
自閉症は子どもの時からコミュニケーショ

ンに問題があり、社会生活ができなくな

る病気です。この病気は1000人に1人

の割合で発病すると言われていますが、

最近さらに増えてきており大きな社会問

題にもなっています。子育ての仕方や妊

娠中の重金属などが騒がれたこともあり

ますが、この病気の原因は依然として不

明です。最近は遺伝子が注目され、この

研究によって自閉症の原因が明らかにな

り、治療法も開発できるのではないかと

世界の多くの研究者が考えるようになっ

ています。

私たちは、脳を形作る遺伝子や脳の活

動に重要な遺伝子、さらにゲノム刷り込

みに関係する遺伝子を中心に研究を進

めています。ゲノム刷り込みとは、父か

ら受け継いだ遺伝子と母から受け継い

だ遺伝子の働きが違うことを意味しま

す。最近のいろいろな研究から、ゲノム

刷り込みを示す遺伝子が自閉症や精神

病に関係する可能性が高くなっていま

す。今回は、ゲノム刷り込み遺伝子や

脳に関係する遺伝子の解析の一部を

紹介します。私たちも自閉症の原因を

直接みつけているわけではありませんが、

今回紹介する研究を進めることによって

自閉症に苦しむ患者さんに役立つと信

じています。

自閉症の原因遺伝子を探る
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血液型や、肌や髪の毛の色など、人間

の持つ身体的特徴のほとんどが親から

受け継いだ遺伝子によって決まっていま

す。そして、病気の一部は遺伝子の異

常によって起こることもわかっています。

親から受け継がなくても、自分の体内で

遺伝子に異常が起きて病気になることも

あります。ゲノム研究の進歩によって、

“遺伝子の病気”のうち約1200種類に

ついては、異常を起こす遺伝子が解明

されました。遺伝子の病気で古くから有

名なものは鎌形赤血球貧血症、筋ジス

トロフィー、癌などです。遺伝子の異常

とは、遺伝子の実体であるＤＮＡに含ま

れる４種類の塩基（Ａ，Ｔ，Ｇ，Ｃ）の並び

方の異常を意味します。我々は、それら

ＤＮＡの異常を、病気の名前や症状、人

種による差、診断方法などの情報ととも

にインターネットで検索し、図示できる

データベース（MutationView）をつくりま

した（http://mutview.dmb.med.keio.

ac.jp）。また、慶應義塾大学の清水信

義教授は、数年前から“ゲノム塾”を主

宰し、中学生から熟年の人まで誰もが

理解できる講座を開いて、ゲノムに関

する分かりやすい教育を続けており、

MutationViewはその中でも使われており

ます。ゲノムひろばでは、MutationView

と慶應義塾大学・浜松医科大学でのゲ

ノム研究の一端を紹介します。

病気を起こす遺伝子の変化をデータベースで見る
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ヒトは病気を治すために様々な方法で

病気と戦ってきました。今も新しい治療

法や薬の開発が世界中で行われていま

す。新しい治療法や薬が開発された時、

その技術や薬が有効なのか、副作用は

ないのかを確認しなければなりません。

この時、ヒトにかわってマウスなどが用

いられています。ヒトとマウスのゲノムが

解読されヒトとマウスの遺伝子が非常に

よく似ていることも証明されました。この

ような理由からマウスはヒトの病気のモ

デルとして使われ新しい治療法や薬の

開発などに用いられています。我々が病

気を克服して長生きできるのもマウスの

おかげなのです。

今回は、マウスを用いた「てんかん」とい

う病気の原因遺伝子の探索について

わかりやすく説明したいと思います。「て

んかん」は100人に一人の割合で見られ

る病気です。さまざまな原因があります

が、遺伝子の異常によって、正常な形

の脳ができなかったために「てんかん」が

起こりやすくなる病気があります。この病

気の原因となる遺伝子を探すために「て

んかん」のモデルマウスを用います。この

モデルマウスを用いてどのようにして原

因遺伝子を探し当てるのか？皆で原因

遺伝子の探索を始めてみましょう。

マウスを用いて病気の原因遺伝子を探る
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（図1）原因遺伝子探求における
モデルマウス

（図2）病気の原因解明や薬の
開発に活躍するマウス

私たちの体は約６０兆個の細胞で成り

立っています。がんという病気は、６０兆

個のうちで１つの細胞の遺伝子が傷つ

くことによって始まります。遺伝子に傷

を負った細胞に、細胞分裂を誘発する

ような刺激が継続して加わると、その細

胞はやがてがん細胞に変化します。こ

の細胞に傷を付ける過程と、それをがん

細胞に仕立てあげる過程の両方の原

因として働いているのが活性酸素です。

活性酸素とは、酸素分子が水に還元

される過程で生じる化学的活性の高い

中間体分子のことですが、人体におい

て細胞の呼吸、紫外線・化学物質へ

の被曝、炎症などの原因によって常に

発生しています。体の中で生じた活性

酸素は、遺伝子の本体であるDNAと

反応しいろいろな傷害を引き起こします

（図１）。グアニン塩基が酸化されてでき

る8-OHdG（8-ヒドロキシ-2’-デオキシ

グアノシン）という分子は、活性酸素に

よるDNAへの傷害の目印として知られ

ています。私たちは今、8-OHdGのゲ

ノム内での分布を調べることにより、活

性酸素によって傷つきやすいゲノム上の

領域を特定しようとしています（図２）。会

場では、遺伝子・ゲノムを中心とした私

たちのこれまでのがん研究の成果をご

紹介します。

活性酸素はゲノムを傷つけ、がんを引き起こす
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（図1）活性酸素によってゲノムDNAにいろいろな傷ができる

（図2）視覚化した細胞
核内の8-OHdG
分布




