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要旨	 

生体における生理機能は、組織中の個々の細胞の活動、及びそれらがネット

ワークを形成して振る舞うシステム的な活動により制御されている。従って、

個体全身に存在するそれぞれの細胞を一細胞解像度で包括的に捉える技術が

望まれている。我々はこれまでに①生体組織の脂質を除去する脱脂試薬、及

び②生体組織の内部の屈折率を均一に調整する試薬を開発することで、脳組

織を高度に透明化することに成功した。高速に 3 次元イメージングが可能な

シート照明型蛍光顕微鏡を用いて観察することで、一細胞解像度の全脳丸ご

とイメージング技術 CUBIC を確立した（Susaki	 et	 al.,	 Cell,	 2014）。また、

開発した脱脂試薬が、生体組織において光吸収により光透過性を妨げる代表

的な色素であるヘモグロビン中のヘムを高効率に溶出する性質を有していた

ことから、脳以外の組織も透明化できることを示し、臓器・全身丸ごとイメ

ージング技術を実現した（Tainaka	 et	 al.,	 Cell,	 2014）。本技術は、核染

色剤および蛍光標識抗体、もしくは蛍光タンパク質を発現するレポーターマ

ウスを用いることで、主に細胞核や細胞内に発現しているタンパク質を可視

化することができる。これらのシグナルを組み合わせて MRI における比較画

像解析を適用することで、異なるサンプル間の同一細胞集団における遺伝子

発現シグナルを直接比較することに成功した（Susaki	 et	 al.,	 Cell,	 2014;	 

Susaki	 et	 al.,	 Nat.	 Protoc.,	 2015）。また、臓器内の構造を三次元再構成

することで、膵臓内のランゲルハンス島の包括的解析による糖尿病モデルマ

ウスの 3D 病理解析や心臓における心室や心房、肺における気管支樹、腎臓に

おける皮質・髄質・腎盂、肝臓における脈管構造などの 3D 解剖学を可能にし

た。本講演では、新たな透明化試薬の開発を通じた転移がんモデルマウスに

おける定量的ながん解析系や、最先端の応用例について報告する。	 
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