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(はしがき)

世界に約200種生息するとされる霊長類の中で、アカゲ、ザルやカニクイザルと同じマカカ

属に属するニホンザルは我が国に唯一生息するサルであり、世界最北端に生息する貴重なサル

でもある。このニホンザルは、最近のバブル期経済に代表される日本経済の急速な発展に伴い

計画性に乏しい山里の宅地化やゴルフ場等の乱開発などにより生息する場を追われ、さらに休

耕田の増加とそこでの根菜類の栽培等により山里の田畑や住宅地に餌を求め出現することが多

くなり、農作物やヒトに被害を及ぼすとして有害鳥獣駆除の対象動物として殺処分あるいは捕

獲されてきた。一方、地方行政は捕獲された個体は医学・生物学研究用の実験材料にというこ

とで大学や研宛機関等に譲渡しその脳流任せ、またが縛は無償で材料が手に入ることから、

ニホンザ〉レの野生事鰻個体の直接弄IJ用とし、う道筋が出来てしまった。

本学が位置する滋賀県も有数のニホンザルの生息地域で、あると同時に、人口増加率は今や我

が国トップを争い、山里の宅地化、ゴ、ルフ場の乱立が見られた結果、ニホンザルは有害鳥獣と

して多数捕獲と殺処分カ苛苛つれ、捕獲された個体の一部は本学に譲渡されてきtds蔀齢まある。

本学に譲渡されたニホンザルについて搬入時の検収と検疫、さらに、内分誼学的な生理機能

に関して分析を進めてきた結果、滋賀県に生息するニホンザルは、外部および内部寄生虫は散

見されるものの、結核、サルモネラ、赤痢等のd罷愚は全くないこと、生殖生理学的数値として

月経周期は約28"'30日、妊娠期間は160"'180日であり、交尾期は10月"'3月に限

られ、出産時期は4月から 6月に集中すること、この季節繁殖性の原因は視床下部からの Gn一聞

の分泌に依存していること等の成績を得ることができた。また本学では、基礎医学から臨床医

学研究の実験用個体として用いられた結果、多大の成果をもたらしてくれた。とくに、ニホン

ザルの持つ特性ともいえる潤l贋な性格とそれに伴うトレーニング効果が大であること、体躯が

大きく体力もあることなど、医学研究なかでも脳神経系の研究にはなくてはならない種ともい

われている。しかしながら、最近の本学に譲渡される有害鳥獣捕獲個体は、脳辰中のメス個体

や幼い個体(授乳を受けている 1年未満の幼弱個体)、摩耗の激しい歯をもっ、あるいはほとん

どの歯が脱落した状態にある老齢個体等、ヒトにとって捕獲しやすい、サルにとって捕獲され

やすい個体が増加してきた。しかも人獣共通感染症の一つであるヘルベスBウイルス抗体が、

滋賀県内で捕獲された成熟個体の約半数(加齢と共に増加)が陽性個体であること等も分かっ

た。

この様な状況をふまえ、本研究では、医学研究に有用なニホンザルを、野生捕獲個体に依存

するのではなく、かつ人獣共通感染症の危険性のない、しかも遺伝的にも統御されたいわゆる

実験動物を作出することによって、医学研究における実験成績の精度、再現性を改善し、その

結果使用される個体数も削減できると考え、ニホンザルの室内人工繁殖による実験動物化につ

いて検討した。人工繁殖法では、従来の自然交配法に比べて微生物学的、遺伝学的統御をより

精度のあるものとすべく、発生工学的手法を活用した室内での人工繁殖法を検討し、その可能



性を探り、将来室内人工繁殖法を実用邸皆に新子出来るが否かの擬すを行うことも目的とした。

その結果、発生工学的手法を活用した体外受精一匹移植法、顕微授精一匹移植法を確立し、

遺伝学的に統御されたSPFの個体の作出の見通しがついた。さらに、受精脹の体外培養法の

確立と腔性幹(回)細胞の分離と樹立にも成功した。

このようにSPFのニホンザルの作出が可能となり、ニホンザルの実験動物化という当初の

目的を達成することが出来た。今後さらに室内での計画的な繁殖を、実験段階から生産段階に

移行させることに努力すると共に、本研究成果が医学研究のさらなる進展に生かされることを

期待したしL

平成15年3月 鳥居 隆三
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研究成果

平成11年度から平成14年度の4年間において、ニホンザルを室内で、人工的に繁殖し、同

時に実験動物化することを目的として、人工授精法、体外受精法、顕微授精法、体外培養法、

等の発生工学的手法およてJ粗移植法の導入と確立を試みてきた。その結果、

1. e印 (p略G)、h郎、 FSHを用いた卵巣刺激法と腹腔境観察法による成期H子の採取方法を確

立した。

2. さらに体外受精法を確立し、腹腔境観案下で2"-'4細胞期脹を卵管采に移植する脹移植法

を確立することが出来た。

3. その結果、ニホンザルでは世界で最初の妊娠と自然出産により産仔を得ることができた。

4. また、電気車|撒法によって採取、あるいは安楽死個体の精巣上体から採取した精液を液体

窒素中で凍結保存するか法も確立し丸

5. 凍結精液を用いて行う顕微授精一回移植法も確立することが出来、サルにおいて世界で2例

目の産仔を得ると共にカニクイザルでは世界で最初の例となった。

6. また受精匹を体外培養する方法を確立できた結果、ニホンザノレとカニクイザルから距性幹

細包 (ES綱却の樹立に世界で初めて成功した。

7. 受精怪を液体窒素中で凍結保存する方法についても見通しがついた。

8. 今までに9頭の出産と離乳を行うことが出来、また最終年度の平成14年度の 3月までに

28頭の妊娠を確認することが出来た。

9. 出産した個体は微生物学的検査により、サルモネラ、赤痢、結核、外部、内部寄生虫、さ

らに、 Bウイルス、単純ヘルペスウイルス(HSV-l)、サルエイズウイルス (SIV)、サノレD型

レトロウイルス(SRV)、サル水痘ウイルス(SVV)、フィロウイルス サノレT細胞白血球ウイ

ルス(STLV)、麻疹ウイルスのウイルス抗体検査において、すべて陰性を確認し、当初予定

していた微生物学的統御個体としてのSP F (Specific Pathogen Free)個体の作成が可能

になった。

10. ただ、顕微授精一阻移植法においてニホンザノレにおいてはいまだ妊ま辰と出産に成功して

おらず、今後さらにこの原因を追及せねばならなしL

以上のように、 4年間の研究を通じて、ニホンザルにおける卵巣刺激法、腹腔境観察下での

採卵法、体外受精法、顕微授精法、腹腔境観察下での卵管系移植法、また精子と受精匹の凍結

保存法をいずれも確立することが出来、これらの手法を用いて室内での計画的な繁殖を行うた

めの準備を整えることが出来た。ただ、顕微授精一匹移植法においてニホンザルの妊娠を確認す

ることが出来なかった。少なくともカニクイザルで、は成功を収めていることから、この原因は、

腔移植のためのレシピエント個体の不足にあると考えている。そのためにも、レシピエント個

体の排卵周期の同期化は今後解決しなければならない最も大きな課題であり、これによって生

産化に向けた飛躍的向上が可能となると考える。
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