
 1 

多細胞システムにおける細胞間相互作用とそのダイナミクス 

2019 年度採択研究者 

 

平島 剛志 

 

 

京都大学 白眉センター／生命科学研究科 

特定准教授 

 

 

曲率に対する力学応答システムによる分岐形態形成 

2020 年度 

年次報告書 



 2 

§１．研究成果の概要 
 

曲率に対する力学応答システムと自律的な組織形態形成の理解に向けて、本年度は主に、上

皮細胞間相互作用における「形－力－シグナル」制御機構と組織形態形成ついての研究を進め

た。はじめに、「形－力－シグナル」制御機構を明らかにするために、細胞が受容した力に応答し

て活性化する細胞外シグナル調節キナーゼ（Extracellular Signal-regulated Kinase）ERK/MAP キ

ナーゼに着目し、培養細胞を用いて ERK シグナル活性応答について調べた。その結果、細胞の

圧縮・引張りにより ERK シグナル活性が調節され、さらに ERK 活性がアクトミオシンの収縮を介し

て細胞の力生成を制御することを実験と数理により明らかにした（1-4）。また、マウス胎仔の上皮組

織において、基底膜側に凸になる曲がった上皮組織で ERK が著しく活性化し、自律的な形態形

成を駆動することを明らかにした。これらの知見をもとに、マウス胎仔肺の分岐形態形成における

曲率に対する力学応答システムの解明を進めた。その結果、上皮組織の曲率に応じて細胞外シグ

ナルタンパク質である Fibroblast Growth Factor の上皮細胞への取り込み量が変わり、下流の

ERK 活性が制御されること、また、ERK 活性化により細胞頂端側で局所的にアクチン重合が促進

され、細胞頂端膜を押し広げることがわかった。これにより、ERK 活性と組織曲率の間に負のフィ

ードバック制御が存在し、上皮組織自律的に分岐形態形成を駆動する可能性を示した。本研究成

果は論文として取りまとめ、国際学術誌にて審査中である。得られた成果からさらに研究を進展さ

せ、現在は上皮－間充識細胞間相互作用による形態形成への影響について調べている。 
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