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中谷アドバンスドプログラム(ARIP)終了報告書 

 

京都大学理学部生物科学専攻四年  蚊谷 光 

Host lab: University of California, Biomedical Engineering – Yamada.Lab 

 

この度、Nakatani ARIP プログラムを通して、８月から 10 月までのおよそ２ヶ月間、UC Davis での

短期研究留学を行い、無事終了する事ができました。前回の RIES プログラムに引き続き、メカノバイ

オロジーについての研究を行えたと同時に、同じ分野ではあるながらも違った視点からの研究に携われ

たことは非常に興味深く、研究のキャリアとして有意義な時間になったと感じます。更に、初めての海

外での一人暮らしには難しさもあり、普段の生活ではなかなか経験できないような貴重な時間であった

とも感じます。ここでは、それらのことを、報告書としてまとめさせて頂きます。 

 

l) 研究内容 

- 背景 

引っ張り刺激に応答して、細胞の形態維持に働くタンパク質に関する研究を行いました。 

生体内で、細胞は、外界からの刺激を感知し、それに対して、細胞自体の様子を変化させてその

状況に適応したり、細胞外の環境を変化させたりと、更なる変化を引き起こします。今回の研究で

は、機械刺激、特に、引っ張り刺激、に着目し、細胞が引っ張られた時に、細胞内でどのようなタ

ンパク質の変化が見られるのかを明らかにする事を目標に、研究を行いました。加えて、引っ張り

刺激を受けると細胞の形態が変化し、それを維持するために、細胞骨格と呼ばれる、タンパク質の

集まりが大きな役割を果たします。このことから、その中でもとりわけ重要な、アクチンと呼ばれ

る細胞骨格に注目し、細胞がある方向に引っ張られた際にどのようなタンパク質が、そのアクチン

と相互作用し、細胞の形態維持へと働くかについて実験を行いました。 

 

- 手法 引っ張り刺激 

 Yamada.lab では、独自の手法で細胞を引っ張る実験を行っています。今回は、マイクロニードル

を用いた、直接細胞を引っ張る手法と、チャンバーを用いて、多くの細胞を一度に間接的に引っ張

る手法を用いました。 

 マイクロニードル（写真 1）の実験では、先端が細く、鋭利な針を

用いて細胞を直接引っ張り、その様子を共焦点顕微鏡で経時的に撮影

します。特定のタンパク質に蛍光タンパク質をつけることで、その蛍

光観察から、そのタンパク質の局在変化を、視覚的に観察できます。

実際の実験では、過去に、引っ張り刺激に応答してアクチンと相互作

用することが分かっている、ZYXIN と呼ばれるタンパク質に赤色蛍光

タンパク質を付加させて観察を行いました。実際は動画なのですが、

引っ張り前と引っ張っている間の画像を比べてみると（写真２）、引

っ張り刺激により、ZYXIN の局在が非常に大きく変化している事が分

かります。 

写真 1 マイクロニードル 
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対して、チャンバーを用いた実験（写真３）では、伸縮

可能な薄い膜を張った装置を用意し、細胞を膜の上で培養

します。一晩、細胞を培養し、細胞をその膜上へ接着させ

た後に、その膜ごと引っ張り、間接的に細胞を引っ張りま

す。この状態を固定し、免疫染色を行うと、細胞自体が少

し縦長に変形したり、細胞接着部位がもろくなったりと、

細胞が伸長する事がわかります（写真４）。今回のプロジ

ェクトでは、細胞に引っ張り刺激を加えたのちに、タンパ

ク質を抽出する必要があったため、このチャンバーを用い

て、多くの細胞へ一度に引っ張り刺激を加えました。 

 

	  

写真 2 マイクロニードルで細胞を引っ張った画像、⾚⾊蛍光部位が ZYXIN の局在部位を⽰す。  

左：引っ張る前 右：引っ張っている間（⻩⾊の⽮印の⽅向） 

写真 3 上：チャンバーの写真 下：チャンバー

を横からみた模式図 PDMS membrane と呼ばれる

膜上に細胞を接着させた後、⻩⾊の部分の⻑さを変

えることで、膜を伸⻑させる 

写真 4 細胞を上下⽅向に引っ張っている画像 

左：引っ張りなし 右：引っ張りあり 

細胞を引っ張ると、細胞の境界部分が少しもろくなる。 
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- 手法 引っ張り刺激に応答するタンパク質を抽出 

アクチンに近接するタンパク質を同定するために、

TurboID と呼ばれる、タンパク質にビオチン分子を付

加（ビオチン化）するシステムを使いました（ビオチ

ン：ビタミンの一種。生合成できるのは限られた種

で、今回使用した細胞内の通常時におけるビオチン濃

度はかなり低い）。このシステムは、ビオチン分子の

存在下でのみ、TurboID と近接するタンパク質がビオ

チン化を受けるというものです。今回の実験では、ア

クチンに結合するタンパク質である F-tractin に

TurboID を付加させた融合タンパク質を細胞に発現さ

せました(前回の Nakatani ARIP 荒木さんにより作

成、検証)。そうして、細胞を引っ張っている間だけ

ビオチンを加えることで、引っ張り刺激に応答しているタンパク質のみをビオチン化できます。ビ

オチン化されたタンパク質は、ビオチンと高親和性を持つアビジンにより抽出されます。具体的に

は、アビジン分子と磁気を持つビーズを結合させたものを細胞溶解液に加え、アビジンと結合した

タンパク質を磁石を用いて精製するという操作を行いました。 

 

- 質量分析の結果 

上のようにして得られた試料を質量分析した結

果、およそ 1000個のタンパク質が検出されまし

た。それらから、コントロール実験や、ビオチンを

加えなかった場合のサンプルと比較しながら、引っ

張り刺激に応答するタンパク質と思われるものを絞

り込んで行きました。最終的には、指標となる値が

高いタンパク質を絞り込み、左のようなグラフが得

られ、赤いプロットで示した合計 9個のタンパク質

へと絞り込むことができました。 

 

- 考察と今後の展望 

得られた候補タンパク質が本当に引っ張り刺激に応答するのかを検証するため、今後はマイクロ

ニードルを用いたライブイメージング、もしくは、チャンバーを使い、引っ張り刺激を与えた際の

細胞の免疫染色等で、それらのタンパク質の応答を検証できると考えています。また、得られた候

補タンパク質の既存のデータによると、現時点では、アクチンとの相互作用が考えられにくいこと

も分かりました。そのため、候補となったタンパク質が刺激に応答しない可能性も考えられます。

その場合、この実験系自体の条件を再度最適化し、次の実験へと繋げていくことも必要だと考えま

す。加えて、アクチン意外にもケラチンなど他の細胞骨格を担う分子に注目していくことも必要だ

と考えています。 

写真 5 TurboID(図中では BirA)は Biotin 存在下で、近

接するタンパク質にビオチン化をする。そうしてビオチ

ン化されたタンパク質をアビジンビーズで精製する。

(Shuji Ueda, et.al, 2015, PLOS ONE) 
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ll) 現地での研究生活から得られたもの 

研究に関しては、前回の RIES プログラムに続き、メカノバイオロジーという分野において、細胞の

力学的側面の解析を行う一方、その側面を異なる方向性から考えたことで、研究を多角的に進めること

の重要性を知る事ができたと感じます。ある同一の現象に対してさまざまなアプローチが存在し、それ

ぞれに長所や短所が存在していることを、実際に手を動かし、当事者となって研究の現場から経験した

ことにより、客観的な視点から理解する事ができました。これは今後の自身の研究計画を立てる際など

に活かせる知見になったと感じます。また、今回行った手法は、より自分のバックグラウンドに近いア

プローチであったことから、自分の持つ技術を違う領域へと適用することができる事を知り、自分の今

までの経験に自信を得ることができたと感じます。 

研究スタイルに関しては、研究室やメンターによりそれらが大きく異なるとは思いますが、研究室内

での学部生の積極的な参加には驚きました。研究室に、授業の一環かどうかに関わらず、学部生が研究

を熱心にしている様子を目にしました。特に、滞在最初の１ヶ月間は、夏季休暇の期間であり、授業は

開講されていないにも関わらず、朝から実験に集中していた事には驚きました。大学の初めの時期に

“キャリア”というものを意識したことが無かった自分にとって、今までの時間を見直すきっかけにな

る出来事となりました。また、そういったこともあり、研究室内の学部生との交流を多く持つ事ができ

ました。同じ学年の彼らがどのような勉強をして、どのような知識を持っているのか、更には、どのよ

うな参考書を使っているのかまで、自分の学習様式との共通点や相違点を認識できたのは、今後の自分

の学習に活かすことができると感じます。加えて、大学院進学を志す学生とも出会えました。ある意味

ライバル的存在であると彼らと、互いに意見を交換し、励まし合う貴重な機会もありました。 

 

 

lll) RIES プログラムと比較して、ARIP プログラムを通じて得る事ができたもの 

 前回のプログラムでは、日本人の学生数名と同じ時期に、同じ場所に渡航したのに対し、今回は一人

での渡航となり、知らない土地で新しく生活を始めることの難しさを感じる事ができました。特に、一

人で現地のコミュニティに入る経験をしたことは、現地で“生活する”ことに対しての大きな自信につ

ながりました。最初の数週間は、週末に一人で散策することも何度かあったものの、自宅でパーティー

を開催したのをきっかけに、コミュニティが広がっていく様子を実感し、それまでの自分に足りていな

かった、コミュニケーション面での積極性の重要性に気づきました。また、自分と現地の学生とを比較

し、大学のカリキュラムや生活、意識の違いなどを知る一方で、遠い存在に感じていた現地の学生を、

言語や住んでいる地域が異なるものの、自分と同じような悩みや夢を持つ仲間として認識できるように

なった事は、非常に大きな気づきだったと感じています。 

最終的には、多様なバックグラウンドを持つ人と出会い、交流でき、中には、最後の数週間毎日会う

ほど仲を深める事ができた友人もできました。このように、現地の学部生や大学院生、交換留学で来て

いた日本人の学生など、キャリアや生活の話、そして、週末の観光や食事などを通して、この滞在をよ

り豊かなものにしてくれた全ての人に、心から感謝するとともに、今後も連絡を取り続けながら、交流

を深めていければと思っています。 
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lV)最後に 

この２ヶ月の滞在を終了した今振り返ると、この滞在を通じて、研究をしながら生活をすることを具

体的にイメージする事ができたと感じます。上で述べたように、僅か２ヶ月の渡航ではありますが、研

究面での面白さだけでなく、新しく生活を始めること・現地での交流を広げることの難しさを感じ、自

分なりに試行錯誤して工夫するという、普段の生活ではあまり起こり得ないような事が経験できたと感

じます。実際に、海外の大学院に進学したり、就職するなどの際に乗り越えなければいけない壁を、こ

の段階で経験したことで、海外での生活そのものに対しての自信を得る事ができたと感じます。 

また、前回のジョージア工科大学への渡航も含め、この短期間での経験は、今後の自分を作る中で、

非常に大きな存在になってくると思います。ただ、前回の報告書でも記したように、この経験だけで終

えることなく、この先も、貪欲に新しい経験・キャリアを積んでいくことにより、将来、違った角度か

らこの経験を振り返る事ができればと思います。 
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特に、前回のジョージア工科大学でのプログラムに引き続き、およそ半年に渡りプログラム全体にお

いて、コミュニケーション面も含め多方面でのサポートを頂いた、中谷財団の小川研之様、そして、現

地では食事に連れて行って下さるなど、研究のサポートのみならず、生活面でのサポートも行って頂い

た Prof. Soichiro Yamada には非常に感謝しております。ありがとうございました。 

今後とも、このプログラムがより一層発展し、このような素晴らしい機会がさらに多くの学生の手に

渡ることを期待しています。 


