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医
学
研
究
を
は
じ
め
生
物
学
の
研

究
で
は
、
マ
ウ
ス
や
ラ
ッ
ト
な

ど
の
モ
デ
ル
動
物
の
存
在
が
欠
か
せ
な

い
。
特
に
医
療
分
野
で
は
、
人
の
様
々

な
病
気
を
再
現
し
た
疾
患
モ
デ
ル
動
物

が
、
病
態
の
解
明
や
創
薬
な
ど
に
役

立
っ
て
い
る
。

　

次
世
代
シ
ー
ク
エ
ン
サ
ー
に
よ
る
遺

伝
子
解
析
技
術
が
進
ん
だ
現
在
は
、

次
々
と
疾
患
に
関
与
す
る
遺
伝
子
変
異

が
発
見
さ
れ
て
い
る
。
し
か
し
、
ヒ
ト

の
疾
患
に
関
与
す
る
遺
伝
子
変
異
を
再

現
し
た
遺
伝
子
改
変
マ
ウ
ス
を
作
製
す

る
こ
と
は
、
時
間
と
労
力
が
か
か
り
、

疾
患
研
究
の
ボ
ト
ル
ネ
ッ
ク
に
な
っ
て

い
る
。
ま
た
、
任
意
の
遺
伝
子
配
列
を

特
定
の
遺
伝
子
部
位
に
組
み
込
ん
だ

ノ
ッ
ク
イ
ン
マ
ウ
ス
と
な
る
と
さ
ら
に

作
製
は
難
し
い
。
従
来
の
遺
伝
子
組
み

換
え
技
術
で
ノ
ッ
ク
イ
ン
マ
ウ
ス
を
作

製
で
き
る
確
率
は
１
％
程
度
だ
。

場
所
の
目
印
と
な
る
核
酸（
ガ
イ
ド
Ｒ

Ｎ
Ａ
）と
、
そ
の
場
所
の
Ｄ
Ｎ
Ａ
を
切

断
す
る
ハ
サ
ミ（Cas9

）と
い
う
２
つ

の
部
品
だ
け
。
こ
れ
ら
を
マ
ウ
ス
の
受

精
卵
に
注
入
す
る
と
い
う
簡
便
な
方
法

だ
。
こ
の
と
き
に
任
意
の
Ｄ
Ｎ
Ａ
を
一

緒
に
入
れ
て
お
け
ば
ノ
ッ
ク
イ
ン
マ
ウ

ス
が
で
き
る
。
遺
伝
子
改
変
マ
ウ
ス
の

作
製
に
か
か
る
期
間
は
、
受
精
卵
が
着

床
し
て
仔
マ
ウ
ス
誕
生
に
至
る
1
カ
月

程
度
と
、
そ
れ
ま
で
の
数
年
か
ら
大
幅

に
短
縮
さ
れ
る
。

　

そ
れ
で
も
ノ
ッ
ク
イ
ン
マ
ウ
ス
の
作

製
効
率
は
10
％
程
度
と
低
い
た
め
、
世

界
中
で
引
き
続
き
開
発
競
争
が
繰
り
広

げ
ら
れ
て
い
る
。そ
の
よ
う
な
状
況
で
、

い
ち
早
くCRISPR/Cas

シ
ス
テ
ム

を
改
良
し
て
高
効
率
化
さ
せ
る
こ
と
に

成
功
し
た
の
が
難
治
疾
患
研
究
所
分
子

神
経
科
学
分
野
の
田
中
光
一
教
授
ら
の

グ
ル
ー
プ
。
改
良
型CRISPR/Cas

に
分
け
て
１
つ
ひ
と
つ
が
短
く
な
っ
た

こ
と
で
、
Ｒ
Ｎ
Ａ
の
化
学
合
成
が
可
能

に
な
り
、
ノ
ッ
ク
イ
ン
の
効
率
も
各
段

に
良
く
な
っ
た
。

　

２
つ
目
は
、
Ｄ
Ｎ
Ａ
を
切
断
す
る

Cas9

の
メ
ッ
セ
ン
ジ
ャ
ー
Ｒ
Ｎ
Ａ
で
は

な
く
、Cas9

た
ん
ぱ
く
質
を
注
入
し

た
こ
と
だ
。
従
来
はCas9

の
メ
ッ
セ

ン
ジ
ャ
ー
Ｒ
Ｎ
Ａ
を
注
入
し
、
受
精
卵

の
中
で
た
ん
ぱ
く
質
が
合
成
さ
れ
る
よ

う
に
し
て
い
た
が
、
こ
の
場
合
、
切
る

べ
き
で
な
い
場
所
を
切
っ
て
し
ま
う
エ

ラ
ー
が
度
々
起
こ
っ
て
い
た
。
そ
れ
よ

り
は
受
精
卵
の
中
で
す
ぐ
に
分
解
さ
れ

る
た
ん
ぱ
く
質
の
状
態
で
注
入
し
た
方

が
作
用
時
間
を
短
縮
で
き
、
エ
ラ
ー
が

減
る
と
考
え
た
の
だ（
図
１
）。

　
「
こ
の
方
法
は
、
化
学
合
成
し
た
Ｒ

Ｎ
Ａ
とCas9

た
ん
ぱ
く
質
を
混
ぜ
て

受
精
卵
に
注
入
す
る
だ
け
な
の
で
、我
々

は『
ワ
ン
ク
リ
ッ
ク
・
ゲ
ノ
ム
編
集
』と

呼
ん
で
い
ま
す
。
発
想
と
し
て
は
ど
れ

も
自
然
の
状
態
に
近
づ
け
た
だ
け
。
し

か
し
、
そ
れ
に
よ
り
効
率
、
簡
便
性
、

正
確
性
が
大
幅
に
向
上
し
た
の
で
す
」

ヒ
ト
化
マ
ウ
ス
作
製
や

遺
伝
子
治
療
実
現
に
も
光

　

CRISPR/Cas

シ
ス
テ
ム
の
ゲ
ノ
ム

編
集
技
術
を
使
え
ば
、
あ
ら
ゆ
る
生
物

の
遺
伝
子
改
変
が
容
易
に
な
る
。
そ
の

た
め
、
バ
イ
オ
エ
タ
ノ
ー
ル
の
原
料
と
な

る
植
物
や
藻
類
の
品
種
改
良
な
ど
に
も

応
用
が
可
能
で
、
エ
ネ
ル
ギ
ー
分
野
や

環
境
分
野
か
ら
も
注
目
さ
れ
て
い
る
。

　

田
中
教
授
は
、
今
後
の
方
向
性
に
つ

い
て
次
の
よ
う
に
語
る
。

　
「
こ
の
研
究
成
果
の
応
用
は
様
々
な

分
野
に
適
用
で
き
る
で
し
ょ
う
。
私
と

し
て
は
、
精
神
疾
患
の
病
態
解
明
や
創

薬
に
つ
な
げ
た
い
。
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病

の
原
因
と
な
る
た
ん
ぱ
く
質
の
全
長
を

ヒ
ト
化
し
た
モ
デ
ル
マ
ウ
ス
は
ま
だ
存

在
し
ま
せ
ん
。
我
々
が
開
発
し
た
改
良

型C
R

ISPR
/C

as

シ
ス
テ
ム
を
使
っ

て
、
様
々
な
ヒ
ト
遺
伝
子
を
持
つ
ヒ
ト

化
モ
デ
ル
マ
ウ
ス
を
作
っ
て
み
た
い
。

ヒ
ト
と
マ
ウ
ス
で
は
薬
物
代
謝
酵
素
が

異
な
り
ま
す
が
、
薬
物
代
謝
酵
素
を
ヒ

ト
化
し
た
マ
ウ
ス
が
あ
れ
ば
、
薬
物
の

血
中
動
態
な
ど
を
よ
り
正
確
に
判
断
で

き
る
で
し
ょ
う
」

　

田
中
教
授
は
、
最
終
的
に
は
、
破
壊

さ
れ
た
遺
伝
子
を
正
常
な
遺
伝
子
に
置

き
換
え
る
遺
伝
子
治
療
ま
で
視
野
に
入

れ
て
い
る
。こ
の
一
連
の
研
究
成
果
は
、

医
療
や
生
命
科
学
の
研
究
に
貢
献
す
る

の
は
も
ち
ろ
ん
、
自
然
科
学
分
野
の
研

究
全
般
を
大
き
く
前
進
さ
せ
る
可
能
性

を
秘
め
て
い
る
。
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医 学 研 究 の 発 展に大いに貢 献
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そ
の
よ
う
な
中
、
遺
伝
子
改
変
マ
ウ

ス
の
作
製
効
率
を
大
幅
に
向
上
さ
せ
る

技
術
と
し
て
世
界
的
に
注
目
を
集
め
て

い
る
の
が「
ゲ
ノ
ム
編
集
」と
呼
ば
れ
る

技
術
で
あ
る
。

ノ
ッ
ク
イ
ン
を
可
能
に
す
る

最
新
の
ゲ
ノ
ム
編
集
技
術

　

２
０
１
２
年
に
ダ
ウ
ド
ナ
と
シ
ャ
ル

パ
ン
テ
ィ
エ
ら
が
開
発
し
た
ゲ
ノ
ム
編

集
技
術「CRISPR/Cas

（
ク
リ
ス
パ
ー

／
キ
ャ
ス
）シ
ス
テ
ム
」は
、「
ノ
ー
ベ
ル

賞
受
賞
間
違
い
な
し
」と
言
わ
れ
る
ほ

ど
、
生
命
科
学
分
野
の
研
究
に
大
き
な

影
響
を
与
え
た
。従
来
の
Ｅ
Ｓ
細
胞（
胚

性
幹
細
胞
）を
用
い
た
技
術
と
比
べ
て
、

遺
伝
子
改
変
マ
ウ
ス
の
作
製
に
か
か
る

時
間
、
労
力
、
コ
ス
ト
を
大
幅
に
減
少

で
き
る
技
術
だ
か
ら
だ
。

　

C
R

ISPR
/C

as

シ
ス
テ
ム
で
必
要

と
な
る
の
は
、
Ｄ
Ｎ
Ａ
の
改
変
し
た
い

治࣬ڀݚױॴ�分ࢠਆܦՊ学分���田中光一ڭत

シ
ス
テ
ム
を
使
え
ば
、
ノ
ッ
ク
イ
ン
マ

ウ
ス
の
作
製
効
率
が
一
気
に
50
％
ま
で

上
昇
す
る
。

自
然
の
状
態
に
近
づ
け
て

効
率
・
正
確
性
・
利
便
性
が
向
上

　

田
中
教
授
は
、
う
つ
病
、
統
合
失
調

症
、
Ａ
Ｌ
Ｓ（
筋
萎
縮
性
側
索
硬
化
症
）

な
ど
、
精
神
神
経
疾
患
を
研
究
対
象
と

し
て
お
り
、
モ
デ
ル
動
物
作
製
の
効
率

化
は
大
き
な
課
題
だ
っ
た
。
田
中
教
授

は
研
究
の
経
緯
を
次
の
よ
う
に
語
る
。

　
「
こ
の
研
究
の
き
っ
か
け
は
、
神
経

変
性
疾
患
の
１
つ
で
あ
る
緑
内
障
に
対

し
て
、
特
異
的
な
遺
伝
子
変
異
を
再
現

す
る
モ
デ
ル
マ
ウ
ス
を
作
る
こ
と
で
し

た
。
そ
の
た
め
の
研
究
が
、
結
果
と
し

て
ゲ
ノ
ム
編
集
の
効
率
を
大
幅
に
改
善

す
る
こ
と
に
な
り
、
今
や
世
界
中
の
研

究
者
に
利
用
さ
れ
て
い
ま
す
」

　

２
０
１
５
年
４
月
に
発
表
さ
れ
た
こ

の
論
文
へ
の
ア
ク
セ
ス
数
は
1
万 

５
０
０
０
件
以
上
に
上
る
と
い
う
。

　

改
良
の
ポ
イ
ン
ト
は
、
大
き
く
分
け

て
２
つ
あ
る
。
１
つ
目
は
、
従
来
の
方

法
で
は
１
本
の
鎖
状
に
つ
な
げ
ら
れ
て

い
た
ガ
イ
ド
Ｒ
Ｎ
Ａ
を
、
自
然
界
の
状

態
と
同
じ
２
つ
に
分
割
し
た
こ
と
。
従

来
法
で
は
１
本
鎖
の
方
が
注
入
し
や
す

そ
う
に
見
え
た
が
、
２
種
類
の
Ｒ
Ｎ
Ａ
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医
療
研
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く
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作製に複数のステップが必要 化学合成で容易に作製 飛躍的な向上効率は低いか、極めて困難
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