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News Release 

 

 

令和８年１０月２２日 

 

各報道機関文教担当記者  様 

 

抗がん剤で安定化した微小管に潜む「ナノ欠陥」 
―高速ＡＦＭで崩壊の瞬間を捉えた！― 

 

金沢大学大学院新学術創成研究科ナノ生命科学専攻博士後期課程 3 年／「知」の共創と 

往還で実現する新価値創造人材育成プロジェクト（HaKaSe⁺ for SPIRNG）選抜学生の張 昕

と、ナノ生命科学研究所（WPI-NanoLSI）／新学術創成研究機構のリチャード・ウォング教

授らの共同研究グループは、高速原子間力顕微鏡（高速 AFM）（※1）を用いて、細胞骨格

を構成する微小管（※2）がナノメートルサイズの局所的な構造欠陥を起点として崩壊して

いく過程をリアルタイムで可視化することに成功しました。 

微小管は、細胞分裂や細胞内輸送など生命活動に不可欠な細胞骨格です。これまで微小

管の急速な崩壊（カタストロフィー）は、主として微小管の「端」で始まる現象として理解

されてきました。しかし、微小管内部に生じる小さな構造欠陥が、その後の崩壊にどのよ

うに関わるのかについては、ナノメートルスケールでその瞬間を直接観察することが困難

でした。 

さらに、微小管は端からだけでなく、途中に生じた「ナノ欠陥」を起点として崩壊するこ

とが分かりました。つまり、一見安定している微小管にも小さな「弱点」が存在し、それが

全体の崩壊につながる可能性があります。重要なのは、すべてのナノ欠陥がそのまま崩壊

につながるわけではなく、一部は一時的に修復・回復することです。つまり、微小管は単な

る硬い「管」ではなく、局所的な損傷と修復を繰り返しながら安定性を維持する、動的なナ

ノ構造体であることが明らかになりました（図 1）。 

 

本研究成果は、2026 年 10 月 21 日に米国化学会の国際学術誌『ACS Nano』のオンライ

ン版に掲載されました。 
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【研究の背景】 

微小管は、α-チューブリンとβ-チューブリンからなるタンパク質が規則正しく集合して

形成される、直径約 25 ナノメートルの管状構造です。細胞の形態維持だけでなく、染色体

の分配や細胞内物質輸送など、多くの生命現象に関わっています。 

微小管には、伸長と短縮を繰り返す「動的不安定性」と呼ばれる特徴があります。従来、

微小管が急速に短縮へ移行するカタストロフィーは、主として微小管末端に存在する GTP

キャップの消失によって引き起こされると考えられてきました。 しかし、これまで用いら

れてきた蛍光顕微鏡やクライオ電子顕微鏡などでは、微小管内部に生じる数ナノメートル

の構造変化を、同じ微小管についてリアルタイムに追跡することは容易ではありませんで

した。そこで本研究グループは、ナノメートルの空間分解能とサブ秒～秒レベルの時間分

解能を併せ持つ高速 AFM を利用し、微小管が実際に崩壊する過程を直接観察しました。 

 

【研究成果の概要】 

本研究グループは、抗がん剤パクリタキセル（※3）によって安定化した微小管を高速

AFM で観察しました。まず、高倍率で微小管表面を観察すると、約 8～9 ナノメートル間

隔の周期構造が確認され、α/β-チューブリン二量体に対応する微細な格子構造を捉えるこ

とができました。ところが、長時間観察すると、全体として安定している微小管の一部に、

突然小さな構造異常が現れることが分かりました。最初はわずかな凹みとして現れた構造

変化が徐々に拡大し、約 8 ナノメートルスケールの明瞭なナノ欠陥へ成長する過程が直接

観察されました。 

さらに、これらのナノ欠陥には異なる「運命」がありました。ある欠陥は一時的に現れた

後に回復しました。一方、別の欠陥は徐々に拡大し、微小管内部の構造的な連続性が失わ

れ、その場所を起点として崩壊が始まりました。本研究では、欠陥形成、部分的な修復、停

止、再編成、そして崩壊へと至る一連の動的過程が観察されました。 

これらの結果から、本研究グループは微小管のカタストロフィーを、末端だけで決まる

現象としてではなく、微小管のどこに構造的な弱点が生じるかによって崩壊の方向や様式

が決まる「空間的にコードされた現象」として捉える新しい考え方を提示しました。今回

の成果には、特に次の 3 点があります。 

①  微小管内部に生じるナノ欠陥をリアルタイムで直接観察 

高速 AFM を用いることで、安定して見える微小管の途中に局所的な欠陥が形成・拡大し

てく過程を直接捉えました。 

②  「端から崩れる」だけではないことを可視化 

微小管の途中に生じたナノ欠陥を起点として、崩壊が左右両方向へ広がる現象を直接観

察しました。 

③  ナノ欠陥には「修復」と「崩壊」という異なる運命がある 

欠陥の一部は自然に修復される一方、修復されない欠陥は微小管の崩壊へと進みました。

この結果から、ナノ欠陥 → 構造再編・結合の弱まり → 崩壊 → カタストロフィーとい

う微小管崩壊の構造的な枠組みを提案しました（図 2）。 
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【今後の展開】 

 微小管は、細胞分裂、染色体分配、細胞内輸送など、多くの生命現象を支える重要な細胞

骨格であると同時に、パクリタキセルをはじめとする抗がん剤の主要な標的でもあります。 

今回の研究から、パクリタキセルによって全体として安定化された微小管であっても、

ナノメートルスケールでは局所的な構造的不均一性や弱点が残っていることが示されまし

た。今後、細胞内でも同様のナノ欠陥がどのように形成・修復されるのか、また微小管結合

タンパク質や抗がん剤がこの過程にどのような影響を与えるのかを明らかにすることが重

要です。 

さらに、微小管格子の安定性や欠陥の修復・進展を制御する因子を理解することは、将

来的にパクリタキセルなどの微小管標的薬に対する感受性や抵抗性を理解する新たな手掛

かりになる可能性があります。ただし、試験管内でパクリタキセル処理を施した微小管を

対象とした研究であり、薬剤耐性との直接的な因果関係を実証したものではありません。

論文自体もこの点を慎重に位置付けています。 

 

本研究は、文部科学省・世界トップレベル研究拠点プログラム（WPI）、日本学術振興会科

学研究費助成事業（JP24K18449， JP22H05537，JP22H02209，JP23H04278，JP24H01276，

JP25H02360， JP26K01637, JP26K22904）、 JST 次世代研究者挑戦的研究プログラム

（JPMJSP2135）、 JST 戦略的創造研究推進事業（CREST）（JPMJCR22E3）、武田科学振興

財団、島津科学技術振興財団の支援を受けて実施されました。 

 

 

 

  

図 1: 高速 AFM で捉えた微小管の小さな傷から始まる崩壊のしくみ 

高速 AFM を用いて、微小管を構成するタンパク質の規則的な並びや、微小管同士がつなが

る様子を観察しました。また、微小管の一部では構造が変化した後に回復する現象が見ら

れる一方、微小管の崩壊が端からだけでなく、途中から両方向へ広がる様子も捉えました。
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これらの結果から、微小管に生じた小さな「傷（ナノ欠陥）」が、修復される場合もあれば、

全体の崩壊につながる場合もあることが分かりました。本研究では、こうした現象を説明

する新たなモデルを提案しました。出典：Zhang et al., ACS Nano (2026) の複数の図を基に作成。日

本語化・再構成・改変。CC BY 4.0. 

 

 

 

図 2: 高速 AFM で見えた！微小管の「ナノ欠陥」から始まる崩壊のしくみ 

微小管は、細胞の中で物質を運ぶための「レール」として働いたり、細胞分裂を支えたりす

る重要な構造です。微小管は、チューブリンというタンパク質が集まってできた細長い管

で、複数の「プロトフィラメント」が互いに結合することで形を保っています。高速 AFM

による観察から、微小管の途中に生じた小さな「ナノ欠陥」が、その後の構造変化や崩壊の

きっかけとなることが分かりました。ナノ欠陥の一部は構造が回復する一方、別の欠陥で

は、微小管を構成するタンパク質同士の結合が弱まり、崩壊が広がっていく様子が観察さ

れました。本研究では、こうした現象を説明するため、SLD（自発的格子脱共役）モデルを

提案しました。これは、微小管の安定性が全体の構造だけでなく、局所的なナノ欠陥の変

化によっても左右されることを示すモデルです。※一部 OpenAI の生成 AI サービス「ChatGPT」

を使用して作成。 
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【掲載論文】 

雑誌名：ACS Nano 

 

論文名：Zooming into the Cytoskeleton: Nanodefect-Initiated Microtubule Catastrophe Filmed by 

High-Speed Atomic Force Microscopy 

（細胞骨格をナノスケールで見る：高速 AFM が捉えたナノ欠陥から始まる微小管カタスト

ロフィー） 

 

著者名：Xin Zhang1, Keesiang Lim2, Tomohiro Shima3, Elma Sakinatus Sajidah1, Masaharu 

Hazawa2,4, Masahide Kikkawa5, Toshio Ando2, Richard W. Wong2,4,# 

（張 昕 1、キイシヤン・リン 2、島 知弘 3、エルマ・サキナテゥス・サジダー1、 

羽澤 勝治 2,4、 吉川 雅英 5、安藤 敏夫 2、リチャード・ウォング 2,4,#） 

 

1. 金沢大学大学院新学術創成研究科ナノ生命科学専攻 

2. 金沢大学ナノ生命科学研究所 

3. 東京大学大学院理学系研究科 

4. 金沢大学新学術創成研究機構真理探究研究コアセルバイオノミクスユニット 

5. 東京大学大学院医学系研究科 

#. 責任著者 

 

掲載日時：2026 年 10 月 21 日にオンライン版に掲載 

 

DOI：10.1021/acsnano.6c07269 

URL：https://doi.org/10.1021/acsnano.6c07269 

 

【用語解説】 

※1 高速原子間力顕微鏡（高速 AFM） 

探針と試料の間に働く原子間力を基に分子の形状やその動態をナノメートル（10-9 m）程

度の空間分解能とサブ秒という時間分解能で可視化することのできる顕微鏡。 

 

※2 微小管 

細胞の中にある細長い管状の構造で、チューブリンというタンパク質が規則正しく重合

してできている。細胞の形を保つほか、細胞内で物質を運ぶ「レール」として働いたり、細

胞分裂の際に染色体を移動させたりする重要な役割を担っている。 

 

※3 パクリタキセル（Paclitaxel） 

微小管の脱重合を抑えることで微小管を安定化して、がん細胞の分裂を阻害する抗がん

剤。乳がん、卵巣がん、肺がんなど、さまざまながんの治療に用いられている。 
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【本件に関するお問い合わせ先】 

■研究内容に関すること 

金沢大学ナノ生命科学研究所（WPI-NanoLSI）／新学術創成研究機構 教授 

 リチャード・ウォング（Richard Wong） 

TEL：076-264-6250 

E-mail：rwong@staff.kanazawa-u.ac.jp 

 

■広報に関すること 

 金沢大学ナノ生命科学研究所事務室 

安原 素子（やすはら もとこ） 

 TEL：076-234-4555 

 E-mail：nanolsi-office@adm.kanazawa-u.ac.jp 

 

 


