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研究成果の概要（和文）：　ヒトの疾患原因となる遺伝子変異の約半数は一塩基変異である。近年の
CRISPR-Cas9を始めとするゲノム編集技術を用いることで、NHEJ(非相同末端結合)を介した欠失は比較的簡便に
誘導可能であるが、HDR(相同組換え)を利用したノックインの効率は1％以下と極めて効率が悪かった。そこで
我々は、細胞の中にあらかじめCRISPR-Cas9とガイドRNAをpiggyBacトランスポゾンベクターで組み込んでおき、
二種類の薬剤でCas9の活性を誘導可能なCRONUSシステムを開発した。これにより、これまでの効率(<1%)を大幅
に上回る、20%から30%もの効率で狙った一塩基改変が誘導可能となった。

研究成果の概要（英文）：About half of the genetic mutation causing human disease is a single 
nucleotide mutation. Deletion via NHEJ (nonhomologous end joining) can be relatively easily induced 
by using recent genomic editing techniques including CRISPR-Cas9, but knock-in using HDR (homologous
 recombination) efficiency was less than 1%, which was extremely inefficient. Therefore, we 
developed the CRONUS system in which CRISPR-Cas9 and guide-RNA were incorporated in the cells with a
 piggyBac transposon vector in advance, and Cas9 activity can be induced with two kinds of drugs. 
This made it possible to induce a desired single base modification at efficiencies as high as 20% to
 30%, far exceeding the efficiency (<1%) so far.

研究分野：幹細胞遺伝子工学
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