
 

 

2024年度年次報告書 

多細胞間での時空間的相互作用の理解を目指した定量的解析基盤の創出 

2021年度採択研究代表者 

 

 

岡本 康司 

 

 

帝京大学 先端総合研究機構 

教授 

 

 

マルチオミクス１細胞解析による難治がん組織空間の数理的再構成 

 

 

主たる共同研究者： 

浜本 隆二 （国立がん研究センター 研究所 分野長） 

谷田部 恭 （国立がん研究センター 中央病院 科長） 

  



 

 

研究成果の概要 

卵巣明細胞がん手術検体を対象にした、シングルセル解析、空間的トランスクリプトーム（Visium）、

および in vitro 共培養系の統合解析により、HIF-1 陽性がん細胞群とがん関連線維芽細胞

（myCAF）が治療抵抗性症例において共局在する事、および両者が PDGF シグナルを介したフィ

ードバック活性化を行っている事を明らかにしてきた。これらの知見から、がん細胞と myCAF が細

胞間相互作用を介して治療抵抗性を構成するモデルが考えられた（論文１）。 

さらに、多重抗体イメージング（Codex）により、これまでの知見を空間的１細胞マルチオミクスへ

と拡張した。がん組織の細胞構成に基づくNeighborhood解析により、がん組織は１７領域に分類さ

れたが、そのうちの２つの領域は主に治療抵抗性症例に認められた。これらの２領域は、それぞれ

HIF-1 陽性がん細胞及び myCAF が主要構成細胞であり、多くの症例において互いに隣接して存

在していたが、これは Visium 解析で得られた所見と一致していた。さらに myCAF 構成領域では

治療抵抗性症例に特徴的なマクロファージ、T 細胞が散在しており、がん治療抵抗性への寄与が

示唆された。昨年度は、Vectra Polaris を用いて多数の卵巣明細胞がん検体を解析し、HIF-1陽性

がん及び myCAF 領域の存在と予後増悪との相関を示した。今後は、これら治療抵抗性領域にお

ける HIF-1陽性がん、mCAF領域の空間的特徴をさらに詳細に解析する予定である。 

 一方、大腸がんのマウス移植腫瘍モデルにおける解析では、組織中に休止型および増殖型が

ん幹細胞が存在しており、特に休止型がん幹細胞が治療抵抗性を担う事を明らかにしてきた。昨

年度は、シングルセル解析、空間的トランスクリプトーム、in vitro 共培養系の統合解析の結果、腫

瘍辺縁部に存在する休止型がん幹細胞が myCAF との相互作用を通じて浸潤転移能を獲得する

事を明らかにした（論文投稿中）。今後は in vitro共培養系において、転移浸潤がん細胞の生成過

程について数理的解析を進める予定である。 
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