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取材日：2019年11月21日
　　　　東京大学先端科学技術
　　　　研究センター

聞き手：
高橋　秀雄　日本科学機器協会　広報副委員長
福田　健人　株式会社池田理科化　本社営業部
岡田　康弘　日本科学機器協会　事務局長

（取材・撮影・編集協力：クリエイティブ・レイ㈱　安井久雄）

大澤 毅 先生のプロフィール

東京大学先端科学技術研究センター
ニュートリオミクス・腫瘍学分野　特任准教授

大澤 毅 先生

 『科学の萌芽』とは
各分野で活躍する次世代の科学
技術の担い手にご登壇いただき、
成功までの軌跡や知られざるエピ
ソードなど、サイエンスの“今”と“未
来”が見えてくる企画です。

新たな「がん研究」で注目
「ニュートリオミクス」とは

大澤先生は「ニュートリオミクス」
という新しい視点から、がんの悪
性化を止めるメカニズムの研究を
されていると伺っています。ニュー
トリオミクスについて教えていた
だけますか。

大澤　ニュートリオミクスとは
「ニュートリション」と「オミクス」とい
う２つの語が合わさった言葉であり、
その両方を併せ持った生物・医
学的な研究分野のことです。
　ニュートリションとは、日本語で
「栄養」や「営養」という意味で、
生物が体外から食べ物などを摂
取して体を構成したり、生命活動
を維持する活動のことを言います。
そしてオミクスとは、生体を様々な
視点から解析することを指します。
例えば遺伝子の面から見た解析
はゲノ“ミクス”、タンパク質つまりプ
ロテインの面から見た解析はプロ
テオ“ミクス”、また代謝物の最終的
な表現型をメタボロームと言います
がその面から見たオミクス解析は
メタボロ“ミクス”と言ったように、
色 な々オミクスがあります。
　そうした多階層のオミクスと共に、
私ががん研究において着目したの
が「栄養」でした。というのは、従来
は各栄養のことが別々に扱われて
きたものの、それでは十分でないこ
とが分かってきたのです。
　例えば三大栄養素の糖、脂質、
アミノ酸に起因する病気を見てみ
ると、栄養ごとに分野が分かれて
います。病院の窓口もそうですよね。

糖に起因する糖尿病などの病気、
脂質に起因する病気、アミノ酸の
欠乏に起因する病気、それぞれ
先生が違います。
　それが近年、がんを含む色々な
病気で、色 な々栄養素のうごめきは
全部つながっているのだということ
が分かってきました。私が専門にし
ている「がん代謝の研究」でも同じ
ことが言えまして、疾患栄養学の概
念は大きく変わろうとしているのです。
　こうした連携性や関係性までを
総合的に見ていくがん研究がニュー
トリオミクスということになります。
　というわけで時々間違われます
が、物理のニュートリノとは全く関
係がないものです（笑）

稚拙な質問ですが、ニュートリオミ
クスの研究が進むことで、より、が
んの治療も出来るようになるので
しょうか？

大澤　そう言えるものと考えていま
す。そもそも大学院時代から抗が
ん剤の研究をしてきて、その研究を
を深めていった先に今のニュートリ
オミクスの研究があります。
　もう少し詳しく言うと、「がんが過
酷な環境で生き延びていく」時に、
糖、脂質、アミノ酸の三大栄養素
を軸として、代謝物などにどういう
変動があるのかなどを見ていく研
究になります。

「がんが過酷な環境で生き延びる」
という言葉がありましたが、どのよう
な環境のことを指すのでしょうか。

大澤　放射線治療や抗がん剤

治療などよく耳にするがん治療は、
ある意味で全て「がんにとって過
酷な環境を作り出す」アプローチ
です。そうして、がん細胞を死滅さ
せることを狙うわけですが、その過
酷な環境にあってもなお生き延び
るがん細胞がいます。それが悪性
化や転移による再発を起こします。
また、そういったがん細胞は抗がん
剤が効きにくい抗がん剤耐性を示
すことが多いのです。
　そこで「過酷な環境で生き残る
がん細胞はどういうものなのか」も
う少し専門的に言うと「がん細胞
の代謝適応機構はどうなっている
のか」を解明して制御する研究と
なります。端的に言うと、色々なが
ん治療を行っても生き延びるがん
細胞を標的にして、悪性化や転移
を止めようというのが我々の方向
性です。
　細胞にとって過酷な環境のひと
つである「低酸素」状態での細胞
メカニズムを研究してきた３名の研
究者は、先日表彰が行われた
2019年のノーベル医学・生理学
賞を受賞しました。これは私たちが
行っている研究に深く関連するも
のでもあります。
　私たちはさらに「低酸素・低栄
養・低ｐH」という環境下の、がん
細胞の代謝メカニズムの研究をし
ています。
　低酸素での細胞の応答メカニズ
ムはノーベル賞を受賞しましたが、
同じように低栄養下での細胞の応
答メカニズム、低ｐH下での細胞の
応答メカニズムがあります。そしてこ
れらはそれぞれ全然違うのです。
　こうした研究の中で我々は、まず

〈経歴〉
2001年8月　ロンドン大学キングカレッジ生化学部卒業
2010年1月　ロンドン大学癌研究所 博士課程腫瘍学専攻 腫瘍学博士取得
2006年1月　東京大学医科学研究所 腫瘍抑制分野 学術研究支援員(研究員)
2007年4月　東京医科歯科大学大学院 医歯学総合研究科 分子腫瘍医学分野
	 特任助教
2011年4月　東京大学先端科学技術研究センター システム生物医学分野 
	 特任助教
2018年3月　東京大学先端科学技術研究センター 
	 ニュートリオミクス・腫瘍学分野 特任准教授

〈受賞〉
1.  2018年	 血管生物医学若手最優秀賞
2.  2018年	 優秀口演賞 平成29年先端モデル動物支援プラットフォーム成果発表会
3.  2016年	 BestPoster賞：第2回AMEDがん若手研究者ワークショップ
4.  2016年	 BestReferee賞：第2回AMEDがん若手研究者ワークショップ
5.  2016年	 ベストトーク賞：平成28年疾患モデル動物支援プラットフォーム
	 若手支援技術講習会
6.  2016年	 最優秀ポスター賞：第一回生活習慣病とがんの代謝栄養メカニズム研究会
7.  2015年	 血管生物医学若手優秀賞
8.  2014年	 YIA the 12th Korea-Japan Joint Symposium on 
	 Vascular Biology and the 3rd Asia-Pacific Joint 
	 Symposium on Vascular Biology 
9.  2013年	 日本癌学会奨励賞
10. 2008年	 Poster award: ECTA2008 3rd European
	 conference of Tumor Angiogenesis and
	 Angiogenic therapy
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していて「低栄養状態のがん組織
において、特にグルタミンの欠乏が、
がんの悪性化に関わる」ことがわ
かったのです。
　グルタミンは非必須アミノ酸の一
種です。我々の検証以前は、リン
脂質の合成経路に関して、ほぼ全
くと言っていいほど、がんのメカニ
ズムでは注目されていませんでし
た。これまでは分岐鎖アミノ酸とい
う必須アミノ酸の一部ばかりが大
事と言われていました。しかし、アミ
ノ酸１種類ずつを見ていくことで、
グルタミンだけが示す、がん細胞の
悪性化に関係する特異な現象が
分かったのです。
　どういう仕組みが分かったかと
いうと、がん細胞の中間代謝物で
あるエタノールアミンリン酸（ＰＥｔｎ）
が関係しています。少し専門的に
なりますが、簡単に説明します。
　低栄養状態のがん細胞の培地
で網羅的なオミクス統合解析を行
いました。この解析のことは後で少
し補足するとして、この結果グルタ
ミンがない時だけ、がん代謝物の
エタノールアミンリン酸（ＰＥｔｎ）を
蓄積することが分かりました。本来
ならばこの物質は蓄積されずに細
胞膜リン脂質（ＰＥ）に変わります。
なぜ変わらないのだろうと調べると、
このＰＥの合成を進めるための代
謝酵素（ＰＣＹＴ２）が、グルタミンが
ない時にだけ低下していたのです。
そのためにＰＥが作られず、中間
代謝物のエタノールアミンリン酸（Ｐ
Ｅｔｎ）が蓄積するのだというメカニ
ズムが分かりました。
　その中間代謝物のエタノールア
ミンリン酸（ＰＥｔｎ）が溜まるとどうな

アミノ酸の認識メカニズムを明らか
にするアプローチから、がん細胞
が栄養飢餓にどうやって適応し、
生き延びるのかを突き止める研究
を進めてきました。

がん悪性化のカギとなる
アミノ酸の関与を発見

がんの再発や転移を抑える効果
があると聞くと、期待が高まります
ね。アミノ酸に着目した研究の内
容を、さらに詳しく教えていただけ
ますか。

大澤　がんの代謝領域ではアミノ
酸の重要性というのは、最近、非
常に注目されています。
　ただし、従来の研究の多くは、

体内で合成されない必須アミノ酸
と、体内で合成される非必須アミノ
酸というわずか２パターンで分けた
視点に立ったものでした。しかしア
ミノ酸は約20種類もあり、とてもわ
ずか２パターンで片付けていいも
のではありません。
　そこで我々はアミノ酸１種類ごと
に、がん細胞とその代謝物がどう
なるかを調べていったわけです。
　具体的に言うとがん細胞の培
地をいくつも作りました。「この培地
はある種類のアミノ酸のみ含まれ
る」「この培地はあるアミノ酸だけ
が欠乏している」といったものをア
ミノ酸１種類ごとに作って調べた
のです。
　そうすると、例えばあるアミノ酸
だけが、細胞膜のリン脂質の合成

経路をONにする、あるいはOFF
にするというのが分かってきました。
これまで種類を特定することなく、
ざっくりと「アミノ酸が欠乏した状態
ではこうなる」と捉えられていたが
ん細胞のメカニズムがよりはっきり
と分かり、悪性化を止めることに寄
与する大きな発見が出来たと考え
ています。

がんの悪性化を左右するアミノ酸と
は、いったいどのようなものだったの
でしょうか。

大澤　それは「グルタミン」というア
ミノ酸です。
　この研究の成果は我々の研究
室から、昨年2019年の10月に論
文発表およびプレスリリースで発表

るのかというと、簡単に言うと、これ
が低栄養の過酷な状態でもがん
細胞が生き延びるように代謝状態
をシフトさせてしまっていたというこ
とです。
　これによって、がん細胞が栄養
飢餓に対して耐性を獲得していた
のだということを明らかに出来たわ
けです。

私どもが聞いていても、画期的な
発見だと思います。

大澤　ありがとうございます。
　先程、後に説明を回すと申しま
した「網羅的なオミクス統合解析」
について補足します。詳しく言うと
「低栄養のがん細胞について、トラ
ンスクリプトームおよびメタボローム
の網羅的オミクス統合解析」を
行ったと言うことになります。
　トランスクリプトームというのは、
特定の状況下での細胞内の全Ｒ
ＮＡ(リボ核酸)の発現のことです。
これを調べる意義は、細胞内のＤ
ＮＡの塩基配列情報であるゲノム
は原則として変わらないのですが、
このトランスクリプトームの方は各
細胞や条件下で異なるので、細
胞の動きを見るのに役立つのです。
　もうひとつメタボロームというのは、
最初に触れましたが実験で得られ
た代謝物などを指します。
　これらを含めた網羅的解析で
得られた、多階層の情報を統合し
て生命現象を総合的に見る、それ
がオミクス統合解析であり、そこに
さらに栄養学の視点を組み入れ
て見たニュートリオミクスがもたらし
た発見ということになります。

　

さらに長年の謎だった
細胞メカニズムを解明

従来の視点では見いだせなかっ
た発見なわけですよね。色 な々こと
を総合的に見ていくことで、また医
学が進歩していることを感じます。

大澤　今回の結果では、実はもう
ひとつ、世界初の発見が出来たこ
とになりました。細胞膜リン脂質の
「ＰＥ」が出来るメカニズムです。中
間代謝物を経て出来る細胞膜リ
ン脂質は２種類があり、今回我々
が調べた「ＰＥ」はどのようなメカニ
ズムをたどって合成されるのかは、
ずっと謎だったのです。経路自体
の存在は、その昔、ケネディ博士と
いう研究者が発見して「ケネディ
経路」と名付けられ知られていまし
たが、ＰＥ合成を制御するメカニズ
ムは分かっていなかったのです。
　我々の実験によって、中間代謝
物に代謝酵素がどう関わってＰＥ
が出来るのかが分かり、さらにグル
タミンがあることで、細胞膜リン脂質
（ＰＥ）を合成するケネディ経路はＯ
Ｎとなりスタートされる、ないとスター
トされない。他のアミノ酸を足しても
こうしたことは起こらないのにグルタ
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　また、アミノ酸を１種類ごとに調
べた、がん細胞の培地は、最初は
費用を少しでも節約できないかと、
手作りしていました。通常の培地
は500円程度、ただし１個のアミノ
酸を多くしたり少なくしたりした培地
となると２万円前後に跳ね上がりま
す。それがいくつも必要になるので
手作りを試みましたが、何時間もか
けてようやく作ったものの、実験し
てみると結果にブレが生じてしまい
ました。つまり培地自体が不完全
だったわけです。
　結果的に、外注して１つ１つの
培地を作ってもらい、費用はかかり
ましたが全然ブレのない実験結果
が得られています。

大澤先生のニュートリオミクスの
研究においても、使える機器がさ
らに整えば、がんが悪性化するメ
カニズムの解明は、より進むわけ
ですね。

大澤　もちろんそうです。アミノ酸
の中でもグルタミンの欠乏ががん
の悪性化に関わるということをが
ん代謝物の蓄積との関連で解明
したわけですが、分かっていること
はとても狭い範囲であるとも言えま
す。また、理論上の仮説で、また
違った状況下ではこういうことが起

ミンだけがそうなる、ということを明
らかに出来ました。
　まとめると「グルタミン欠乏が、中
間代謝物を産生する代謝酵素（Ｐ
ＣＹＴ２）の低下を介して、がんの
進展を促進する」という結果が得
られたわけです。
　こうした研究結果は「オートファ
ジー」の研究にも役立つ可能性が
あると思います。

オートファジーは、数年前に日本
人がノーベル賞を受賞した分野
ですね。

大澤　そうです。オートファジーは
細胞が飢餓状態で生存するため
に自らを食べてしまうことですが、
その仕組みを解明した日本人の
大隅良典先生が2016年ノーベル
生理学・医学賞を受賞しました。
大隅先生が唱えられた従来の説は
「ロイシンなどの必須アミノ酸が欠
乏する事でオートファジーが活性
化する」というものでした。
　ただし我々は「グルタミンなどの非
必須アミノ酸の欠乏によりオートファ
ジーが抑制される」ということを発見
したのです。言い方を変えると、グル
タミンなどが欠乏した状態では飢餓
を感知してもオートファジーは活性化
出来なくなるのです。
　結果だけまとめると、「ロイシンな
どがないとオートファジーは活性化
する」ただし「グルタミンなどがない
と活性化されない」また「両方ともな
い場合もやはりオートファジーは活
性化しない」ということが分かりつ
つあります。詳細なメカニズムは、現
在、解析を行っております。

　オートファジーはがんをはじめ
様々な病気のメカニズムの解明と
治療法の進歩に非常に大切なも
のであり、私たちの研究もオートファ
ジーのより細かなメカニズムを明ら
かにすることに貢献できる可能性
があるということになります。
　少し難しくなったかもしれませんが、
このようにがん細胞とその代謝物に
関連したことで、現在は「グルタミン
がどういう経路のスイッチを押すの
か」あるいは「どのようなスイッチング
をするのか」を研究しています。
　さらに、アミノ酸１つ１つの違い
だけでなく、低酸素だとどうなるの
か、低ｐｈだとどうなるのか、同じな
のか違うのかといったことも未解明
のことだらけなので、１つ１つ切り
分けて見ていくことを、現在進行
形で続けています。

科学の将来を左右する
研究現場の大問題とは

まとめて結論を述べていた
だきましたが、実験の過程で
は相当なご苦労があったの
ではないでしょうか。

大澤　あるアミノ酸だけを多
くしたり、少なくしたりしたが
ん細胞の培地を丹念に見て
いくことで、結果的にようやく
グルタミンの特異性を見出す
ことが出来ました。
　そして苦労と言えば、やは
り研究資金で、それに関係し
ますが先端の機器を揃える
苦労がどうしても難題です。
　代謝物の研究は、歴史的

に一度下火になったことがありま
すが、近年ＣＥ－ＭＳ、LC−MSと
いったような質量分析計が発達し
たことに伴ってまた盛んになり、注
目を集めています。機器の発達に
よって網羅的に代謝物を見ること
が出来るようになったのです。
　しかし研究現場の問題点として、
代謝物には脂質の代謝物やアミノ
酸の代謝物、プラスイオンやマイナ
スイオンなど様 な々種類があり、ひと
つの質量分析計で全ての代謝物
を測ることは出来ないため、たくさん
の種類の機器を揃えなければなら
ない点があります。質量分析計をＭ
Ｓというのですが、メーカーごとに特
性・特徴・ピーク検出など得意な点
がＭＳによって違い、各社のＭＳを
使用する必要があるのです。理想
的には様々なメーカーが共同で一
緒に作るＭＳがあればとは思うので
すが、これから科学機器メーカーの
皆さんのご協力も欠かせない、非
常に深い分野だと思います。

きるのではないかという推察も出来
ています。そうしたことを検証して
裏付けていくには機器がないとい
けません。
　その繰り返しの結果、がん細胞
やそのメカニズムの動きが予測出
来るようになってきたら、実際の医
療への応用が見えてきます。その
スピードを速めることが出来る可能
性は大いにあります。

話は変わりますが、研究費の調達
は、日本のほぼすべての研究者が
頭を悩ませている現状だとお聞き
しています。国からの研究費が削
られていっている現状を、大澤先
生は、どのようにお考えでしょうか。

大澤　日本の研究費がどんどん
絞られていっているのは、よく問題
となっている通りです。その結果、
日本の研究が欧米はもとより、韓国
や中国などに抜かれてしまってい
る状況があり、このままでは日本の
国としての科学研究は先細りして
いくばかりです。
　ここには研究費の成り立ちの違
いがあり、欧米の研究費の大部分
は寄付で成り立っています。対して
日本は国の予算で成り立っていま
す。国の予算が乏しくなる中、日本
で研究を進めるのにどうすれば良

いかというと、企業参画型の研究
費がどうしても必要になるわけで
す。と言いますか、そこに頼らないと
どうしようも出来ないほど状況は深
刻です。先進的な研究をするため
に必要な高額な装置や機器を使
うこともできず、大企業のバックアッ
プなくしては研究のスタートラインに
も立てないわけです。
　正直、これは将来の日本の国の
あり方に直結する由 し々き問題に
ほかならないと感じています。
既に参画をしていただいている企
業はもちろんあり、非常にありがた
いものです。
　中国が科学研究の分野に莫大
な予算を投じているということは
度々報じられますが、それだけでな
く企業との産学連携も非常に盛ん
であると聞いています。この面にお
いても成長著しいわけです。
　日本でもそうした産学連携がより
盛んに、また、何も巨大なプロジェク
トのみということでなく、数百万円や
あるいは数十万円規模のような中
規模、小規模のものでよいので、日
本のあちこちで数多く取り組まれて
いくことも大切だと思っています。

先端科学技術研究センターで学生の研究を見守る大澤先生

「がん」の悪性化や転移を食い止めるカギは
非必須アミノ酸の一種である「グルタミン」です。
これは新しい疾患栄養学の見地から分かってきた
新発見なのです。

次号「科学の萌芽」では、引き続き
東京大学先端科学技術開発センター
ニュートリオミクス・腫瘍学分野
大澤 毅先生にお話を伺います。


