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【生物：第１５章： 

「祝！ノーベル賞受賞！ ガードン博士の 

アフリカツメガエルの核移植実験」 

2010年 立命館大学 薬学・理学Ａ方式入試 より 】 

 

ノーベル生理学･医学賞の日本人受賞者は，1987

年の利根川進氏（理化学研究所脳科学総合研究セン

ター長）以来で，山中伸弥氏で２人目となります。 

 

利根川氏は「抗体を作る遺伝子は『ＤＮＡの組換

え』により極めて多種類作られる」ことを示しまし

た。これは「利根川理論」と呼ばれ，数少ない遺伝

子から１００億種類以上とも言われる多種の抗体を

作り出すメカニズムです。 

 

ところで今回の受賞のポイントである「細胞の初

期化」について，自然科学史的に順を追って確認し

てみましょう。 

 

 

 

私は今回の受賞を“便乗受賞”だと表現している。

私の研究業績は、Gurdon 教授の発見の先にあるもの

だ。彼がいなければ iPS 細胞は生まれていなかった。 

 

  山中語録 2012.10.11、日経バイオテクのインタビューにて

 

 

 まず，２０世紀の生物学の常識として「（動物の）

受精卵はあらゆる細胞に分化する能力を持っている

が，一度分化した細胞は分化多様性を失っており他

の種類の細胞に分化することができない」というも

のがありました（この考え方の自然界での例外が「再

生」です）。植物ならば，例えばニンジンの根の一部

を組織培養してニンジンを作り出すことができます。

それと同様なことは動物ではできない。 

 

 この常識を覆すきっかけになったのは，ジョン･

ガードン氏が 1962 年にアフリカツメガエルを用い

て行った実験で，オタマジャクシの小腸上皮細胞の

核を徐核した未受精卵に核移植したものをオタマジ

ャクシまで発生させることに成功しました。小腸上

皮細胞は通常の分化した細胞とは違う少し特殊な細

胞ではあるものの，幼生個体の体細胞に含まれてい

た遺伝情報を再現して新しい個体を作ったので，「細

胞の初期化」の第一歩を踏み出したことになります

（ちなみに，胞胚を用いた同様の実験は 1952 年に

Briggs and King によってヒョウガエルを用いて行

われています）。 

しかし，オタマジャクシではなく成体の細胞を用

いた核移植の実験は非常に困難を極めています。成

体の表皮細胞を用いた場合，変態後すぐに死亡した

（1970）と報告されています。発生の段階が経つほ

ど成功確率が激減するのです。 

 

 

 

 その後，胚性幹細胞＝ES 細胞が開発されます。 

 

マウスの ES 細胞は 1981 年，ヒトの ES 細胞は

1998 年 11 月に樹立されました。発生初期段階の胚

盤胞期において，将来胎児となる細胞＝内部細胞塊

から樹立されたのが ES 細胞株で，ほとんど無限に

増殖でき，胎盤以外の全ての身体組織に分化しうる

能力＝多能性を持っています。そのため ES 細胞を

特定の組織の細胞（例えば膵島β細胞）に分化させ

て「再生医療」に応用することが可能です。この場

合，細胞移植による拒絶反応を防ぐため，核移植に

よるクローン胚を作りそれを ES 細胞（体細胞由来

ES 細胞）に樹立する技術が必要になります。 

しかし，生命の萌芽である胚を滅失させるという

生命倫理的な問題，クローン人間を作るかもしれな

い可能性，そしてヒト胚性幹細胞捏造事件と逆風が

続き，ES 細胞の研究は停滞･頓挫しました。 
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 2006 年 8 月 10 日、京都大学の山中伸弥氏らは、

マウスの胚性線維芽細胞に４つの因子 (特定の遺伝

子) を導入することで ES 細胞のような分化多能性

を有する人工多能性幹細胞（iPS 細胞; induced 

pluripotent stem cells）の樹立を発表しました。さ

らに 2007 年 11 月 20 日，ヒトの大人の細胞に４つ

の因子を導入して iPS 細胞の樹立を発表しました。 

「iPS 細胞」は ES 細胞のときの生命倫理的問題

と再生医療における拒絶反応の問題を一挙に解決で

きるため，世界的な注目を浴びました。ローマ教皇

庁も難病治療につながる技術を受精卵を破壊する過

程を経ずに行えることになったことを賞賛する旨の

発表を行っています。 

 

 

 

 現在の iPS 細胞に関する研究は， 

(1) 導入因子に癌遺伝子を使わない手法の開発， 

(2) レトロウィルスを用いない因子導入法の開発， 

(3) iPS 細胞から組織への分化誘導法の確立， 

(4) 拒絶反応を撲滅する技術の開発 

が主流となっています。 

 

 (1)に関して，体細胞に導入する４因子の１つは発

癌関連遺伝子のため，iPS 細胞がガン化しやすい欠

点があります。この遺伝子を用いない場合は iPS 細

胞の作成効率が極めて低下するので，それを改善す

る手法の開発が研究されています。 

 (2)に関して，因子の導入にはウイルスが必要です

が，使用しているレトロウィルスは染色体内のラン

ダムな位置に遺伝子を導入するため，既存の遺伝子

が破壊される可能性が高く，場合によってはガン化

を誘発する要因となります。そのためウィルスを用

いずに因子を導入する手法が必要で，細胞融合法な

どが開発されています。 

 (3)に関して，細胞レベルでの分化誘導には成功し

ているものの，組織や器官レベルでの分化誘導はま

だ研究レベルで，技術開発が急がれています。 

 (4)に関して，iPS 細胞を作る元になる核を提供し

た個体に対しては拒絶反応がおこらないはずでした

が，実際にはマウスでの実験で拒絶反応がおこりま

した。原因究明と対策が今後必要となります。 

 

 これらの課題が解決すれば，オーダーメイドの再

生医療が可能となり，医療の質だけでなく人間とし

ての生き方そのものが大きく変化するでしょう。こ

のような未来変革の可能性が大きく評価されたもの

だと思われます。 

 

 

 

「iPS 細胞の作製から 6年で受賞」と言われるが、 

「英 Cambridge 大学の John Gurdon 教授が細胞の初

期化を発見してから 50 年での受賞」というのが正確

だろう。 

  山中語録 2012.10.11、日経バイオテクのインタビューにて

 

 

 

 

解答例 

問１ [A]分化 [B]全能 [C]幹細胞 

   [D]ＥＳ(胚性幹) [E]ｉＰＳ(人工多能性幹) 

問２ [あ]① [い]② 

問３ 核移植で生じた個体の核が，利用した未受

精卵の核ではなく移植した核に由来する

ことを明白に区別するため。 

問４ ① 

問５ ミトコンドリアＤＮＡ 

問６ 一卵性双生児 

問７ ② ⑤ 

   


