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研究成果の概要（和文）：本総括班は、解析支援体制の整備と研究横断の連携強化を通じて、間質における多系
統細胞間クロストークの構造と機能解明を推進した。scRNA-seq・空間トランスクリプトーム・生体イメージン
グの統合解析により、病態進行に伴う間質構造の時空間的再編成を高精度で可視化し、ノックアウトマウスの作
製・解析を通じて新規細胞集団と疾患関連分子の同定を支援し、創薬標的候補の導出にも貢献した。本研究で得
られた知見は、間質を疾患制御の主体と捉える新たな視座を提供し、今後の「間質セルアトラス」構築と国際展
開の基盤となる。

研究成果の概要（英文）：The administrative group promoted the elucidation of the structure and 
function of multicellular stromal crosstalk by establishing analytical support systems and 
strengthening cross-project collaboration. Through integrated analysis of scRNA-seq, spatial 
transcriptomics, and in vivo imaging, the group enabled high-resolution visualization of the 
spatiotemporal reorganization of stromal architecture during disease progression. It also supported 
the identification of novel cell populations and disease-related molecules via the generation and 
analysis of knockout mice, contributing to the discovery of potential therapeutic targets. The 
findings offer a new perspective that positions the stroma as an active regulator of disease and 
provide a foundation for the future construction and international deployment of a “Stromal Cell 
Atlas.”

研究分野：免疫学
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本総括班の成果は、「間質」を単なる支持構造ではなく疾患進展の調整因子と捉え直す革新的視座を提供した点
で学術的意義が大きい。特に、空間情報を持つ単一細胞解析の技術支援とデータ統合を通じて、間質クロストー
クの構造的理解が飛躍的に進んだ。さらに、若手研究者の育成や国内外への成果発信を通じて、間質研究の社会
的認知度を高めるとともに、難治性疾患への新たな介入戦略の基盤形成に貢献した。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９（共通） 
 
１．研究開始当初の背景 
 
 従来、間質は組織の支持構造として軽視されがちであったが、近年の研究により、免疫細胞・
神経・血管・間葉系細胞など多様な細胞のクロストークが高度に統合される「情報場」としての
機能が明らかになってきた。とりわけ疾患の発症・進行過程では、間質内で多系統の細胞が集積・
再構築され、実質細胞機能に影響を及ぼすことが示唆されている。しかし、その時空間的構造と
細胞間ネットワークの全貌を明らかにするには、高精度の単一細胞解析・空間解析技術と、それ
を支える統合的な研究体制が不可欠であった。 
こうした背景のもと、本研究領域「間質リテラシー」では、間質における多細胞クロストーク
の構造と機能を解明し、疾患制御の新たな基盤概念として“間質リテラシー”を提唱することを
目指してスタートした。総括班はその中核として、計画研究の横断的支援、研究方針の統括、デ
ータ統合と可視化、研究成果の発信・普及を担うこととなった。 
 
２．研究の目的 
 
本総括班の目的は、「間質リテラシー」領域全体の推進力を最大化するために、以下を実行す
ることである。 
 
・計画研究の進捗を支える４つの解析支援センター（sc解析、バイオインフォマティクス、イメ
ージング、遺伝子改変動物）の機能を統括し、領域内の技術支援と人材連携を強化する。 
・単一細胞・空間オミクス・生体イメージングなどの先端技術を融合し、間質における細胞間ク
ロストークの構造を高解像度で解明する。 
・若手研究者の育成、研究成果の可視化と発信、アウトリーチ活動などを通じて、研究領域の社
会的・国際的な展開を推進する。 
・外部アドバイザリーボードと連携し、研究評価とフィードバック体制を整備する。 
 
３．研究の方法 
 
総括班は、以下の 5つの支援体制と活動を通じて、研究領域の横断的な推進に取り組んだ。 
 
(1) 解析支援体制の整備と運用 
・sc 解析センターでは、TAS-Seq や CITE-Seq などの高感度 scRNA-seq 法および空間多重解析
（CODEX）を組み合わせ、STvEA 法を確立し、1細胞レベルの空間遺伝子発現解析を支援した。 
・バイオインフォマティクスセンターでは、CellCha などを用いた細胞間クロストーク解析によ
り、疾患特異的なネットワークの可視化と解析を行った。 
・遺伝子改変動物支援センターは、疾患関連遺伝子の KO マウスを迅速に作製し、各計画研究で
の機能検証を支援した。 
・間質探索イメージングセンターでは、MRI や IVIS 等による生体イメージングを通じて、病態
のマクロな時系列変化を可視化した。 
 
(2) 計画研究間の調整と支援 
・定期的な領域会議や分野横断ミーティングを開催し、班間のデータ共有や解析支援体制を円滑
に運用した。 
・計画研究者の要望に応じ、解析スケジュール調整や専門家アサインを適宜実施した。 
 
(3) 人材育成と研究交流 
・若手研究者の育成を目的として、研究室間の短期ローテーション（国内留学）制度を整備し、
人的交流と技術習得を推進した。 
 
(4) 外部評価体制 
松島網治（間葉系）、柳田素子（間質研究）、山中宏二（神経系）、審良静男（免疫系）の 4名の
専門家から構成されるアドバイザリーボードを設置し、定期的な助言と評価を受け、研究方針の
妥当性と進捗の改善を図った。 
 
４．研究成果 
 
 総括班の活動により、領域内の各計画研究における解析技術の精度と効率が大幅に向上し、疾
患進行に伴う間質内のクロストーク変容を高解像度で解明するための基盤が整備された。特に、
scRNA-seq と空間解析の融合により、複雑系細胞間クロストークの時空間的構造が可視化され、
「間質は受動的な支持構造ではなく、疾患制御の積極的プレーヤーである」という新たな概念が



実証された。 
さらに、新規間質性免疫細胞サブセットの同定と疾患関連遺伝子の機能解析が進み、遺伝子改
変マウスを用いた機能検証により、創薬標的候補の導出にも成功した。また、解析センターによ
る支援のもとで、多数の scRNA-seq・空間トランスクリプトームデータが蓄積され、次年度以降
の「間質セルアトラス」構築に向けたデータ統合の基盤が確立された。 
これらの研究成果は、国内外の学会などで多方面に発信され、社会・学術両面でのインパクト
を創出している。今後は、得られた知見を生かして、間質を起点とした疾患理解と制御の新戦略
を提言し、国際的研究ネットワークへの展開を目指す。 
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