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がん細胞は正常細胞と比較して細胞遊走が異常に活性化されていることが知られており、がんの悪性

度と密接に関連している浸潤や転移を引き起こす主な原因となっている。特にがんの転移は、患者の予

後を決定づける重要な因子であり、治療成績を示す 5 年生存率を著しく低下させる深刻な問題である。
しかしながら、低栄養や低酸素といった厳しいストレス環境に曝されながらも、がん細胞が継続的かつ旺

盛に細胞遊走能力を亢進・維持するメカニズムについては、依然として多くの謎が残されている。 
本研究では、申請者の研究グループが新たに見出した細胞内エネルギー代謝の仕組み、特にグアノシ

ン三リン酸（GTP）の局所的な代謝や細胞内濃度勾配が細胞遊走の活性化やその制御に関与するとい
う独自のエネルギーシステムに注目した。この新たな視点から、がん細胞特異的な細胞遊走制御機構を

理解することで、がん治療戦略開発の画期的な可能性を開拓することを目的とした。 
そこで本課題では、生細胞における細胞表面構造をナノスケールで非侵襲的に観察し、さらに特定の

物質を細胞内部にインジェクション可能な高度な技術である走査型イオン伝導顕微鏡（SICM）を用い
て、次の 2種類の実験を実施した。①	 GTPの de novo合成経路における律速酵素である IMPDHの
阻害剤を処理した際の細胞膜動態の詳細な観察、②	 GTP を細胞内にインジェクションした際の細胞の
反応および動態に関する基礎的な観察を行った。 
IMPDH 阻害剤処理による実験では、細胞膜ダイナミクスに明確な変化が観察され、これは細胞内の

GTP 濃度減少に由来する現象であると考えられた。この結果から、細胞膜の動態制御が GTP 濃度の
変動と密接に関連し、特にがん細胞において遊走に関わる細胞膜ダイナミクスが GTP 代謝の影響を強
く受けている可能性が示唆された。 
また、GTP を細胞へインジェクションする実験においては、注入する GTP の濃度や量について慎重な
検討を重ね、実験の再現性と安定性を確保できる条件を確立することに成功した。この成果は今後の更

なる実験展開において非常に重要な基盤となる。 
本共同研究を通じて、GTP を介した細胞遊走制御の分子基盤に迫る重要な手がかりを得ることができ
た。今後は測定条件の多様化と詳細な解析を進め、細胞内における局所的 GTP 代謝とがん転移の具
体的な分子メカニズムの解明に取り組んでいく。 
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