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ヒトの全遺伝子情報（ゲノム）
解読計画と糖尿病診療の未来

柏木厚典　助教授
（内科学第三）

1980年代から世界中の科学者が取り組んできたヒトゲノム計画とは、
ヒト細胞のもつ全遺伝子情報（つまりヒトの設計図）を解読する計画で
あります。ヒトの遺伝子情報は、アデニン、シトシン、チミン、グアニ
ンという4つの塩基の記号で書かれ、46個の染色体に含まれ、細胞の中
の核に存在しています。現在までに遺伝子の全構造がわかっているのは
酵母や大腸菌など17種ほどですが、ヒト全遺伝子についてもかなりの
ところまで解析が進んでいます。科学雑誌“NATURE”1999年12月
2日号にヒト第22番染色体の全塩基配列が決定されたことが報告され、
全世界から注目されています。西暦2003年、遅くとも2005年頃まで
にヒトの全遺伝子情報の解読が完成すると予想されていますが、この計
画の進展が糖尿病診療に及ぼす影響について述べてみます。
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現
在
、
私
た
ち
の
健
康
を
脅
か
す
ほ
と
ん
ど

の
病
気
は
、
細
菌
の
感
染
や
生
活
習
慣
な
ど
の

環
境
因
子
と
両
親
よ
り
受
け
継
が
れ
て
き
た
体

質
、
つ
ま
り
遺
伝
因
子
に
よ
り
お
こ
っ
て
き
ま

す
。
特
に
、
寿
命
を
決
め
て
い
る
心
筋
梗
塞
や

脳
卒
中
な
ど
の
病
気
は
、
血
液
の
流
れ
る
管

（
血
管
）
の
故
障
に
よ
っ
て
お
こ
っ
て
き
ま
す
。

こ
の
血
管
の
病
気
に
も
遺
伝
的
背
景
が
存
在

し
、
更
に
ガ
ン
や
神
経
の
病
気
で
も
遺
伝
子
の

異
常
に
よ
り
お
こ
っ
て
く
る
こ
と
が
分
か
っ
て

き
ま
し
た
。

老
化
に
伴
う
血
管
の
病
気
を
お
こ
す
原
因
と

し
て
糖
尿
病
、
高
血
圧
、
高
脂
血
症
な
ど
が
あ

り
ま
す
が
、
こ
れ
ら
の
病
気
は
、
環
境
因
子
と

遺
伝
因
子
が
複
雑
に
絡
み
合
っ
て
お
こ
っ
て
き

ま
す
。
こ
の
よ
う
な
病
気
を
お
こ
す
環
境
因
子
、

遺
伝
因
子
を
明
ら
か
に
す
る
こ
と
は
、
病
気
の

診
断
、
治
療
を
的
確
に
行
う
上
で
最
も
大
切
な

こ
と
で
あ
り
ま
す
。
こ
の
よ
う
な
非
常
に
多
い

病
気
に
つ
い
て
は
、
１
つ
の
遺
伝
子
の
異
常
だ

け
で
な
く
、
多
く
の
遺
伝
子
の
異
常
が
原
因
と

な
っ
て
い
る
こ
と
も
わ
か
っ
て
き
て
い
ま
す
。

ヒ
ト
ゲ
ノ
ム
構
造
が
す
べ
て
解
読
さ
れ
る
と
、

患
者
さ
ん
の
遺
伝
子
の
う
ち
障
害
の
あ
り
そ
う

な
遺
伝
子
を
Ｐ
Ｃ
Ｒ
（P

olym
erase

chain

reaction

）
と
い
う
方
法
で
増
や
し
て
、
予
想

さ
れ
て
い
た
遺
伝
子
異
常
を
、
簡
単
に
検
査
で

き
る
よ
う
に
な
り
ま
す
。
糖
尿
病
の
よ
う
な
生

活
習
慣
病
は
、
１
つ
の
遺
伝
子
の
異
常
で
発
症

す
る
こ
と
は
少
な
く
、
複
数
の
遺
伝
子
異
常
が

重
り
、
そ
こ
に
生
活
習
慣
が
深
く
か
か
わ
っ
て
、

ゆ
っ
く
り
と
病
気
が
お
こ
っ
て
き
ま
す
。

現
在
進
め
ら
れ
て
い
る
臨
床
研
究
と
ゲ
ノ
ム

解
析
計
画
が
進
み
ま
す
と
、
糖
尿
病
を
お
こ
し

て
く
る
何
十
種
類
か
の
遺
伝
子
異
常
が
明
ら
か

に
な
り
、
こ
れ
に
基
づ
い
て
、
個
々
に
ど
の
遺

伝
子
と
ど
の
遺
伝
子
に
異
常
を
持
っ
て
い
る
か

が
検
査
で
き
る
よ
う
に
な
り
ま
す
。
例
え
ば
何

番
染
色
体
の
遺
伝
子
１
と
何
番
染
色
体
の
遺
伝

子
２
に
異
常
が
あ
る
の
で
、
普
通
に
生
活
し
て

い
る
な
ら
何
年
後
に
何
％
程
度
の
危
険
性
で
糖

尿
病
が
発
症
す
る
と
い
っ
た
こ
と
が
わ
か
る
よ

う
に
な
る
わ
け
で
す
。

こ
れ
ら
多
く
の
遺
伝
子
の
異
常
を
短
時
間
で

検
査
す
る
に
は
、
特
別
に
開
発
さ
れ
た
遺
伝
子

異
常
解
析
用
装
置
（
Ｄ
Ｎ
Ａ
チ
ッ
プ
）
が
用
意

さ
れ
、
希
望
者
に
は
一
定
の
費
用
で
検
査
で
き

る
よ
う
に
な
る
と
考
え
ら
れ
ま
す
。
簡
単
に
こ

れ
ら
遺
伝
子
の
異
常
が
見
つ
け
ら
れ
る
と
、
た

く
さ
ん
の
異
常
を
持
っ
て
い
る
ヒ
ト
は
、
病
気

を
お
こ
す
前
か
ら
日
常
生
活
に
特
に
気
を
つ
け

る
こ
と
で
病
気
を
予
防
す
る
こ
と
が
で
き
る
よ

う
に
な
り
ま
す
。

●ミトコンドリア遺伝子異常�

ミ ト コ ン ド リ ア 糖 尿 病 �

tRNALeu(UUR) 遺伝子のうち3243Ａ→Ｇ点変異に
より、Apa１という制限酵素で切断される。そこで
この異常の陽性者では、塩基数315、113の２つ
のバンドが認められ、容易に診断することができる。�

若年者にみられるミトコンドリア遺伝子�
異常による糖尿病には、いろいろな特徴がある。�
� 　　1.　母親から遺伝子異常を受け継ぐ。�

　　2.　難聴を伴うことがある。�
　　3.　心臓、神経、筋症状をおこすことがある。�
　　4.　進行性にインスリン分泌が低下する。�

13 SHIGA IDAI NEWS Vol.1

ヒ
ト
ゲ
ノ
ム
解
析
に
よ
っ
て

医
療
は
ど
う
変
わ
る
か
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■
図
１
　

TaKara DNAチップから改変



現
在
、
遺
伝
子
診
断
は
ガ
ン
や
糖
尿
病
、
神

経
疾
患
な
ど
さ
ま
ざ
ま
な
病
気
を
対
象
に
行
わ

れ
て
い
ま
す
。
糖
尿
病
の
領
域
で
最
近
特
に
注

目
さ
れ
て
い
る
の
は
、
遺
伝
が
濃
厚
で
、
子
、

孫
に
も
病
気
が
伝
わ
る
若
年
の
糖
尿
病
患
者
に

発
見
さ
れ
た
特
殊
の
糖
尿
病
で
あ
り
ま
す
。
現

在
１
型
か
ら
５
型
ま
で
見
つ
か
っ
て
お
り
、
５

種
類
の
蛋
白
質
の
遺
伝
子
の
異
常
が
報
告
さ
れ

て
い
ま
す
。

こ
れ
ら
の
タ
ン
パ
ク
質
は
、
膵
臓
に
あ
る
血

糖
を
さ
げ
る
ホ
ル
モ
ン（
イ
ン
ス
リ
ン
）を
作
っ

て
い
る
細
胞
に
と
っ
て
と
て
も
大
切
で
、
そ
の

異
常
に
よ
り
イ
ン
ス
リ
ン
の
作
ら
れ
る
量
が
減

少
し
て
し
ま
い
ま
す
。
ま
た
、
細
胞
の
中
に
は
、

エ
ネ
ル
ギ
ー
を
つ
く
る
工
場
で
あ
る
ミ
ト
コ
ン

ド
リ
ア
が
あ
り
ま
す
が
、
図
１
に
示
す
よ
う
な

ミ
ト
コ
ン
ド
リ
ア
の
遺
伝
子
の
異
常
（
ミ
ト
コ

ン
ド
リ
ア
遺
伝
子
３
２
４
３
番
目
の
変
異
）
に

よ
る
糖
尿
病
患
者
も
見
つ
か
っ
て
お
り
、
こ
の

種
の
糖
尿
病
は
我
が
国
の
糖
尿
病
患
者
の
中
に

は
、
少
な
く
と
も
100
人
に
１
人
程
度
に
い
る
こ

と
が
予
想
さ
れ
て
い
ま
す
。

さ
ら
に
免
疫
異
常
に
よ
っ
て
起
こ
る
１
型
糖

尿
病
患
者
に
つ
い
て
も
、
約
１５
個
程
度
の
遺
伝

子
の
異
常
が
予
想
さ
れ
て
い
ま
す
。
こ
う
い
っ

た
こ
と
か
ら
、
糖
尿
病
の
背
景
に
は
遺
伝
的
要

因
が
あ
っ
て
、
遺
伝
子
の
検
査
に
よ
り
そ
の
正

確
な
病
気
の
予
想
が
で
き
る
こ
と
に
な
り
ま
す
。

図
２
に
は
、
現
在
ま
で
に
報
告
さ
れ
て
い
る
生

活
習
慣
病
に
関
連
し
た
遺
伝
子
異
常
を
示
し
ま

し
た
。
糖
尿
病
に
関
連
す
る
遺
伝
子
の
異
常

が
、
染
色
体
の
多
く
の
部
位
に
散
ら
ば
っ
て
い

る
こ
と
が
理
解
い
た
だ
け
る
と
思
い
ま
す
。

滋
賀
医
科
大
学
附
属
病
院
で
は
、「
生
活
習

慣
病
の
遺
伝
子
診
断
法
の
開
発
と
そ
の
予
防
」

に
関
す
る
研
究
グ
ル
ー
プ
が
組
織
さ
れ
、
生
活

習
慣
病
の
遺
伝
的
背
景
を
明
ら
か
に
す
る
取
り

組
み
が
徐
々
に
開
始
さ
れ
て
い
ま
す
。
対
象
と

な
る
病
気
は
、
糖
尿
病
の
ほ
か
、
肥
満
、
高
血

圧
、
高
脂
血
症
、
ア
ト
ピ
ー
性
皮
膚
炎
な
ど
生

活
習
慣
病
と
言
わ
れ
る
疾
患
群
で
す
。

さ
ら
に
、
糖
尿
病
の
患
者
さ
ん
で
も
、
高
血

糖
が
続
い
て
も
血
管
障
害
の
起
こ
り
や
す
い
人

と
そ
う
で
な
い
人
が
い
る
こ
と
は
事
実
で
、
恐

ら
く
血
管
の
病
気
の
悪
化
に
も
遺
伝
的
な
背
景

が
あ
る
と
考
え
ら
れ
て
い
ま
す
。
ど
こ
か
ら
こ

の
差
が
起
こ
る
の
か
、
何
種
類
か
の
遺
伝
子
を

検
査
す
る
こ
と
で
明
か
に
し
て
い
こ
う
と
い
う

試
み
も
行
わ
れ
て
い
ま
す
。
ゲ
ノ
ム
計
画
の
終

了
と
も
関
連
し
ま
す
が
、
５
〜
１０
年
後
に
は
、

ど
の
遺
伝
子
に
異
常
が
あ
れ
ば
ど
ん
な
合
併
症

を
起
こ
し
や
す
い
か
と
い
っ
た
こ
と
ま
で
詳
し

く
わ
か
っ
て
く
る
は
ず
で
す
。
前
も
っ
て
障
害

の
発
症
を
予
想
す
る
こ
と
で
、
遺
伝
子
異
常
の

程
度
に
よ
っ
て
、
キ
メ
細
か
な
治
療
や
予
防
の

た
め
の
指
導
が
行
え
ま
す
。

現
在
ま
で
に
行
わ
れ
た
遺
伝
子
治
療
は
、
北

海
道
大
学
で
行
わ
れ
た
Ａ
Ｄ
Ａ(adenosine

deam
inase)

欠
損
症
と
い
う
免
疫
異
常
を
き
た

す
小
児
の
治
療
、
東
京
大
学
医
科
学
研
究
所
で

行
わ
れ
た
腎
癌
の
遺
伝
子
治
療
、
ま
た
岡
山
大

学
で
行
わ
れ
た
癌
抑
制
遺
伝
子
を
用
い
た
肺
癌

治
療
で
す
。
ま
た
心
臓
や
足
の
血
管
が
閉
塞
す

る
病
気
の
遺
伝
子
治
療
に
、
Ｖ
Ｅ
Ｇ
Ｆ

(V
ascular

endothelialgrow
th
factor)

遺
伝

子
を
直
接
下
肢
の
骨
格
筋
や
心
筋
内
に
注
射

し
、
新
し
い
血
管
を
作
る
と
い
う
治
療
が
行
わ

れ
て
い
ま
す
。

一
方
、
糖
尿
病
の
遺
伝
子
治
療
に
つ
い
て
は
、

イ
ン
ス
リ
ン
遺
伝
子
を
細
胞
に
組
み
込
ん
で
、
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遺
伝
子
治
療
の
現
状
と

将
来
展
望
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■
臨
床
検
査
室
、
遺
伝
子
研
究
室
風
景

糖
尿
病
遺
伝
子
診
断
の
現
状
と

本
学
の
取
り
組
み



第１染色体�
●血圧調整に関与するもの�
   （レニン・アンギオテンシノーゲン・�
　心房性ナトリウム利尿ホルモン）�

第２染色体� 第３染色体� 第４染色体� 第５染色体� 第６染色体�
●糖尿病（一般の2型糖尿病）�
　に関連する遺伝子（NIDDM1）�

●インスリン依存型糖尿病�

第７染色体�
●肥満症�
●糖尿病（MODY2）�
　（グルコキナーゼ遺伝子異常）�

第８染色体� 第９染色体� 第１０染色体� 第１１染色体� 第１２染色体� 第１３染色体�
●ウェルナー症候群（早老症）�

第１４染色体� 第１５染色体� 第１６染色体� 第１７染色体� 第１８染色体�

第２０染色体� 第２１染色体� 第２２染色体�

Ｘ染色体�

Ｙ染色体�

第１９染色体�
●本態性高血圧症�

●糖尿病（MODY1）�
（HNF-4α遺伝子異常）�

●家族性高コレステロール血症�
●糖尿病（インスリン受容体異常）�

●糖尿病（MODY5）�
　（HNF-1β遺伝子異常）�

●糖尿病（MODY3）�
　（HNF-1α遺伝子異常）�
●糖尿病（一般の2型糖尿病）�
　に関連する遺伝子（NIDDM2）�

●糖尿病（MODY4）�
　（IPF-1 遺伝子異常）�

●アトピー�
●糖尿病�
　（インスリン遺伝子異常）�

一
定
量
の
イ
ン
ス
リ
ン
を
合
成
し
血
糖
を
低
下

さ
せ
る
こ
と
が
、
動
物
実
験
で
は
可
能
と
な
っ

て
い
ま
す
。
し
か
し
、
ヒ
ト
糖
尿
病
患
者
さ
ん

へ
の
応
用
に
は
ま
だ
解
決
し
な
け
れ
ば
な
ら
な

い
課
題
が
多
く
あ
る
事
も
事
実
で
す
。
特
に
、

食
後
に
血
糖
が
上
昇
し
た
と
き
に
必
要
な
量
だ

け
イ
ン
ス
リ
ン
を
分
泌
さ
せ
る
こ
と
が
重
要
な

検
討
課
題
で
す
。
更
に
、
も
う
一
つ
の
糖
尿
病

遺
伝
子
治
療
の
可
能
性
と
し
て
、
滋
賀
医
科
大

学
で
は
十
二
指
腸
上
皮
細
胞
の
一
部
に
遺
伝
子

操
作
を
し
て
、
イ
ン
ス
リ
ン
を
分
泌
さ
せ
る
と

い
う
方
法
を
検
討
し
て
い
ま
す
が
、
現
在
の
と

こ
ろ
ま
だ
培
養
細
胞
段
階
で
す
が
非
常
に
興
味

深
い
結
果
を
得
て
い
ま
す
。

遺
伝
子
治
療
に
用
い
る
ウ
イ
ル
ス
に
は
、
ア

デ
ノ
ウ
イ
ル
ス
や
レ
ト
ロ
ウ
イ
ル
ス
な
ど
数
種

類
あ
り
ま
す
が
、
ヒ
ト
へ
の
応
用
に
関
す
る
ウ

イ
ル
ス
の
安
全
性
は
も
ち
ろ
ん
の
こ
と
、
長
期

間
導
入
し
た
遺
伝
子
を
維
持
す
る
こ
と
、
更
に

は
導
入
し
た
遺
伝
子
を
い
つ
で
も
取
り
除
く
こ

と
が
で
き
る
よ
う
な
安
全
装
置
を
組
み
込
ん
で

い
る
こ
と
が
必
要
に
な
り
ま
す
。
今
後
10
年
く

ら
い
で
遺
伝
子
治
療
の
技
術
は
飛
躍
的
に
進
歩

し
、
さ
ま
ざ
ま
な
重
症
疾
患
に
応
用
さ
れ
る
よ

う
に
な
る
と
予
想
さ
れ
ま
す
。

遺
伝
子
診
断
や
遺
伝
子
治
療
に
取
り
組
ん
で

い
く
う
え
で
、
治
療
の
で
き
な
い
病
気
の
遺
伝

子
診
断
を
ど
の
よ
う
に
取
り
扱
う
か
が
重
要
な

課
題
と
な
っ
て
い
ま
す
。
滋
賀
医
科
大
学
で
も

国
際
評
価
に
耐
え
う
る
遺
伝
子
診
療
ガ
イ
ド
ラ

イ
ン
を
作
成
し
、
遺
伝
子
診
療
の
未
来
に
向
か

っ
て
前
進
す
る
た
め
の
体
制
づ
く
り
が
現
在
検

討
さ
れ
て
い
る
と
こ
ろ
で
す
。
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■
図
２
　
生
活
習
慣
病
に
関
連
し
た

遺
伝
子
異
常
の
局
在


