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はじめに

シロイヌナズナやイネを代表とするモデル植物，さらに
はトマトなどモデル作物を用いた遺伝子研究は，植物発
達や環境応答性など植物の重要形質の遺伝子情報に関す
る膨大な知見を蓄積してきた．そして，これらの知見を実
用作物改良に展開する研究開発が始まっているが，遺伝
子機能と重要形質改良をつなぐには依然として大きな努
力が必要であり，両者を効果的につなぐ技術が必要であ
る．近年，精緻な遺伝子操作技術であるゲノム編集技術
が開発されている．この技術を使って既知の重要形質を
制御する遺伝子の効果的な機能調節が可能になると期待
されている．この技術を品種育成技術として活用すること
ができれば，モデル植物やモデル作物で得た基礎的知見
を実用作物の新品種育成に応用することが可能になる．
これまでに新品種育成は専ら交雑を利用して行われて

きたが，限られた品種内で交雑を繰り返してきたため，
現在では交雑効果が頭打ちになりつつある．今後とも効
果的な品種改良を行っていくには，植物遺伝子研究から
得られた知見を基に新しい育種親系統を創成し，育種プ
ログラムに導入していくことが必要である．新しい育種
親系統の創成において，化学変異源（EMSやMNUな
ど）や放射線などの変異源を用いた人為突然変異技術が
有効であり，すでに作物育種技術の一つとして定着して
いる．人為突然変異はゲノム上に同時にいくつもの変異

を誘発し，標的以外の遺伝子へも変異が導入されるた
め，これを利用し育種親系統を創成する場合には，変異
源を数万粒の種子に処理し，有用形質を保持する系統の
選抜と不要な変異の除去が必要となる．したがって，人
為突然変異を利用した育種親系統の創出には，通常3年
から5年程度の期間が必要とされている．一方，ゲノム
編集技術を利用した場合，モデル植物を用いて得られた
植物遺伝子情報をもとに，標的とする遺伝子にピンポイ
ントで変異を誘発した系統を得ることができるため，新
品種育成の高速化や低コスト化が可能になると期待され
ている．
われわれの研究室では，ヒトの健康増進に貢献する機
能性物質として注目されているγ-アミノ酪酸（Gamma-
aminobutyric acid; GABA）代謝に関する研究に取り組
んできており，トマト果実内でのGABAの蓄積に関与
する遺伝子の単離と機能解析など基礎的知見を蓄積して
きた(1～5)．これらの知見をもとにゲノム編集技術を利用
して，トマトの果実にGABAを高蓄積する系統の作出
とその育種利用の可能性の検証に取り組んでいる．本稿
では，その一部について紹介するとともにゲノム編集作
物の社会実装へ向けての取り組みについて紹介する．

トマトの変異体研究からわかったこと

われわれの研究室では，トマトのモデル品種マイクロ
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トムを用いて，化学薬剤（EMS）や放射線（γ線）を
使って大規模変異体を作製し，その変異体のなかからト
マトの重要育種形質に関する変異体を選抜し，その原因
遺伝子を同定する研究を進めている(6～10)．その研究の
なかで，果実の日持ち性，着果性，糖蓄積，機能性成分
蓄積にかかわる変異体を多数選抜し，そのなかから一部
の変異体については原因遺伝子の同定や機能解析に成功
している．たとえば，果実の日持ち性が飛躍的に向上す
る変異体を同定し，その原因がエチレン受容体遺伝子に
生じた点突然変異によること，変異体の育種利用につい
ての研究を行った結果，栽培品種の日持ち性改良に有効
であることを明らかにした(7, 11, 12)．さらに，この変異体
を使った一代雑種品種の開発も進んでおり，近く社会実
装する段階にきている．同様に単為結果性を示す変異体
も多数選抜し，一部については原因遺伝子の同定と当該
変異形質が同遺伝子に生じた点突然変に起因することを
明らかにしている(6)．ちなみに，単為結果性とは，受粉
なしでも着果できる性質であり，すでにキュウリやズッ

キーニなどウリ科作物の一部では，実用品種で利用され
ている．本形質がトマトの栽培品種に導入されれば，高
低温期の着果安定化による収量増と着果作業の大幅な省
力化と低コスト化が期待されている．
以上の研究から，ゲノム中の特定の遺伝子に小さな変
異を導入できれば，トマトの実用育種形質を大幅に改良
できるものと期待される．このような研究背景のもと，
狙った遺伝子に精緻に変異を導入できるゲノム編集技術
が登場し，その作物の重要育種形質の改良への期待が大
きく高まっている．特に，現在までのゲノム研究や遺伝
育種学的研究から，重要育種形質発現に関する分子機構
の解明が進んでいるイネやトマトなど主要農作物ではそ
の期待はより大きくなっている．

ゲノム編集技術で機能性を強化する

ゲノム編集技術によるトマトの育種改良の事例とし
て，ヒトに対する機能性成分として広く食品に利用され
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遺伝子の1塩基の置換変異でトマトの日持ち性が劇的
に向上！
果実の日持ち性は，その品質や生産・流通・消費の
各過程での廃棄ロスを決定する重要な性質です．日
持ちの悪い品種では，この廃棄ロスを少なくするため
“食べごろ”より早めに収穫され，流通されます．そ
のため本来の“味と香り”を発揮できません．一方，
日持ちの良い品種では，十分に完熟してから収穫さ
れ，本来の“味と香り”を発揮することができます．
多くの果実の日持ち性はエチレンによって制御され
ています．エチレンはよく研究されている植物ホル
モンで，生成されたエチレンが果実の追熟や軟化を
促進する分子機構が明らかになっています．植物細
胞内で生成されたエチレンは，受容体タンパク質に
よって感知され，その後，受容体の下流にあるシグナ
ル伝達系が動き，果実軟化の促進や香気成分生合成
にかかわる遺伝子が働き，果実の追熟が進行します．
このエチレンシグナル伝達系の入り口に当たるエチ
レン受容体タンパク質をコードする遺伝子は，トマト
ゲノム中に6種類あることが知られています．先頭に
膜貫通領域，その後方にGAF領域，ヒスチジンキ
ナーゼ領域，そしてレシーバー領域が並んでいます
（図）．筑波大学では世界最大規模のトマト変異体集
団を保有しており，自ら研究材料として活用すると
ともに世界中に提供しています．私たちは，その変異
体集団を栽培・維持するなかで腐りにくい変異体を

見つけました．収穫した果実を2カ月間室温に放置
したところ，元の品種は干しトマトのようになって
しまいましたが，発見した変異体は蔕以外の果実は
収穫初期に近いように見えました（図）．この変異体
の原因遺伝子を調べてみたところ，6つあるトマトの
エチレン受容体遺伝子のうち，SlETR1の第2膜貫通
領域をコードする領域に1塩基置換が起こっているこ
とが明らかになりました．さらに，この1塩基置換が
原因となり，果実の日持ち性が大幅に向上したと結
論づけられました．僅か1塩基の変異により果実の日
持ち性が大幅に向上したことは驚きでした．エチレ
ン受容体遺伝子は，植物が共通にもっている遺伝子
であり，同様の変異を日持ち性の向上が期待されて
いる野菜，果物，花に再現できれば，日持ち性を劇
的に向上し，生産・流通・消費の段階で発生する廃
棄ロスを大幅に低減できると期待されます．

コ ラ ム
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ているγ-アミノ酪酸（GABA）のトマト果実への高蓄積
化について紹介する．
本研究ではグルタミン酸からGABAを合成する酵素

GADに着目した（図1）．この酵素はトマト果実への
GABA蓄積の鍵酵素である(4, 5)．本酵素は，C末端に自
己阻害ドメインが存在し，この機能により通常状態では
活性は低く保たれている．ストレスがかかり植物細胞内
でカルシウムイオンが過多な状態になると，カルシウム
イオンがカルモデュリンと結合してカルシウム-カルモ
デュリン（Ca-CMd）複合体を形成する．このCa-CMd
複合体が自己阻害ドメインに結合することにより，自己
阻害ドメインの構造は変化しGADが活性化する．ま
た，植物細胞内でのpHの低下によっても自己阻害ドメ
インの構造は変化しGADが活性化し，GABAの生合成
が促進される．われわれは，ゲノム編集技術の一つであ
るCRISPR/Cas9を用いて，実験トマト品種マイクロト
ムのGADのC末端に存在する自己阻害ドメインの直前

に変異を導入し，停止コドンを挿入することにより自己
阻害ドメインの切除を試みた．概略図（図2）で描かれ
ているハサミがゲノム編集技術を表す．
ゲノム編集技術を用いてGADのC末端に存在する自
己阻害領域を切除した結果，GADの活性が向上し，
GABAの生合成が促進された(13)．その結果，GADのC
末端へ変異がホモで誘発されたゲノム編集マイクロトム
（TG3C37）では，GABA蓄積量は，野生型のおよそ15
倍にあたる125 mg/100 gFWに達した．作出したゲノム
編集マイクロトム（TG3C37）へ導入した変異が1）ヘ
テロでも機能するか，2）大玉トマト品種でもGABAを
高蓄積するかを検証するために大玉食用固定種と交雑
し，一代雑種系統を作成し，その形質を評価した（図
3）．一代雑種系統はゲノム編集で創成した変異がヘテロ
で導入されており，GABAは親系統として用いたゲノ
ム編集マイクロトム（TG3C37）と同程度まで高蓄積し
ていた(14)．GABAの経口摂取により血圧上昇抑制効果
が得られる量は，1日当たり10～20 mgとされているの
で(15)，作出したトマト1個をくし形切りにして1日1食
おかずに添えるだけで，高血圧対策につながると期待で
きる．これらの結果は，GADのC末端削除は優性形質
として機能すること，果実を大型化しても効果があるこ
と，高GABA形質は優性形質として発現することを示
す．以上のことから，ゲノム編集により，GADのC末
端へ変異を導入した系統は，高GABA性を導入する一図1 ■ GABA代謝経路概略図

図2 ■ GABA合成酵素の特徴の概略と本研究の
戦略イメージ
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代雑種親系統として利用可能であると考えられる．ま
た，本研究において一代雑種の親系統として用いたゲノ
ム編集マイクロトム（TG3C37）の作出から，一代雑種
系統の形質評価までかかった期間は，1年から1年半程
度と非常に短期間であった．本研究の結果から，ゲノム
編集技術を用いることは，新品種作出までの期間が大幅
に短縮することが可能であることを示している．

ゲノム編集作物の取り扱いルールの明確化が必要

高GABAトマトを消費者まで届けるには，1）ゲノム
編集作物の利用についてルールを明確にすること，2）
健康機能性を科学的エビデンスで強化すること，3）国
民理解を促進することなどが必要と考えている．
ゲノム編集作物の開発でも先行してきた米国では，

PPO（polyphenol oxidase）遺伝子をノックアウトし褐
変抑制したマッシュルーム（開発者：ペンシルベニア州
立大学）やDrb2aおよびDrb2b遺伝子をノックアウト
して耐乾性や耐塩性を向上したダイズ（開発者：USDA 
ARS Plant Science Research Unit）などが社会実装の
パイプラインにあるとされている(16)．ゲノム編集作物
の取り扱いについては，わが国も含めて，多くの国で明
確なルールができておらず，開発された作物に応じて
ケースバイケースで利用の可否を判断している状況にあ
る．特に，外来遺伝子を含まないゲノム編集作物につい
ては，カルタヘナ法による遺伝子組換え作物に当たるの
か否かについて，各国で検討されるとともに，国際的な
共通理解とルール作りをする努力が進んでいる．

高GABAトマトについても，国内外の状況を配慮し
つつ，利用ルール明確化が急務である．従来育種で開発
された高GABAトマトがマウスの血圧対策に有効であ
ることはすでに示されている．本技術で開発された高
GABAトマトについてもヒトでの機能性を示す科学的
エビデンスが得られれば，国民理解を促進する大きな力
になる．国民理解の促進には，育種学の視点からの科学
的理解の向上に加え，実際に開発された高GABAトマ
トを使った情報発信などが一層有効と考えられる．

ゲノム編集技術にかかわる知財との付き合い方

主なゲノム編集技術としては，ZFN, TALEN, CRIS-
PR/Cas9が知られており，特に，その利便性の良さか
らCRISPR/Cas9が世界的に広く利用されている．近年
では，CRISPR/Cas9の利便性や精緻性を向上した改良
法も開発され，農作物改良研究への試みが始まってい
る(17)．これらゲノム編集技術の基盤的な特許は，先行
開発者によって保有されているが，一般的に学術研究目
的で使用する場合は知財に関する問題は生じないとされ
ている．一方，ゲノム編集作物の上市を目指した開発研
究では，現時点ではそれらの先行知財を活用する必要が
あり，知財保有者との交渉が必要になる．知財の産業利
用に当たっては，一般的ルールを作るのは難しく，個別
の事例ごとに交渉をすることになると予想される．たと
えば，われわれのトマトの場合，どのような品種を，誰
が主体になり，どこで，どの程度の生産を目指すのかな
ど具体的な目標設定がされて初めて交渉が可能になると
想定される．今後，早急に具体的な知財戦略の構築が必
要である．

ゲノム編集作物の社会受容

ゲノム編集作物を社会実装するには，その取り扱い
ルールを明確にすること，先行する知財の活用方法を明
確にすることに加えて，国民的理解を促進することが重
要である．ゲノム編集作物の取り扱いルールを明確にす
ることで，国民理解の促進に一定の効果は期待されるも
のと考えられるが，一方ではゲノム編集技術を農作物の
品種改良に使用する必然性についての理解向上も重要で
あろう．
たとえば，高GABAトマトの場合，日常の食事を通
して健康な生活を送れるようにする食材としての役割を
期待している．わが国では，世界に類を見ない速度で少
子高齢化社会が進行するとともに，食生活の変化による

図3 ■ ゲノム編集技術を活用して開発した高GABAトマト（F1
系統）
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生活習慣病の対策が国民的課題となっている．この課題
解決には，医療的な対応に加えて，日々の食生活を通し
ての健康改善や健康増進が必須である．高GABAトマ
トは，このような状況に対応できるアイテムの一つとな
る可能性を秘めている．また，生活習慣病は世界的な課
題でもあり，世界で最も生産されているトマトに高
GABAという機能性がゲノム編集技術により効果的に
付与できれば，そのような地球規模課題の解決にも貢献
できる食材となるだろう．

おわりに

本研究は，ゲノム編集技術をトマトの分子育種に利用
した事例であるとともに，新しい育種親系統の創成技術
としての有用性を示すものである．ゲノム編集技術は，
嗜好性が強く，多品種が必要で，品種変遷が早い野菜や
花など，栄養繁殖性作物のワンポイント改良などには特
に相性の良い育種技術であることから，まずはそれらの
品目での実証事例の蓄積を期待したい．それには，これ
までに得られた植物遺伝子情報に関する膨大な知見の中
から重要育種形質を制御する確実なターゲット遺伝子を
見いだしていくことが重要である．今後，ゲノム編集技
術が品種改良の技術の一つとして定着していくことを期
待したい．
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