
 

1 

みずほリサーチ＆テクノロジーズ技報 Vol.3 No.1 

 

 
 

 

合成生物学を基盤とした物質生産である「バイオものづくり」は，近年注目がなされている分野であり，

国内外で研究開発投資が盛んに行われている．本レポートでは合成生物学の概要，プロセス（DBTL サイク

ル）について技術的な観点を踏まえ整理した後に社会実装に向けた動きについて紹介する． 

 

1 はじめに 
2009 年に OECD で「バイオエコノミー」の概念が

提唱され，バイオテクノロジーが，経済生産や人口増

加，食料問題，気候変動といった課題解決及び持続可

能な社会を実現させる方法の一つとして注目される

ようになった． 

中でも近年注目されているのが合成生物学である．

各国は合成生物学を基盤とした物質生産である「バ

イオものづくり」を社会実装し，化石資源を利用する

化学プロセスからバイオプロセスへの転換，化学プ

ロセスでは合成ができない物質生産の実現を目指し

ている．米国や中国を中心に合成生物学への積極的

な投資がなされ，日本でも合成生物学を重要分野と

位置付け研究開発投資をしている．本レポートでは，

合成生物学の概要と研究開発の鍵となるプロセスで

ある DBTL サイクルの技術動向について整理し，社

会実装に向けた動きを紹介する. 

 

2 合成生物学の概要 台頭の背景 
合成生物学は，「組織，細胞，遺伝子といった生物

の要素を部品とみなし，それらを組み合わせて生命

機能を人工的に設計したり，人工の生物システムを

構築したりする学問分野」であり，多少の誤解を恐れ

ずに言うと，「新たな生物機能，生命の創出を試みる

学問分野」といえる． 

合成生物学の台頭の背景には，生物学の知見の蓄

積に加え，近年のバイオテクノロジーやデジタル技

術の革新の寄与が大きいとされる．特に以下の 3 点

のインパクトは大きい．  

 

 

(1) ゲノム編集技術，DNA 合成技術の技術向上 

ゲノム編集技術は酵素を利用しゲノムを構成する

DNA を切断し，遺伝子を書き換える技術である．こ

れにより自由に DNA 配列をデザインし，狙った生物

機能の実現が可能となった．中でも，2020 年にノー

ベル化学賞を受賞した CRISPR/Cas9 と呼ばれるゲノ

ム編集技術の開発により，低コスト且つ，簡便な実験

による改変が可能となった．また，DNA の構成単位

である塩基を化学的に繋げて DNA 配列を創り出す

技術である DNA 合成技術の向上により，デザインし

た配列の合成が容易となったインパクトも大きい． 

 

(2) 次世代シークエンサーの登場 

シークエンサーは塩基配列情報を読み取る装置で

ある．2000 年代に大量の配列決定が可能な次世代シ

ークエンサーが登場，普及したことにより，ゲノム解

析の高速化・低コスト化が実現した．これによりゲノ

ム情報の解析，収集が大幅に進んだ． 

 

(3) IoT・AI 技術の発展 

機械学習やディープラーニングの適用がなされ，

ゲノム配列をはじめとする生物情報と生物機能の関

係の解明が進んだ．また複雑な代謝経路等の設計が

可能となった．ロボティクスの観点では，実験の自動

化・高速化が実現し研究開発期間の短縮が可能とな

った． 

 

従来の生物学研究では，研究者個人の手作業が中

心の経験則に基づくアプローチが中心であり，研究

活動の質，量ともに限定された範囲に留まっていた．

しかし技術革新により自動化やデータ駆動型のアプ
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ローチが可能となり，迅速かつ網羅的な検証を行う

アプローチへの転換が可能になった．これら技術革

新は合成生物学のプロセスでも重要な役割を果たし

ている． 

 

3 合成生物学のプロセス 
合成生物学では，人工的に生命機能の設計，生物シ

ステムの構築を試みる．その際には目的に適した設

計図（遺伝子や代謝経路）を作り，実際に構築（DNA

を合成，ゲノム編集）し，微生物・細胞に取り込み，

機能を評価し設計にフィードバックするといったサ

イクルを回すことが重要となる．このサイクルは，設

計（Design），構築（Build），評価（Test），学習（Learn）

の 4 つのプロセスから構成され，各プロセスの頭文

字をとり DBTLサイクルと呼ばれている．この DBTL

サイクルは，ものづくり，特にソフトウェア開発にお

ける反復型開発と類似している． 

 

図 1 DBTL サイクル 

 

合成生物学では DBTL サイクルを繰り返し最適な

微生物・細胞を創出することが重要となる．以降に各

工程の概要と利用される技術，国内の研究事例につ

いて整理する．なお，研究事例は新エネルギー・産業

技術総合開発機構（NEDO）「植物等の生物を用いた

高機能品生産技術の開発（スマートセルプロジェク

ト）1）」の成果を中心に整理した． 

 

3.1 初期検討 

 初期検討は生産物質を検討する工程である．現状，

生産物質ありきで DBTL サイクルの検討が進められ

ることが多いが，合成生物学で合成でき，許容できる

コストで生産できる物質を見つけることは，DBTL サ

イクルの検討に留まらず，社会実装を検討する場面

等でも重要になると考える． 

この工程では，生命現象をコンピュータを使って

研究する分野であるバイオインフォマティクスに加

え，機能性の物質をデザインするマテリアルズイン

フォマティクスや化学における情報科学分野である

ケモインフォマティクスを組み合わせて検討する必

要がある． 

 

3.2 設計（Design） 

 設計（Design）は，初期検討で決めた物質を生産す

るための代謝経路や遺伝子配列を設計する工程であ

る．具体的には，①目的の物質の生産に適した微生

物・細胞の選抜，②代謝経路を選択または新規設計，

③選択した経路に適した酵素や導入遺伝子を選択，

④遺伝子配列及び実験の設計，の流れとなる． 

この工程では，バイオデータベースやバイオイン

フォマティクスを中心とした情報解析技術を用いて，

最適な経路や配列の設計が重要となる．バイオデー

タベースには，塩基，アミノ酸，タンパク質機能等の

情報別のデータベースや統合的に整理されたデータ

ベース等，様々な形態がみられる．国内の統合的なデ

ータベースの一例として，NITE バイオテクノロジー

センター（NBRC）の「生物資源データプラットフォ

ーム（DBRP）2）」が挙げられる．DBRP は，NBRC が

保有する 5 万株以上の微生物に関わる生物資源情報

に加え，各微生物の物質生産や薬剤耐性の情報，文献

情報，オミックス情報，国家プロジェクトにより得ら

れた実験情報等の様々な情報が整理されている． 

バイオインフォマティクスとしては代謝経路設計，

酵素選択，酵素改変設計（分子動力学シミュレーショ

ン），遺伝子配列設計技術（コドン最適化・プロモー

ター改変）等が挙げられる．現状様々なアプローチで

情報解析技術の研究がなされているが，代謝経路や

遺伝子配列の分析予測の高度化に加え，汎用性の確

保や最適なツールの選定も重要になると考える． 

 

3.3 構築（Build） 

 構築（Build）は，設計した微生物・細胞を物理的に

構築する工程である．アプローチは複数あるが DNA

合成装置を用いて構築を試みる場合は，①DNA 合成・

アセンブリ，②合成した DNA 等の精製，③配列評価，

④微生物・細胞への導入，の流れとなる． 

この工程では，DNA 合成技術やゲノム編集，配列

解析等の技術が用いられる．DNA 合成においては，

長鎖 DNA 合成の期間短縮，低コスト化，精度の向上

に資する研究開発がなされている．代表的な国内の

事例としては，枯草菌を用いた 50 個以上の DNA 断



 

3 

みずほリサーチ＆テクノロジーズ技報 Vol.3 No.1 

片を連結可能な遺伝子集積技術である OGAB 法を用

いた長鎖 DNA 合成技術が挙げられ，30kb 程度の長

鎖 DNA を 1 塩基当たり数円，2 週間程度の短期間で

合成可能となったと報告がされている 3）．従来は合成

難易度が高い配列を含む長鎖DNA合成には 2ヶ月以

上の期間を要していたことから大幅な期間短縮であ

る 4）．現在は神戸大学発のベンチャーであるシンプロ

ジェンにおいて OGAB 法を応用した DNA 合成サー

ビスが展開されている 4,5）． 

ゲノム編集技術としては CRISPR/Cas9 が有名であ

るが，オフターゲット変異や標的配列の制限といっ

た技術的課題や知的財産の課題があるため国内で

CRISPR/CAS 系や TALEN を改良・応用した技術開発

が進められている．具体的には，1 塩基のみを別の塩

基に変換するゲノム編集技術（Target-AID）6）や，配

列を認識する特異性を高め広範囲な様式の変異を導

入できるゲノム編集技術（TiD）7），PPR タンパク質

を利用し任意の DNA・RNA に結合させるゲノム編集

技術 8）等が挙げられる． 

 

3.4 評価（Test） 

評価（Test）は，構築した微生物・細胞をプロトタ

イプ化し，目的物質の産生試験を実施する工程であ

る．具体的には①微生物・細胞の増殖，②生産物の抽

出，③データの取得，④データ解析・評価，の流れと

なる．評価では，生産物質の検出と定量に加え，次の

DBTL サイクルへのフィードバックのための情報取

得も兼ねるため，DNA，mRNA，タンパク質，代謝物

の情報（種類，量，生体内分布等）を網羅的に取得し，

オミックス解析を行う必要がある． 

この工程では，生物情報の取得と解析が重要とな

る．生物情報の取得には様々な装置を用いるが，その

一例として国内では液体クロマトグラフ質量分析計

（LC-MS/MS）に係る研究が進められている．例えば，

神戸大学では，メタボローム解析システムの開発と

して，150種類の代謝物の一斉分析や分析の高感度化,

前処理工程の自動化やデータ解析システムの構築と

いった作業・開発時間の短縮に資する開発 9）が行わ

れ，大阪大学では，高精度定量ターゲットプロテオミ

クス法に注目した数十種のタンパク質の発現量の分

析の高感度化，一斉定量の手法の開発 10）がなされて

いる． 

また取得された生物情報は，メタボローム解析，プ

ロテオーム解析，メタボローム解析等のオミックス

解析において分析評価される．情報解析技術の適用

効果は，解析する情報の質・量にも依存する．そのた

め，前述した生物情報の取得に係る研究が進むこと

で情報解析技術の適用効果もより高まることが想定

される． 

 

3.5 学習（Learn） 

学習（Learn）は，機械学習を用いて産生物質を評

価･解析しプロセスを最適化する工程である．評価

（Test）で取得した情報を用いてボトルネックの分析，

生産の効率化，データベースの充実化を実施し，次の

DBTL サイクルへと適用していくフェーズである． 

この工程では，発現ネットワーク構築技術，配列・

構造検出技術，有望遺伝子レコメンド技術，輸送体探

索技術等のバイオインフォマティクスや機械学習が

用いられる．これまでは，実験データやデータベース

に拡散した情報，文献・特許情報をマニュアルで調査

し，研究者の直観による意思決定がされていたが，大

量の生物情報を用いた解析，更には機械学習等の適

用を試みることでより効率的かつ信頼性を上げるこ

とが可能となりつつある． 

 

DBTL サイクルに係る研究開発は進み実際にサイ

クルを利用したスマートセルの創出がなされている
11）．今後は，より高機能な微生物・細胞を開発するた

めに DBTL サイクルの更なる高度化等に資する技術

開発が中心となることが想定される．具体的には，

「量，質共に十分な生物情報の取得」「取得した生物

情報の解析方法やデータベース整備」「実験を含めた

プロセスの効率化，自動化」が想定され，バイオテク

ノロジーのみならず，AI 等のデジタル技術の適用，

ロボティクスや自動化の適用が鍵となるだろう． 

 

4 バイオものづくりの社会実装に向けて 
最後にバイオものづくりの社会実装に向けた動き

について整理をしていきたい．現在実施されている

表 1 現在進行中の大規模プロジェクト 
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バイオものづくりに係る大規模なプロジェクトは表 

1 の通りであり，大きく 2 つの方向性の支援がなされ

ている． 

一つ目が，社会実装に向けたサプライチェーン全

般の支援である．本レポートで紹介した DBTL サイ

クルに係る支援に加え，未利用資源の収集や資源化，

培養・分離・精製・回収の一連の生産プロセス，スケ

ールアップ技術，社会実装に必要な制度や標準化等

といった，サプライチェーン全般の技術開発支援を

実施している． 

二つ目は，水素酸化細菌に注目をした研究開発の

プロジェクトである．水素酸化細菌は，水素をエネル

ギーとし二酸化炭素を栄養として取り込み物質生産

をする細菌である．バイオものづくりで主に利用さ

れる酵母等は，原材料として糖（可食糖や廃棄物等）

を利用する．そのためコストや原材料調達の課題が

あったが，水素酸化細菌を利用すればそれらの問題

が克服できる．さらには二酸化炭素を吸収した上で

の物質生産の実現できるためカーボンニュートラル

の観点でも期待されている． 

 

5 最後に 
合成生物学は，化学素材，燃料，医薬品，繊維，食

品等，様々な産業分野での応用が期待されている．合

成生物学の基盤技術の開発は一定の成果が出ている

段階であり，現状は産業化に向けたプロセスの高度

化や低コスト化，スケールアップ等が課題だと認識

している．これら課題の解決には「情報の計測・解析

方法の高度化」や「AI 等のデジタル技術の適用」等

が鍵となるだろう．第 3 章で触れたスマートセル創

出プロセスの高度化に加え，製造プロセスの高度化，

例えば培養技術のデータドリブン化による自動化や

高再現性の実現，スケールアップ技術開発等がブレ

イクスルーに繋がると考えている．併せて、技術的な

検討のみならず設備投資，サプライチェーンやビジ

ネスモデル等の検討も重要となるだろう．様々な課

題が解決され，バイオものづくりの社会実装が進む

ことでバイオエコノミーの実現に近づくことを期待

している． 
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