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【研究プロジェクト名および概要】 
 

Ⅰ. エピジェネティックな情報の世代間継承メカニズムに関する研究 

哺乳類において、エピジェネティックな情報が次世代に継承されうるかについては、長きにわたり議論

が続けられてきました。その中で、我々は、マウスにおいて遺伝子プロモーター上の DNA メチル化と

引き起こされる表現型が世代を超えて継承されることを示しました（Cell 2023）。まず、我々は独自技

術（Science 2017）により、標的プロモーターのメチル化とサイレンシング、及び代謝異常を示す DNA

メチル化編集マウスの作製に成功しました。さらに、興味深いことに、そのメチル化と表現型は雌雄両

方の生殖系列を経て、次世代に引き継がれることを発見しました。そして、継代 DNA メチル化は、親

の生殖細胞において一度消去され、次世代の着床胚において再確立されていました。つまり、DNA メ

チル化それ自体ではなく、何かしらの「エピジェネティックメモリー」が次世代に引き渡され、それを

基に DNA メチル化が再確立されているようでした。我々の研究室では、エピジェネティックメモリー

の実体を解明することで、エピジェネティックな情報の世代間継承メカニズムを明らかにしようとして

います。 

 

II. エピジェネティックな情報の世代間継承による疾患感受性遺伝の研究 

生活習慣病は、好ましくない生活習慣がその発症や進行の主原因となりうるが、その疾患の感受性（な

りやすさ）には、明確な個人差が存在する。しかしながら、多くの疾患において、何がその感受性を決

定するのかは不明なままである。更に、高血圧、脂質異常症、糖尿病、癌などの疾患において、家族性

の発症高感受性が観察される。しかし、原因遺伝子の変異は同定されない場合も多く、何が発症高感受

性を次世代に受け渡しているのかは不明である。我々は、ヒトにおいてエピジェネティックな情報が次

世代に受け継がれるか、継承されうるエピジェネティックな変異、及び多型が疾患発症に関与している

かを検証している。 
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【特殊技術・特殊装置】  
 
1. DNA メチル化編集技術   

https://ircms.kumamoto-u.ac.jp/members/pis/Yuta_Takahashi/


2. DNA メチル化編集マウスの作製  

3. ターゲットエンリッチメントバイサルファイトシークエンス 
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