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医学、生命科学領域において
用いられる実験動物としての

マウスについて学ぼう！

平成２４年度
愛知県高等学校文化連盟
自然科学専門部講習会
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実験動物の役割

藤田保健衛生大学
疾患モデル教育研究センター
長尾静子（枝澄香）
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実験動物の定義
研究、試験、教育、製造に重要であるとして
その目的のために飼い慣らされ
繁殖・生産される動物

実験動物
マウス、ラット、ウサギ等

医学、生命科学領域において
実験動物で何を調べることができるか？

生物の解明・・・生物とはいかなるものか？

治療方法の開発・・・どのようにすれば、
治療できるか？（薬、手術、？）

治療方法の確立・・・どのようにすれば、
効果的に治療できるか？

3

病因解明・・・・・どうして病気になるのか？
病態解明・・・・・どうして病気が悪化するのか？

（遺伝、生活習慣、？）
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Exp Anim. 2012;61(1):25‐33.
Japanese wild mice: a rich resource for new disease models.
Matsushima Y.

実験動物として用いられるマウスは、
古くから愛玩用動物として飼育されていた。

マウスは、ネズミ科ハツカネズミ属の中の
ハツカネズミ Mus musculus (ムス ムスクルス）

5

＊日本固有の愛玩用マウスからも
実験動物としてのマウスの系統が
確立されている。

解析方法：
ミトコンドリアＤＮＡの制限酵素多型
マイクロサテライトDNA多型

欧州系愛玩用マウス
アジア系愛玩用マウス

実験動物として
のマウス

由来：

6

特長・用途
聴性発作を起こしやすい（聴覚試験研究）
赤血球数が多い
比較的低血圧
心臓の石灰沈着が見られる

DBAマウス
最初の近交系として
Jackson研究所で
樹立された。

毛色：Dilute brown（aabbCCdd）
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実験動物としてのマウスは、
系統(strain)と呼ばれる名前が付いている

ＩＣＲ (CD-1)

今日、お付き合い
してくれるマウス

Albino

C57BL/6

マウスの全ゲノム
解析に使用された

Black

8

性周期 4-6日
妊娠期間 21日
哺乳期間 21日
寿命 2-2.5年

約２０日
・・・ハツカネズミ

マウスの特徴
体重：20－40g 雄＞雌
体長：７cm
尾長：７cm

染色体 2n=40
雑食性、夜行性

日本では、ラットも愛玩用動物として飼育されていた。

9

Exp Anim. 2011;60(1):1‐6.
Yoso‐tama‐no‐kakehashi; the first Japanese guidebook on raising rats.
Kuramoto T.
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ネズミ科
クマネズミ属

クマネズミ Rattus rattus 屋根裏
ドブネズミ Rattus norvegicus 床下

（ラットゥス ノルヴェギクス）
10

実験動物としてのラットは、
米国Wistar研究所で樹立

ラットの特徴
体重：雄 300-700g

雌 200-400g
体長：20-25cm
尾長：15-20cm

11

雑食性、夜行性
染色体 2n=42
性周期 4-6日
妊娠期間 21日
哺乳期間 21日
寿命 2-3年

糖尿病の病態解明とその治療
疾患モデル動物を用いて治療方法の開発
１型糖尿病（インシュリン依存型）
２型糖尿病（インシュリン非依存型（抵抗性））

明日の幸せは健康から 実験動物に感謝をこめて
動物実験関係者のための連絡協議会準備委員会編 12

結核の診断、予防と治療
結核菌に感染しやすくツベルクリンに
対する反応がヒトに近いモルモット

動物実験の重要性
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パーキンソン病の病態解明とその治療

実験動物を用いた大脳基底核の
神経ネットワークの解析

がんの病態解明とその治療

坦がん動物を用いた抗がん剤の開発

13

動物実験の重要性

明日の幸せは健康から 実験動物に感謝をこめて
動物実験関係者のための連絡協議会準備委員会編

14

脱毛症治療に光
…幹細胞移植で無毛マウスが発毛

読売新聞2012年4月18日から抜粋

動物実験の重要性

15

動物実験の重要性

網膜色素変性症の治療

ウイルスベクター（運び屋）に特定の
遺伝子を組み込んで目に注射する。
動物実験では５年以上効果が続くことが
確認されており、来春から臨床研究。

朝日新聞デジタル 2012年8月31日7時41分
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山中伸弥博士 京都大学iPS細胞研究所

「十分な動物実験なしでいきなり人間というのは、
私たちの考えからはあり得ない」。
さらに「国内でも慎重に安全性、有効性を動物実験
で検討してきた。いくつかの病気では、来年くらい
から患者にお願いして行う臨床研究が始まるかなと
いう段階だ」と説明した。 朝日新聞デジタル 2012年10月13日1時19分

16

ノーベル医学・生理学賞 ２０１２

過去に奈良先端科学技術大学院大学遺伝子教育研究センターに在籍

動物実験の重要性

iPS細胞の未来：基礎研究から臨床試験へ
人工多能性幹細胞（induced pluripotent stem cell）

症状の回復
がん化しない

前臨床試験

17

iPS細胞の確立
分化、臓器？

iPS細胞

６因子（Oct3/4, Sox2, Klf4, L-Myc, Lin28, p53shRNA)
プラスミド

臨床応用

臨床試験

治療薬の開発：基礎研究から臨床試験へ

メカニズム
スクリーニング

培養細胞

効果と毒性

前臨床試験

臨床応用

臨床試験

18
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法律を守って、動物を用いた研究を行う。

• 動物の愛護及び管理に関する法律
• 実験動物の飼養及び保管並びに苦痛の軽減

に関する基準
• 研究機関における動物実験等の実施に関する

基本指針（文部科学省）
• 厚生労働省の所管する実施機関における

動物実験等の実施に関する基本指針
• 動物実験の適正な実施に向けたガイドライン

（日本学術会議）

反対意見にも耳を傾け、対応をする。

20

動物の愛護及び管理に関する法律（2012年改正）

国民が遵守しなければならない法律
ペット
展示動物（動物園等）
実験動物等

皆さんにとって
身近な出来事としては、

実験動物や動物実験に関しては、
第４１条に記載

21

実験動物（疾患モデル動物）の種類

• 自然発症疾患モデル動物

• 誘発疾患モデル動物

• 遺伝子組換え動物
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疾患モデル動物の種類
自然発症疾患モデル動物

・・・繁殖・飼育している際に、発見され疾患
をもった動物として系統を樹立し維持。

nu/nu

特長・用途
無胸腺、無毛
T細胞機能欠如
ヒト癌細胞の移植

BALB/c-nu/nuマウス
ヌードマウス

http://www.crj.co.jp/product/domestic22.html

特長・用途
免疫学、薬理学の分野
網内系器官が大きい
モノクローナル抗体の作製

毛色：Albino（AAbbcc）

BALB/cマウス

http://www.crj.co.jp/product/domestic12.html

23

正常な腎臓

イソロイシン セリン

多発性嚢胞腎

T1841G

1841番目の
T（チミン）が
G（グアニン）に

疾患モデル動物の種類
自然発症疾患モデル動物

24

疾患モデル動物の種類

誘発疾患モデル動物
・・・薬剤や手術等により、病気を誘発。

千原作製
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疾患モデル動物の種類

遺伝子組換え動物
・・・トランスジェニック動物

（受精卵に外来遺伝子を導入）

26

緑色蛍光タンパク質
（GFP；Green Fluorescent Protein）

オワンクラゲから発見

下村脩博士

ノーベル化学賞 2008

http://www.47news.jp/feature/topics/2008/10/post_20.html

http://48084562.at.webry.info/200908/article_4.html

27

GFPマウス

M.Okabe et.al /FEBS Letters 407(1997)313-319
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疾患モデル動物の種類

遺伝子組換え動物

・・・ノックアウト動物
（特定の遺伝子を破壊したＥＳ細胞を

受精卵（初期胚）に導入）

28

ジーンターゲッティング（相同組換えの応用）
をES細胞に用いることでノックアウトマウスの
作製が可能になった。

ES細胞の樹立

Martin J. Evans
エヴァンズ博士

ノーベル医学生理学賞 2007

29

相同組換え法の開発

Mario R. Capecchi
カペッキ博士

Oliver Smithies
スミティーズ博士

http://www.chem‐station.com/chemistenews/2007/10/2007‐2.html

30

これらの実験動物を用いて、動物実験を行う。

実験動物（疾患モデル動物）
自然発症疾患モデル動物
誘発疾患モデル動物
遺伝子組換え動物
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動物実験の定義
実験処置によって動物が示す反応を観察し、
その反応を通して加えた実験処置がヒトに
どのような効果をもたらすかを推測すること
にある。（外挿）

動物の反応の再現性が重要！

そのためには、実験動物の
遺伝学的統御と微生物学的統御が必要。

動物実験結果は、反復実験において
同じ成績が得られなければならない。

32

遺伝学的統御：

分類 定義

近交系 兄妹交配または親子交配を20世代以上
継続、確立した系統

クローズドコロ
ニー

5年以上外部から種動物を導入せず、閉
鎖集団で繁殖を続けた群

ミュータント系 遺伝子記号で示される遺伝子型を特性と
する系統、または選抜淘汰で特定の遺伝
形質を維持できる系統

交雑群 2種類の系統間で交配した群

33

微生物学的統御：
ＳＰＦ動物を使用する。

ＳＰＦ(Specific Pathogen Free)の定義：
特に指定された微生物（細菌、ウイルス等）や
寄生虫のいない状態

人獣共通感染症や動物が病気になる感染症に
り患していない、きれいな動物

このように、遺伝学的及び微生物学的統御された
実験動物を用いて、動物実験を行う。



2012/11/10

Shizuko NAGAO, Ph.D. 
Director
Education and Research Center of Animal Models for Human Diseases
Fujita Health University  12

34

応用例

・病態解明

多発性嚢胞腎症:
PKD （polycystic kidney disease)

1000人に１人に発症（ダウン症候群と同程度）
腎臓と肝臓に内液を貯留した嚢胞を多数発症。
臨床症状は、４０-５０歳に見られることが多い。
治療方法が確立されていない。
患者の半数が腎不全（腎透析、移植）

正常腎

米国PKD Foundation 公式ホームページより

35

疾患モデル動物を用いて、
多発性嚢胞腎症の病態解明のために、
細胞内シグナル伝達経路を解析する。

臨床応用に寄与する。

臨床試験（治験）

36

細胞内Ca濃度の低下はPKDの進行に悪影響を与えるので、
強力な降圧剤であるCCBは、PKD患者の病態進行を悪化させる
懸念がある。

長尾、西井、吉原
の共同研究
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臨床試験（治験）

37

J Am Soc Nephrol 17: 2220–2227, 2006

内在性バゾプレッシンを抑制すると、PKDの進行を抑制する。

長尾、西井の共同研究

38

・移植実験
臓器移植

レシピエント（肝線維症で
移植を受けるラット）

ドナーラットから摘出した肝臓

森田施術

移植手術完了直後のラット

39

・行動解析

Y字型迷路試験 モリス水迷路試験

放射状迷路試験 ロータロッド試験

マウス・ラット実験ノート
中釜斉 北田一博 庫本高志 編 羊土社
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・抗体作製
ウサギから作製されたポリクロナール
マウスから作製されたモノクロナール
（ラットやウサギから作製されたモノクロナール等）

抗原抗体反応による検出
免疫組織染色
Western blot解析
ＥＬＩＳＡ（酵素結合抗体法）

・材料の採取
器官培養：

生体から臓器を分離培養する。
臓器そのものの性質や機能を調べる。

Cont cAMP EGF+cAMP EGF

pERK

ERK
釘田検出

腎臓：胎生13.5日

42

X線CT（X線コンピュータ断層撮影）

羽根田撮影

・in vivo イメージング
形態イメージング
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実験動物や動物実験が果たす役割を
理解した上で、実際にマウスを触って
みましょう！


