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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 研究開発代表者による報告の場合 

 
 研究開発分担者による報告の場合 

 
（和文） 
本研究開発では、臓器および全身丸ごと透明化・1 細胞イメージング技術 CUBIC を用いて、バイオ

医薬品の時間的・空間的な局在変化を包括的に観察するための解析パイプラインを構築することを

目的としている。特に当研究チームでは成獣マウスをハイスループットかつ 1 細胞解像度で全身丸

ごとイメージングが可能な大型シート照明型蛍光顕微鏡を整備しており、他の追随を許さない全身

透明化・イメージング技術の優位性がある。これを最大限に活用し、世界でも未だ取り組まれていな

いバイオ医薬品の構成要素である生体高分子の投与後の臓器および全身局在動態の解析パイプライ

ンの確立に取り組んだ。これまでに、疾患モデルとなる転移癌モデルマウスの作出に成功し、微小癌

の臓器丸ごとマルチカラーイメージングに成功した。これにより、癌移植マウスに対して、転移癌の

分布の変化や治療効果を時系列で評価することが可能となった。また、大容量のデータ利用・管理基

盤を確立した。さらに、開発した新規透明化試薬の民間企業への技術導出等を進めた。 
 
 
（英文） 

In this research program, we aimed to construct an analysis pipeline to comprehensively 
observe changes in temporal and spatial localization of biopharmaceuticals using CUBIC: whole-
organ/body transparent and 3D imaging technology with cellular resolution. In particular, our 
research team has advantages of the use of a light-sheet fluorescence microscopy which is capable 
of taking images of a large samples (e.g., whole mouse body) in a high-throughput manner with 
single-cell resolution, together with the high-performance of whole-body clearing with CUBIC. 
We therefore tried to establish an analysis pipeline to examine whole-organ/body distributions of 
administrated biopharmaceuticals, which has not yet been addressed in the world. We succeeded 
in producing mice with metastatic cancer cells as a disease model, and succeeded in the multicolor 
imaging of whole organs to detect micro-clusters of the cancer cells. This made it possible to 
evaluate changes in the distribution of metastatic cancer cells and therapeutic effects on the 
cancer cell-transplanted mice in a time series data. In addition, we introduced a calculation server 
computer as an infrastructure for large dataset. In addition, we proceeded derivation of the 
updated CUBIC technology to some companies outside. 
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