を出せるよう
になった。「学生たちは短期間で研究を進め、思いのまま
に色を変えられるようになりました」とTang。

2011 年、Tang は、シンガポール科学技術研究庁
（A*STAR）の材料研究工学研究所での共同研究を通じて
Liuと出会った。当時のAIE分子は、機能は優れていたも
のの水に溶けないという欠点があり、この性質が生物学
研究への応用を困難にしていた。Liuは物質を水に溶ける
ようにする専門家であったため、Tangは最もよくできた
AIE分子を彼女にいくつか提供して共同研究を開始した。

Liuは、一方の末端が疎水性で、他方の末端が親水性で
あるようなポリマーを使って実験を行うことにより問題
を解決した。ポリマーの疎水性末端はAIE分子を囲い込
み、親水性末端は外側に突き出して内部を保護する外殻
を形成するため、AIE分子が高密度に詰まったコアを包
み込む水溶性のカプセルができる。Liuは、これらのナノ
粒子（AIEドット）を保護する外殻を設計し、それぞれ
の用途に合わせて各種の化学基で修飾できるようにした。
この外殻は幅広い種類のAIE分子を容易に包み込むこと
ができるため、「大量の分子を速やかにスクリーニングし、
最適なものを選ぶことが可能になりました」とLiuは言う。

AIEドットは、血管やがん細胞からミトコンドリアな
どの細胞小器官まで、さまざまな組織の染色に用いられ
ている。2015年には、LiuとTangらが光線力学的療法
にAIEドットを利用できることを報告した5。光線力学的
療法とは、がん細胞選択的に集積させた光感受性物質と
外部からのレーザー光照射により光化学反応を起こして
活性酸素を発生させ、腫瘍組織を縮小、消滅させる治療
法だ。このAIEドットの表面には2個の分子があり、1
個の分子はドットをがん細胞内に入り込ませ、もう1個
の分子はドットをミトコンドリアに固定する役割を果た
す。AIEドットが外部光源により励起されると赤い光を

発し、この光がミトコンドリアの付近で酸素ラジカルを
作り出してがん細胞を殺す。

最も高性能のAIEドットは、量子ドットの40倍も明る
い光を発する 6。Liuの研究室の研究補助員Guangxue 
Fengは、「AIEの場合、狭い空間内で高い密度にすれば、
強い蛍光が得られるのです」と説明する。この性質は、組
織の視覚化やがん細胞の長期的追跡（細胞が1回分裂す
るたびに、細胞1個当たりのナノ粒子の個数が半分になっ
ていく）などの応用に特に有用である。

ただし、AIEドットの明るい光には欠点もある。量子
ドットの光が純粋で鮮やかな色であるのに比べて、AIE
ドットの光はスペクトルの幅がはるかに広く、色調が弱
いのだ。この欠点にもかかわらず、Liuはシンガポール
でルミニセル社（LuminiCell）を起業し、GohがA*STAR
で行っているような蛍光バイオイメージング研究のため
に、3種類の色で3種類の大きさのAIEドットを製造し
ている。Tangも起業しようとしていて、彼とLiuはそれ
ぞれ、米国食品医薬品局（FDA）からAIEドットを人間
に使用する承認を得て、蛍光ガイド手術などへの応用を
試したいと考えている。

アップコンバージョン

ナノ発光体の生物学への応用を制限するもう1つの要因
は、そのほとんどが紫外線や可視光により励起されるが、
これらの光は組織内に数mmしか入り込めないことであ
る。より波長の長い近赤外線は組織内に3cmまで入り込
むことができる。これは、ナノ粒子に結合させた薬物を
放出させたりするには良い深さだが、赤外線にはこの結
合を切断できるほどのエネルギーがない。そのため多く
の研究者が、アップコンバージョン（upconversion）と
いうプロセスに注目している。アップコンバージョンを
起こすには、多数の低エネルギー赤外線光子を吸収して
エネルギーを蓄積し、エネルギーのより高い紫外線や可
視光の光子としてエネルギーを再放出できる材料を開発
する必要がある。

ランタノイドと総称される重金属元素は、特にアップコ
ンバージョンを起こしやすい。2011年、シンガポール国
立大学のXiaogang Liuらは、マトリョーシカ人形のよう
な入れ子構造を持つ、用途の広いナノ粒子を作製すること
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ができたと報告した7。この粒子は、異なる組み合わせの
ランタノイドからなる球殻を何層も重ねたものからできて
いる。赤外線のエネルギーは、最初に粒子の核の部分に
吸収されてから、外に向かって移動していく。その際、ラ
ンタノイド層を1つ移動するたびに雪だるま式に大きくな
り、最後に表面付近から高エネルギーの光として出ていく。

15種類のランタノイドはさまざまな組み合わせ方がで
きるため、あらゆる色を発するナノ粒子だけでなく、一
度に複数の色を発するナノ粒子も作製できる。Liuの研
究室の学生が行ったデモンストレーションでは、透明な
ナノ粒子溶液の入ったビーカーを並べて横から赤外線
レーザーを照射すると、ビーカーの中の赤外線ビームが
通過したところに紫色と緑色に輝く線が現れた。

Liuは、こうしたアップコンバージョンナノ粒子は、太
陽の放射のほぼ半分を占める近赤外線の捕獲を補助する
ため、光起電装置への応用につき非常に大きな可能性を
秘めていると考えている。とはいえ、実現はまだまだ先
のことになるだろう。現時点で最も明るい光を発するナ
ノ粒子でも、吸収した光の10%しかアップコンバージョ
ンできないからだ。Liuのグループは、こうしたナノ粒子
をより明るく光らせることができるように、その特性を系
統的に調べてライブラリを作成しようとしているが、ラン
タノイドの種類の多さを考えると、容易な作業ではない。

2015年12月、マギル大学（カナダ・モントリオール）
の生体材料科学者Marta Cerrutiは、ランタノイド含有
ナノ粒子を「薬物」（実験のため、ここでは小さくて安定
なタンパク質が使われた）を含むゲルで被覆した概念実
証系について報告した8。このナノ粒子は、近赤外線を吸
収して、赤外線、可視光、紫外線を同時に放出した。ナ
ノ粒子が放出した赤外線は、この粒子の位置を追跡する
ことを可能にし、紫外線は、（少なくとも実験室では）タ
ンパク質とゲルとの結合を切断して「薬物」を解放した。
Cerrutiのグループは現在、動物実験を計画している。

このように、ナノ発光体の開発競争は激しさを増して
いるが、各種ナノ発光体の目標は、依然として量子ドッ
トである。「量子ドットが事実上の基準なのです」と
Chanは言う。「光の放出に関する多くの基礎的現象は、
量子ドットの研究を通じて解明されました。他の研究者
たちが自分の見た現象を説明できるのは、量子ドット研
究のおかげです」。

そして量子ドットは、現在も研究のフロンティアであ
り続けている。例えば、ペロブスカイトなどの比較的新
しい半導体材料についても、さまざまな光を吸収したり
放出したりできる量子ドットと絡めた研究が盛んに行わ
れている。従来の半導体を構成する元素の比率は一定で
あるのに対して、ペロブスカイトはさまざまな比率を持
つため、研究者は量子ドットの大きさだけでなく組成を
変えることによっても放出される光を調節することがで
きる。「ペロブスカイト量子ドットは、調節可能性につき
2つの自由度を持っているのです」と、トロント大学（カ
ナダ）の材料工学者Edward Sargentは言う。

彼が2015年に報告したハイブリッド材料は、ペロブ
スカイトの中に量子ドットを保持させたもので、高輝度
で電子移動度も高く、フラットパネルディスプレイのメー
カーがいかにも気に入りそうなものである9。

各種のナノ発光体の長所を組み合わせたハイブリッド
ナノ発光体を開発したいと考える研究者もいる。例えば
Bin Liuは、AIEドットを量子ドットと混ぜることで、ス
ペクトル幅の狭い光を放出させようと取り組んでいる。ま
た、半導体ポリマーとAIEドットを組み合わせると、そ
れぞれを単独で用いるよりもはるかに明るい光を発する
粒子ができるという10。

もう1つの大きな挑戦は、赤外線を効率よく発生する
ナノ発光体を作ることだ。これができれば、携帯電話を
耳元に近づけたときにディスプレイをオフにするように
指示する小さな検出装置から、自動運転車や高齢者用の
見守りシステムなどの高度な応用まで、動作検出への応
用の道が開ける。「今よりもっとたくさんのことが可能に
なります」とSargentは語る。 ■
� （翻訳：三枝小夜子）
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水から高効率で酸素と電子を生む鉄触媒

地球温暖化やエネルギー問題を背景に、太陽の光エネルギーを化学エネルギーへと変換する人工光

合成技術の開発が注目を集めている。その1つに「水を酸化して酸素、プロトン、電子を得る反応」

がある。このような中、分子科学研究所、正岡重行グループは高い効率で酸素を発生させる鉄触媒を

作り、Natureに報告した。筆頭著者である総合研究大学院大学博士課程 3 年の岡村将也さん（2016

年 4 月より名古屋大学大学院特任助教）に掲載までの経緯を伺った。

筆頭著者の論文が Nature に掲載されました 1。

自分でも驚いています。積極的に実験を進めたところ、
次々に興味深い結果が得られ、指導教官の正岡先生が

「Natureへの投稿を考えよう」と提案くださったのです。
実際には投稿してからが長く苦しい道のりでした。

研究テーマは人工光合成ですね。

結果として人工光合成の領域に入っていますが、私の興
味は、今回、触媒として利用した金属錯体にあります。言
い換えると、金属錯体の利用応用の1つに人工光合成が
あったということです。実は小学生の頃から金属が好き
で、中学時代に金属を酸に溶かす実験をしたときには「液
体中で溶けた金属は、どんな状態なのだろう？」と疑問
を持っていたのです。後に、金属イオンに配位子と呼ば
れる分子やイオンなどが結合した錯体の状態で液体中を

漂っていることを知り、ますます興味が湧きました。そ
して金属錯体についての研究を極めたいという思いから、
九州大学理学部化学科に進学して錯体化学研究室に入り
ました。そこで、当時助教だった正岡先生との運命的な
出会いがあり、正岡先生が2011年に分子科学研究所で
研究室を立ち上げられたのを機に、私も修士課程から総
研大に籍を移しました。

金属錯体と光合成にはどんな関連が？

植物の細胞内には葉緑体があり、太陽の光エネルギーを
利用して水と二酸化炭素から酸素と炭水化物を作り出し
ています。一連の反応の初期段階で、2分子の水が酸化
されて1分子の酸素、4つのプロトン、4つの電子が作ら
れますが（2H2O→O2+4H++4e-）、この反応を触媒す
るのが「酸素発生錯体（Oxygen Evolving Complex； 

2011 年九州大学理学部化学科を卒業。16年 3月総合研究大学院大学物理科学研

究科５年一貫制博士課程を修了。博士（理学）。16年 4月より現職。現在の研究

テーマは「金属錯体を基盤とした水の酸化触媒の開発」。幼い頃から好奇心が旺盛

で、金属と化学への興味から、小学生の頃の夢は発明家。中学生になって研究者

という職業を知り、化学系の研究者を目指すことになった。

  🄰🅄🅃🄷🄾🅁  🄿🅁  🄾🄵🄸🄻🄴
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名古屋大学大学院理学研究科

特任助教〔 〕
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OEC）」と呼ばれる金属錯体なのです。4つのマンガン
イオンと1つのカルシウムイオンが酸素原子で架橋され
た多核構造になっています（図1a）。

最近の「水の酸化研究」というと、主に単核の金属が
用いられてきましたが、私たちは植物が使っている金属
錯体に倣い、複数の金属イオンを持つ多核金属錯体で試
すことにしました（図1b）。多核金属錯体は金属イオン
同士の電気的な相互作用が強く、多電子がスムーズに移
動する反応のカギを握っていると考えたからです。金属
錯体に注目した理由はもう1つあります。OECでは2つ
の酸素原子が非常に近接した距離に存在しています。こ
のことが酸素原子同士を結合させて酸素分子を生成させ
るカギでもあると考えたのです。

この予想に基づいて、「近接した水分子の結合サイトが
必要ではないか」「金属イオンは2つ以上にした方がよい
のではないか」と考えを進め、論文2で報告されていた

「鉄イオン5つ、架橋された酸素原子、有機物からなる配
位子6つを持つ錯体」を試してはどうだろう、というこ
とになりました（図2）。

どのように実験を進められたのでしょう？　

分子設計に従った鉄錯体を作って精製するところから始
めました。その上で、鉄錯体をアセトニトリルなどの有
機溶媒と水の混合溶液に入れて溶かし、どのくらいの電
圧でどれだけ電流が流れるのか、肝心の酸素発生能はど
の程度かといったことを電気化学的に測定しました。光

合成では光エネルギーが使われますが、私たちは電気エ
ネルギーを利用しました。

実験は、中学でやる「水の電気分解」を思い浮かべて
いただければよいと思います。陽極から酸素がプクプク
出てくるように、鉄錯体から酸素が発生するのです（図3）。
得られた結果は想像以上でした。予想をはるかに超える
酸素が発生し、とても驚きました。鉄錯体を用いないと
電流は流れず、酸素も発生しませんでした。

実測値をもとに、酸素発生反応の反応速度について検
討したところ、1つの鉄錯体分子が1秒間に発生させる
酸素分子の最大値（触媒回転頻度）が1900回に達する
ことが分かりました。人工の系と細胞内の系を単純に比
較することはできませんが、植物の光合成による触媒回
転頻度は約400回ですので、かなりの高効率といえます。
さらに、鉄錯体の触媒としての耐久性を示す触媒回転数
も100万回以上と、十分に高いことが分かりました。

素晴らしい結果ですが、論文はすぐには受け入れられな

かったのですか？

はい、電気化学測定をより細かく行うことなどが求めら
れました。初めは、酸素発生機構を理論計算して記述し
たのですが、それを実験である程度証明してほしいと言
われました。そこで、「反応は極めて速く進むので、実測
値を出せない部分がある」と説明した上で、反応過程を
実験的に測定し、私たちの理論予測値と合うことを示す
などして納得いただきました。

図 1　葉緑体が持つ酸素発生錯体 (OEC) と

鉄錯体の構造

a：植物の光合成で酸素発生を担う触媒サイ

ト（OEC）は多核構造であり、4 つのマン

ガン（Mn）イオンと１つのカルシウム（Ca）

イオンを含んでいる。

b：本研究で用いた鉄錯体も多核構造を有し

ており、5つの鉄イオンと6つの有機分子に

よって構築される。

a　酸素発生錯体（OEC）の構造 b　鉄錯体の構造

鉄イオン 有機分子
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リバイス中に、諦めそうになりませんでしたか？

先のことを考えすぎないようにして、柔軟に修正してい
きました。レフェリーからの要求は真摯に受け止め、あ
りがたいと考える一方で、できないことは正直に「でき
ない」と伝えました。

モチベーションを保ち続けることができたのは、尽き
ることなく湧いてくる好奇心のおかげかもしれません。

晴れて論文掲載となりましたが、現在のお気持ちは？

Natureのファーストオーサーになったという実感は今で
もあまりないのですが、とてもうれしく思っています。同
時に、やることがまだ多くあると感じており、研究を次
の段階に進めています。例えば、より小さな電気エネル
ギーで鉄錯体が活性化できるように分子設計を変える試
みをしており、すでに多くの成果を得ています。

一方、論文をまとめてみて、自分の考えや思いを的確
に伝えることの重要性と難しさを改めて感じています。ど
のような筋道でどう表現すればよいかを、正岡先生をは
じめ、周りの先生方から学びました。

正岡先生とのタッグは今後も続きますね。

図 2　鉄錯体の特徴

鉄錯体は 5 つの鉄イオンと 6 つの有機分子により構築されてい

る。5 つの鉄イオンによる多核構造を有することで多電子移動

反応を、分子の中心部分に存在する近接した水分子の結合サイ

トにより結合生成反応を促進することができる。

図 3　酸素発生反応の推定反応機構

鉄錯体は初めに多電子移動によって酸化力を蓄え、S4 状態から

水 1 分子と反応する。続いて、もう 1 分子の水との反応と、プ

ロトン解離が起き、B 状態から酸素 – 酸素間の結合生成反応が

進行する。最後に、酸素分子が錯体から離れ、鉄錯体は最初の

状態に戻る。

はい。博士課程はこの3月に修了しましたが、幸運なこ
とに、分子研で特別訪問研究員として研究を続けられる
ことになりました。

正岡先生と私は、似ている部分があるように思ってい
ます。九州大学から分子研に移られる際に、「研究者には

『何か新しいことを見つけるwhatタイプ』と『手法重視
で模索するhowタイプ』がある」と話してくださったの
ですが、2人とも前者のwhatタイプで、発想や思いつき
を重要視します。今回の研究は計11人の学生やスタッフ
の方々と役割を分担しましたが、型にはめず、かなり自由
にやらせてくださいました。普段は「正岡さん」と呼ばせ
ていただいているくらい、何でも相談できるボスです。

これからも、既存のフィールドに捉われずに新しいこ
とをしたいと考えています。もちろん、既存の研究をよ
りよくすることも重要だと思いますが、やはり、新たな
領域を切り開いていきたいと思っています。

ありがとうございました。� ■

聞き手は西村尚子（サイエンスライター）

1. Okamura M.  et al. Nature 530, 465–468(2016).
2. Yoneda K. et al. Angew. Chem. Int. Ed.  45, 5459–5461(2006).

① 多核構造：多電子移動反応の促進

② 近接した水分子の結合サイト：結合生成反応の促進

多電子移動

電子再配置

eｰ ：電子

e：ー電子 H+：プロトン

：還元されたサイト

：酸素原子 ：水分子の結合サイト

：酸化されたサイト

ｰeｰ

ｰ4eｰ, ｰ4H+

ｰeｰ
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人工光合成研究において、水の酸化反応触媒の位置付け

とは？

人工光合成は「光捕集」「水の酸化反応」「還元反応によ
る化学燃料の生成」の3段階で進みますが、私たちの鉄触
媒を用いた研究は2番目の反応を進めるためのものです。
これまでは半導体光触媒などが使われており、金属錯体
は主流ではありませんでした。人工光合成の実用化には大
きな期待が寄せられていますが、まだ技術的なブレイクス
ルーが必要な段階だと思います。今回、私たちは、鉄錯
体の触媒回転頻度が1900回と、植物が持つOECの400
回を大きく超える結果を手に入れましたが、これはあくま
でも「一定の条件の下で、一面的に捉えた結果」です。触
媒の分子設計という点でも、まだ多くの課題が残っており、
私は、素材開発という点で寄与したいと考えています。

ご自身の研究の目標についてお聞かせください。

「多核金属錯体を利用して物質固定の原理原則を解明し、
新たな研究領域を切り開く」というのが私の最大の興味
であり、究極の研究目的です。水の酸化反応による酸素
固定は、生命進化のある段階でバクテリアが獲得した機
能ですが、それによって無酸素だった地球環境はガラッ
と変わることになりました。窒素で考えると、自然界で
はマメ科植物の根に寄生する根粒菌などが持つニトロゲ
ナーゼだけが固定できますが、ハーバーボッシュ法の開
発により人工の窒素固定が可能となり、すでに人体のタ
ンパク質の約半分が工業生産された窒素によって成り
立っているとされています。今のところは、水の酸化反
応を手掛かりに物質固定の共通基盤機構を解明し、本質
的な何かをガラッと変える新たな素材作りを進めたいと
考えています。

指導教官インタビュー

物質固定の原理原則を解明し、新たな研究領域を切り開きたい

岡村さんにはどのように接していらっしゃいますか？

すでに話に出たように、岡村君の研究には私に似た面が
あります。好奇心旺盛で夢中になると突っ走るタイプです。
自身の実験をかなり深く追求する実験研究者とも言えま
すね。今回も、周りには予見できないことを見据えて実験
をこなし、興味深いデータを出し続けました。スタッフは
実験の重要性を後から説明されて納得する感じでした。

他の学生に対してもそうですが、私は学生やスタッフ
一人一人の個性を大切にし、特定の研究スタイルに当て
はめないように心がけています。ただし、岡村君のよう
な実験研究者同士を組ませると暴走して収集不能になっ
てしまいますので、理論中心で研究するタイプのスタッ
フと組ませるなどの工夫をしています。岡村君は後輩思
いなので、教育者にも向いていると思います。� ■

� 聞き手は西村尚子（サイエンスライター）

正岡重行〔写真右〕

自然科学研究機構　分子科学研究所　准教授

総合研究大学院大学　構造分子科学専攻　准教授

極めて高効率な水の酸化触媒開発に成功した、正岡重行准教授らの研究グループ。「植物に学ぶ触媒デザ

イン」という戦略と、実用化を見据えた鉄という金属の選択が、新素材の可能性を切り開いた。
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かけることで、特定の共鳴寄与体が安定化または不安定
化して化学反応が加速または減速する可能性があると考
えられるためだ。

電気化学反応では、電場を印加すると、分子内の電子
のエネルギー準位が調節されて、電極と分子の間での電
子の授受が可能になる。他の化学反応でも、電場は反応
物や触媒（酵素）の局所濃度を変えたり、生体分子の荷
電基同士を近づけることで影響を及ぼすことがある。し
かし、これらの機構はいずれも、共鳴寄与体の安定化を
利用した反応促進機構とは別物である。

電場誘起反応の実証は、これまで主に2つの理由から
困難であった。1つは、電場の向きと分子の向きをある
一定の方向にそろえなければならないためで、もう1つ
は、反応速度の増大を測定できるほどに敏感な検出方法
が必要だからである。今回Aragonèsらは、走査トンネ
ル顕微鏡（STM）を利用した破断接合（BJ）法5を使う
ことで、これら2つの課題をクリアした。ジエンとジエ
ノフィル（親ジエン体）が付加して6員環化合物を生じ
るディールス・アルダー反応において、STM-BJ法で強
い電場を作り出して反応を制御するとともに（図1）、反
応速度の測定も行ったのである。

STM-BJ法は、真空中、空気中、溶媒中における単一
分子の電気特性をさまざまな温度で測定するために開発
されたもので、分子レベルで化学反応を研究するのに適
している。この方法では、先端の尖った探針と基板とい
う２つの電極間にナノスケールの微小なギャップを作り
出し、その距離を精密に制御することで、電極間に単分
子接合（単一分子による探針–基板間の架橋）を形成す
ることができる。Aragonèsらは今回この技術を応用し
て、金（Au）探針にジエン分子を、Au基板にジエノフィ
ル分子をそれぞれ吸着させて実験を行った（図1）。探針
と基板の間に電圧を印加したところ、探針の先端が鋭く、
また探針と基板の距離が近いために方向性のある強い電
場が生じ、この電場によってジエン分子とジエノフィル
分子の向きがそろうことでディールス・アルダー反応が
促進された6。STM-BJ法では元来、単分子接合の電気伝
導度測定により分子接合の検出と解析が可能である。今
回も、伝導度の特徴から、この反応が実際に起こったこ
とが確かめられ、炭素–炭素結合の形成を単一分子レベ
ルで検出することができた。

電場を用いて化学反応を制御できることが、単

一分子レベルでの実験によって明らかになっ

た。その反応速度は、印加電場の向きと強さの

両方に影響を受けるらしい。

電場で化学反応を 

制御する

有 機 化 学

我々が日々使っているさまざまな物や道具、口にしてい
る食べ物や飲み物、吸い込んでいる空気、そして我々の
体そのものも、全ては周期表に載っている元素で構成さ
れている。こうした「原料」を有用な物質や分子へと変
えているのが化学反応であり、それらをより効率的に制
御できる新しい方法の開発は、化学の分野における終わ
ることのない探求である。今回、バルセロナ大学（スペ
イン）のAlbert C. Aragonèsらは、古典的な有機化学反
応であるディールス・アルダー反応1を、電場を用いて
加速させるという新たな反応制御法を見いだし、Nature 
2016年3月3日号88ページに報告した2。この研究では
また、化学反応の速度が電場の強さだけでなく電場の向
きにも影響されることも明らかになった。

化学反応では通常、原子や分子の間での電子の移動と、
それに伴う原子核の再配置が起こる。こうした過程を促
進する方法を見いだすことが反応の制御につながること
から、これまで熱や光、圧力などのさまざまな駆動力が
試されてきた。理論的には、電場を使った反応制御の可
能性も予測されている3。これは、共有結合種の中には

「共鳴寄与体（共鳴構造）」4の重ね合わせ（化学結合に関
与する電子の局在パターンが異なる分子構造が複数存在
する状態）と見なせるものがあり、適切な向きの電場を
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反応速度は、一定時間に何個の分子が生成するかを表
す物理量であり、化学反応を記述する際の重要なパラメー
ターとなる。今回Aragonèsらは、実験結果とコンピュー
ター計算3を組み合わせることによって、印加電場の強
さを15倍にすると反応速度が最高で5倍増大することを
示した。

さらに興味深いことに、電場の向きを反転させた実験
では、電場を強くしても反応速度に変化は見られなかっ
た。これは、電場の向きの重要性を示している。この化
学反応が起こるには、電子がジエノフィル分子からジエ
ン分子へと移動し、ジエノフィルが正電荷を持ちジエン
が負電荷を持つような、ある特定の共鳴構造を形成する
必要がある。つまり、ジエン側からジエノフィル側に向
いた電場だけが、この過程を加速でき、ひいては反応速
度を速くできるのだ。

今回の実験では、尖った探針と平坦な基板という幾何
学的に非対称な電極が用いられた。この非対称性が反応
速度の電場方向依存性の一因となっている可能性もある。
また、STM-BJ法での測定中に分子内に電流が流れること
で熱が発生し7、反応速度が増大したとも考えられる。今
後は、こうした影響の可能性についても検討すべきだろう。

詳細の多くはまだ明らかになっていないものの、今回
の研究は、電場で化学反応を制御できるという実験的証

拠を初めて提示したものである。この効果を工業規模ま
でスケールアップして商業的に有用な反応に適用できる
なら、その経済的影響は膨大だろう。しかし、STM-BJ
装置は、ほんの小さな空間の中でしか方向性のある強電
場を生成できないため工業用には適さず、別の技術の開
発が必要になると思われる。とはいえ、STM-BJ法が、
単一分子レベルで化学反応を調べたり制御したりできる
新しい方法であることは間違いなく、今後も化学反応の
機構に関してこれまでにない新しい情報を提供してくれ
そうだ。 ■
� （翻訳：藤野正美）
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図 1　電場によって制御される化学反応

Aragonès ら 2 はまず、金（Au）製の探針の先

端にジエン分子（青色）を、Au 基板にジエノフィ

ル分子（赤色）を吸着させた。この状態で電場（矢

印）を印加したところ、2 分子間の反応速度は

加速し、電場が強くなるにつれて増大した。一方、

電場を逆向きに印加した場合は反応速度に影響

はなかった（図には示されていない）。
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により幹細胞プールは増大し、一方の腸前駆細胞からは、
最終的には腸上皮の全ての成熟細胞系譜が生じる）。摂取
した栄養分は、成体の幹細胞の生物学的性質に影響を及
ぼすさまざまな循環因子に変化を引き起こし、自己複製
と細胞分化のバランスに影響を与え、組織のリモデリン
グや再生を変化させる2。さらに、ISCは消化を受ける食
物中の成分と密に接触するので、摂取された食物の分子
的構成要素によって直接調節される。

今回Beyazらは、脂肪分を60％含む高脂肪食（HFD）
を9～14カ月間摂取したマウスでは、ISCと腸前駆細胞
の両方の数が増加し、増殖率も上昇することを報告した。
この変化は、これらの細胞種が位置する陰

いん
窩
か

と呼ばれる
上皮の窪

くぼ
みの深化やその再生につながった。ISC活性を評

価するのに広く用いられているin vitroでの培養アッセイ
では、HFDを摂取させたマウス由来の腸陰窩がオルガノ
イドと呼ばれる小さな腸様の構造を形成する能力が増強
していた。また、HFDを摂取させたマウスの腸前駆細胞
もオルガノイドを形成できたことから、腸前駆細胞はHFD
条件下ではより幹細胞に近い性質になると考えられた

（図1）。ISCや腸前駆細胞におけるこれらの変化は、肥満
自体の結果というよりも、HFDに含まれるパルミチン酸
やオレイン酸などの脂肪酸によって引き起こされていた。

Beyazらは、HFD摂取マウスを対照マウスと比べた場
合、ISCや腸前駆細胞の機能が変化しているにもかかわ
らず、腸全体としての長さが短縮し質量が減少している
ことを見出した。この理由についてBeyazらは、HFD摂
取マウスでは、吸収上皮細胞やパネート細胞などの腸内
の有害な細菌を防御するタイプの成熟細胞種の数が減少
しているからだと説明している。これらの知見をまとめ
ると、ISC数の増加や再生能の増強にもかかわらず、未
分化ISCプールは維持されていると考えられた。

通常、幹細胞はニッチと呼ばれる特殊化した環境に存
在しており、隣接する細胞との情報伝達により幹細胞の
正確な調節が確保されている。パネート細胞はニッチの
不可欠な構成要素であり5、ニッチ全体に散在している。
2012年にこの研究チーム（Beyazは含まれていない）は、
カロリー制限によりニッチのパネート細胞の数が増加す
ることで、ISCの自己複製や、その後の腸再生が促進さ
れることを報告している6。今回の研究は以前の研究とは
対照的で、無制限のHFD摂取により、ISCがニッチから

マウスでの研究で、高脂肪食の摂取により腸前

駆細胞が幹細胞様の運命に誘導されることが

突き止められた。その結果、腸のサイズが変化

し、腫瘍の発生率が高まることが分かった。

高脂肪食が大腸がん
の発生率を高める 
仕組み

幹 細 胞

過剰な食物摂取は、肥満を引き起こすだけでなく、心血
管疾患やがんなどの生死に関わる疾患の多くとも関連し
ている1。摂取された食物中の成分は、代謝を再調整して、
エネルギー収支を回復させる生理応答を引き起こす。こ
の過程はすでにかなり解明されており、栄養、ホルモン、
全身性因子による制御を受けていることが分かっている2。
一方、摂取された食物中の成分が幹細胞の生物学的性質
に影響を与え、その結果、組織の機能や腫瘍の発生を変
化させている可能性が示唆されているが、その仕組みは
ほとんど分かっていない3。このたびマサチューセッツ工
科大学（米国ケンブリッジ）およびハーバード大学医学
系大学院（米国マサチューセッツ州ボストン）のSemir 
Beyazらの研究チームは、食餌に脂肪が多く含まれると、
腸幹細胞（ISC；intestinal stem cell）や腸前駆細胞の増
殖が直接促進され、それにより、がんを発生させ得ると考
えられる「種」がより多く生じることを示して、Nature 
2016年3月3日号53ページに報告した4。

腸における組織恒常性を維持するためには、腸常在性
ISCが、自己複製と、娘細胞である腸前駆細胞への分化
の間の動的なバランスを維持する必要がある（自己複製
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脱出することで、パネート細胞数の減少に適応できたこ
とを示している。例えば、通常はパネート細胞が産生す
るいくつかのシグナル伝達タンパク質（Jag1やJag2な
ど）について、HFD摂取マウスのISCでは発現上昇がみ
られ、ニッチ非依存的な増殖が維持されている。

ヒトの大腸がんの発生率は、食事誘発性肥満と相関し
ている7。その上、成体の幹細胞は、数種のがんにおいて
起源であると考えられている8。Beyazらは、HFDによっ
て誘導されるISCやISC様前駆細胞のプールの拡大によ
り、マウスは腸の腫瘍を発生しやすくなることを示した。
対照的に、カロリー制限によりISC数は増加するが6、腫
瘍発生の減少にも関連が見られた1。この矛盾の一部を説
明するものとしては、これら各条件で、幹細胞機能の変
化の基盤となっている機構が異なることが挙げられるか
もしれない。つまり、カロリー制限は、ニッチとISCの
相互作用の増加に関連するが、HFDは、幹細胞のニッチ
非依存的増殖に関連しており、ISCを生理的な調節から
切り離すことができる。これら2つの栄養状態により調

節される各分子経路が、ISC内でどのように交わり情報
交換を行うかを明らかにすることが今後の課題であり、そ
こから治療標的候補が見つかる可能性がある。

遺伝子発現プロファイルは細胞の状態の手掛かりにな
ることが多い。PPAR（ペルオキシソーム増殖活性化受容
体）やLXR（肝臓X受容体）タンパク質などの核内受容
体は、栄養分を感知して遺伝子発現を調節することで、食
餌誘発性の代謝変化と遺伝子発現プロファイルを結びつ
けている9。Beyazらは、遺伝子発現の解析によりHFD
摂取マウスと対照マウスのISCを比較し、HFD摂取マウ
スではPPAR のサブタイプの1つ、PPAR-δの標的遺伝
子の発現が上昇していることを見出した。PPAR-δは、β
カテニンを介する遺伝子の転写活性化機構（古典的Wnt
シグナル伝達経路またはβカテニン経路と呼ばれる）に関
係があり10、この経路は腸の腫瘍発生に関与している。今
回のBeyazらの研究では、遺伝学的実験および薬理学的
実験から、食餌中の脂肪分によりISCおよび腸前駆細胞
の機能が変化し、腸での腫瘍形成が引き起こされる過程

 a　バランスのとれた食餌 b　高脂肪食（HFD） 

吸収
上皮細胞

腸前駆細胞

ISC

腫瘍発生率の上昇

増殖
幹細胞性

増殖

PPAR-δ

PPAR-δ

βカテニン

βカテニン

パネート
細胞

図 1　食餌中の脂肪分により腸のリモデリングが起こる

腸幹細胞（ISC）とその娘細胞（腸前駆細胞）は、腸の陰窩と呼ばれる構造の底部に存在し、パネート細胞や吸収上皮細胞など、成熟し

た腸の全ての細胞種を作り出している。バランスのとれた食餌を摂取したマウスでは、パネート細胞から放出されたシグナル（灰色の矢印）

が ISC の再生を促進する。Beyaz ら 4 は、高脂肪食（HFD）に含まれる一部の脂肪酸が核内受容体タンパク質 PPAR- δとβカテニンタ

ンパク質が関与するシグナル伝達カスケードを活性化することを報告した。このカスケードは、ISC や腸前駆細胞の増殖を増大させ、腸前

駆細胞に幹細胞様の性質を誘導し、パネート細胞からのシグナルが存在しなくても ISC が増殖できるようにする。HFD によるこのような幹・

前駆細胞プールの拡大は、結果として腫瘍形成を促進する。

37

NEWS & VIEWS

www.nature.com/naturedigest ©2016  Nature Japan K.K., trading as Nature Publishing Group. All rights reserved.



の少なくとも一部が、PPAR-δとβカテニン経路による
Wntシグナル伝達の活性化によることが明らかになった。

この研究で、食餌中の過剰な脂肪分が腸のリモデリン
グを誘導する仕組みについての細胞レベルおよび分子レ
ベルでの説得力のある説明がなされた。しかし、全身的な
エネルギー代謝や、がんとは別の消化器疾患に食餌中の
脂肪分が作用する基本的機構については疑問が残ってい
る。例えば、食餌により腸微生物相（腸に生息する微生
物集団）の多様性や機能を直接調節でき、それを介して
免疫や代謝活性に影響を与えられることが知られている。
だが、このような微生物相の変化がPPAR-δ経路に統合
されるのか、統合されるとすればどのような仕組みによる
のかは、まだ分かっていない。微生物相には個体差がある
ことから、HFD条件下での微生物相とISCの相互作用は、
個体の腫瘍リスクの調節に関わっているかもしれない。

HFDによりクローン病などの腸の炎症性疾患のプログ
レッションが促進されることが分かっており、その過程
はがんと同じく肥満とは無関係だ 11。これらの炎症性疾
患にISCがどのように関わっているかを調べることは非
常に興味深い。また、HFDが腸の神経内分泌系（ニュー
ロンからの入力を受け取るホルモン放出細胞）に影響を
及ぼすかどうかは分かっていないが、ISCや腸前駆細胞
の機能変化を介して、肥満に関連する代謝変化や2型糖
尿病、心血管疾患の発症に関わっている可能性がある。

今回のBeyazらの研究では、HFDによる腸の構造の
変化が可逆的なものであるかどうかについては言及され
ていない。その上、栄養状態の変化がISCの機能に影響
を及ぼす仕組みも分かっていない。また、ISCを標的と
する食餌介入あるいは薬理学的介入により、健康な腸機
能を維持し、腫瘍や他のHFD関連ヒト疾患の発生率を低
下させられるかどうかを明らかにするには、さらなる調
査が必要だろう。今回の研究で得られた知見を基盤とし
てこれらを明らかにすることは、今後、ヒトにおいて個
別化された栄養・健康管理を行うのに重要である。 ■
� （翻訳：三谷祐貴子）
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EDITORIAL

21世紀の医療にとって教訓的な話がある。2015年後半に米
国の脳神経外科医が、ある3人の患者の奇妙な症状について
報告した。3人の年齢は60代～70代の後半で、その症状は、
頭痛、吐き気、姿勢反射障害、下肢脱力、低血圧、転倒であっ
た。胸部X線検査を行ったところ、胸部に埋め込まれた2台
の装置（弱った心臓を助けるペースメーカーと、パーキンソ
ン病に特徴的な振戦を制御するために脳深部に埋め込まれた
電極に電気を供給するバッテリーユニット）の位置が近すぎ
るという問題が明らかになった。1台の装置が、もう1台の
装置の機能を妨害していたのだ（M. Sharma et al. Basal 
Ganglia 6, 19–22; 2016）。

我々は、鉄の肺（頸
けい

部
ぶ

以下を覆う鉄でできた旧式の呼吸補
助装置）、透析装置、植え込み型除細動器など、我々の体を助
ける技術に慣れ親しんでいる。患者の脳に電極と電池を埋め
込む脳深部刺激療法は、10年以上にわたって神経疾患と精神
疾患の患者の役に立ってきたが、そのためには相当な覚悟が
いる。脳外科手術には多額の費用がかかり、また誰でも受け
られるものではないからだ。精神疾患とそれに関連する問題
を抱える患者数に比べ、恩恵を受けられる可能性のある人々
は非常に少ないのだ。これこそが低コストで簡易な経

けいとうがい
頭蓋直

流電気刺激（tDCS；頭皮の上から脳に電流を流す方法）や
経頭蓋磁気刺激（TMS；頭皮の上から磁場をかける方法）と
呼ばれる脳電気刺激療法に高い関心が集まる理由の1つだ。

こうした簡易な脳刺激を利用して大した効果が得られなく
ても、それは関係者の努力不足によるものではない。学術誌
には、この技術を治療に用いた症例報告と予備的臨床試験の
報告が多数掲載されており、それによれば、うつ病、自閉症
スペクトラム障害、統合失調症、強迫性障害、依存症、不安
症、およびその他数多くの認知障害の患者に役立つというが、

まだ初期段階なのだ。だが、このような問題に取り組んでい
る者やそうした人々を知る者の関心を集めるには十分な結果
が得られており、一部の人々は、自分や自分の子どもに脳刺
激を試してみたいと考えている。さらに、脳の電気刺激装置
は簡単に製造できる上、新興の通販会社からインターネット
経由で簡単に入手できる。自己治療としては例を見ないハイ
テクさだ。

この自己流の脳刺激（DIY脳刺激）については、多くの脳
神経科学者が警鐘を鳴らしている。短期的に見て危険を伴う
場合があるばかりか、長期的には副作用が起こる可能性があ
ると指摘しており、規制を求める脳神経科学者もいる。しか
し、それよりもっと根本的な倫理的問題と向き合う必要があ
る。Nature 2016年3月3日号S6ページのOutlookでは、従
来の適応患者である「医薬品が効かない人々」以外にもDIY
脳刺激装置を利用する人がいることが報じられている。つま
り、生まれつき備わった知能を向上させるために脳刺激装置
を使いたいという人々が、少数ではあるが増えてきているの
だ。電流と磁場による刺激で記憶力と注意力の向上ばかりか
学習態度の向上が叶い学業成績を高められることを示唆する
科学研究の尻馬に乗っている人々がいるということである。

薬物を使って運動競技の成績を高めることには非難が集ま
り、「薬物を使って治療する」ことと「薬物を使ってズルをす
る」ことの間には明確な一線が引かれている。認知機能強化
技術についても同様に線引きが可能なのか、そもそも線引き
すべきなのかといった問題がある。その中には今すぐ答えを
出せないものもある。だが、まずは科学者と医師が技術の有
効性についてコンセンサスを得る必要があり、それを求める
ことは決して時期尚早ではない。 ■
� （翻訳：菊川要）

ま だ 検 証 が 必 要 な 、電 気 刺 激 に よ る 認 知 機 能 強 化

電気や磁場による脳刺激が医療目的以外にも利用されつつあるが、現時点ではまだ、安全かつ有効とはいえない。

Brain power Vol. 531 (8)  |  2016.3.3
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神経科学：神経発達障害に見られる

PTCHD1欠失

ヒトでは、PTCHD1 遺伝子の異常は、

注意欠陥、知的障害、および自閉症ス

ペクトラム障害と関連付けられている

が、関与する脳領域は分かっていない。

G. Feng らは今回、マウスで Ptchd1

を欠失させると、カルシウム依存性カ

リウム電流（SK）の減少によって、視床網様体核（TRN）の

活動が減弱することを報告している。TRNに限定してPtchd1

を欠失させたマウスでは、睡眠の断片化、注意欠陥と多動が

起こり、これらの症状はSKチャネルの活性化剤によって救済

された。それとは対照的に、Ptchd1を全般的に欠失させたマ

ウスは、学習障害、攻撃性の亢進と運動障害を示し、これら

の症状はSKチャネル活性化剤では改善されなかった。これら

の知見から、神経発達障害と関連するいくつかの障害の基盤

にはTRNの障害があることが示唆され、PTCHD1を欠失する

患者のための治療標的候補が明らかになった。

 10.1038/nature17427

微生物学：ヒト真菌病原体で見つかった毒素

ヒトの日和見真菌病原体である Candida albicans で細胞溶

解性のペプチド毒素が見つかり、その特性が明らかにされた。

Candidalysinと名付けられたこのペプチドは、宿主細胞の細

胞膜を透過性にする重要な病原性因子として、また宿主の危

険応答経路を起動させる重要なシグナルとして機能している。

 10.1038/nature17625

生物地理学：最終氷期極大期以後の島の生物多様性

島の生物多様性に関する現在のモデルは、島が地質学的に静

的であって、それを背景にして生物の移入と絶滅が起こると

捉えるか、あるいは、島は数百万年にわたって地質学的およ

びテクトニクス的な変化に影響を受ける動的なものだと捉え

るかのどちらかである。しかし、いずれのモデルも過去 2 万

年ほどにわたる急速な変化に対応していない。この期間は、氷

冠が融解して海水準が100 m 以上上昇した時期で、その結果、

大陸は分断され、小さな島々はさらに面積を縮小して陸地か

らも遠ざかった。今回 P. Weigelt らは、そうした海水準の上

昇が島の植物の生物多様性に無視できない影響を与えたこと

を明らかにした。特に、最終氷期極大期に面積が広かった島

ほど、現在の面積や大陸との距離から予測されるよりも現在

の固有種が多くなっているが、その一方で在来種の数は基本

的に予測と一致している。 10.1038/nature17443

神経科学：捕食者のにおいに応答する神経回路

マウスが捕食者の揮発性のにおいにさらされると、それが引

き金となって、ストレスホルモンである副腎皮質刺激ホルモ

ン放出ホルモン（CRH）や副腎皮質刺激ホルモン（ACTH）、

コルチコステロンが急増するなどの本能的な恐怖反応が誘発

される。こうした定型的な応答には、生来的に備わっている

神経回路が介在している可能性が高いが、これに関わる嗅覚

野の領域はいまだに分かっていない。今回 L. Buck らは、捕

食者の揮発性におい物質によって活性化される嗅覚野領域が、

視床下部 CRHニューロンの上流に位置する扁桃体 – 梨状葉移

行野のみであることを突き止めた。さらに、この領域は、捕

食者の揮発性におい物質に対する恐怖反応としてのホルモン

変化には関与するが、行動変化には関与しないことも明らか

になった。 10.1038/nature17156

幹細胞：半数体のヒト幹細胞

哺乳類の細胞は染色体をそれぞれ 2 コピーずつ持つ二倍体で

あり、そのため遺伝子機能の解析が複雑になる可能性がある。

マウスで半数体の胚性幹細胞が作製されたことで、遺伝子機

能をより簡便かつ速やかに研究できるようになった。となれ
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ば、同様の手法がヒト細胞でも可能になるはずだ。I. Sagi ら

は今回、半数体の卵母細胞から半数体のヒト胚性幹細胞を作

製した。作製された細胞は、X 染色体不活性化や遺伝子発現

レベルの低下の点で二倍体細胞と違いはあるものの、正常な

半数体核型と、自己複製や分化といった多能性特性を維持し

ていた。著者らは、この細胞が機能喪失による遺伝的スクリー

ニングに使用できることを示している。 10.1038/nature17408

免疫学：Lypd8は上皮から微生物相を隔離する

腸の上皮細胞由来のタンパク質で Ly6/PLAUR スーパーファ

ミリーに属するLypd8が有鞭
べんもう

毛細菌に結合することが分かっ

た。Lypd8は、細菌に結合することで、細菌の運動性を低下

させ、グラム陰性細菌の大腸内粘液層への侵入を制限し、大

腸上皮への侵入を防止する。 10.1038/nature17406

進化する脅威：腫瘍の薬剤耐性の生

物学的性質に進化の理論を適用して

克服するというアイデア

表紙は、生き残りをかけた腫瘍細胞の

闘いを描いたイラスト。治療抵抗性

の腫瘍は、他の生物と同じく、自然選

択のルールに支配されている。臨床で

は、この知識を実際に使う試みが次第

に増えつつある（News Feature p.166）。がんに注目してい

る今号ではこの他にも、目まぐるしく変化し続けるがん免疫

療法（News Feature p.162）や、がんの診断や監視の手段

として有望視されているリキッドバイオプシーの基盤となっ

ている技術の最新の開発状況（Technology Feature p.269）

が取り上げられている。研究関連では 2 本の論文が、がんで

活性となっているプロモーターで見られる高い変異率につい

て論じており、それに関連する News & Views も掲載され 

ている。 Cover; 10.1038/nature17437; 10.1038/nature17661

再生：アストロサイト瘢痕は軸索の再成長を促進する

中枢神経系（CNS）の損傷後に形成されるアストロサイト瘢
はんこん

痕

は、その後の軸索再成長の主要な障害だと広く考えられてい

る。しかし今回 M. Sofroniew らは、この瘢痕形成を制限す

ると実際には軸索再成長が減少することを明らかにした。脊

髄損傷部位に、通常は存在しない軸索特異的成長因子を継続

的に供給すると、安定した再成長が可能となるが、これはア

ストロサイト瘢痕が存在している場合に限られる。以上の結

果は、広く受け入れられている定説への疑問を提起するもの

であり、アストロサイト瘢痕の形成はCNS 損傷後の軸索再生

を抑制するのではなく促進することを示唆している。

 10.1038/nature17623

再生：組織再生エンハンサーが見つかった

K. Possらは今回、ゼブラフィッシュの組織再生で遺伝子発現

を活性化する創傷依存的なエンハンサーエレメントを明らか

にした。彼らが「組織再生エンハンサーエレメント（TREE；

tissue regeneration enhancer element）」と名付けたこ

のエレメントは、ゼブラフィッシュの心臓とひれで発現を指

示する組織特異的モジュールに分けることができる。今回見

つかったエレメントを使えば、ゼブラフィッシュの組織で、再

生促進因子あるいは抗再生因子の発現を指示することが可能

であり、従って再生効率を制御できる。また著者らは、マイ

トジェン因子遺伝子の上流にTREEを導入することで、マウス

の損傷組織における組織修復を促進できることを示している。

 10.1038/nature17644

量子物理学：市民の力で量子物理学の問題を解く

今回、市民の科学する力とゲームをプレーする能力で量子物

理学の最適化問題を解こうとするオンラインプラットフォーム

であるQuantum Movesの開発について、オルフス大学（デ

ンマーク）の J. Shersonらが報告している。彼らがデザイン

したゲームでプレーヤーが求められるのは、量子計算アーキ

テクチャーにおいて光ピンセットを動かす最適な方法を見つけ

ることである。この問題を力づくで数値的に最適化しようとし

ても失敗するが、プレーヤーらが導き出した解からは従来の方

法より優れた最適化法の基礎が得られた。量子物理学は、難

しくて直観的には把握しにくいと思われているが、今回の結果
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は、このようなゲームでもプレーヤーの直観から新しい科学的

知見が得られることを示している。 10.1038/nature17620

人類学：先史時代の南米の人口動態史

南米は人類が定着した最後の居住可能な大陸であり、今回 A. 

Goldbergらは、この大陸の人口動態史を、1万 4000〜2000

年前の遺跡 1147 カ所と放射性炭素較正年代 5464 件を集約

したデータベースを用いて再構築した。このデータから、人

類は予想されていたように南米大陸全域へ安定的に広がった

のではなく、2つの段階を踏んで定着したことが明らかになっ

た。第 1 段階では、人類が南米全域に急速に分散したが、人

口は 8000 年間にわたって少ないままであった。第 2 段階は、

定住生活と農耕が広まった約 5000 年前にようやく始まり、文

化的ホットスポットで人口が指数関数的に増加した。

 10.1038/nature17176

皮膚がん：加齢ががんのプログレッションに及ぼす影響

がんの発生率は年齢とともに上昇する。そこで今回、A. 

Weeraratna らは、老化しつつある微小環境が、腫瘍のプロ

グレッションにどのような役割を果たすかを調べた。その結

果、老化した繊維芽細胞がWntシグナル伝達経路の調節因子

sFRP2（secreted Frizzled-related protein 2）を放出する

ことにより、転移の増加や標的治療の有効性を低下させるカ

スケードが開始することが分かった。これらの知見から、年

齢に適したがん治療の開発も視野に入れるべきではないかと

考えられる。 10.1038/nature17392

がんの代謝：細胞外マトリックスから脱落したがん細胞が増

殖し続ける仕組み

がん細胞が自身の代謝プログラムを変更して、三次元のがん

細胞塊（スフェロイド）として増殖できるようにするという、

これまで知られていなかった機構が今回明らかにされた。細

胞外マトリックスから脱落した細胞は、脱落したことによっ

て放出される活性酸素種（ROS）によって増殖が阻害される

のが普通だが、悪性細胞は脱落した状態で生き延びて増殖す

る能力を獲得することがある。R. DeBerardinisらは、スフェ

ロイド中の細胞がイソクエン酸デヒドロゲナーゼ 1（IDH1）

の駆動する還元的グルタミン代謝によって細胞質中でクエン

酸を生成させ、それによって酸化ストレスを緩和しているこ

とを明らかにした。細胞質中のクエン酸は、次いでミトコン

ドリアに取り込まれて酸化的代謝回路に入り、NADPH を産

生するだけでなく、ミトコンドリアでの ROS 産生を抑制する

のである。 10.1038/nature17393

終わらない夏：温暖な冬が米国民の気

候変動への関心を冷ましている？

表紙は、1903 年に設立された全米最

古の寒中水泳クラブである「コニーア

イランド・ポーラーベア・クラブ」が

2016 年 1 月 1 日に行った毎年恒例の

初泳ぎの様子。参加者の1 人は「外は

まるで夏のようだ」と語っていた。将

来の気候変動により、世界の多くの地域が徐々に人が住むの

に適さない状態になっていくと予想されている。それならば

なぜ、気候変動の緩和策について広範囲にわたる公的支持を

得ることがこのように難しいのだろうか。P. Egan と M. 

Mullinは今回、米国の気象状態についての人口の重み付けを

行った解析を用いて、米国民の大半はより温暖な冬を現在過

ごしていて、以前よりもかなり過ごしにくい夏などのよくな

い変化は感じていないことを明らかにしている。現在の気象

パターンは、米国民が気候変動に対する政治的な対応を要求

する動機付けにはなりにくいだろうと彼らは考えている。だ

が、情勢は変化するだろう。 米国の気象予測は、将来は状況

がおそらく悪化するだろうとしており、それに伴って大衆の

懸念も高まるかもしれない。 Cover; 10.1038/nature17441

エピジェネティクス：哺乳類ゲノムにおけるN6-アデニンの

メチル化

原核生物や藻類、線虫、昆虫のDNAではアデニンの6 位のメ

チル化がすでに見つかっているが、哺乳類の細胞では、DNA

のメチル化はシトシンの 5 位にのみ起こると考えられていた。

しかし今回、マウスの胚性幹細胞で、DNA 修飾のもう1つの

形態としてN6 - メチルアデニンが存在することが明らかになっ

た。また、Alkbh1 遺伝子がN6 - メチルアデニンの脱メチル化

酵素をコードしていることも分かった。N6 - メチルアデニンの

蓄積は、進化的に新しいLINE-1トランスポゾン群で見られる

ことから、N6 - メチルアデニンはエピジェネティックなサイレ

ンシングに関与している可能性がある。 10.1038/nature17640

構造生物学：抗うつ剤の構造活性相関

セロトニンは、中枢神経系の活動を調整するだけでなく、体

全体にわたる多数の過程を調節する。今回、ヒトのセロトニ

ン輸送体（SERT）について、最も広く処方されている2 種の

抗うつ剤と複合体を形成した状態の X 線構造が解明された。

使われた薬剤は、選択的セロトニン再取り込み阻害剤（SSRI）
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の（S）- シタロプラムとパロキセチンである。得られた構造

から、抗うつ剤は輸送体タンパク質を細胞外に向けて開口し

たコンホメーションに固定し、セロトニンの結合部位への進

入を直接遮断することが分かった。また、これまで知られて

いなかったアロステリック部位が細胞外部の前庭中に見つか

り、この部位へリガンドが結合すると中心部位からのリガン

ド解離が抑制されることが明らかにされ、SERTの抗うつ剤と

しての作用機構が確認され、将来の薬剤設計のための道筋が

示された。 10.1038/nature17629

宇宙物理学：孤立銀河に見つかった超大質量ブラックホール

楕円銀河NGC 1600は、より暗い銀河団とゆるく結び付いて

いるものの、おおむね孤立銀河と考えられている。J. Thomas

らは今回、質量が太陽質量の170億倍という巨大ブラックホー

ルをNGC 1600の中心に発見したことを報告している。極め

て多くの銀河を持つ銀河団の外側の環境でそうしたサイズのブ

ラックホールが見つかるのは、今回が初めてである。著者らは、

このブラックホールを、2017年に稼働開始予定の、世界中の

9 基の電波望遠鏡をリンクさせる「事象の地平線」望遠鏡

（Event Horizon Telescope）を使って一般相対性理論を検証

する研究の候補天体として提案している。 10.1038/nature17197

細胞生物学：マグネシウムイオンを用いる生物時計

生物の生理と行動とを協調させる周期的な遺伝子発現パター

ンに概日時計が関与していることは、ずっと以前から知られ

ていた。さらに最近になって生化学的振動子の存在が突き止

められ、これらにも周期的変化が見られ、生理学的性質に影

響を与えていることが明らかになった。今回 G. van Ooijen

らは、細胞内 Mg2+ 濃度の変化に概日リズムが見られること

を報告している。この概日リズムはヒト細胞と単細胞藻類の

両方に存在するらしい。Mg2+ が ATP の補因子として重要で

あることを考えると、このイオンの濃度変動は一日周期での

細胞のエネルギー消費を調節している可能性がある。

 10.1038/nature17407

幹細胞：加齢に関連した骨髄の変化

骨髄の血管からは造血幹細胞（HSC）にシグナルが送られる

が、このシグナルが HSC の機能を調節する仕組みや、生物が

年齢を重ねるにつれ、このシグナルがどのように変化するの

かは不明である。R. Adams らは今回、画像化法と細胞型特

異的な遺伝的マウスモデルを用いて、骨における造血幹細胞

の血管性ニッチの性質を調べ、骨の内皮細胞における Notch

シグナル伝達が、環境中の毛細血管や間葉系幹細胞の変化を

引き起こしてHSCの増殖を助けることを見いだした。老齢の

生物ではこのようなシグナルが減少するが、Notch の活性化

によって、これらの性質の一部が回復し得る。

 10.1038/nature17638

微生物学：CRISPR–Cas免疫に見られる多様性

原核生物におけるCRISPR–Cas 適応免疫系は、ウイルスや他

の侵入可動性遺伝因子に由来するスペーサー塩基配列を用い、

これらのエレメントを塩基配列特異的な様式で標的とし、破

壊する。その結果、細菌集団内でのスペーサーの多様性は高

いことが多いが、ウイルスはエスケープ変異を進化させるこ

とによりスペーサーの多様性に打ち勝つと考えられているた

め、多様性の重要性は分かっていない。今回E. Westraらは実

験的進化研究によって、緑膿菌（Pseudomonas aeruginosa）

バクテリオファージとその宿主細菌の共進化を追跡し、スペー

サーの多様性が高いと、ウイルス感染の高特異性との相乗効

果によって、実際にウイルス集団を消滅させられることを証

明した。これらのデータから、スペーサーの多様性の高さは、

CRISPR–Cas 免疫がうまく働くために非常に重要であり、そ

れはウイルスの免疫回避能力を制限するからだということが

分かった。 10.1038/nature17436

語が意味をなす場所：大脳皮質の意

味アトラス

単語や言語の意味は、大脳皮質の多

くの部分に広く分布する「意味シス

テム」で表されると考えられている。

しかし、このネットワークの機能的、

また解剖学的構成の詳細については

ほとんど分かっていない。今回 A. 

HuthとJ. Gallantらは、自然に語られる発話を聴いている状

態の被験者から得た機能的 MRI 記録をボクセル単位でモデル

化する方法を使って、ヒト脳での語意の機能的表現のマッピ

ングに着手した。それぞれの意味概念は複数の意味領域に表

され、個々の意味領域は複数の意味概念を表現していること

が分かった。一方、再現された意味マップは被験者の間でお

おむね一致していて、これは将来の言語処理研究に使用でき

る意味アトラスの基礎となる。このアトラスのインタラクティ

ブ版は、http://gallantlab.org/huth2016 で参照できる。

表紙は、被験者の 1 人の皮質表面に、対応する皮質部位を特

に強く反応させると予測される単語を重ねて描いたイラスト。
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単語に付けた色は、例えば緑は主に視覚や触覚の関わる概念、

赤はほぼ社会的といえる概念というように、語の意味カテゴ

リーを示している。白線は、従来から知られている関心領域

の輪郭を示している。 Cover; 10.1038/nature17637

海洋微生物学：炭素フラックスに関わる海洋プランクトン

今回、国際コンソーシアムによるタラ海洋探査で収集された

環境データおよびメタゲノムデータを用いて、全球の栄養枯

渇状態にある貧栄養海域の表層 150 mにおける炭素輸送と最

も強く関連するプランクトン群集が調べられた。その結果、炭

素輸送に最も強く関連するプランクトンとして、渦鞭毛藻類

やリザリア、寄生性アルベオラータ、そしてシネココッカス

やそのファージといった予想外のタクソンが明らかになった。

この研究は、細菌やウイルスの少数の遺伝子の相対的な存在

量から、これらの海域における炭素輸送の変動の大部分を予

測できることを示唆している。 10.1038/nature16942

材料：ナノクラック・コーティングで重要な膜の水分を維持

する

ポリマー膜は、水の濾過、逆電気透析による発電、燃料電池

やフロー電池でのエネルギーの生成と貯蔵など、イオン分離

やサイズ分離に頼る多くの過程において重要である。多くの

応用では、膜のイオン輸送が維持されるよう膜は常に水を保

持している必要があるが、膜が湿潤環境にない場合、これが

問題になる可能性がある。今回 Y. Lee らは、炭化水素膜の乾

燥を防ぐことで膜のイオン伝導を維持する手法について報告

している。著者らは、夜間に水を取り込んで高温や乾燥条件

下で閉じるサボテンの気孔に着想を得て、ナノスケールのひ

び（「ナノクラック」）の入った疎水性表面コーティングを燃

料電池用プロトン交換炭化水素膜に施した。膜が干からび始

めると、膜が収縮してコーティングのクラックが閉じること

で、クラックがバルブとして働き、減湿時に膜中の水の脱離

を遅らせイオン伝導を維持する。著者らは、表面ナノクラッ

ク・コーティングを施すと、中温作動燃料電池や逆電気透析

膜の性能が向上することを実証している。 10.1038/nature17634

古生物学：米国イリノイ州の「タリーモンスター」の新解釈

軟体性の化石動物Tullimonstrum gregariumは、1958年に

Francis Tully が米国イリノイ州の約 3 億年前のメゾンクリー

ク化石鉱床で発見して以来、「タリーモンスター」として広く

知られているが、その動物学的な類縁関係は謎に包まれたま

まだった。その外見は独特で、体は魚類に似ているが、眼は

体の両側に突き出た棒状構造の先端にあり、関節のある長い

吻の先端に顎がある。その系統発生上の起源については、こ

れまで紐形動物や多毛類の蠕
ぜんちゅう

虫、軟体動物、コノドント、さ

らにはステム群節足動物など、さまざまな分類群との比較解

析が行われてきたが、系統的位置付けはいまだに確定してい

ない。今回、2 つの研究チームが、Tullimonstrumは確実に

脊椎動物であることを示している。T. Clementsらは眼を調

べ、脊椎動物の眼との相同性を示す超微細構造の存在を明ら

かにした。一方、V. McCoyらは、1200 点を超える標本を調

べて、既知の多くの特徴を解釈し直し、多数の新たな特徴を

記載および解釈した。それらの特徴の全ては、Tullimonstrum

がヤツメウナギに似た脊椎動物であることと整合し、これに

よって脊椎動物という分類群の形態的多様性が拡大した。

 10.1038/nature16992; 10.1038/nature17647

免疫学：微生物たっぷりの「汚れた」マウスの方がより良い

免疫学的モデルとなる？

実験用マウスはin vivo 免疫学研究で飛び抜けて多く使われて

いるモデル生物である。だが、マウスモデルでヒトの免疫系

がどのくらい正確に再現されているのかについては疑問が投

げ掛けられており、特に病気の治療法についての基礎研究の

成果を臨床に応用した最近のいくつかの例で期待外れの結果

が出たことは、こうした懸念を高めている。今回、実験用マ

ウスの免疫状態を野生マウスやペットとして売られているマ

ウスのそれと比較する研究が行われた。その結果、広く使わ

れている「特定病原体除去（SPF）」マウスの免疫系は、ヒト

成人ではなく、ヒト新生児の免疫系に近いことが分かった。実

験用マウスを「ペットショップのマウス」と同居させると免

疫系の成熟が引き起こされ、免疫系はヒト成人のものにより

近くなり、その結果複数の感染モデルでは感染抵抗性が増大

する結果となった。このような「微生物で汚れた」マウスを

使えば、現在使われているモデルマウスを補って、ヒト疾患

へのトランスレーショナル研究の効率を高めたり、前臨床的

予防法や治療法の効果についてより良い情報が得られたりす

る可能性がある。 10.1038/nature17655
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今から約 3 億年前、石炭紀の海を泳いでいたタリーモンスター（復

元想像図）。関節のある吻と複数の歯列、棒状突起の先端に付い

た眼が特徴的である。
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4 年に一度のスポーツの祭典、オリンピック・パラリンピッ

クが近づいていますが、スキージャンプの選手の脳をヘッド

セットで電気刺激するとパフォーマンスが向上した、という

ニュースが飛び込んできました。この研究成果を発表したのは

運動選手用に経頭蓋直流電気刺激（tDCS）を販売する会社で

すが、他にも大学の研究者が持久力が向上すると報告していま

す（10 ページ、「脳への電気刺激で運動選手の能力向上？」）。

　tDCS や経頭蓋磁気刺激（TMS）による治療の研究は半世紀

以上前から行われていましたが、注目が集まり始めたのは最近

で、米国食品医薬品局（FDA）が薬物治療抵抗性うつ病に対

する TMS 治療を認可したことが大きいようです。両装置とも、

医療機関で脳卒中の後遺症の治療やうつ病、統合失調症などの

精神疾患の治療に使われるようになってきましたが、手軽な

tDCS は医療機器でないものが大半で、それらは自己流の「能

力向上」ツールとして用いられ始めています（39 ページ「ま

だ検証が必要な、電気刺激による認知機能強化」および2015

年 12 月号 17 ページ「小児への脳刺激の有望性と懸念」）。

　冒頭の話は果たして「脳ドーピング」なのか「体調管理」な

のか……？　そもそも、こうした用途が有効なのか安全なの

かも、まだ明確ではないのですが。 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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