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細胞を多数の相互作用する生体分子ネットワークから
なるシステムとして捉える「システム生物学」と呼ばれ
る研究が行われている．しかし，すべての生体分子ネッ
トワークが十分には理解されていないため，真の意味で
の「システム生物学」は完成しておらず，現状では，遺
伝子，mRNA，代謝物などの大量のデータを「眺めて解
析する生物学」にとどまっている．
一方，このような生体分子ネットワークを「眺めて解
析する生物学」から，「創って解析する・利用する生物学」
への展開することを目指し，2000年頃から米国で合成
生物学（synthetic biology）という研究が行われている．
「創って」と言っても「無から生物を創る」ことを指して
いるのではない．生命科学の面では，同定済みの相互作
用する生体分子を組み合わせた人工遺伝子回路（genetic 
circuit）を設計して，発振回路 1,2)などの特定の生体内
現象を再現させようとする試みがなされている．また，
生物工学の面では，別の生物由来の酵素遺伝子を複数組
み合わせた人工代謝経路を設計し，その生物が本来生産
できない物質を大量生産させる試み 3)が行われている．
今回は，前者の人工遺伝子回路について紹介したい．

2000年以降，トグルスイッチ 4)，加算回路 5)，発振回
路などの人工遺伝子回路が開発され，より確実動作する
よう改良されてきた．いずれの回路も，プロモーターと
それに対応するリプレッサーを，リプレッサーの阻害剤
を添加すれば遺伝子発現がONになるスイッチとして考
えて，人工遺伝子回路に利用している．たとえば，lac
プロモーターと lacリプレッサーと IPTGの関係を考え
ていただきたい．他にもこのような組み合わせの分子は
あるので，複数のスイッチが存在することになる．これ
らのスイッチを組み合わせて構成することで，複雑な現
象をおこす人工遺伝子回路を構築することが可能となる．
トグルスイッチ 4)は，もともと電気回路のスイッチの
名前である．この電気回路のスイッチでは，A，B二つ
の電球があるとした場合，スイッチが一方に動くとAが
ONでBがOFF，もう一方にスイッチが入るとAがOFF
でBがONになる．λファージの溶原化状態と溶菌状態
の切り換えでは，PRおよびPPMプロモーターとそれら
に対するリプレッサーがこれとよく似た働きをしてお
り，このような現象を起こす人工遺伝子回路をトグルス
イッチと呼ぶようになった．二つの異なるa，bプロモー
ターの下流に，aのプロモーターの下流にはbのプロモー

ターに対するbリプレッサー遺伝子を，逆に，bのプロ
モーターの下流にはaリプレッサー遺伝子を配置する．
初期条件では，aプロモーター，bプロモーターどちら
からの発現が行われるかはわからないが，aリプレッ
サーに対する阻害剤を添加すると，bプロモーターから
の発現は阻害され，aプロモーターからの発現が誘導さ
れる．菌体を回収し，培地を入れ換えた後，bリプレッ
サーに対する阻害剤を添加すると，aプロモーターから
の発現は阻害され，bプロモーターからの発現が誘導さ
れる．さらに，プロモーターの強度やリプレッサーの分
解速度などの要素で，トグルスイッチの安定性が変化す
ることを，実験的にも理論的にも明らかにすることがで
きた．理論解析の分野では，このようなシミュレーショ
ンや安定性の解析は昔より広く行われており，実験によ
り理論の正しさが確認された．
誌面の都合で詳しく説明できないが，発振回路を組み
込んだ大腸菌では、レポーターとして導入したGFPな
どの蛍光物質が周期的に光る様子が顕微鏡で観察され、
その動画 2)も公開されている．筆者は小さい頃に電気回
路で，周期的にLEDが光る電気蛍を作製したことがあ
るが，まさにそれの大腸菌版であり，初めて動画を見た
ときは，意図したように大腸菌が点滅することにとても
感動した．
生物にはさまざまな複雑な現象が見られる．それらの
現象を解析するために，遺伝子の大量発現，遺伝子破壊
を行うことがあるが，その遺伝子や現象が生命維持に重
要なものであればあるほど，観察したい現象のみに影響
がとどまらないことが多い．このような場合，その現象
のエッセンスの生体分子ネットワークを，上述のスイッ
チなどを組み合わせることで再現し，そのスイッチのプ
ロモーター強度，翻訳効率，タンパク質分解速度を変え
ることで，さまざまな影響を観測することが可能となる．
この際には，理論解析も強力なツールとして利用できる．
今後このような解析方法は，生命科学の分野で重要な方
法論になると考えられる．
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