
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

コーディネーター： 

 石谷 太 大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授 

日  時： ２０２５年６月５日（木）１３：００～１６：２０ 

会  場： 千里ライフサイエンスセンタービル ５Ｆ サイエンスホール 

主  催： 公益財団法人 千里ライフサイエンス振興財団  

  

「技術講習」要旨集 

千里ライフサイエンス技術講習会 第 74 回 
 

新たな医学・薬学研究を切り拓く小型魚類解析 

～動物実験の限界を魚で突破！～ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表紙の図： 

右下は今回の講習会の対象となる魚、ゼブラフィッシュ（上）とターコイズキリフィッシュ（下）。

左はゼブラフィッシュの肝臓（上）と腸（下）を染色した像。右上は培養細胞の染色像。大阪大

学石谷研究室にて撮影したもの。 

【大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 石谷 太 先生 提供】 

  



 

開催の趣旨 

大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授 

石谷
いしたに

 太
とおる

 

 

ゼブラフィッシュなどの魚類モデルは、近年、動物倫理問題に対応する実験生物として注目度

が増しているが、それに加え、in vivo イメージングやサンプル数確保の優位さ、種としての多様

性、最新のオミクス技術を活用することで、従来の動物実験の限界を突破する新たな医学・薬学

研究を実現しつつある。本技術講習会ではまず、魚の強みを最大限に活かした、最先端のヒト疾

患・がん・老化研究、創薬研究をご紹介する。実技講習では、実際に魚類モデルに触れていただ

き、その威力を存分に体感していただきたい。魚類モデルに興味はあるけど実際に使うのに不安

がある方、使い始めたけどうまくいかなくて困ってる方、そんな皆様のお悩みもここで解決！ 
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 座長： 石谷 太 

13:00～13:05 

はじめに 

 大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授  石谷 太 

13：05～13：35 

演題１ ゼブラフィッシュを用いたがん・ヒト疾患研究  ·················································································  ３ 

  大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授  石谷 太 

13：35～14：15 

演題２ ゼブラフィッシュを用いた化合物探索と発生毒性試験  ····························································  ５ 

  青山学院大学 理工学部 化学・生命科学科 脳科学研究室 教授  平田 普三 
 

14:15～14:25 休 憩  

14:25～14:45  

 演題３ ゼブラフィッシュを活用したヒト病原ウイルスの増殖－新たな感染モデルの可能性 

 ·································································································  ７ 

 大阪大学 微生物病研究所 ウイルス免疫分野 教授  小林 剛 

14:45～15:25 

 演題４ 透明魚ダニオネラを用いた生命科学・基礎医学研究の新展開  ····································  ９ 

  国立循環器病研究センター研究所 心臓再生制御部 部長 菊地 和 

15:25～15:45 

 演題５ 超速老化魚キリフィッシュを利用した健康寿命制御研究  ····················································· １１ 

  大阪大学 微生物病研究所 環境応答研究部門 教授  石谷 太 
 

15:45～15:50 休 憩  

15:50～16:15  司会： 石谷 太 

パネルディスカッション ··········································· 講師全員 

16:15～16:20 

おわりに 

 大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授  石谷 太 

 

＊ 会終了後、ロビーにて交流会（名刺交換会）を開催します 

 

※ 講演の時間は質疑応答を含みます 

  

プログラム 
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演題１. ゼブラフィッシュを用いたがん・ヒト疾患研究 

大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授 

石 谷
いしたに

 太
とおる

 

 

学歴・職歴 

2002 年 名古屋大学大学院理学研究科博士課程生命理学専攻修了 

2002 年 名古屋大学大学院理学研究科 博士研究員 

2006 年 九州大学 生体防御医学研究所  独立助教授・准教授 

2017 年 群馬大学 生体調節研究所 教授 

2019 年 大阪大学 微生物病研究所 教授 

 

学 位 博士（理学） 

 

受 賞 歴 

2009 年 文部科学大臣表彰 若手研究者賞受賞 

2014 年 日本生化学会 柿内三郎記念奨励研究賞受賞 

 

所属学会 国際ゼブラフィッシュ学会 IZFS（アジア代表理事）、日本細胞生物学会（理事、

編集委員）、日本生化学会（代議員）、日本分子生物学会（理事、編集委員）、日本

発生生物学会（理事、編集委員）、日本神経科学学会、日本癌学会、炎症再生医学

会、International Cell Senescence Association (ICSA) 

 

専門分野 モデル生物を用いた生体防御研究、疾患・老化生物学、細胞生物学 

 

主な著書（原著論文） 

Matsumoto et al., Foxo3-mediated physiological cell competition ensures robust tissue patterning 

throughout vertebrate development. Nature Commun. 2024; 15:10662 

Aoki, K., Mechano-gradients drive morphogen-noise correction to ensure robust patterning. Science 

Advances 2024; 10:adp2357 

Abe K., Sex-dependent regulation of vertebrate somatic growth and aging by germ cells. Science Advances 

2024; 10:eadi1621 

Zou et al., Determining zebrafish dorsal organizer size by a negative feedback loop between canonical/non-

canonical Wnts and Tlr4/NFκB. Nature Commun. 2023; 14 (1): 7194 

Suzuki et al., De novo non-synonymous CTR9 variants are associated with motor delay and macrocephaly: 

human genetic and zebrafish experimental evidence. Hum Mol Genet. 2022;31(22):3846-3854 

Haraoka et al., Zebrafish imaging reveals TP53 mutation switching oncogene-induced senescence from 

suppressor to driver in primary tumorigenesis. Nature Commun. 2022; 13(1):1417.  

Akieda et al., Cell competition corrects noisy Wnt morphogen gradients to achieve robust patterning in the 

zebrafish embryo. Nature Commun. 2019; 10:4710 

Ishitani et al., Nemo-like kinase suppresses Notch signalling by interfering with formation of the Notch 

active transcriptional complex. Nature Cell Biol. 2010; 12:278-85  
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ゼブラフィッシュは、その発生の早さや、胚や稚魚の体の透明さ、遺伝子改変の容易さから、脊椎

動物の発生機構の研究や in vivo の細胞生物学解析によく使われている。また近年は、動物倫理問題へ

の対応や、サンプル数確保の優位さから、ヒト疾患のモデリングや創薬研究にも活用されている。私

たちはこうしたゼブラフィッシュの特長をフルに活かした、がん研究・疾患研究を行っており、本講

習会ではそのアプローチについてお話ししたい。 

まず、がん研究においては、これまで困難であった「がんの初期発生機構の解析」をゼブラフィッ

シュにおいて可能にし、これを駆使して、がん発生超初期における前がん細胞が隣接正常細胞とのコ

ミュニケーション機構を明らかにした（Nature Commun 2019; 2022）。また、この系を活用して、

がんの初期発生を抑制する薬剤の評価系の構築も進めている。一方で、ヒト未診断疾患の原因遺伝子

候補の病原性を短期間（数日間・数週間レベル）で評価する系の構築にも成功しており、新たな疾患

遺伝子の発見と発症メカニズムの解明に成功しつつある（Sci Rep 2020; Genet Med 2021; Hum Mol 

Genet 2022）。 

本講習会でご紹介するがん研究・疾患研究の具体例から、ゼブラフィッシュの威力をぜひ、体感し

ていただきたい。会場の皆様からのご質問、歓迎いたします！ 

  

要 旨 
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演題２. ゼブラフィッシュを用いた化合物探索と発生毒性試験 

青山学院大学 理工学部 化学・生命科学科 脳科学研究室 教授 

平田
ひらた

 普三
ひろみ

 

 

学歴・職歴 

2000 年 京都大学 大学院理学研究科 生物物理学専攻 博士課程 修了 

2003 年 ミシガン大学 分子細胞発生生物学科 博士研究員 

2005 年 名古屋大学 大学院理学研究科 生命理学科 助手（後に助教） 

2010 年 国立遺伝学研究所 新分野創造センター 准教授 

2015 年 青山学院大学 理工学部 化学・生命科学科 教授 

 

学 位 博士（理学） 

 

受 賞 歴 

2007 年 Human Frontier Science Program (HFSP) Career Development Award 

2010 年 日本神経科学学会 奨励賞 

2011 年 日本生化学会 奨励賞 

2012 年 文部科学大臣表彰 若手科学者賞 

2021 年 青山学院学術賞 

 

所属学会 日本生化学会、日本神経科学学会、日本発生生物学会、日本毒性学会、日本動物

学会、日本分子生物学会、日本てんかん学会、日本比較生理生化学会、国際ゼブ

ラフィッシュ学会(IZFS)、北米神経科学学会(SfN) 

 

専門分野 脳科学、生化学、発生生物学、毒性学 

 

主な著書  

平田普三(編)．ゼブラフィッシュ実験ガイド．朝倉書店．ISBN: 9784254171730. 

 

主な原著論文 

Hirata, H., Yoshiura, S., Ohtsuka, T., Bessho, Y., Harada, T., Yoshikawa, K. and Kageyama, R. (2002) 

Oscillatory expression of the bHLH factor Hes1 regulated by a negative feedback loop. Science 298: 

840-843. 

Ogino, K., Low, S. E., Yamada, K., Saint-Amant, L., Zhou, W., Muto, A., Asakawa, K., Nakai, J., 

Kawakami, K. Kuwada, J. Y. and Hirata, H. (2015) RING finger protein 121 facilitates the degradation 

and membrane localization of voltage-gated sodium channels. Proc. Natl. Acad. Sci. USA 112: 2859-

2864. 

Ogino, K., Yamada, K., Nishioka, T., Oda, Y., Kaibuchi, K. and Hirata, H. (2019) Phosphorylation of 

gephyrin in zebrafish Mauthner cells governs glycine receptor clustering and behavioral desensitization 

to sound. J. Neurosci. 39: 8988-8997.  



- 6 - 
 

 

 

動物福祉の理念が世界的に拡大する中、動物実験は倫理的配慮のもと、厳格な規制を受けて実施さ

れている。特に欧州では動物実験の規制が厳しく、欧州連合（EU）は「実験動物の保護に関する法

令 2010/63/EU」に基づき、動物実験の適用範囲や保護対象となる動物の種類を詳細に定めている。

しかし、この法令では摂食を開始する前の魚類は保護の対象外とされており、特にゼブラフィッシュ

の仔魚がどのように扱われるべきかについては議論の余地がある。 

ゼブラフィッシュは、受精後約 3 日齢で孵化し、5 日齢になると摂食を開始する。そのため、哺乳

類でいうところの生後 1 週齢程度に相当する 5 日齢までのゼブラフィッシュは、法的には「動物」と

して扱わなくてもよいと解釈される。この点は、動物福祉の観点からも、また動物実験の代替法を模

索する研究者にとっても重要なポイントである。化学物質の生殖発生毒性を評価する際には、動物実

験の代替手法として in vitro（ES 細胞・iPS細胞を用いた試験）、ex vivo（全胚培養法）、さらには

非哺乳類 in vivoモデルの活用が国際的に推奨されつつある。医薬品規制調和国際会議（ICH）のガイ

ドライン改定（ICH S5 R3）もこれを後押ししており、こうした背景のもと、5 日齢までのゼブラフ

ィッシュを用いた発生毒性試験は、化学物質の次世代リスク評価（Next Generation Risk Assessment, 

NGRA）の一環として、注目を集めている。 

しかし、ゼブラフィッシュを用いた発生毒性試験の標準化には、いくつかの課題が残されている。

第一に、試験プロトコルが国際的に統一されておらず、異なる研究機関や企業間でのデータの比較が

難しい。第二に、ゼブラフィッシュの遺伝的背景の多様性が問題となっている。例えば、哺乳類の実

験動物として広く用いられるC57BL/6 マウスや SDラットのように、遺伝的に均一な「近交系」の

ゼブラフィッシュは一般的ではなく、異なる系統間での試験結果の再現性が十分に保証されていな

い。こうした課題を解決するためには、標準化されたプロトコルの確立と、異なる系統間の発生毒性

の比較研究が必要である。 

ゼブラフィッシュを用いた発生毒性試験の確立を目的とし、シンプルかつ再現性の高いプロトコル

を開発する過程で、試験法の「コツ」といえる要点が見えてきた。異なるゼブラフィッシュ系統に催

奇形性物質を暴露した際の発生毒性を比較したところ、ゼブラフィッシュの異なる系統間で発生毒性

に大きな差は見られず、ある程度の一貫性があることが明らかになりつつある。これにより、ゼブラ

フィッシュを用いた発生毒性試験は、高い再現性を有し、催奇形性や致死性を高い精度で検出できる

ことが示唆された。 総じて、ゼブラフィッシュを用いた発生毒性試験は、動物実験の代替法として

の有用性が期待される。今後は、試験法のさらなる標準化と、国際的なガイドラインへの適用を目指

した研究が求められるだろう。 

 

参考文献 

Ito, D., Kawazoe, Y., Sato, A., Uesugi, M. and Hirata, H. (2020) Identification of the hypertension drug 

niflumic acid as a glycine receptor inhibitor. Sci. Rep. 10: 13999. 

Sadamitsu, K., Velilla, F., Shinya, M., Kashima, M., Imai, Y., Kawasaki, T., Watai, K., Hosaka, M., Hirata, 

H. and Sakai, N. (2024) Establishment of a zebrafish inbred strain, M-AB, capable of regular breeding 

and genetic manipulation. Sci. Rep. 14(1): 7455. 

Mori, K., Aoki, Y., Mikashima, F., Maki, K., Tanaka, T., Hayashi, M., Sugimoto, W.,  Ono, M., Umekita, 

S., Niino, T., Fujiwara, M., Ebata, T., Hirata, H. and Kojima, H. (2024) Validation of a new protocol for 

a zebrafish MEFL (malformation or embryo-fetal lethality) test method that conforms to the ICH S5 (R3) 

guideline. J. Tox. Sci. 49(8): 337-348.  

要 旨 
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演題３. ゼブラフィッシュを活用したヒト病原ウイルスの増殖 
－新たな感染モデルの可能性 

大阪大学 微生物病研究所 ウイルス免疫分野 教授 

小林
こばやし

 剛
たけし

 

 

学歴・職歴 

2000 年 大阪大学大学院 医学系研究科 博士課程 修了 

2000 年 大阪大学 微生物病研究所 助手 

2003 年 米国Vanderbilt 大学 小児感染症部門 博士研究員 

2008 年 京都大学 ウイルス研究所 助教 

2012 年   大阪大学 微生物病研究所 特任准教授 

2016 年 大阪大学 微生物病研究所 准教授 

2020 年 大阪大学 微生物病研究所 教授 

 

学 位 博士（医学） 

 

受 賞 歴 

2018 年      第 42 回多ケ谷勇記念ワクチン研究 イスクラ奨励賞 

 

所属学会 日本ウイルス学会、アメリカウイルス学会、日本獣医学会、日本遺伝子細胞治

療学会、日本ワクチン学会 

 

専門分野 ウイルス学 

 

主な著書（原著論文） 

Kotaki et al., A rotavirus VP4 or VP7monoreassortant panel identifies genotypes that are less susceptible 

to neutralization by systemic antibodies induced by vaccination or natural infection. mBio (in press). 

Minami et al., Establishment of reverse genetics systems for Colorado tick fever virus. PLoS Pathog 21, 

e1012921 (2025). 

Nouda et al., Development of an entirely plasmid-based reverse genetics system for 12-segmented double-

stranded RNA viruses. Proc Natl Acad Sci U S A 118, e2105334118 (2021). 

Kanai et al., Entirely plasmid-based reverse genetics system for rotaviruses. Proc Natl Acad Sci U S A 114, 

2349-2354 (2017).  
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ゼブラフィッシュは、透明な胚、遺伝子改変の容易性、小型性といった特性を有し、発生生物

学や毒性学の分野において広く用いられてきたモデル生物である。近年では、可視化に優れるこ

とや、哺乳類と高度に保存された自然免疫系を有することから、ヒト病原ウイルスを対象とした

研究への応用が進展している。これまでに、単純ヘルペスウイルス 1 型、C 型肝炎ウイルス、チ

クングニアウイルス、SARS-CoV-2 などを用いた感染モデルが報告されており、ゼブラフィッ

シュはウイルス感染に対する宿主免疫応答や炎症反応、自然免疫機構の解析に有用な実験系とし

て注目されている。なかでも近年、特に関心が高まっているのがヒトノロウイルス（HuNoV）

への応用である。HuNoV は in vitro 培養が困難で、感受性を有する動物モデルも限られている

ことから、その複製機構や病態発現機序の解明が長年の課題であった。このような背景のもと、

2019 年に報告されたゼブラフィッシュ幼生への HuNoV マイクロインジェクションモデルは、

ウイルスRNA の有意な増加による感染成立の実証に加え、抗ウイルス薬による複製抑制効果も

確認されており、創薬評価系としての有用性が示されている。さらに、感染に伴いインターフェ

ロン誘導遺伝子や炎症性サイトカインの発現が誘導されることから、自然免疫応答の解析にも寄

与している。本モデルは、感染初期におけるウイルス動態や宿主応答の解明に加え、抗ウイルス

薬スクリーニングおよびワクチン評価への応用も期待されており、今後のウイルス感染症研究に

おける有力な研究基盤となることが見込まれる。 

本講演では、ゼブラフィッシュを用いたヒト病原ウイルス研究の進展を概説し、特に HuNoV 

感染モデルの構築とその応用的意義について紹介する。 

 

  

要 旨 
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演題４. 透明魚ダニオネラを用いた生命科学・基礎医学研究の 
新展開 

国立循環器病研究センター研究所 心臓再生制御部 部長 

菊地
きくち

 和
かず

 

 

学歴・職歴 

1999 年 東北大学医学部医学科 卒業  

2003 年 東北大学大学院医学系研究科 博士課程 修了 

2003 年 デューク大学 免疫学部 博士研究員 

2006 年 デューク大学 細胞生物学部 博士研究員 

2011 年 ビクター・チャン心臓研究所 ラボヘッド 

2011 年 ニューサウスウェールズ大学 セントビンセント医学校 上級講師 

2019 年 国立循環器病研究センター研究所 心臓再生制御部 部長 

 

学 位 博士（医学） 

 

受 賞 歴 

2007 年 American Heart Association Postdoctoral Fellowship  

2011 年 Australian Research Council Future Fellow 

2018 年 Zebrafish Disease Models Society Junior Faculty Award for Excellence 

2021 年 武田報彰医学研究助成 

 

所属学会 日本発生生物学会、日本循環器学会、Zebrafish Disease Models Society、 

 国際ゼブラフィッシュ学会、国際再生生物学会 

 

専門分野 発生・再生生物学 

 

主な著書（原著論文） 

Hui SP, et al., Regulatory T cells regulate blastemal proliferation during zebrafish caudal fin regeneration. 

Front Immunol 13:981000, 2022. 

Ogawa M, et al., Krüppel-like factor 1 is a core cardiomyogenic trigger in zebrafish. Science 372:201-205, 

2021. 

Hui SP, et al., Zebrafish Regulatory T Cells Mediate Organ-Specific Regenerative Programs. Dev Cell 

43:659-672.e5., 2017. 

Sugimoto K, et al., Dissection of zebrafish shha function using site-specific targeting with a Cre-dependent 

genetic switch. Elife 6:e24635, 2017.  
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本研究室では複数のモデル動物を用いて、組織の恒常性維持、老化、再生に関わる基礎的メカ

ニズムの解明に取り組んでいる。特に近年は、全身がほぼ完全に透明な小型魚類ダニオネラに着

目し、その生命科学および基礎医学研究への活用に力を入れてきた。ダニオネラは成体サイズが

世界最小の淡水魚として 1980 年代に発見された小型魚類であり、成体においてもほぼすべての

臓器を生きたままオルガネラレベルで観察できる稀有な脊椎動物モデルである。ここ数年で神経

科学分野を中心に急速に注目されつつあり、当研究室もダニオネラの優れた透明性を活かした新

たな生命科学・基礎医学研究の創生を目指し、その研究資源化に取り組んできた。最近では、ロ

ングリードシーケンシングによる全ゲノム解読を完了するとともに、世界最大規模の専用飼育施

設を整備し、ゲノム編集や遺伝子導入技術を活用した遺伝子改変系統の作製を進めている。本発

表では、この新たなモデル動物の特性と可能性について紹介する。 

  

要 旨 
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演題５. 超速老化魚キリフィッシュを利用した健康寿命制御研究 

大阪大学 微生物病研究所 生体統御分野 教授 

石 谷
いしたに

 太
とおる

 

 

（講師の紹介は、３ページ参照） 

 

 

 

近年、UK バイオバンクや東北メディカルメガバンク、Genotype-Tissue Expression (GTEx) 

Project など、ヒトのゲノムコホートやオミクス情報のデータバンクが充実しつつあり、その結果とし

て、ヒトの健康寿命を制御する遺伝子多型の候補や代謝物の候補などが次々と報告されている。しか

しながら、これらの候補が真の健康寿命制御因子であることを示し、その作用機序を解明するために

は、実験動物に候補因子を導入し、その効果を解析する必要がある。ところが、代表的な実験モデル

であるマウスを用いてこうした解析を行うと、マウスの老化速度（寿命３年程度）が律速となり、研

究に多大な時間が必要となる。そこで我々は、これらの問題を解決する新たなモデル生物としてター

コイズキリフィッシュ（略称キリフィッシュ）に注目している。この魚はヒトと類似した老化表現型

を示すのみならず、寿命がわずか数ヶ月と超短命であるため、短期間で寿命・老化を解析できる。加

えて、ヒトと同様にメスの方がオスよりも寿命が長いため、性差の分子基盤解析にも利用できる。 

本講習会では、キリフィッシュの老化研究における有効性と、ツールとしての開発状況、我々の研

究実施例を紹介させていただく。特に、我々が最近発見した、生殖細胞が寿命の性差を生み出すメカ

ニズムと、アンチエイジングホルモンとしてのビタミンDの同定（Science Advances 2024）を中心

にお話ししたい。本講習会を通じ、キリフィッシュの基礎老化研究や抗老化物質探索、ヒト抗老化技

術開発におけるポテンシャルを知っていただき、また皆様とインタラクティブな意見交換を行うこと

で、キリフィッシュユーザー拡大を狙いたい。 

  

要 旨 



 

 

＜＜技術講習会開催時の防災対応について＞＞ 

 

 

 

 

 

  



 

 

 

公益財団法人 千里ライフサイエンス振興財団 

〒560-0082 大阪府豊中市新千里東町１－４－２ 

千里ライフサイエンスセンタービル２０階 

TEL：06-6873-2006  FAX：06-6873-2002 

E-mail： tech-sem@senri-life.or.jp 

URL： https://www.senri-life.or.jp/ 

技術講習会 第 74 回 「技術講習」のアンケートは、終了後に届く

メールか、左記二次元バーコードのアクセスサイトいずれかより、必ず

ご回答いただきますよう、よろしくお願いいたします。 


