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研究者インタビュー 第一回 

~ 小守 壽文 教授（医歯薬学総合研究科）に聞く（2014. 6. 25）~ 

 

研究者インタビューコーナーの初回を飾るのは、長崎大学の基礎科学研

究を黙々と前進させておられる小守壽文先生です。今から 17 年前の

1997年、Runx2 という遺伝子が欠けると全身の骨が形成されなくな

るという現象を大発見した小守先生。その論文（Komori et al., Cell, 

1997）の被引用回数はこの記事を書いている時点で 2375 回をカウ

ントし、世界の骨研究の土台となっていることの証となっています。そ

して、これまでの成果を踏まえ、このたび臨床応用にむけた研究提案が

見事、H26年度科研費基盤研究Sに採択されました（研究期間５年間、

総額 1, 5 億円）。ひたすら基礎研究の道を走り続ける小守先生に、研

究にかける意気込みなどをうかがってみました。 

 

◆ 小守先生、科研費基盤 Sに見事ご採択おめでとうございます。今のお気持ちと今後の抱負をお聞かせ下さい。 

 

 定年まであと５年をきったので、お金の心配をすることなく研究できるようになったことが一番ホッとしています。最後に一番やりたかったこと

ができるようになったのがよかったですね。ずっと Runx2 というのを基礎研究でやってきたのですが、やっと臨床にむけた研究につなげることが

できるようになりました。資金面でも人手の面でも両方を強力に押し進めるっていうのはなかなか難しかったので、今回の採択で少しは可能になっ

たかと思います。 

 

◆ Runx2 を標的にして、骨粗鬆症と変形性関節症の治療薬を開発されていくわけですね？ Runx2 を標的にする治療薬のアドバンテージ（優

位性）は何でしょうか？ 

 

 骨粗鬆症の薬は現在のところ経口の形成促進剤がなく、注射剤しかないのが現状です。注射剤

だと患者さんの負担が大きく、しかも期間も限定されている。治療は 20 年以上続ける必要があ

るので、その間に骨吸収阻害剤では骨折が充分に抑制できない。だから骨形成促進剤が必要です。

一方、変形性関節症に関しては、今テレビのコマーシャルでコンドロイチンとか盛んに宣伝して

ると思いますが、実際に効果のある薬剤がまだないのです。人工関節以外全く治療法がないとい

うのが現状です。Runx2 は変形性関節症の明らかな原因遺伝子で、Runx2 を抑制して変形性関

節症を治療できる可能性があります。それがこの基盤 Sの研究のひとつの中心で、やっと今、ど

うやったら治療に結びつけられるかがわかってきたところです。 

 

◆ Runx2 が変形性関節症の鍵になるとお考えになった発端は？ 

 

 変形性関節症の本質というのはなかなか難しい面がありますが、基本的にはメカニカルストレスによって軟骨細胞の成熟が誘導され、それによっ

て軟骨を破壊する分子が誘導されて変形性関節症になっていくと考えられています。Runx2 の過剰発現マウスとか発現抑制マウスを使った論文を

2001年に発表してますけども、そのときにはそういう概念というのはなかったんですよね。本当は、そこでその概念を言いたかったんですけど、

論文に書いちゃうとなかなか通らないんで、概念については書かなかった。でも、そのころには明確に「Runx2 が key な molecule である」と確
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信していました。Runx2 を抑制してやると永久軟骨を維持できるんじゃないかなというのを自分では確信していましたし、その後、動物実験で

Runx2 を抑制すると変形性関節症になりにくいことも証明しました。ただ、それをどうやって薬に結びつけるのかというと難しい面があって、要

するに、骨芽細胞と軟骨細胞の両方に作用しますので、片方で軟骨を抑制しようとすると骨が減ってしまう(骨粗鬆症になる)、骨を増やそうとする

と変形性関節症になってしまう。だから、骨芽細胞と軟骨細胞という２つの系統に重要な役割をしているのは非常に面白かったんですけども、臨床

応用しようとするとそれが逆に使いにくいと。片方では上げて

片方ではさげる（骨芽細胞では上げて、軟骨細胞では下げなき

ゃいけない）、と逆のことをしなきゃいけない。ひとつの

molecule で別のことをしなきゃいけないという、その区別をす

るのが非常に難しかったんです（右図ご参照）。それに十数年

かかったんですけども、やっとそのへんがメカニズム的に分け

ることができるようになりました。創薬に使える道具がやっと

自分で作れたかなと。 

 

◆ Runx2 の発現をコントロールすれば骨粗鬆症と変形性関節症の治療にむすびつけられると早い段階で予測されていたわけですけれども、

Runx2 で研究を突き進めていってよいのだと確信した理由をお聞かせ下さい。 

 

実際やってそんなにうまくはいかなくて、例えばプロモーターの解析をしても骨芽細胞や軟骨細胞に発現させることはできなかったし、最初の数年

はうまくいかなかったんですよね。それで、十数年かかってるんですが、ただそこはもう、興味というか欲求は常に続いていますから、それじゃ違

う方法でということで、また一からやり直して、やっとレギュレーションのメカニズムがわかったんですけども。やっとこれなら、創薬に使えるな

と。メカニズムがわからないと創薬は難しいので。メカニズムがわかり、こういう道具を使ったら創薬ができるというところまでわかりましたので、

やっとそういう領域にはいってこれました。 

 

◆凄い執念ですね。うまくいかなくても十何年間も信念をもって諦めない心でやっていくにはどうすればよいですか？  

 

そんなに頑張るとか諦めないとかはないんですけど、興味のあることはとことんやるっていうだけな

んですけどね。わからなければわからないほど興味は湧きますから。ただ、そういうときに問題にな

るのが、やろうとしていることが研究費をとる糧になるのかどうかですよね。研究費とらないと研究

できませんから。ただそういう研究って論文上の評価はあんまり高くないんですよね。みんながびっ

くりするような何かいままで想像のできなかったような新しいものを見つけようってのじゃありま

せんから。Runx2 ってのは明らかに大事だっていうのを前から言われてて、それがどうレギュレー

ションされているかってのはそんなにびっくりするようなことではないんでね。そういうところで続

けるってのは、皆さんもおわかりのように困難があるんです。だいたいメジャーな雑誌に載らないと

お金がとれないっていうような、日本にはそういう風潮がありますんで、そうなるとそういうふうな方向に流れて行きやすいんですよね。自分の欲

求や要求を突き詰めて、それでもお金が取れないっていうと、ちょっと他の分野の研究もやらないといけないってなりがちなんですけど、まあ、大

学とかのサポートもあったんで、運良く自分のやりたいことができて、そういうところが目にみえるようになってきたんだと思います。運良く長崎

大学に来れたのは非常によかったと思ってます。色々なサポートを受けてなんとか研究を続けてこられましたんでね。 

◆もともと先生は阪大の第三内科のご出身ですよね。そこで大御所の岸本忠三先生（元・阪大総長）のところにおられたんですよね。岸本先生とい

えば、かの山中先生が無名だったときに iPS 細胞の研究提案を後押しされたことで有名ですが、そういった阪大の懐のある土壌で育った影響は何
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かありますか？ 

 

ぼくがハーバードに留学していたときに、岸本先生が第三内科の教授になられたんですよ。留学する前はあ

まり接点はなくて、留学するときに推薦状を書いてもらったことはあるんですが、そのときに少ししゃべっ

ただけでそんなに存じなかったんですよね。留学中に岸本先生がハーバードに講演に来られる機会があって、

そのときに早く阪大に帰ってこいと言われましてね。自分のグループを作って好きに仕事したらいいよとお

っしゃってくれて、とにかく早く帰ってこいと。それで、アメリカでの仕事が一段落したときに迷ったんで

すけど帰ることにしました。新しいポストも場所も準備していてくれて、その全く好きなことをやったらい

いと仰ってくれたんで、それは非常に助かりました。 

 

◆なるほど、部下の裁量でやらせてくれる上司の存在は大きいですね。研究環境が整備された阪大から長崎に移って来られて、率直なところ、いか

がでしたか？  

 

最初は第三内科の一部の区画をもらって実験やってたんですけど、うちの内科だけで 100人近くいるんですよね。で、スペースは各講座で一様に

分けていますからそんなに広くないんです。ぼくが第三内科の研究委員長をしていた関係で、岸本先生がぼくにもっと他に場所を確保しろというの

で、そのころできた先端科学技術共同研究センターに貸ラボがあって、そこを借りたんですよね。そこが離れた場所にあって、いったん出てしまう

と戻れないんですよね。場所が狭いから無くなるんです。それで、誰も行きたがらないので、ぼくがいったんです。最初は工学部とシェアしていた

んですけど、1年くらいして出て行ったんでワンフロア使えたんです。それで、だいぶ長いことそこで研究してたんです。助手の身分だったんです

が、そこで全く独立して自分で研究費とってやってたんです、ところが貸しラボだったんで、年数たったら追い立てをくらうようになって、出て行

かなくてはいけないという感じになったところに、運良く長崎の話があったんで、長崎にきて、なにしろ安定した場所で研究できるっていうことに

ホッとしました。96年から８年ほど貸しラボでやってたんです。 

 

◆なるほど、ずっと不安定な気分でやらないといけないのは大変でしたね。 

 

はい、基礎は業績で評価しますからね。内科をやりながら基礎研究をやっている人間が、基礎でずっとやってきて顔が売れている研究者のなかで勝

負するのは大変です。それでも、たとえ業績がでても、それは内科の人間がやった研究だって評価されちゃうんですけどね（笑）。論文をだすこと

には執念を燃やしてました。そうでないと、研究が続けられない。研究費も助手の身分でとるのは大変で、一つのラボを完全に自分でやっていたそ

のころはストレスも大きかったですね。 

 

◆臨床医と基礎研究者の二足のわらじは大変ですね。 

 

はい、いくら論文をだしても臨床医の片手間仕事みたいに思われてしまうんですよね。

解剖とかの分野にいるとポストも取りやすいんですけども、内科から基礎にくるという

のは受入れられにくくて、そういう人間がいるのは、基礎からしてみれば気分悪いんで

しょうね（笑）。その頃は、研究続けられないんだったら開業してみるかくらい考えて

いましたね。そういう意味でも、長崎に来れて精神的に安定できたのはよかったです。

ただ長崎にきてみると、このフロアは全く物置のようで真っ暗だったんですね。古いも

のばかり置いてあって、小さい部屋に分かれてて。ここだって全く日の射さない部屋で
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何もなくて、どこもガラクタが詰まっててスペースも逆にないというか、廊下に扉までついてました。ラッキーなことに遺伝子実験施設に貸しラボ

がありますよね、最初はそこにいってやってたんですよ。最初の一年間でここを全部改装して、スペースを広くして、暗室も４つくらいあったのを

一つにして、スッキリさせるのに一年かかりました。こちらに来る時、阪大で一杯飼ってたマウスをこちらに送るまでの維持費のために、委任経理

金を差し押さえられ、改装に使えるお金が無くて苦労しましたね。それで、色んなところに手紙をいっぱい送って、少額でもいいから寄附をいれて

くれとお願いしました。それで色んなところから少額の寄附金をいただいてなんとか切り抜けられました。それと、阪大から４人連れてきて（大学

院生二人、学振特別研究員一人、テクニシャン一人）、すぐに研究も始められたのも良かったです。 

 

◆ 2004 年に来られてから、テニュアトラック制度で２名の研究者（伊藤公成教授、増山律子准教授）のプロモーションにも成功されました。お

二人は小守先生のもとで環境に恵まれたと、とても小守先生に感謝されております。若手研究者を育てることについてのお考えをお聞かせ下さい。 

 

いや、あの二人は元々自分でやってく力がありましたからね。逆に何も干渉しないことがよかったんじゃないかと思います。自由に好きにやっても

らおうと。事業の趣旨もそうでしたから。研究としては勿論共同でやったり、ミーティングを一緒にやったりして、お互い補うというか意見を言い

合ってましたね。最初から独立した研究者としてつきあってました。まあ、もともとそういうレベルの人達なんで、ぼくは何もしないでも、充分や

って行ける人達でしたから。 

 

◆そういう優秀な研究者ならなおさら自分のプロジェクトに入れこんで、業績をだしてもらいたいというのが人間の欲のなかであると思うんですが、

先生はそうではなかったのですね。 

 

彼らも自分の仕事をもってますからね。それをどんどん伸ばしてもらうのが一番いいんで、互いに足りないところを補いあえるぶんがあればそれで

充分ですけどね。 

 

◆小守先生は長崎大学に来られてから基礎研究に専念されておられますが、阪大での臨床活動はどのような内容だったのですか？ 

 

僕がいた第三内科というところは、研究がある程度できないと居れないというようなところでした。やっ

ぱり大学というのは、研究をするところだいう意識が高くて皆すごく研究する人ばかりだったんですよ、

内科なのに。研究に残りたいという人ばかりだったので、どんなに臨床が忙しくても研究は常に当たり前

としてやっていたという、そういう雰囲気のところだったんですよね。だから、僕は血液グループでやっ

ていて臨床が大変だったんで、研究がかえって楽しかったンですけどね。臨床では、新しく血液グループ

を作り骨髄移植とか始めたのですが、白血病とかの治療は骨髄移植を含めてなかなかシビアに治療しない

といけなくて、感染症対策でクリーンルームつくったりとか何から何まで大変でした。ぼくはアメリカの

施設を回って、骨髄移植のノウハウを色々視察して、阪大で骨髄移植をはじめたんですけど、看護師さん

とかの仕事が大変になりますんで反感もかって、非常に逆風のなかで辛い辛い臨床だったんですけどね。 

 

◆先生は血液専門の臨床医から骨の基礎研究者になられたわけですけれども、どういった変遷を辿られたのですか？ 

 

ぼくが留学していたのは、ハーバードの Frederick Alt という VDJリコンビネーションの権威の人のラボで、免疫系の遺伝子を扱う仕事をして

いました。T細胞とか B細胞のレセプターの遺伝子が再構成する話なんですけど、それに関わる TdTという酵素のKOマウスを作って、フランス

のグループとコンペティションして、結局ぼくのほうが早くまとまり、少し待ってあげていっしょに Science に載せましたが、そこで競争の厳し
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さというのをいやというほど味わったんですよ。免疫系ってのは特に進んでますんで、競争が激しい

んです。だから正直、ぼくは日本に帰ってくるときにこの仕事を続けるのはちょっと難しいなと思っ

ていました。それで、血液の臨床やってた関係上、白血病に目をむけて、白血病の染色体転座で、最

も頻度が高い転座から見つかった遺伝子 Runx1 に目を付けた訳です。それから Runx1 とヘテロダ

イマーをつくる Cbfb というのも結構白血病のなかでは多い inversion16 という転座点から見つか

った遺伝子なんです。そこで、Runx ファミリーの遺伝子とCbfb のノックアウトマウスをかたっぱ

しから作ることにしたんです。そのへんのものをその頃は一気にやろうと思って、日本に帰ってから、７つのノックアウトを大学院生ら２人と同時

に作り出したんですけどね。そうすると、たまたま Runx2 ノックアウトマウスにおもしろい骨の表現型がでたので、骨の研究へと入って行ったん

です。 

 

◆何か際立つ結果を得るために、ある程度手広く研究を行うことが必要なんですね。 

 

そうですね、ひとつだけだと厳しいんです。ノックアウトは成果がゼロになることもあります。競争が激して、Runx1 に関していうと競争には負

けたんです。Runx２に関してはイケたんですけども、Runx１だけやってたら厳しかった。それとあと、redundancy がファミリー間にあります

んでそういうことも考えてファミリーを全部つぶすことも考えてやりはじめました。 

 

◆骨ができなくなるマウスが出現したというのは、すごくセンセーショナルだったと思うのですが、最初そのマウスを見た時どう思われましたか。 

 

ぼくはまったく骨は素人だったんですよね。骨がどうなるとも思ってなかったんで、免疫系の異常がでると思ってたんですよ。その T 細胞にちょ

っとだけ発現しているという論文があって他は発現してないっていう報告だったんで、免疫系造血系を丁寧に調べていたんですけど、何にもなくて

殆ど異常なかったんですよね。そのとき、Mll というやはり白血病の染色体転座点に見つかった遺伝子のノックアウトを大学院生にやらしてたんで

すけど、Mll が Hox 遺伝子を制御する可能性があったんで、ホメオティックトランスフォーメーションといって脊椎骨が変位する可能性があった

んで、骨格標本を作ることにしたんです。そのときついでに Runx2 ノックアウトマウスの骨格標本も作ったんですよ。 

 

◆	 ついでに一緒にやったら骨が無くなっていて、びっくりされましたでしょう！？ 

（そのお仕事は、右図にある 1997 年 Cell の表紙になりました。赤いのが骨、青いのが軟骨です。下の標本が

Runx2 の欠けているマウスで、驚くことに骨がありません！） 

 

それが非常に意外だったんですけども。それを整形の先生に見せてもこんなの見たこと無いって言っていたので、ぼく

は骨に関してどんな遺伝子が重要かという知識は無かったんですけどね、骨の全く無いマウスってこれまでに無いって

いうことが分かって、これは面白い仕事になると思いましたね。自然にその研究に専念することになりました。 

 

◆バカな質問で恐縮ですが、イカとかタコとかああゆう軟体動物は、Runx2 がなかったりするんですか。 

 

えーっとね、ショウジョウバエに runt ってのがあるんですよね。それはちょっと違う機能はしているんですけど体節を分けたりするような。いろ

んな動物種でファンクションは違うんですけども持ってます。タコ、イカはぼく知らないです（笑）。魚はもってるんですけどね。 

 

◆水産学部もありますし、イカタコもらって一度切片切ってみてはいかがでしょうか（笑）。 
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あ、はいそうですね（笑）。 

 

◆小守先生のように元々臨床医だったかたが基礎研究者として長崎で活躍されているのは、これから基礎研究をめざそうとする若手にとっても大変

励みになると思います。若手になにかアドバイスをいただけますか。 

 

若手の人でも大学院で臨床に籍をおいて基礎研究室で研究を一生懸命やっ

たひとも結構いるんですよね。他大学から長崎大学にうつってきて僕のとこ

ろを訪ねてくるひとには、大学院のときにそれなりのことをやっていて、そ

れを続けないのはもったいないようなひとがいるんですよね。ただその後そ

の能力を活かして行くというシステムがないんです。臨床ってのは、すべて

平等でDuty でもなんでも平等にしないと成り立たない。誰かだけを特別扱

いしてちょっと duty 減らすというのはなかなかできないんです、そうじゃ

ないと不公平感がうまれちゃうんですよね。トップの先生がそこのへんをコ

ントロールできるようになると、臨床のひとも基礎研究で活躍できるように

なると思うんですけどね。臨床でもう疲れきっちゃって、研究のことは忘れ

ていってしまう。 

 それともうひとつは、結構狭いところで囲もうとするところが多いですね。若い人も自由にあっちの研究室にいってやる、こっちの研究室でもや

るということができれば、もうちょっと効率よく仕事ができますよね。ところが、所属の教室で自分の研究を立ち上げようとするときに何にもない

ところから始めるのって大変ですよね。でも、トップとしては、自分ところでもこういうことが出来るようになったらとか、そういうシステム立ち

上げたいとか思うんですよね。結構それだけでも大変になっちゃう。逆にいえば、そのシステムあるところにいってやれば効率いいですよね。自分

の教室で研究を立ち上げようと思うと、サイエンスの世界甘くないんでどんどん遅れちゃう。だから、そのへんをもっと合理的にやれば、こういう

地方大学でもあるレベルの研究者がたくさんいますんで、あんまりあっちこっちでシステムたちあげなくても、すぐにはじめられるようにすれば良

いと思いますけどね。 

 

◆最後に、強力な研究者が世界に誇れる成果をだすために我々URA は活動しないといけないのですが、先生が URA に期待する支援をお聞かせ下

さいますか。 

 

今回のヒアリングの準備でも非常にご協力いただいて、あれのおかげで通ったんじゃないかと思っています。非常に感謝していますし、ああゆうの

は非常に助かりますね。やっぱり一人でやってるとなかなか客観的に見えないので、そのサポートは大きかったですね。 

 

◆今後、創薬研究では、また科研費とは異なるお金が必要になってくると思いますので、何かお手伝いで

きることがありましたらいつでもご相談ください。本日はありがとうございました。ところで、この大き

な米袋は何ですか？ここに寝具もありますし、ひょっとしてラボで寝泊まりされているんですか？！ 

 

ここで作って食べちゃうんですよ。食べてからも仕事したいんで。家も近いんですが帰ってからまた来る

のって面倒くさいじゃないですか。だから基本的にここで食べちゃうんです。ぼく単身で来てるんで、最初の一年は食べに行ったり出前とったりし

てたんですけど、さすがにいやになってしまって。 
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◆先生が作られるんですか？！ 

 

隣の部屋で。 

 

◆おかずもですか！？ 

 

魚好きなんで刺身で食べるか焼いてます。阪大時代は夜遅く帰って、飲んで食べてたんですけど、今は随分健康的な生活になりました。 

 

~ インタビューを終えて ~ 

 お話のなかで「運良く」とか「たまたま」という言葉をよくだされてお

りましたが、これまで先生が辿られてきた道や研究成果は、決して偶然の

産物ではありません。身の回りを取り巻く研究環境に実直に順応・適応さ

れ、その都度その都度の研究結果にまっすぐ向き合ってこられた努力の賜

物であります。お若い時には、とにかく忙しくて、階段でもどこでもいつ

も走っていて殆ど歩いていることはなかったという小守先生。持久力の強

さも研究の秘訣なのでしょうか。今は、ときどき職員クラブのテニスに出

て汗を流されているそうです。爽やか小守先生の益々のご活躍を我々URA

はお祈りしております！（山口URA 記） 

 


