
 
ëġđ¬°¬°Ŭ všč¿°ĜĢğ 

 
 
 
 

博博士士論論文文審審査査報報告告書書   
 
 
 
 
 
 

ģģ ŪŪ ęę !! ţţ jj ®® ėė ČČ ňň öö "" �� �� ��

ÌÌ »» ĬĬ ĲĲ ÝÝ �� AA BB GG RR ## ũũ ėė ��   
�� ## ÐÐ ĐĐ   

 

 
Development of micro-tissue picking system 
for analysis of spatial gene expressions and 

its applications 
 

 
 
 
 
 
 
 

Ē� � Ő� � ĸ 
 

ođ 
 

�_ 
 

Takuya 
 

YODA 
 

ď��ğ°¹á� ď�~®¿°ĜĢ 
 

 
 
 
 

2018 Ã 2 ï  



 1 

1. óőä#ûń�üÖ 

ďmĬĲ$«ý!īĺ
/üÖ�2��#üş�ÿĻ$µß"ū4���1�ŃŮ!ď�

ČŔ5Ā�čň�1"$�ĬĲ5üÖ���1ý�!īĺ#kĳÒ¥�ţj®ėČÒ¥5

Į�ę"Û�1Îń��1�Zļę"hÓ#kĳ
/ĬĲ�ĉ5Ý��1ÙĿ��� Laser 

capture microdissection (LCM) �Đ�/2��1��1�#Ý�"ã~Ū

1�+"�Z#

ĬĲ�ĉ[
/«#ű£5Ý��1"$Ţ�!��óĜĢ�$ĬĲ[#þęű£5Ň¶�

!�/Ý��1���kĳÒ¥-�řĎ§#Ò¥5�Ë����Z#ĬĲ�ĉ
/ŚŞ"«

 ć5Ý��1ABGR#üĨ"�0Ĭ6�� 

第 1 章は緒論として遺伝子発現解析技術と現状の性能について述べ、今後需要が高まることが

予想される空間的な細胞・組織解析技術の現状と課題を挙げながら、本研究の目的について述べ

た。 

第 2 章では本研究での主な成果であるÌ»Ý�ABGR#ũė"���ś'��ステンレス

性で中空の微小管の先端を鋭利に加工したニードルを作製し、それにより試料を採取する試料採

取システムを構築した。その採取システムを自動化することで、１回の採取にかかる時間は 5秒未満

となり、従来の採取技術と比較して迅速に採取できる装置を開発した。本システムの回収効率を検

証したところ 97.1％であった。さらに、連続的な採取の際に、直前に採取した試料由来の持ち越し

mRNAは 1%で以下であり、連続採取における前試料由来の汚染がないことを確認した。 

第 3章では、本採取システムを用いて、接着性培養細胞及びマウス脳凍結組織切片を対象に網

羅的な遺伝子発現解析を行った。その結果、両方の試料から網羅的な遺伝子発現情報を取得で

きた。組織から得られた遺伝子発現情報は明確に組織学的領域を示した。óÙĿ5Đ��ţj
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第 4章では、本採取システムを用いた病理試料解析への応用として、アルツハイマーモデルマウ

スの海馬領域における空間的な遺伝子発現解析を行った。海馬領域の微小組織から得られた発

現情報から組織学的領域を示すマーカー遺伝子の発現が確認され、組織学的領域を明確に分類

することができた。さらに、野生型と比較して発現差異がある発現変動遺伝子（DEG）の検出を行っ

たところ、346個の DEGsが検出された。DEGには既知のアルツハイマー病関連遺伝子に加えて、

機能未知の遺伝子が数多く含まれており、新規マーカー遺伝子の候補として期待された。 

第 5章では、本研究の総括と今後の展望について述べた。 
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