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新型インフル 北部九州で発生なら 感染者
１０日後１万人超 外出自粛で８５％抑制

福岡県を中心とする北部九州圏で新型
インフルエンザが発生した場合、最初
の感染から１０日後には感染者が計１
万人超に上る‐との試算を国立感染症
研究所（東京）がまとめた。一方で、
早い段階で市民が外出を自粛した場合
には流行が大幅に抑制できる可能性が
あることも判明。同研究所は、被害拡
大防止や社会機能維持の観点から迅速
な行政対応の重要性を指摘している。



新型インフル 北部九州で発生なら 感染者
１０日後１万人超 外出自粛で８５％抑制

研究では、福岡県と佐賀県の一部を含む
北部九州圏在住者のうち約２１万人の移
動パターンを調べた北部九州圏都市交通
計画協議会のデータを使用。海外で感染
した会社員が感染２日後に帰国し、福岡
空港から福岡県飯塚市の自宅に車で帰宅
▽３日目に発症▽５日目に診断結果が確
定‐との想定で、潜伏期間中に福岡市・
天神の職場に通勤し、電車内や会社、家
庭で感染を広げた場合をシミュレーショ
ンした。



新型インフル 北部九州で発生なら 感染者
１０日後１万人超 外出自粛で８５％抑制

その結果、主にＪＲや西鉄の沿線で感染
が拡大。会社員の感染から１０日目には
１日の感染者数が４０００人超となり、
累計は１万４７９人に達する試算となっ
た。
一方、会社員の診断が確定した翌日の

６日目から、主婦や子どもの８０％▽電
車通勤者の４０％が外出を自粛‐した場
合、感染者は１０日目で計２２１８人。
外出自粛要請など対策をとらなかった場
合と比べて約８５％減らせる結果となっ
た。





新型インフル 北部九州で発生なら 感染者
１０日後１万人超 外出自粛で８５％抑制

研究グループの大日（おおくさ）康史
・感染症情報センター主任研究官は「
外出自粛は効果的」と評価する一方で
「患者数は少なくなるが、都市部では
地域的広がりを抑えるのは難しい」と
も指摘。「今後は学校や職場の閉鎖な
どと組み合わせた解析を行い、政策介
入効果を検討する必要がある」と話し
ている。 （東京報道部・阪口由美）



ビデオ
色素性乾皮症

http://www.nanbyou.or.jp/sikkan/122.htm


1. DNAの損傷

DNAの損傷は、細胞内における正常な代
謝の過程でも1細胞につき1日あたり
50,000～500,000回の頻度で発生し、また
、様々な要因によりその発生頻度が大き
く押し上げられることもある。

損傷が3,000,000,000個（30億個）の塩基
対からなるヒトゲノムの0.0002%以下に
収まっている間でも、癌と密接に関連す
る遺伝子（がん抑制遺伝子などの）への
たった一つの修復されない損傷により、
破滅的な結果をもたらすこともある。



1. DNAの損傷

1.1 損傷の形式

1.2 損傷の原因

1.3 核とミトコンドリアにおけるDNA  
損傷の違い



1.1 損傷の形式

① DNAの塩基の変異

② 遺伝子レベルの変異

③ 自然に起こる遺伝子変異

④ 自然のDNAの変異

⑤ 誘導突然変異



1.1 損傷の形式
① DNAの塩基の変異
I. 点変異

II. 欠損や挿入



① DNAの塩基の変異
Ⅰ. 点変異

突然変異にはいくつかの種類がある。その中でも
塩基対が一個変化した変異を点変異という。

AとGはプリン塩基でTとCはピリミジン塩基である

点変異には「プリン塩基→プリン塩基 or ピリミジ

ン塩基→ピリミジン塩基」の変化と「プリン塩基
→ピリミジン塩基 or ピリミジン塩基→プリン塩基
」の2種類の変化がある。前者をトランジションと
いい、後者をトランスバージョンという。



① DNAの塩基の変異
Ⅱ. 欠損や挿入

DNAには塩基が挿入する場合やDNA
から塩基が欠損する場合がある。



② 遺伝子レベルの変異

DNAの配列が変わるということはコード
されたアミノ酸配列が変わるかもしれな
いということである。
但し、DNA配列が変わっても影響を与え
ない場合もあれば大きく影響を与えてし
まう場合もある。

I. 静的変異(サイレント変異)
II. ミスセンス変異
III. ナンセンス変異
IV. フレームシフト変異(読み枠移動変異)



② 遺伝子レベルの変異
Ⅰ. 静的変異(サイレント変異)
静的変異とはDNA配列には変化があるが
、アミノ酸配列には無関係の場合の変異
である。

例えば「CTA」はLeuをコードしている
ことを意味するが、C→Tに変化したと
してもLeuをコードする「TTA」に変化
しただけなのでアミノ酸には全く影響を
与えない。



② 遺伝子レベルの変異

Ⅱ. ミスセンス変異
ミスセンス変異とはDNA配列が変化するこ
とによって、アミノ酸が置き換わることで
ある。

例えば「TTA」はLeuのコードを意味するが
、A→Tに変化すると「TTT」となりPheを
コードすることになる。変異した場所のア
ミノ酸がタンパク質にとって重要でない部
分ならさほど問題とならないが、変異した
部分が重要な場所であればかなり問題であ
る。



② 遺伝子レベルの変異
Ⅲ. ナンセンス変異

ナンセンス変異とはアミノ酸のコードが終止
コドンに変化する変異のことである。
例えば「TTA」とコードしている配列がある
とする。「TTA」はLeuのコードであるが、
T→Gに変異すると「TGA」となり終止コド
ンへと変化する。
終止コドンに変化するとタンパク質の合成は
途中でストップしてしまう。この場合、途中
で途切れた短いタンパク質が合成されること
になる。なお、このタンパク質のほとんどは
活性がない。



② 遺伝子レベルの変異
Ⅳ. フレームシフト変異

読み枠移動変異

塩基の挿入や欠損の結果として起こる
変異である。この場合はアミノをコー
ドする配列がすべて変化する。



③ 自然に起こる遺伝子変異

別に発癌物質の作用がなくても遺伝子
が自然に変異することはある。

I. ポリメラーゼの読み間違い

II. 自然のフレームシフト変異

III. 塩基の互変異性



③ 自然に起こる遺伝子変異
Ⅰ. ポリメラーゼの読み間違い

DNAの合成はDNAポリメラーゼが行う。しかし、

このポリメラーゼが誤って塩基を挿入してしまっ
たら変異が起きてしまう。

ポリメラーゼによる間違いは大腸菌で調べてみる
とかなりの頻度で起きている。ポリメラーゼは10
～100個の割合でミスがある。



Ⅰ. ポリメラーゼの読み間違い

ただし、ミスがあるとそれを修復する
ような機構が働く。この機構のために
本当の意味でのエラーは10-4まで減少

する。ポリメラーゼが挿入ミスをして
、そのミスが修正されなかったら変異
が起こってしまう。



③ 自然に起こる遺伝子変異
Ⅱ. 自然のフレームシフト変異

フレームシフトが自然に起こるときは同じ塩基が
いくつも並んでいる場所で起こりやすい。塩基が1
つ余分に挿入される場合は、合成中の鎖がずれて
合成されるときに起こる。逆に塩基が1つ欠損する

場合はテンプレートの方の鎖がずれて合成される
ときに起こる。

上の図の状態でもう一度複製が起こると、完全な
フレームシフト変異が起きてしまう。



③ 自然に起こる遺伝子変異
Ⅲ. 塩基の互変異性

DNA や RNA が持つ核酸塩基も核内互変異
性を示す。

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/0/04/NA-comparedto-DNA_thymineAndUracilCorrected.png


③ 自然に起こる遺伝子変異
Ⅲ. 塩基の互変異性

通常それぞれの塩基は安定なケト型や
アミノ型をとっているが、それらが不
安定なエノール型やイミノ型へと互変
異性化することで、本来ミスマッチで
好まれないはずの塩基対 (A:C, G:T) を
作ってしまう。

http://ja.wikipedia.org/wiki/%E7%94%BB%E5%83%8F:Keto-enol_tatutomerization.svg




④ 自然のDNAの変異

DNAは紫外線や発癌物質によって常

に変異を受けている。つまり、決して
「DNAは安定である」ということは
できない。

I. 紫外線

II. 脱塩基部位の生成

III. 脱アミノ化

IV. 塩基の酸化



④ 自然のDNAの変異
Ⅰ. 紫外線



④ 自然のDNAの変異
Ⅱ. 脱塩基部位の生成

脱塩基は自然に起こる変異であり、常に発生して
いる。

脱塩基ではデオキシリボースとプリンヌクレオチ
ドを繋いでいるN-グリコシド結合が開裂する。こ
れによって塩基が失われる反応を脱プリン反応(。
H+によるアデニン、グアニンの切断)という。プリ
ン塩基にはアデニンとグアニンがある



Ⅱ. 脱塩基部位の生成

脱塩基が起こるということは、DNAには塩基が失

われている場所が存在することになる。この部位
をAPサイト(またはアベージックサイト)という。
特にプリン塩基のAPサイトをアプリニックサイト
、ピリミジン塩基のAPサイトをアピリミジニック
サイトという。

APサイトが修復されないうちにDNAポリメラーゼ
が来ると、DNAの複製は一端停止する。しかし、
結局はAPサイトに適当な塩基を入れて先へ進む。
これによって変異が起こる。なお、大腸菌はAPサ
イトにAを入れる性質がある。



④ 自然のDNAの変異
Ⅲ. 脱アミノ化

塩基からアミノ基が失われる反応である。この脱
アミノ化は水によって起こる（ 水による
NH2→C=Oの変化）。シトシンが脱アミノ化する
とウラシルに変化する。(C→U , 100塩基/日)

ウラシルはアデニンと対を作るので、脱アミノ化
をそのままにしておくとDNAの複製によってU:G 
→ U:Aとなり、もう一度複製を行うとU:A →T:Aと
なる。こうなるとC:Gが完全にT:Aとなる。
(C:G → U:G → U:A →T:A)



Ⅲ. 脱アミノ化

また、脱アミノ化の問題はシトシンだけでなく5-
メチルシトシンにも存在する。通常のDNAのシト
シンは約4％がメチル化されている。メチル化の結
果、シトシンは5-メチルシトシンとなる。

5-メチルシトシンはシトシンと同じように脱アミ

ノ化する。シトシンが脱アミノ化するとウラシル
へと変化したが、5-メチルシトシンが脱アミノ化
するとチミンへ変異する。この状態でDNAの複製
が起こるとG:T →A:Tとなる。(G:MeC → G:T →
A:T)



Ⅲ. 脱アミノ化

ウラシルはDNAには存在しないため

変異であるとすぐに見分けることがで
きるが、チミンはDNAに存在する正
常塩基である。つまり、5-メチルシト

シンの脱アミノ化は修復されにくい。
修復される場合は親鎖と娘鎖の区別が
つくときだけに限られる。このような
理由で5-メチルシトシンは変異しやす
い部分なのである。



Ⅲ. 脱アミノ化



DNAにウラシルを用いない理由

シトシンから脱アミノ反応でウラシル
(U)が生じる。

UはAと対合するので，C→Uの変化は
突然変異の原因となる。



④ 自然のDNAの変異
Ⅳ. 塩基の酸化

DNAの塩基は酸化されると変異をもたらすことが

ある。チミンが酸化されるとチミングリコールと
なり、グアニンが酸化されると8-オキソグアニン
(8-ヒドロキシグアニン)に変化する。

この8-オキソグアニンはアデニンともシトシンと
も対合することができる。



⑤ 誘導突然変異

自然に起こる突然変異もあれば、化学
物質によって突然変異が誘導される場
合がある。このような化学物質が発癌
物質である。

I. 塩基類似物質

II.アセチル化

III.脱塩基部位形成

IV.インターカレーションによるフレー
ムシフト変異



⑤ 誘導突然変異
Ⅰ. 塩基類似物質

塩基に似ている物質がうろうろしていると
DNAポリメラーゼが塩基と間違ってDNA上
に組み込んでしまうことがある。これによ
って変異が起こる。

例えば、5-ブロモウラシル(BU)はアデニン
ともグアニンとも対合することができる。



⑤ 誘導突然変異
Ⅱ.アルキル化

アルキル化剤はプリン塩基のN,O原子をア
ルキル化する。

5-メチルシトシンは正常なメチル化である
が、正常でないメチル化も存在する。

この正常でないメチル化にはO6-メチルグア
ニンなどがあり、O6-メチルグアニンは シ

トシンにもチミンにも対合する性質がある
。





⑤ 誘導突然変異
Ⅲ. 脱塩基部位形成

これは化学物質によってAPサイトが形成さ
れる反応である。

例えば、ベンツピレン(B[a]P)の活性体がグア

ニンと結合すると脱塩基が起こる。これに
よってAPサイトが形成され、修復される前

にポリメラーゼが来ると適当に塩基が入れ
られて変異が起こる。



⑤ 誘導突然変異
Ⅳ.インターカレーションによるフレームシフト変異

この反応は化学物質によってフレームシフトが起
こる変異である。

ベンツピレン(B[a]P)の活性体がグアニンと結合する

とベンツピレンは塩基と塩基の間にはまり込む。
塩基同士の間は狭いので、ベンツピレンは間を押
し広げてしまう。

この状態で複製が行われると塩基が1つ余分に挿入
され、フレームシフトが起きることがある。



1. DNAの損傷
1.1 損傷の形式

1.2 損傷の原因

1.3 核とミトコンドリアにおけるDNA損
傷の違い



1.2 損傷の原因

正常な代謝に伴って副生する活性酸素による
攻撃といった細胞内に起因するもの。
◦ OHラジカルがグアニンのC8-HをC-OHに変化（
酸化）する。[170ヶ所/ゲノム/日]  

環境由来のもの。
◦ 紫外線照射。

◦ X線、あるいはγ線といった、波長の短い電磁波
の照射。

◦ ある種の植物毒素

◦ タバコの煙からの炭化水素など、人造の変異原
性物質

◦ 癌の化学療法あるいは放射線療法



1. DNAの損傷
1.1 損傷の形式

1.2 損傷の原因

1.3 核とミトコンドリアにおけるDNA損
傷の違い



1.3 核とミトコンドリアにおける
DNA損傷の違い

ヒトのDNAは細胞内において核とミトコンドリア
の二つの領域に存在する。

核内に存在するDNA（nDNA）は、ヒストンと呼

ばれるビーズ状の蛋白質に巻き付き、染色体とし
て知られる大規模な団粒構造を形成し、保護され
た状態で存在している。核DNAにコード化されて

いる遺伝情報を読み出す必要がある場合は、必要
となった区間だけが解きほぐされ、読まれ、再び
巻きなおされて保護された状態となる。

これとは対照的に、ミトコンドリア内に存在する
DNA（mtDNA）の場合、ヒストンとの複合体を形

成することなく単一あるいは複数のコピーからな
る環状DNAとして存在している。



1.3 核とミトコンドリアにおける
DNA損傷の違い

ヒストン蛋白質によって与えられる構造的な保護
を欠いているため、結果として、mtDNAはnDNA
に比べてはるかに損傷を受けやすくなっている。

加えて、ミトコンドリアは内部で定常的に生産さ
れているATPのために非常に強い酸化的環境となっ
ており、これも、mtDNAをさらに損傷を受けやす
いものにしている。

ヒトのmtDNAは13種のタンパク質に関する遺伝情

報をもってるが、これらの遺伝情報が破壊され、
機能不全を起こしたミトコンドリアはアポトーシ
スを活性化することがある。





2. DNA修復

生物細胞において行われている、様々な原因
で発生するDNA分子の損傷を修復するプロセ
スのことである。
DNA分子の損傷は、細胞の持つ遺伝情報の変
化あるいは損失をもたらすだけでなく、その
構造を劇的に変化させることでそこにコード
化されている遺伝情報の読み取りに重大な影
響を与えることがあり、DNA修復は細胞が生
存しつづけるために必要な、重要なプロセス
である。
生物細胞にはDNA修復を行う機構が備わって
おり、これらをDNA修復機構、あるいは
DNA修復系と呼ぶ。



2. DNA修復
DNA修復速度の細胞の加齢に伴う低下や、環境要因の
よるDNA分子の損傷増大によりDNA修復がDNA損傷の
発生に追いつかなくなると、
◦ 老化（細胞老化）と呼ばれる、不可逆な休眠状態に陥る

◦ アポトーシスあるいはプログラム細胞死と呼ばれる、細胞
の自殺が起こる

◦ 癌化

のいずれかの運命をたどることになる。

人体においては、ほとんどの細胞が細胞老化の状態に
達するが、修復できないDNAの損傷が蓄積した細胞で
はアポトーシスが起こる。この場合、アポトーシスは
体内の細胞がDNAの損傷により癌化し、体全体が生命
の危険にさらされるのを防ぐための「切り札」として
機能している。



2. DNA修復

2-1. 復帰遺伝子

2-2. 損傷の修復

2-3. 損傷除去修復

2-4. 複製後修復



2-1. 復帰遺伝子
Ⅰ. 復帰の例(Leu → Phe → Leu)

Leuをコードする配列に「TTA」がある。これ
がA→Tへと変異すると「TTT」となり、Phe
をコードする配列に変化する。しかし、もう
一度T→Aに変化すると「TTA」となりLeuの
コードに戻る。

ただし、復帰変異には「塩基配列が元に戻る
場合」と「元の塩基配列ではないが、コード
しているアミノ酸配列が戻る場合」がある。
ここでは両方とも復帰変異という。



2-1. 復帰遺伝子
Ⅱ. フレームシフトの変異

フレームシフト変異したとしても、もう一度塩基
がフレームシフトして復帰することがある。ただ
し、この場合の復帰変異は最初に変異した部分と
は違う塩基が変異する場合が多い。全く同じ塩基
が復帰することはあるがその確立は低い。

フレームシフト変異の復帰変異には下のような条
件がある。
・最初に変異した部分と復帰変異の場所が近い

・変異した部分がタンパク質の性質に大きな影響
を与えない



2-1. 復帰遺伝子
Ⅲ. サプレッサー変異

この変異はtRNAの変異によって起こる。サプレッ
サー変異を起こしたtRNAはアンチコドンに対応す
るはずのアミノ酸が異なっているのである。

例えば、mRNAが「UUA」とコードしていたとす
る。これに対応するtRNAが運ぶアミノ酸はLeuで
ある。しかし、DNAに変異が起こった結果として
mRNAのコードが「UUA」から「UUU」に変化し
ていたとする。すると、tRNAはLeuではなくてPhe
を運んできてしまい変異が起こる。

もしここでサプレッサー変異が起こると、前で述
べた変異が打ち消される。つまり、tRNAのアンチ
コドンの部分が「AAU」から「AAA」に変異する
のである。アンチコドンが変異してもtRNAがもつ
アミノ酸は変わらない。



上の図の通りにmRNAが変異すると通常ならLeuで
はなくPheが来るはずである。しかし、Pheを入れ
るべきところにLeuを入れるように変異したtRNA
が来ると最終的にはにはLeuが入るので、見かけ上
は復帰していることになる。
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2-2. 損傷の修復
Ⅰ. 直接修復

DNA上にチミンが二つ並んでいるとき、紫外線を

受けるとチミン二量体を形成してしまう。このチ
ミン二量体は光回復酵素によって修復される。光
回復酵素は可視光によって活性化する。

光回復酵素（フォトリアーゼ）, FADH2, プテリンと
300-500nmの光によりシクロブタン環を開裂



2-2. 損傷の修復
Ⅱ. アルキル化の修復

O6-メチルグアニンやO4-メチルチミンなどのアル
キル化の修復はO6-メチルグアニン-DNA-メチルト
ランスフェラーゼ(MGT)によって行われる。

MGTはアルキル化した塩基にあるメチル基を自分

に移す。こうすることによって塩基のアルキル化
を修復する。ただし、これによって酵素は失活す
るのでMGTは自殺酵素と呼ばれている。
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2-3. 損傷除去修復
Ⅰ. 塩基除去修復

塩基除去修復とは塩基が損傷した部分を酵素によ
って切り取って再びつなぎ合わせる方法である。1
塩基を切り取る場合はDNAグリコシラーゼによっ
て行われる。DNAグリコシラーゼは損傷塩基を外
し、APサイトを作る働きをする。

APサイトが作られると、APエンドヌクレアーゼに
よってAPサイトが存在する部分が1ヶ所切断される
。その後、エキソヌクレアーゼによってAPサイト
は完全に除去される。



Ⅰ. 塩基除去修復
APサイトが除去されるとDNAポリメラーゼによって新
しく塩基が作られる。そして、最後にDNAリガーゼが
ニックを埋めて修復が完了する。

DNA中のグアニンが酸化されて8-オキソグアニンがで
きた場合、ヒトでこの8-オキソグアニンを取り除く
DNAグリコシラーゼをOGG1という。
また、DNA中の塩基ではアデニンも酸化される。アデ
ニンが酸化されると2-ヒドロキシアデニンとなる。ヒト
で2-ヒドロキシアデニンを取り除く働きをする酵素は
MUTYH1でである。



2-3. 損傷除去修復
Ⅱ. ヌクレオチド除去修復

チミン二量体を修復するとき、光回復を利用しな
い修復の仕方が存在する。この方法は酵素によっ
て行われる。

塩基を切り取るとき、チミン二量体を挟んで12～
13ヌクレオチドで切り取る。大腸菌ではUVエンド

ヌクレアーゼによって切り取られる。その後、
DNAポリメラーゼとDNAリガーゼの働きによって
修復が完了する。



Ⅱ. ヌクレオチド除去修復

除去修復遺伝子欠損症がある色素性乾
皮症は、チミン二量体をDNAから除
去する能力が減少している。

色素性乾皮症の人は紫外線による障害
を受けやすく、少量の日光を浴びただ
けで皮膚がんが多発してしまう。
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2-4. 複製後修復
Ⅰ. ミスマッチ修復

DNAポリメラーゼは塩基を挿入するときに間
違いを起こすことがある。間違いはすぐに訂正
されるが、間違いが見逃されることがある。こ
のように訂正されなかった塩基にはミスマッチ
修復(不適合修復)という機構が働いて修復され
る。

塩基のエラーが確認されたとき、どちらが親鎖
かを見分ける必要がある。見分けるときにはア
デニンのメチル化で親鎖を決定する。親鎖のと
ころどことには-GATC-配列があり、この配列
中のアデニンはメチル化されているのである。



Ⅰ. ミスマッチ修復

エラーを修正するためにヌクレオチドを切
断するとき、まずどちらが親鎖かを認識す
る。その後、エラー箇所から近い方のメチ
ル化部位の反対側を切る。ヌクレオチドが
取り除かれる部分はエラー部分からメチル
化部分までである。



Ⅰ. ミスマッチ修復

切断した後はDNAポリメラーゼ、DNAリガ
ーゼによって再合成される。

「どのようにしてミスマッチ部位から近い
メチル部分を見分けるか」であるが、まず
ループを作ってミスマッチ修復タンパクが
ミスマッチ部位からだんだんと下がってい
き、メチル化部位を見つけたらそこで切断
すると考えられている。



2-4. 複製後修復
Ⅱ.組み換え修復
変異が修復されないまま複製が始まると
、とても都合が悪いことが起こる。例え
ば、チミン二量体にポリメラーゼが当た
ると、複製がストップしてしまう。しか
し、複製を止めるわけにはいかないので
修復機構が働いて、DNAを修復しようと
する。

組み換え修復では、損傷のあるDNAの反
対側の鎖を利用する。つまり、損傷して
いない方のDNAを切り取って貼り付けし
、再び合成するのである。



複製後修復

相同DNA組み換え修復

◦ 損傷のない他方の鎖の組換えで損傷部分を
補充した後，損傷のないDNAに生じた隙間を
埋めて閉じる。



2-4. 複製後修復
Ⅲ. SOS応答

SOS修復は大腸菌で有名である。DNA上に多数の
傷ができた場合、それ以上のDNA合成が進まなく

なってしまう。しかし、このままではその大腸菌
は死んでしまう。これを回避するのがSOS応答であ
る。

SOS応答ではポリメラーゼⅢの校正機能を抑制する
。これによって、無理やりDNA合成を進めるので

ある。この方法は当然であるが、変異が起きやす
い。しかし、大腸菌は死なないですむ。
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