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奨学⾦を得て⾏った研究の成果 
微⼩アガロースゲル内包技術を活⽤することで、⼒学的拘束環境ががん細胞を多様な状態に誘導する分

⼦機構を解明することを⽬指した。 
(1)背景 シングルクローン解析により⼒学的拘束環境とがん細胞状態遷移の関係性解明を⽬指す。 
 がんの転移はがん関連死亡要因 90%に関わる。原発腫瘍から遠隔臓器に転移したがん細胞は周辺環
境の物理化学的要因に応じて、状態を変化させる。⼒学的拘束環境はがん細胞を複数の増殖表現型
（休眠・死）に誘導する。しかし、⼒学的拘束環境ががん細胞の状態を分岐させ、複数の増殖表現型を
誘導する分⼦機構は解明されていない。 
 多様な状態への遷移機構を解明するためには、シングルクローン解像度の解析が有効である。本研究で
は、⼒学的拘束環境下のがん細胞のシングルクローン解析を実現するために、単⼀がん細胞を微⼩アガロ
ースゲルビーズに内包することで、⼒学的拘束環境下のがん細胞を調製した。微⼩アガロースゲルビーズ内
のがん細胞をがん細胞に時系列観察、フローサイトメトリ、シングルクローン RNA-seq を適⽤することで、⼒
学的拘束環境ががん細胞の状態遷移を制御する機構を解明する。 
(2)研究内容 
・⼒学的拘束環境下のがん細胞に対してシングルクローン解析可能な実験系構築した。 
 ⼒学的拘束環境を模倣するために、マイクロ流体デバイスを⽤い
て、がん細胞を直径 85 µm のアガロースゲルビーズに内包した 
（図１)。アガロースゲルビーズの濃度を変化させることで、異なる⼒
学的拘束環境を模倣した。アガロースゲルビーズ内のがん細胞はフロ
ーサイトメトリ等の既存のシングルクローン解析が適⽤可能なことを実
証した。 
・⼒学的拘束環境ががん細胞の複数の増殖表現型（休眠・⽼
化・死）を誘導することが⽰唆された。 
⼒学的拘束環境ががん細胞の状態遷移を確認するために、ライブ

イメージング観察を実施した。1.5%アガロースゲルビーズによる⼒学的拘束下では、死に⾄る細胞と、増殖
抑制状態に⾄る細胞が確認された。増殖抑制状態の細胞を⼒学的拘束環境下から解放すると、増殖を
再開する細胞と、増殖を再開しない細胞が確認された。以上より、増殖抑制状態の細胞群は休眠状態の
細胞と⽼化状態の細胞を含んでいたことが⽰唆された。 
・⼒学的拘束環境が細胞⾻格リモデリングを通してがん細胞の増殖抑制を誘導していることが⽰唆され
た。 
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図１ がん細胞の微小アガロース 
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⼒学的拘束ががん細胞の増殖抑制状態を抑制する分⼦機構を抑制する分⼦機構を解明するために、
⼒学的拘束環境下の細胞に対してRNA-seqを⾏った。⼒学的拘束下の細胞は、培養とともに細胞周期
停⽌と細胞⾻格リモデリングを⽰唆する遺伝⼦の変動が確認された。 
(3)学会発表 
以上の成果を国内学会(1)・国際学会(2-3)において発表した。⽣物学、物理⼯学の専⾨家と議論を⾏い、

⾃⾝の研究を深化することができた。また、⽇本機械学会年次⼤会における発表では、若⼿優秀講演フェ
ロー賞(4)を受賞することができ、⾃⾝の研究を遂⾏する意義を再確認することができた。 
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産学協同の取組における成果 
・⼯場⾒学への参加 
 京都製作所様の⽣産機械の作成現場を⾒学させて頂いた。私は、将来医療デバイスの開発と⽣産に携
わりたいと考えているため、⽣産機械⾒学は⾮常に有意義であった。特に、顧客が要望する⽣産機械を実
現するためのアプローチ⽅法が⾮常に勉強になった。数多くの既存の機構・技術を組み合わせることで、効
率よく新しい機構を作りだすという⽅法は、医療診断デバイスの開発・⽣産にも応⽤できると感じた。 
 
今後の展望 
 今後は、⼒学的拘束環境下の細胞に対してシングルクローン RNA-seq を適⽤することで、⼒学的拘束
環境ががん細胞の状態を分岐させる分⼦機構の解明を⽬指す。 
 修⼠・博⼠課程での研究を通して⾝につけた技術を医療デバイスに活かすため、企業の皆様から実⽤化
のノウハウを学ばせて頂き、⾃⾝の研究や技術の実⽤化を模索したい。 
 
最後に 
 株式会社京都製作所ならびに京都⼤学⼤学院教育⽀援機構の皆様に⼼より感謝申し上げます。皆
様のご⽀援のおかげで、この⼀年間、研究に専念することができました。今後も、⾼い研究成果の創出と社
会貢献を通じて、ご恩に報いるべく邁進してまいります。 


