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要旨： CRISPR/Cas9システムをはじめとするゲノム編集技術の登場により，生物が持つゲノム配列の任意の箇
所を高効率に改変することが可能となった．細胞や胚での遺伝子改変が格段に容易になったことで，マウスやラッ
トなどのげっ歯類実験動物からブタやウシ，ヒツジ，ヤギなどの家畜も含めた幅広い動物種で遺伝子ノックアウ
ト・ノックイン個体の作出に要した労力と時間が大幅に削減された．ゲノム編集は，小型げっ歯類実験動物では
遺伝子の司る機能，病態への関連などを解明するために多く用いられ，今や必須のツールである．一方家畜では，
産業面で有用な形質の付与および，先端的な医療技術のヒトへの橋渡し，ならびに前臨床研究を推し進めるため
の医用モデル作出が加速している．本稿では，ゲノム編集技術による遺伝子改変個体の作出報告を基に，家畜にお
けるゲノム編集の現況を概説する．
キーワード：ZFN，TALEN，CRISPR/Cas9，ゲノム編集，家畜

Abstract: With the advent of gene editing technologies such as the CRISPR/Cas9 system, it has become 
possible to introduce desired mutations into an organism's genome. High efficiency gene modification 
of cells and embryos has greatly reduced the labor and time required to produce gene knock-out and 
knock-in animals across a wide range of species, including rodent laboratory animals such as mice and 
rats, as well as livestock such as pigs, cattle, sheep, and goats. Gene editing has been widely used in 
rodents to elucidate the functions of genes and their relationships to pathogenesis. On the other hand, 
in livestock, gene editing technology has accelerated the provision of useful traits for industry, and the 
generation of research models for human medicine, promoting preclinical research into the translation of 
advanced medical technologies for humans. In this paper, we review the current status of gene editing in 
livestock, covering studies of genetically modified livestock generated using gene editing technology.
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－総説－

特集：ゲノム編集技術の基本〜基礎から臨床に向けて〜

はじめに

ブタやウシ，ヒツジ，ヤギといった産業動物は人類の生活
に無くてはならない存在である（以下，本稿ではブタ，ウシ，
ヒツジおよびヤギを家畜と呼称する）．遺伝子改変技術の発
展に伴い，成長ホルモン遺伝子の導入による成長促進や動
物由来製品に含まれるアレルゲンの除去，有用な生理活性
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物質を生産するバイオリアクター（動物工場）としての利
用など，家畜の産業的価値・生産性を向上させるための数
多くの試みがなされてきた．一方，安全な飼養・繁殖管理技
術が確立されており，生体の確保が容易で生殖工学技術も
発展していることから，マウスやラットなど小型げっ歯類
に次ぐ実験動物としても注目されている．
マウスやラットは遺伝的背景が統一され，扱いやすく繁

殖が容易であるなど，実験動物として優れた形質を多数有
する．遺伝子改変により多様なモデル系統が樹立されてお
り，遺伝子機能の解明，疾患メカニズム解析，医薬品開発，
薬理薬効試験などに広く活用され，人類の科学技術の発展
に無くてはならない存在である．一方，サイズおよび生理学
的差異から完全にヒトを模すことはできず，小型げっ歯類
を用いて得られた研究成果を効率的にヒトへ橋渡しする新
たなモデル動物が求められてきた 1)．近年，家畜に遺伝子改
変を行うことで，小型げっ歯類実験動物では再現が難しい
疾患モデルの作出や，更にはヒトへの臓器移植ドナーとし
ての活用も検討されている．しかし，これまで家畜で遺伝子
改変個体を得ることは容易ではなかった．マウスやラット
では妊娠，出産，性成熟までのサイクルが非常に短く，遺伝
子改変個体を低コストで，素早く系統化することができる．
一方，家畜では妊娠期間が長く，ウシなどの単胎動物では産
子数も限られる．さらに，遺伝改変系統の樹立には期間や人
手，豊富な資金が必要となるだけでなく，技術的な制限も存
在している．マウスでは相同遺伝子組換え法と生殖細胞系
列に寄与する胚性幹細胞（embryonic stem cells：ESCs）が
樹立され，ESCsを経由したノックイン・ノックアウトが実
現した結果，多様な遺伝子の機能解明と疾患モデルの作出
が急激に進み，医学研究の発展に大きな進歩をもたらした．
しかしブタやウシといった動物種では，キメラとして寄与
するESCsを含む多能性幹細胞は樹立されておらず，まして
や生殖細胞へ寄与させることは現状極めて困難であり，マ
ウスと同様の戦略をとることはできない 2)．

1985年にウサギ，ヒツジ，ブタで受精卵の前核内へ外来
遺伝子を顕微注入（マイクロインジェクション）することに
より，世界ではじめて遺伝子改変個体の作出が成し遂げら
れた 3)．方法としてはシンプルではあるが胚の顕微操作に技
術的な熟練が必要であり，さらに変異導入効率は極めて低
い．加えて，注入した外来遺伝子がランダムにゲノムに組み
込まれるため表現型が不安定になり，意図しない遺伝子の
サイレンシングが起きるなどの問題がある．その後，1997
年にヒツジではじめて体細胞核移植胚から産子が作出さ
れ 4)，ウシ 5)，ヤギ 6)，ブタ 7–9)で体細胞核移植技術が確立さ
れた．次いで，遺伝子改変体細胞をドナーとして用いた遺伝
子改変個体の作出がブタとウシで相次いで報告された 10, 11)．
核移植胚の作製手順は非常に複雑で技術的な習熟も必要で
あるものの，家畜で困難とされてきたノックアウトおよび
ノックインが可能となる極めて重要なブレークスルーであ
り，それ以降，体細胞核移植は家畜での遺伝子改変個体作出
のための強力なツールとして現在まで広く用いられている．

しかし，当時は細胞の特定のゲノム配列を標的とした遺伝
子改変は相同遺伝子組換え（Homologus recombination; 
HR）に依存した方法が主であり，その効率は決して高くは
なかった 12)．理論上，際限なく増殖可能なESCsとは異なり
体細胞では継代できる回数は限られ，また細胞種によって
も相同組換えの効率は影響された．

任意のゲノム配列へアプローチできる
ゲノム編集技術

ゲノム編集技術は，遺伝子改変動物の作出効率を劇的に
改善した．ゲノム編集とは，任意のゲノム配列を認識するヌ
クレアーゼを用いてゲノムの特定の部位を切断し，細胞内
で修復される過程で塩基置換，挿入，欠損，あるいはドナー
配列を挿入することで遺伝子改変を行う技術である．切断
されたDNAは主に非相同性末端結合（non-homologous 
end-joining： NHEJ）あるいはHRによって修復される 13)．
DNA末端同士を接続することで修復するNHEJではエラー
が起こりやすく，数～数十程度の塩基の挿入や欠損により
フレームシフト変異が起こり，遺伝子がノックアウトされ
る．一方HRによる修復では損傷を受けていない姉妹染色分
体を鋳型とし正確な修復を行うためエラーは少ない．また，
相同配列を有する外来性DNA（合成した一本鎖オリゴや
DNA断片など）も鋳型となり得るため，任意の配列の挿入，
すなわち点変異の導入や遺伝子ノックインが可能となる．
代表的なものでは人工ヌクレアーゼであるZinc finger 

nuclease（ZFN）14, 15)やTranscription activator-like effector 
nuclease（TALEN）16)，RNA誘導型ヌクレアーゼの the 
clustered regularly interspaced short palindromic repeats
（CRISPR）/CRISPR-associated prote in（CRISPR/
Cas）17, 18)が現在までに確立され，さまざまな動物種の体細
胞，幹細胞，初期胚においてこれまでにない高精度・高効率
な遺伝子改変が可能となった．ZFNは第一世代のゲノム編
集技術とも言え，特定のゲノム配列を認識・結合するジン
クフィンガードメインにDNAを切断するFokIエンドヌクレ
アーゼを結合させたキメラタンパク質であり，二量体とし
て機能させる．1フィンガーが3塩基を認識し，複数のフィ
ンガーを結合させることで運用するが，隣り合うモジュー
ルが干渉し認識塩基配列に影響を及ぼすため実験室レベル
での作製難易度は極めて高く，コストもかかるため現在で
はあまり用いられていない．第二世代のゲノム編集技術で
あるTALENは基本的な構成はZFNと似ているものの，ZFN
と比較して作製が容易であり広く普及した．DNA切断ドメ
インはZFNと同様FokIエンドヌクレアーゼであるが，植物
の病原細菌Xanthomonas属のTALEタンパク質を特定の配
列を認識するドメインとして利用している．1モジュールが
1塩基を認識するため，ZFNで見られるような認識塩基配
列への干渉が起きない．しかし，ZFNと同様TALENでも
DNAの特定の配列の認識・結合をタンパク質が担っている
ため，標的配列ごとに設計しなおす必要がある．正確にタン
パク質を設計するには依然として高度な技術が必要である．
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CRISPR/Cas9システムは，もともと細菌の有する獲得免
疫機構を利用して開発され，2012年に初めて報告されて以
降，最も一般的に使用されている第三世代のゲノム編集技
術である．ゲノムを切断するCas9ヌクレアーゼと標的部位
にCas9を誘導するguide RNA（gRNA）から構成され，簡便
かつ高効率に配列特異的なDNA切断を行う．どのゲノム配
列を標的とする場合でもCas9は共通であるため，標的配列
に応じてgRNAを設計しなおすだけで非常に広範なゲノム
配列を標的にできる．現在では研究者個人でgRNA配列の設
計 19)やgRNAの効率・特異性を評価 20)できるウェブツール
も多く存在し，gRNA合成を請け負う関連各社からCas9と
ともに容易に入手できるため，ゲノム編集を開始するため
の垣根は低い．また，本システムにおいてCas9はDNAを切
断するハサミの一つに過ぎず，異なる性質を持つCas12a 21)

やCas322)などハサミの種類は多岐にわたる．CRISPR/Cas
システムは現在に至るまで改良が続けられ，多くの派生研
究が展開されている．

ゲノム編集により受精卵・胚での
遺伝子改変が容易に

ゲノム編集技術は，体細胞への遺伝子改変効率を劇的に
向上させた．非常に広範な体細胞で標的遺伝子のノックア
ウト，ノックイン，点変異の導入を高効率に行うことが可能
となり，遺伝子改変細胞を体細胞核移植のドナーとするこ
とで数多くの遺伝子改変家畜が作出されている（図1）．体細
胞核移植の最大の利点は，望ましい変異を有する体細胞を
セレクションして使用できることである．上述した通りゲ
ノム上の任意の箇所を切断するゲノム編集技術と鋳型とな
る核酸を細胞内へ同時に導入し，HR経路による修復を利用
することで点変異の導入やノックインが可能であるが，通
常切断されたDNAの修復はNHEJ経路が優位である 23)．こ
れは後述する受精卵・胚のゲノム編集でも同様であり，一
般的にノックイン効率は低い．体細胞でのゲノム編集では，
望む遺伝子改変が導入された細胞を選択し体細胞核移植ド
ナーとして使用することが可能であり，複雑なコンストラ
クトがノックインされた個体の作出も現実的となる．2021
年現在でも体細胞核移植は家畜の遺伝子改変における主要
なツールとなっている．
一方，ゲノム編集技術を用いることで供試数に限りのあ

る受精卵や胚での高効率な遺伝子改変が可能となった．マウ
スやラットと比較し，家畜，特にブタでは卵細胞質内の脂肪
含有量が非常に多く，前核内注入を行うには遠心処理により
脂肪を片側へ寄せ，前核を可視化させなければならない 3)（図
2）．ゲノム編集に用いるヌクレアーゼには核移行シグナルを
付与するのが一般的であり，受精卵や胚の細胞質に導入する
だけで核内への移行が起こりゲノムDNAに変異を導入する
ことが可能である 24)．特にヒツジやヤギではCRISPR/Cas9
システムを受精卵へのマイクロインジェクションにより導
入することで遺伝子改変個体を作出している報告が多い（図
3）．マイクロインジェクションでは分子量の大きな核酸の注

図1 ゲノム編集技術を用いた遺伝子改変家畜の作出方法
体細胞核移植法では，未受精の成熟卵から核を除き，核
のドナーとして遺伝子改変細胞を用いる．マイクロイン
ジェクション法とエレクトロポレーション法では受精
卵・胚を使用する．体細胞核移植法とマイクロインジェ
クション法では，マイクロマニピュレーターを用いた顕
微操作が必要となる．一方エレクトロポレーション法で
は同時に複数個の受精卵を処理できるのが特徴である
が，分子量の大きなタンパク質，核酸などの導入は現時
点では難しい．

入も可能であり，家畜においてもワンステップでノックイン
動物を作出した報告が挙がっている 25, 26)．さらに，生殖工学
研究に家畜を用いる利点の一つは，屠場卵巣が利用できるこ
とである．これまでにも多くの遺伝子改変家畜が屠場卵巣由
来の卵母細胞から作出されており，初期胚を確保しやすいと
いう点においては，胚でのゲノム編集との親和性は高い．
体細胞核移植における除核や細胞の注入，マイクロイン

ジェクションなどの顕微操作を必要としないゲノム編集技
術の初期胚への導入方法として，マウスではエレクトロポ
レーションが広く用いられている 27)（図1）．筆者らはブタ
の受精卵においてエレクトロポレーションによるCRISPR/
Cas9システムの導入とゲノム編集を成功させ 28)，これまで
複数の遺伝子ノックアウトブタを作出した 29–32)．更に近年，
ウシでもエレクトロポレーションによる受精卵への
CRISPR/Cas9システムの導入が報告され 33–35)，実際に遺伝
子改変ウシの作出が達成されている 36)．エレクトロポレー
ションを用いる手法は簡便であり，胚を物理的に傷つけな
いため，適切な条件設定を行えば胚の生存性を高く維持で
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きる．しかし，ブタやウシでは未だエレクトロポレーション
を用いた初期胚へのゲノム編集技術の導入によるノックイ
ン個体の作出は報告されていない．エレクトロポレーショ
ンを用いて細胞内に分子を導入する場合，その効率は電圧
やパルス強度に比例すると報告されている 37)．ブタやウシ
の体外受精卵はエレクトロポレーションに対する耐性がマ
ウス受精卵と比較し低く 34, 38)，分子量の大きな核酸の導入
が現状は困難であり，今後，さらなる改良が必要である．

初期胚のゲノム編集におけるモザイクの発生

上述の通り，受精卵や胚へ直接ゲノム編集技術を導入す
ることで，体細胞核移植と比較し簡便にノックアウト動物を
作出できるようになった．しかし，異なる遺伝子型を持つ割
球（細胞）が混在するモザイク胚（モザイク個体）の発生が
問題となる 39)．これは，初期の卵割後にゲノム編集が起きる
ことに起因するとされる．モザイク個体では遺伝子のノック
アウトに起因する表現型が野生型アレルの残存により妨げ
られる．生殖系列に変異が導入されていれば，兄妹交配によ
りF1世代を作製することで解決するが，家畜では妊娠期間
と性成熟に至るまでの期間がマウス・ラットに比べて圧倒
的に長く，F1世代の作出にはブタで最短1年近く，ウシなど
ではそれ以上の期間を要する．その間飼養コストも膨らみ，
研究の進展が著しく妨げられる．一度の出産における産子数
が1~2頭と限られるウシ，ヤギ，ヒツジでは特に問題となる．
一方，体細胞核移植技術を用いて遺伝子改変動物を作出

する場合，核のドナーとなる細胞の遺伝子型を事前に確認，
選別できるため，理論上は目的とする変異を有する個体が
確実に得られモザイク個体が生まれる心配はない．欠点と
もいえる技術的な難易度の高さを差し引いても余りあるほ
どの長所である．特に家畜でゲノム編集技術により遺伝子
改変個体を作出する場合，どのような方法を採るか，それぞ
れの利点と欠点を理解し慎重に戦略を練る必要がある．

どのようなゲノム編集家畜が作出されているか：
実際の報告例と傾向

現在までの家畜におけるゲノム編集の目的は，大きく分
けると①疾患モデルの樹立，②産業的に有用な形質の付与，
③疾病抵抗性の付与，④バイオリアクター（有用な医薬用
タンパク質の製造；動物工場）としての利用である．以下，
それぞれの動物種で実際にどのような目的でゲノム編集が
行われているかを概説する．

図2 ブタの体外受精卵
通常ブタの卵母細胞・受精卵は脂肪滴が豊富で顕微鏡下では写真左のように黒く見え
る．右の写真は遠心処理を行って脂肪滴を寄せ，前核（黒矢印）を可視化した受精卵．

図3 ゲノム編集技術を使用して作出された遺伝子改変家畜
に関する論文数
検索ワードは "pig"，"cow"，"goat"，"sheep"，ZFN"，
"TALEN"，"CRISPR "とし，PubMedに掲載されている
論文から遺伝子改変産子・胎子の作出に関する研究の
みをピックアップした．棒グラフは論文数を示してい
る．棒グラフの脇にあるカラーの円グラフは，全体の報
告数のうち，個体作出のために用いられたゲノム編集技
術の導入方法の割合を示している．SCNT：体細胞核移
植法，MI：マイクロインジェクション法，EP：エレク
トロポレーション法．
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Ⅰ．ブタでのゲノム編集
ブタは家畜の中でもゲノム編集による遺伝子改変個体の

作出報告が群を抜いて多い（図3）．ブタは周年繁殖可能であ
り，多産であることなど，非常に繁殖能力が高いことも遺伝
子改変系統を樹立する際の長所となる．また，ブタはヒトと
解剖学的および生理学的に類似した特徴を持ち，ヒトモデ
ル動物として注目されている．さらにブタはヒトと同じく
雑食性であり，消化管や心血管系，免疫系，皮膚組織なども
ヒトとの共通点が多い 1, 40)．生存させたままの経時的な採血
や採材が充分量可能で，ヒトに近いサイズのブタを選ぶこ
とでヒト用の医療デバイスをそのまま試用でき，外科手術
トレーニングや外科的処置モデルの作製などの実験に利用
することができる．ブタを用いることでげっ歯類など小型
のモデル動物では得ることができない知見の獲得が可能で
あり，医学研究における有用性は高い．加えてブタからヒト
への組織・臓器の異種移植，すなわち臓器ドナーとしての
活用が期待されている点もブタの特徴である 41)．

疾患モデルブタ
これまでのゲノム編集ブタに関する報告では，他の反芻

類家畜と比較し疾患モデルの作出研究が多くみられる（図
4）．この点もブタがヒトの医用モデルとして最適な動物で
あることを示す証拠である．ブタでは品種や系統，年齢を適
切に選択することで，ヒトの医療で一般的に使用される外
科的および非外科的処置（カテーテル治療，内視鏡検査など）
が適用できる．これらの臨床手技は，サイズの問題から小型
の疾患モデル動物では実施が困難または不可能である．外
科的処置により作製した心疾患モデルや腎不全モデルも用
いられているが，遺伝子改変によりこれまで小型げっ歯類
のモデルでは成しえなかったヒトの病態の再現ならびに，
先天性疾患モデルの作出がブタで可能となる．ゲノム編集
を用いて作出された代表的な疾患モデルブタとして，血友
病や糖尿病，重症免疫不全症，筋ジストロフィー，パーキン
ソン病，腫瘍モデル，心疾患モデルなどが挙げられ，多岐に
わたる 42)．ゲノム編集技術により疾患モデルブタの作出は
今後より一層加速していくだろう．

異種移植：ブタからヒトへの組織・臓器移植ドナー
ブタは臓器の大きさや構造がヒトと似ていることから，

理想的な組織・臓器ドナーとしても注目されている．現在
の臓器移植医療における慢性的なドナー不足を解決する有
望な手段のひとつであるが，ブタが有する異種抗原が超急
性拒絶反応を引き起こすため，そのままでは異種移植を実
施することはできない．そこで，ゲノム編集の登場以前から
GGTA1，CMAH，B4GALNT2といった異種抗原の発現に関
わる遺伝子のノックアウトブタや，ホスト側の補体反応を
抑制する目的でヒト補体活性制御遺伝子のノックインブタ
などが作出されてきた 41)．ゲノム編集技術が確立されて以
降，異種抗原除去の試みは加速しZFN，TALEN，CRISPR/
Cas9それぞれのゲノム編集技術を用いて，関連遺伝子のシ

ングル，ダブル，トリプルノックアウトブタが作出されてい
る 42)．
一方，懸念されているのがブタからヒトへの異種臓器・

組織移植による人獣共通感染症への感染である．なかでも
内在性レトロウイルス（porcine endogenous retrovirus：
PERV）は，ブタのゲノム上に複数コピー存在しており，培
養細胞レベルでヒトの細胞に感染することが報告されてい
る．異種移植のリスクの一つとして認識されているものの，
従来の遺伝子改変技術ではPERVの除去（不活化）は困難で
あった．しかし，ゲノム編集技術を用いることで複数コピー
のPERVを同時に標的にすることが可能となり，2017年に
はCRISPR/Cas9システムを用いてPERVを除去したブタが
作出された 43)．このように，ブタからヒトへの異種移植は，
実現に向けて着実に歩みを続けている．

疾病抵抗性
有用な形質を付与することは，産業動物の遺伝子改変で

は当然期待される事柄である．特に特定の伝染病に対して
抵抗性を与えることは，淘汰により命を落とす動物数を減
らし，経済的損失を抑制，飼育現場レベルではワクチネー
ションや群管理の労力削減など利点は多い．後述するがウ
シなど他の家畜においても重要視されている．特にブタで
近年注目されたのは，豚繁殖・呼吸障害症候群（PRRS）抵
抗ブタである44)．PRRSは，世界的規模で養豚産業に莫大な
経済的損失を引き起こしているが，ウイルス自体の遺伝的
変異によりワクチンによる制圧が困難な伝染病の一つであ
る．PRRSに関してはPRRSウイルスの感染に関わる受容
体がCD163であることが明らかとなっていた．そこでこの
研究は，CD163をゲノム編集によりノックアウトすること

図4 各家畜種におけるゲノム編集の目的別割合
括弧内の数字は報告された論文数を示している．今回取
り上げた4種の家畜種のうち，ブタでは組織・臓器のヒ
トへの異種移植を目的とした研究が多数報告されてい
る（円グラフ青色部分．「異種移植」と記載）．
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で感染抵抗性を達成した画期的な成功例である．現在特に
期待されているのはアフリカ豚熱といった致死率の高い家
畜伝染病への抵抗性獲得であるが，感染に関与する決定的
な因子が同定されていないこともあり，今後の基礎的研究
成果が待たれている状況である．

Ⅱ．反芻類家畜でのゲノム編集
ゲノム編集技術の登場によりウシ，ヤギ，ヒツジでも受精

卵・胚で直接遺伝子改変を行うことが可能となった 24)．技
術的に簡便であり，比較的素早く遺伝子改変動物を得られ
るという利点があり，特にヤギとヒツジでは比較的多くの
マイクロインジェクション法を用いた遺伝子改変個体の作
出が報告されている（図3）．反芻類家畜では産業的に有用な
形質獲得のため，ゲノム編集を活用するといった傾向があ
る 20, 45)．今回取り上げているすべての畜種，特にヤギで多く
報告されているのが，ノックアウトすることで骨格筋量を
増加させることができるMSTN遺伝子を標的としたゲノム
編集であり，動物性タンパク質の生産性向上による将来的
な全世界規模での食糧不足への対応が目的の一つとなって
いる 28, 46–52)．さらに，動物の健康とウェルフェアの向上の
ため疾病抵抗性の付与やウシの無角化などが海外では試み
られている 20)．一方，ヤギやヒツジはヒトとサイズが近く動
物モデルとしての活用も期待できる 45)．

ヒツジ
ヒツジでは絶対数は少ないながらもブタに次いでゲノム

編集による疾患モデルの作製報告が多く（図4），嚢胞性繊維
症モデル 53)，骨の低石灰化を伴う低フォスファターゼ症
（ALPL遺伝子への点変異の導入）54)，神経疾患（神経セロイ
ドリポフスチン症）モデル 55)が報告されており，反芻類家畜
の中では，特にヒトへの医療応用が期待される動物種となっ
ている．加えて，ヒツジでは胎子が子宮外への露出を伴う外
科的侵襲に耐性があり，ヒト胎児モデルとして先天性疾患
に対する胎子外科手術の手技開発・技術トレーニングが可
能である 56)．ヒツジでのゲノム編集による有用形質強化に
ついては，MSTN遺伝子改変による産肉量増加 49, 50, 52)のほ
か，羊毛の産業利用が行われていることから，ノックアウト
により毛量が増加するFGF5遺伝子の改変個体 57)や，毛色
に関連するASIP遺伝子改変個体 50, 58)がそれぞれCRISPR/
Cas9システムを使用して作出されている．

ウシ・ヤギ
ウシとヤギでは，少数であるが疾患モデルも報告されて

いるものの 59)，産業的に重要な形質の改良，乳汁中への有用
な生理活性物質の分泌，アレルゲンの除去といった試みが
多くみられ，ブタとは傾向が異なる（図4）．ヤギのゲノム編
集で行われているのは多くがMSTN改変による産肉量増加
であり 48, 51)，バイオリアクターとしてヒトラクトフェリン
の乳汁中への分泌 60)やアレルゲンとなるβラクトグロブリ
ンの除去（およびαラクトアルブミンの分泌）48, 61)も報告

されている．
一方，ウシにおけるゲノム編集では，MSTN遺伝子改変

による産肉量の増加 47, 49)，産業的に被害が大きい疾病に対
する抵抗性の付与（結核 62–64)，乳房炎 65, 66)）の他，乳汁に関
連する報告でβラクトグロブリンのノックアウトによる乳
汁中アレルゲンの除去や 67-69)，乳糖を分解・吸収できない
乳糖不耐症対策としてゲノム編集によりあらかじめラク
ターゼを乳汁中に分泌させ，乳糖を分解させやすくすると
いった試みもある 70)．さらにウシでは，動物愛護の観点，お
よび畜産業従事者の安全性の向上のため遺伝子ノックイン
により無角化を試みていることが特徴的といえる 71, 72)．

以上の様に，反芻類家畜では産業的に有用な形質を獲得
させるための研究が目立つ．一方，注意すべき点として，研
究者と消費者での意識の乖離がある 20)．例えばゲノム編集
を用いたノックアウト法では，従来の遺伝子組み換えと異
なり個体のゲノム上に外来遺伝子断片を残さない．そのた
め，突然変異により自然に発生した有用形質を残していく
交配育種（品種改良）と同様であるという考え方もできる．
しかし，家畜は一般消費者の生活に深く根付いた動物であ
り，実験動物としてのげっ歯類や霊長類などとは異なる事
情を有している．ゲノム編集動物の食利用については今後
のゲノム編集の取り扱いとガバナンスをめぐる世界的な決
定に依るところが大きく，海外と本邦でも家畜を取り巻く
事情は異なるが，研究者らは高い倫理観と確かな知識を持っ
てゲノム編集に取り組む必要がある．

おわりに

ゲノム編集技術の登場により，遺伝子改変家畜の作出報
告は年々増加している．医学研究や再生医療への利用が期
待されるブタでは，必要な遺伝子改変を施した個体をオン
デマンドに供給できるようになれば，研究の発展を強力に
推し進めることが期待できる．ウシやヤギ，ヒツジでは産業
動物としての強みをさらに活かし，人類の生活をより豊か
にするため研究が進められている．現時点での技術的な制
限も今後徐々に解決されていくものと期待され，急速に進
展していくゲノム編集技術を確かな知識と倫理観を持って
運用・適用していくことで，家畜はこれまで以上の価値を
人類に与えてくれるであろう．
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