
イントロダクション 
ーコロナ危機のへの対応に関する基本的考え方 

日本における新型コロナウイルス感染症の新規感染
者数は、2020年11月入ってから増加が目立つように
なり、第3波を経験することとなった。特に、12月後
半から2021年1月初にかけて急拡大し、東京では一日
当たり二千人を超えるレベルまで達した。このため、1
月には11都道府県で二度目の緊急事態宣言が出される
こととなった。1月後半には新規感染者数はピークアウ
トする動きがみられるものの、重症患者数は高止まり
し、自宅待機中の死亡者の例が報告されるなど、医療
現場のひっ迫度合いも予断を許さない状況にある。 
このような状況がいつまで継続するか。筆者は、コ
ロナ危機の早い段階で、「ワクチンの開発に依存する
ものの、「withコロナ時代」は数年続くと覚悟すべ
き」と主張してきた。幸いなことにワクチン開発につ
いては急ピッチで進んだ結果、海外では既に数種のワ
クチンについて接種が始まっている。しかし、接種が
どの程度順調に進むのか、また、効果や副反応などは
どの程度あるかについては不確定要素もあろう。特
に、日本の場合、接種開始は海外から遅れをとってお
り、給付金配布の例もあったように接種が行き渡るま
でにはある程度の時間と混乱を覚悟せざるを得ない。
今年、目立った変化を期待することには慎重であるべ
きで、ようやく来年になってワクチン接種のはっきり
した効果がでてくると考えるのが妥当であろう。つま
り、どんなに短くても「全治3年」を前提にするしかな
い。 
そう考えれば、個人や企業への給付金や休業への助
成は初期時点では不可欠な政策ではあるものの、その
追加・継続には当然限界がある。今回大きな打撃を受
けた対面での接触を前提としたサービス業を、「F2F産
業」（フェイス・ツー・フェイス）と呼ぶと、当該産
業はそのビジネスの在り方を抜本的に見直し、大きな
変革、転換を決断するべきであるし、政府の政策もそ
のための支援へ舵を切る必要があろう。 

その意味で、コロナショックは、恒久的なショック
といえ、今起こっている変化は「不可逆的」な変化で
あり、人々の「共有化された予想」が大きく変化する
ことで生まれる「大いなる制度変化」と捉えるべき
だ。我々の抜本的な行動変容が求められていることを
改めて強調しておきたい。 

新たなテクノロジーの徹底活用と多様で柔軟な
働き方の推進 

コロナ危機が引き起こした大変化の中で我々はどの
ような対応を基本的に考えていくべきであろうか。実
は、それはコロナ前に答えはでていたと考えられる。
第一は、新たなテクノロジー（デジタル化、ICT、AI、
ビックデータ等）の徹底活用である。コロナ危機に陥
ってから、感染症対策、給付金の配布、紙・押印文化
など多くの分野で新たなテクノロジーの活用の遅れが
鮮明となった。人力によるコーディネーション、対面
主義を過信、頼りすぎてきたため、新たな技術への適
応が遅れてしまったことは否めない。 
第二は、多様で柔軟な働き方の推進である。政府の
働き方改革の要所は正社員の長時間労働の是正と非正
社員の処遇改善であった。しかし、働き方改革の本来
の目標は、働き手のライフスタイル・嗜好や性別・年
齢・国籍が多様化してきた中で、それぞれに合った働
き方のオプションをいかに提供するかであり、再度、
その原点に立ち戻る必要がある。 
コロナ危機はこれまでもその重要性・必要性は理解
できていたとしても、対応を十分進めることのできなか
った、DX（デジタル・トラスフォーメーション）と多様
で柔軟な働き方を進めるように、巨大な推進力で我々の
背中を強く推しているといっても過言でない。このよう
に、コロナ危機が起こったからといって進むべき方向性
が変わったということではないことを強調したい。 

ウイズ・コロナ時代における 
働き方を展望する
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ビフォー・コロナにおいてテレワークについて
主張してきたこと 

コロナ時代になって最も大きな働き方の変化は、言
うまでもなく、テレワーク（在宅勤務、モバイルワー
ク、サテライトオフィス勤務を合わせた総称）の普及
であろう。今回、新型コロナ感染症拡大を受けて、か
なり多くの企業でテレワークが強制的に実施されるこ
とになった。 
筆者は、ビフォー・コロナにおいて、働き方改革を
有効に進めるためには、多様で柔軟な働き方と新たな
テクノロジーの活用が「両論」となるべきであり、そ
の象徴ともいうべき、テレワークを活用、普及させる
ことが特に重要であると説いてきた。 
その理由は、テレワークを子育て・介護や通勤時
間・負担軽減のサポートという限定的な目的・対象で
はなく、従業員が自由に働く場所を選ぶことで、従業
員の創造性、生産性を高める手段として明確に位置付
けることができるからである。実際、（独）労働研究
研修機構が行った従業員アンケート調査をみると、仕
事の生産性や効率性の向上が子育て、通勤軽減などよ
りも利点として評価されている。また、海外の研究を
みても、生産性の向上、創造的な仕事への適合性が指
摘されている。 
かつては、テレワークという環境においては、情報
共有・コーディネーションが行いにくい、上司のモニ
タリング・コントロール・評価が難しいため、できる
だけ成果が図りやすく、コーディネーションの少ない
仕事がテレワークに適しているという見方があったこ
とは事実である。しかし、現在では、パソコンのデス
クトップ上で仮想的な職場を再現すること（随時、呼
び出したり、複数で議論を行う）は既にかなり以前か
ら可能になっており、新たなテクノロジーがこうした
課題をほぼ解決していることに留意が必要だ。もちろ
ん、制度導入、インフラ整備のための金銭的・時間的
コストという問題はあるものの、ビフォー・コロナの
段階で、これまで考えらえてきたテレワークの制約は
かなり解消できていたといえる。 
ビフォー・コロナでは、テレワークを行えるような制

度整備は、大企業と中小企業では大きな差があったし、
大企業においても、制度はあるものの、利用者は相対的
に少ない企業が多かった。しかし、働き方改革、ダイバ
ーシティ促進なども含めて先進的な取り組みを行ってい
る企業は、上記のようなテレワークの利点をよく理解
し、その利用について限定を設けるのではなく、なるべ
く全従業員が利用できるような対応を行っている場合が
多い。その意味で、筆者は、テレワークは企業の中の取
り組みの先進性を示す「リトマス試験紙」であることも
強調してきた。一方、テレワークのデメリットの可能性
として、仕事と仕事以外の切り分けが難しい、長時間労
働になりやすいといった点には留意が必要であることも
指摘してきたところである。 

コロナ時代のテレワークの課題 
ーインフラ面での準備不足 

現業部門は除き、オフィス・ワーカーの場合、強制
的にテレワークに追い込まれて、実際、やってみたと
ころ、「案外できる」というのが大方の感想ではなか
ろうか。通勤に時間をかけていたことに疑問を感じる
ようになった向きも多いであろう。その一方で、いくつ
かの課題も指摘されるようになった。しかし、それは本
当の問題点であるかどうかは十分な吟味が必要だ。 
例えば、コロナ危機以降、各種アンケートをみる

と、テレワークによって生産性が下がったという声が
聞かれる。例えば、日本生産性本部が行った「働く人
の意識に関する調査」（第1回5月、第2回7月調査実
施）では、自宅での勤務の効率が上がったどうかにつ
いて、5月調査では66.2%が「下がった」または「や
や下がった」と答えている。 
しかし、これは、そもそもテレワークが想定していな

い環境や急にテレワークを実施しなければならなかった
ため、企業、従業員側のインフラ面での準備不足に起因
する面も大きく、テレワークの本来固有の問題として捉
えるべきではないであろう。実際、同調査をみても、資
料・データが共有できないこと、物理的な環境、通信環
境の未整備をテレワークの課題として挙げる人が多かっ
た。そもそも、テレワークが効率的に進む上で、デジタ
ル化、ペーパーレス、クラウドへの情報の集約が整って
いることは必須の条件であり、「紙文化」からの完全脱
却がまず重要な一歩といえる。実際、以前から、テレワ
ークの制度を導入し、積極的に活用していた大企業はコ
ロナ時代になっても問題なくテレワークを進めている企
業がほとんどである。 
その後、7月調査では、仕事の効率が「下がった」ま

たは「やや下がった」と答えた人の割合は、50.0%に
縮小しており、環境整備を課題に挙げる割合もやや低下
がみられる。これも準備不足の問題が徐々に解消されて
きたことを示している。また、自宅での勤務に満足して
いるかについては、「満足している」、「どちらかとい
えば満足している」の割合が5月調査の段階で既に半数
を超え、7月調査では7割程度になっていることからみ
ても在宅勤務が支持されていることが分かる。 
また、在宅勤務の場合、企業、従業員側の環境がい

かに整っていたとしても、従業員が十分なパフォーマ
ンスを発揮するには新た環境に適応し、慣れるまでの
一定の時間がかかることも忘れてはならない。逆に、
前述のようにカネ、時間というコストをかければ課題
は基本的に克服できると考えるべきだ。 

ジョブ型雇用への転換は必須か？ 

その一方で、テレワークの課題として、構造的な問
題を指摘する向きもある。例えば、現在の雇用管理制
度がテレワークと適合せず、制度・仕組みなど変えな
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ければならないという議論だ。テレワークを推進する
ためにはジョブ型雇用にしなければならないとか、評
価方式を変えて、成果主義にしなければならない論調
が多い。しかし、それは「時代錯誤」の議論であると
いわざるを得ない。確かに、ICTが発達していない時代
においては、前述のように他者とのコーディネーショ
ンが少なく、自己完結、成果が事後的に測りやすい仕
事でなければテレワークは難しかったといえる。しか
し、前述したように、現在の職場をデスクトップ上で
ほぼ「複製」することができることを考えるとまった
く意味のない議論だ。 
もちろん、ジョブ型雇用とテレワークは元々親和性
が高いことは事実であるし、ジョブ型雇用の推進は日
本の雇用システムの最重要課題といっても良い。しか
し、テレワーク推進の要件とはすべきでなく、切り離
して議論すべきだ。問題なのは、ジョブ型や成果主義
への移行が困難であることをテレワークができない言
い訳にする主張もあることだ。現在の雇用システムで
も、テクノロジーが上記で懸念されている問題を解決
することで、「日本型テレワーク」は十分可能である
ことを強調しておきたい。 

対面接触の特徴 

このように考えるとテレワークの課題といわれるも
のはかなりが克服可能であるといえる。そうであれ
ば、ビデオ会議のようなリモート・ツールで職場にお
ける対面接触を完全に代替できるか、できないとすれ
ば対面接触でしかできないことは何であるかを問う必
要がある。対面接触については、経済学では主に以下
の3つの特徴が指摘されてきた。 
第1は情報伝達技術の側面である。対面接触であれ
ば、対話は高頻度かつ瞬時のフィードバックが可能
だ。また、複雑で言葉にできない、また、やりとりす
る人々の間でのみ理解できるような文化・文脈依存型
の情報、つまり、暗黙知ともいえる情報も伝達するこ
とが可能となる。これは会話のみならず、表情、ボデ
ィーランゲージ、握手などの肉体的接触による多面的
な情報伝達が可能になるためだ。 
第2はモラルハザードなどの機会主義的な行動を抑制
し、信頼関係を築くという側面である。面と向かって
嘘は言いづらいし、対面接触によって相手を注意深く
観察し、動機、意図、本音をより正確に察することが
でき、共通の理解が生まれる。また、対面接触は、関
係構築に時間、お金、努力などの目に見え、関係解消
で戻ることのないコストがかかるため、関係を継続さ
せるコミットメントとも解釈できる。 
第3はソーシャリゼーション（社会の規範や価値観を

学び、社会における自らの位置を確立すること）の側面
である。対面接触はコストが高いだけに、そうした接触
が必要なグループのメンバーでは仲間内でのみ共有でき
るようなローカルで文脈依存的な暗黙知が欠かせない。

また、こうしたグループのメンバーとして認められるた
めには、お互いを良く知り、広く共通した背景を持つた
めのソーシャリゼーションが必要となる。 

ビデオ会議で代替できることは何か 

こうした対面接触の特徴については、ビデオ会議の
活用が代替できるであろうか。まず、第一の情報伝達
の手段という点では、ビデオ会議は対面でしか伝える
ことが難しいと考えられてきた成文化しにくい暗黙知
や表情、ボディーランゲージなどをかなりの部分伝え
られるのではないか。実際、カメラや画像の解像度の
高さのおかげで、表情などはむしろ鮮明であり、対面
よりも相手を「近く」感じることも可能とさえ感じる
場合もある。 
一方、ビデオ会議では、雑談やちょっとした質問が

行いにくいという課題が指摘されることが多い。もっ
と一般的に言えば、あらかじめ、「計画され、手順、
進め方が決まっているコミュニケーション」である会
議、打ち合わせなどはリモートでも問題ないが、雑談な
ど「事前には予定されていないコミュニケーション」を
開始するにはリモートの場合、ハードルが高いというこ
とだ。何気ない会話からイノベーションの突破口となる
ヒントやアイディアが生まれることを考えると、ここが
リモートの課題であることは間違いない。 
しかし、対面の世界では意識しなくてもできた状況か

らリモートでは意識的に雑談や気軽な質問を行うような
仕組みなどを作ることでこの課題への対応は可能だ。例
えば、リモートで従業員同士のインフォーマルのコミュ
ニケーションを行うため、決まった時間帯に自由に参加
できるようなリモートの場を作ることも一案だ。 
第二の、信頼関係の構築もビデオ会議などのリモー

ト・ツールを活用し、丁寧に対話の機会を持つことで
非対面でも十分可能と考えられる。例えば、部下の仕
事への取り組みに対する不安を感じたり、部下も上司
から在宅勤務をすることで過小評価されているのでは
という不安を持ちやすいことがアンケート調査でも明
らかになっている（パーソル総合研究所「第二・三回
新型コロナウイルス対策によるテレワークへの影響に
関する緊急調査」）。 
しかし、これはビフォー・コロナにおいての取り組

み・対応に問題があったことを浮き彫りにしている面
もあろう。職場においては、同じ場所、同じ時間を共
有し、傍にいる、相手の顔が見えているとうことだけ
で安心してしまい、コミュニケーションをとれている
と思い込んでしまっている傾向があったことは否定で
きない。また、オフィス・ワーカーの仕事、成果はデ
ジタル化を徹底させることで、従業員の間で常に共有
できるような「見える化」を進めることも、双方の評
価に関する不安を解消していく手立てになるはずだ。 
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真に対面でしかできないことは何か 

しかし、ビデオ会議などの非対面・リモートではど
うしても難しいものもみえてきた。それは、第三の
「ソーシャリゼーション」である。例えば、社会人1年
生が入社した企業において、新しい環境、組織になじ
み、そこでの価値観や流儀を学びながら仲間になり、
適応していくプロセス過程はまさに「ソーシャリゼー
ション」である。こうした人たちに対して、オンライ
ンの研修だけでは不十分であることは明らかだ。「新
人」に対しては異なる配慮が必要であり、企業によっ
てはコロナ下でも新人や2～3年目の若手は、職場勤務
など対面環境を増やす工夫が施されているようだ。 
第二は、「親密感」、「親近感」の形成の難しさで
ある。フォーマルな関係（例：上司・部下）に重要な
信頼感などはリモートでも十分可能と筆者は考えてい
る。一方、フォーマルな関係を超えた、インフォーマ
ル、プレイベートな側面での親近感、親密感をリモー
トで形成するのはやはり難しいことを感じる場面が多
い。「親密感」、「親近感」がフォーマルな関係にも
好影響を及ぼすのであれば、企業における対面のイベ
ントやアクティビティはやはり重要であるといえる。 

テレワークの抵抗勢力 
ー「大部屋主義」、「対面主義」への憧憬 

以上のように、テレワーク、リモートでできること、
できないことを整理してきたが、オフィス・ワーカーの
場合、新たなテクノロジーの活用で現在の雇用システ
ム、雇用管理制度の中でテレワークは十分可能である
し、機能しうると考えられる。それでも、2回目の緊急
事態宣言下でテレワークの比率があまり高まっていない
ことをみると、テレワークを阻害しているようなより本
質的な要因、抵抗勢力を考えてみる必要がある。 
戦後、大企業を中心とした日本の雇用システム、企

業組織においては、情報の共有・伝達を「人力」で効
率よく行う情報システム、コーディネーションシステ
ムを構築してきた。こうした効率的なシステムは部門
間のコーディネーションが特に重要な「すり合わせ型
製造業」（自動車、電機機械など）の優位性などに貢
献してきた。 
上記雇用システムの一特徴である、メンバーシップ型

雇用、つまり、「就職」ではなく、「就社」が重要な場合、
新卒一括採用で同じ時間、同じ場所を共にする、つまり、
「同じ釜の飯を食う」ことで、明示的なコミュニケーショ

鶴 光太郎 
Kotaro Tsuru
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評論社、2019 
などがある。
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ンをとらなくても「あうんの呼吸」、「空気を読む」こと
を身に着け、「共有化された予想」を形成してきたといえ
る。これによって、従業員の行動ベクトルを揃え、効率
的な組織運営をしてきた。特に、大企業の場合、自社の
カラーに合った、つまり、自分たちと近い同質的な人材
を採用する傾向が強く、こうした仕組みを強化してき
た。日本の大企業は、こうした「暗黙知」を活用するこ
とで効率的な情報システム、コーディネーションシステ
ムを構築してきたのだ。 
その一方で、メンバーシップ雇用システムの中で、
同じ場所で同じ時間を共有する「大部屋主義」、「対
面主義」の利点があまりにも強調され過ぎたのではな
いだろう。これまでの雇用システムに対する憧憬の強
い中高年世代ほど、「大部屋主義」、「対面主義」を
絶対視しがちであり、その対極のテレワークへの不信
も強いことはこうした背景から理解できよう。 

最後にー新たな価値観の創出に向けて 

最後に、テレワークなどでリモート活動の普及の一
極集中、大都市の機能への影響、インプリケーション
を考えてみたい。一極集中・集積の経済メカニズム
は、様々な経済社会分野の活動が密集、集積すること
で、情報伝達・知識移転、移動など様々なコストを低
下させたり、正の外部性（市場取引を経由しないで得
られるメリット）が発生することで、人々の満足度、
企業、働き手の生産性を高めることである。 
まさに、人々の距離の近さ、言い換えれば、3密（密
閉、密接、密集）そのものが大都市の機能の根幹を支
えており、都市における集積のメリットは、人と人の
物理的な距離の近さ、ファイス・ツー・フェイスのコ
ミュニケーションを重視する「対面主義」の利点によ
って説明することができる。 
一方、テレワークなどのリモート活動が「対面主義」

を弱め、集積のメリットを活用する必要性を低下させる
ことができれば、東京一極集中も根本的に是正され、地
方に移住しながら大都市圏の企業で働いたり、大都市圏
居住の人が地方の企業で働くこともリモート活動で可能
性となる。したがって、コロナ危機は、我々がこれまで
当たり前に前提としてきた、「対面主義」、集積のメリ
ットの享受から、地方での生活や関わりによる人生充実
へと転換するきっかけを与えている。新たな日常」は生
活様式だけでなく生活の価値観そのものが大きく変わる
可能性を秘めているのだ。 
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本シリーズ第52回で、Rパッケージのひとつである
gemtc1）を用いるcontrast-based modelによるネット
ワークメタアナリシス、また pcnetmeta2）を用いる
arm-based modelによるネットワークメタアナリシス
について述べた。この際に解析データとしてgemtcに
付属しているsmokingというデータセットを用いた。
このデータセットは、1年後の禁煙をアウトカムとして
無治療、自助、個人カウンセリング、グループカウン
セリングの4つの介入の効果を解析した24研究のデー
タで、ネットワークメタアナリシスのサンプルデータ
としてよく用いられている。 
今回は、同じデータを用いて、RからRパッケージの

R2jags を 介 し て 、 JAGS（ Just Another Gibbs 
Sampler）3）を動かして、ギブスサンプリングGibbs 
samplingを用いるマルコフ連鎖モンテカルロシミュレ
ー シ ョ ン Markov Chain Monte Carlo (MCMC) 
simulationを実行し、ベイジアンアプローチでネット
ワークメタアナリシスを行い、さらにBaio G, Berardi 
A, Heath A の 開 発 し た 費 用 対 効 果 分 析 Cost-
Effectiveness AnalysisのためのRパッケージである、
BCEA: Bayesian Cost Effectiveness Analysisを用い
て、Baio Gらの著書 5）の記述に従って、費用対効果分
析を行う 1。 

ソフトウェアの準備 

Rはフリーの統計解析プラットフォームでプログラミ
ング言語としても高く評価されている。本シリーズで
も数多く取り上げてきたが、 Comprehensive R 
Archives Network （CRAN）のウェブサイト 6）からダ
ウンロードしてインストールする。Linux、Mac、
Windowsの3種類のOSに対応したプログラムが用意さ
れている。プログラムのインストールは他のソフトウ
ェアと同じである。 

JAGSはRとは別のプログラムなので、上記のウェブ
サ イ ト か ら files page を ク リ ッ ク し て 、
SOURCEFORGEのJAGSのページから、JAGSをクリッ
クし、バージョン4.xをクリックし、自分のPCのOSを
クリックして 7）、現在の最新バージョン JAGS-
4.3.0.exeをダウンロードして、インストールする。な
お、特別な操作をしなくても、JAGSはRからR2jagsを
介して、自動で認識される。 
次に、Rを起動したら、必要なパッケージをインスト

ールする。RのパッケージメニューからCRANミラーサ
イトの設定後、パッケージのインストールを選んで、
目的のパッケージを選択してインストールすることも
できるし、ファイルメニューから新しいスクリプトを
選んで、Editorを開いて、そこに以下のスクリプトを記
述し、スクリプト全体を選択して、実行ボタンをクリ
ックするか、Ctr＋R（MacではCommand＋Enter）で
実行することでもインストールできる。ただし、管理
者権限でRを開いておく必要があるが、一番簡単な方法
は、Rのアイコンを右クリックしてその他から管理者と
して実行を選んで起動する方法である。 
#Check installed packages and install if not installed. 
packneed=c("R2jags","tcltk2","triangle","BCEA", 
"ggplot2") 
current=installed.packages() 
addpack=setdiff(packneed,rownames(current)) 
url="https://cran.ism.ac.jp/" 
if(length(addpack>0)){install.packages(addpack,repos
=url)} 

R2jagsはRとJAGSを連系して動かすためのパッケー
ジ、triangleは三角分布 triangular distributionを取り
扱うためのパッケージ、tcltk2はファイルを開いたり、
フォルダーのディレクトリを取り出すためのパッケー
ジ、ggplot2はグラフ作成のためのパッケージである。
なお、三角分布は費用の分布に用いる。 

 

シリーズ 
第 56回

ネットワークメタアナリシスから
Bayesian Cost-Effectiveness Analysis 

(CEA) へ

森實　敏夫 
Toshio Morizane 

公益財団法人日本医療機能評価機構 客員研究主幹 
大船中央病院 消化器・IBDセンター 非常勤医師

1 医療経済評価に興味のある読者は、鎌江伊佐夫編：医療技術評価ワークブック。2016年、じほう；Neuman PJ, et al: Cost-effectiveness in health and 
medicine. Second edition. 2017, Oxford University Press, UK; Edlin R, et al: Cost effectiveness modelling for health technology assessment: A 
practical course, 2015, Springer International Publishing, Switzerland.などを参照されたい。
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ネットワークメタアナリシスの解析対象データ 

費用対効果分析では、Effectiveness効果を複数のアウ
トカムに対する介入の効果をひとつの指標にまとめ、定
量的に表すとともに、それに必要な Cost費用を金銭単
位で表し、一定の効果を得るのに、いくら費用がかかる
かを計算する。効果を質調整年 Quality-adjusted life 
year (QALY）、すなわち生活の質 Quality of life（QOL）
で調整した生存年で表す方法が広く行われているが、異
なる疾患の間で比較する必要がない場合、その他の場
合、異なる指標が用いられる場合もある。 
今回は、図1に示す、CSVファイルに含まれる上記

RCTのデータであるsmokingに対して、ランダム効果
モデルによるネットワークメタアナリシスを行い、統
合値と標準偏差、信頼区間などのデータを得る。図1に
は24研究の内の最初の3研究の部分だけを示す。 

ラベルのsは研究 IDで1から14までの整数である。t
は治療番号で1～4までの整数である。1が無治療、2が
自助、3が個人カウンセリング、4がグループカウンセ
リングである。rは禁煙成功者数、nはその治療アーム
の症例数、bはその研究で対照とされた治療の番号であ
る。全アーム数は50なので、51行目までデータがあ
る。このCSVファイルは最後に述べるURLからダウン
ロードできるようにしてある。ファイル名は
smoking_cessation_bcea.csvとしてある。 
以下に示す、ネットワークメタアナリシスのための

JAGSコードはNational Institute for Health and Care 
Excellence（NICE）のDecision Support UnitのTechnical 
Support Documents8）を引用してBaio Gらが著書に記
述しているものである。 
###JAGS model ###   
model 
{ 
for(i in 1:nobs)  
{ 
r[i]~dbin(p[i],n[i]) 
p[i] <- ilogit(mu[s[i]]+delta [s[i],t[i]]) 
delta[s[i],t[i]] ~ dnorm(md[i],tau) 
md[i] <- d[t[i]]-d[b[s[i]]] 
}   

for(i in 1:ns) 
{ 
mu[i]~dnorm (0,.0001)  
AbsTrEf[i] <- ifelse (b[i]==1,mu[i],0)   
}   
pi0 <- sum( AbsTrEf[])/incb  tau <- pow(sd ,-2)   
sd~dunif (0.00001 ,2)   
d[1] <- 0   
for(k in 2:nt) 
{   
d[k]~dnorm (0,.0001)   
} 
for(j in 1:nt) 
{  logit(pi[j]) <- pi0 +d[j]   
for(k in 1:nt) 
{  lor[j,k] <- d[j]-d[k]  log(or[j,k]) <- lor[j,k]  rr[j,k] <- 
pi[j]/pi[k]   
} 
} 
} 
テキストファイルとして、今回は、ファイル名

jags_nma_model.txtで保存する。保存したファイルは
JAGSを動かすRのスクリプトの中で参照される。 
各変数名の内、piが各治療群のイベント率を格納する

変数で、pi[1]が治療1、pi[2]が治療2、pi[3]が治療3、
pi[4]が治療4のアームのイベント率の値をMCMCの繰
り返し分、格納する。後で述べるように、JAGSの関数
jags( )でMCMCを実行するが、引数n.iterでMCMCの
回数、n.thinはどれだけ希釈するかというような意味
で、n.iter数全部ではなく、間引きされてn.iter/n.thin
の数だけサンプリングされた値が格納される。 

JAGSとR2jagsを用いた 
ベイジアンネットワークメタアナリシスの実行 

最初にRで必要なパッケージを読み込ませるため、次
のスクリプトを実行する。 
#Load R2jags,tcltk2, triangle, BCEA, ggplot2 packages. 
library(R2jags) 
library(tcltk2) 
library(triangle) 
library(BCEA) 
library(ggplot2) 
解析対象データをsmoking_cessation_bcea.csvファ
イルを開いて、変数smokingに読み込ませる。次のス
クリプトを実行すると、ファイルを開くためのダイア
ログボックスが表示されるので、このファイルを選択
して開く。 
#Read in the smoking cessation data. 
#Open a csv file and read it into smoking. 
f i lnam=tclvalue(tkgetOpenFi le( init ialf i le="", 
filetypes="{{CSV Files} {.csv}} {{All files} *}"));if(filnam! 

図 1　smokingデータの一部 
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=""){smoking=read.csv(filnam)} 
この1行のスクリプトを実行することで、データフレ
ーム変数smokingにデータが格納される。 
次に、モデルを記述したファイル名を変数model.file
に設定する。 
#Set the model file name. A random-effects model 
of network meta-analysis of four treatments. 
model.file = "jags_nma_model.txt" 
そして、ワーキングディレクトリを設定する。モデ
ルを記述したファイルは、あらかじめこのワーキング
ディレクトリに置いておく必要がある。 
#Set a working directory. 
paths=tk_choose.dir(default="",caption="#1 Select 
a folder to save data files") 
paths=paste(paths,"/",sep="") 
setwd(paths)  
次に、ネットワークメタアナリシスの実行に必要な
変数の値を設定する。変数nsは研究数、変数ntは治療
の数、変数nobsは観察の数という意味であるが、全ア
ーム数、incbは対照である無治療、すなわち治療番号1
を含む研究の数である。これらの変数は変数smoking
から下記のスクリプトで読みだすことができる。 
#Set number of studies etc. 
ns=length(unique(smoking$s)) 
nt=length(unique(smoking$t)) 
nobs=length(smoking$s) 
incb=length(smoking[smoking$t==1,][,1]) 
もし、これらの変数を手作業で設定するのであれ
ば、以下のようになる。 
ns=24 

nt=4 
nobs=50 
incb=19 
次に、モデルの側に渡す変数の設定をし、データフレ

ーム変数smokingにattach操作を行い、カラム名で直接
ベクトル変数を指定できるようにする。変数 parsは
MCMCのサンプリングした値を記録する変数名である。 
#Define data and variables to monitor. 
inputs=list("s","n","r","t","ns","nt","b","nobs", 
"incb") 
pars=c("rr","pi","d","sd") 
attach(smoking) 
以上で、MCMCを実行できる準備ができたので関数

jags( )を実行する。今回は、20000回のMCMCを2回
実行し、サンプリングは10分の1だけ記録、バーンイ
ンは最初の10000回という条件で実行する。また、初
期値の設定はしていない。MCMCの結果は、変数
smoking_outputに格納される。 
#Run MCMC with JAGS and store the results into a 
variable smoking_output. 
smoking_output=jags(data=inputs,inits=NULL,parame
ters.to.save=pars,model.file=model.file,n.chains=2,n.it
er=20000,n.thin=10) 
実行を開始すると、進行に伴って、++++が続けて表

示され、100%となったところで終了する。繰り返し
を2回に設定したので、2行に表示される。 
変数 smoking_output はリスト変数で、model、

BUGSoutput、parameters.to.save、model.file、n.iter、
DICの6つの要素を含んでいる。str(smoking_output)を
実行した結果の一部を図2に示す。 

図 2　変数 smoking_outputの構造 



print(smoking_output)を実行すると以下の結果がコ
ンソールに出力される（図3）。 
ここには、リスク比(rr)、リスク差(d)、各群の絶対リ

スク(pi)など効果指標の値の平均値、中央値、95%信頼
区間の値などと、MCMCの診断に用いられる各種指標
などが出力される。 

piの値をグラフ化するために、以下のスクリプトを
実行する。 
#Make a plot for pi (the difference of propotions 
between the comparator and other treatments. 
attach.jags(smoking_output) 
tr.eff=data.frame(t(apply(pi,2,quantile,c(0.025,0.975)))) 
names(tr.eff)=c("low","high") 

treats=c("No intervention","Self-help","Individual 
counselling", "Group counselling") 
t r.e ff=cb ind( t r.e ff ,mean=smoking_output$ 
BUGSoutput$mean$pi,interventions=factor(treats, 
levels=treats)) 
detach.jags() 
ggplot(tr.eff)+geom_point(aes(y=mean,x=interventions)) 
+geom_errorbar(aes(x=interventions,ymin=low,ymax= 
high),width=0.15)+coord_flip()+theme_bw()+ 
labs(x="", y="Probability of smoking cessation", 
title="Meta-analysis results") 
出力されたプロットの上下を短縮した図を示す（図 4）。 
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図 3　ベイジアンネットワークメタアナリシスの結果

図 4　各治療群の絶対リスク 
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得られた結果の内、変数pi、すなわち、治療1の群の
絶対リスクのMCMCのサンプリングされた値の個数を
確認するため、以下のスクリプトを実行する。 
length(smoking_output$BUGSoutput$sims.list$pi[,1]) 
結果は、2000となる。リスト変数の smoking_ 

outputの構成要素であるBUGSoutputのそのまた構成
要素であるsims.listのそのまた構成要素であるpiの1列
目の要素数を関数 length( )で読みだしている。 
ここで、リスト変数 smoking_outputの外側で、変
数 piに smoking_output$BUGSoutput$sims.list$piの
値を代入し、それをこのあとのCEAに用いる。一つの
方法は以下のスクリプトを実行する方法である。 
pi= smoking_output$BUGSoutput$sims.list$pi 
別の方法として、以下のスクリプトでも同じことが
できる。 
attach.jags(smoking_output) 
pi=pi 

head(pi);length(pi[,1])を実行して変数piの内容を確認
してみる。結果は図5に示すとおりである。なお、各列
の番号は治療番号に対応する。図4のグラフを構成する
値の内6個のシミュレーションで得られた値を含んでい
るので、4の列の値が大きい傾向にあることがわかる。 

図3に示した、pi[1]はこのpi[,1]の2000個のサンプ
リングされた値に基づいて、平均値、標準偏差、2.5パ
ーセンタイルなどの値が示されている。実際に確認す
るために次のスクリプトを実行してみる。 
mean(pi[,1]) 
sd(pi[,1]) 
quantile(pi[,1],c(0.025,0.25,0.5,0.75,0.975)) 
得られた結果は、図6に示すように、図3のpi[1]の各
パラメータの値とほぼ同じである。なお、2000個のサ
ンプリングなので、実行のたびにわずかに異なる値が
得られる。 

変数piには4つの治療群のそれぞれについて絶対リス
ク、すなわち禁煙率の2000個ずつのランダムサンプリ
ングされた値がすでに含まれていることを理解してお
く必要がある。 
各治療群の絶対リスクをメタアナリシスの統合値と

して得られたリスク比、オッズ比とベースラインリス
ク=対照群のイベント率からランダムサンプリングして
得ることも可能である。もし、既存のメタアナリシ
ス、あるいはネットワークメタアナリシスの結果をパ
ラメータとして利用する場合はそのような方法を用い
ることになる。 

費用の推定値 

Baio Gらは、治療ごとの費用として、1.無治療 0£（0
円）、2.自助はニコチンパッチ療法に 45.5£（6825円）、
個人カウンセリング 95.5£（14325円）、グループカウ
ンセリング 142.8£（21420円）という値を設定してい
る。ここでは、£のままで計算を進めることにする。 
また、費用の不確実性については、左右対称の三角

分布を用い、平均値と最小値、最大値を設定してい
る。上記の値を平均値として、0.8を掛けた値を最小
値、1.2を掛けた値を最小値として推定した値を設定し
ている。 
これらを前提として、治療1～4の費用を三角分布か

らランダムサンプリングして、変数cに格納するため、
以下のスクリプトを実行する。サンプリングの数は
2000個である。 
#Estimating costs. 
#With triangle package. 
#Setting costs for each treatment (UK Pounds). 
cost.t1=45.5 
cost.t2=95.5 
cost.t3=142.8 
c=matrix(data=0,nrow=2000,ncol=4) 
c[,2]=rtriangle(2000,a=cost.t1*0.8,b=cost.t1*1.2) 
c[,3]=rtriangle(2000,a=cost.t2*0.8,b=cost.t2*1.2) 
c[,4]=rtriangle(2000,a=cost.t3*0.8,b=cost.t3*1.2) 
ヒストグラムで分布を確認してみるため、以下のス

クリプトを実行する。マトリックス変数cの1列目はす
べてが0の値で、2～4列目のそれぞれ2000個の値のヒ

図 5　変数 piの確認 

図 6　2000個のサンプリングされた値から計算したパラメータの値
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ストグラムとなり、これらの値は治療1の無治療に対す
るそれぞれ治療2，3，4の増分費用を表すことにな
る。上記スクリプトを実行した結果得られたヒストグ
ラムを図7に示す。 
#Plot distributions for costs. 
dev.new() 
par(mfrow=c(2,2)) 
hist(c[,2]) 
hist(c[,3]) 
hist(c[,4]) 

禁煙による余命延長の推定値の計算 

さて、禁煙率で表される治療効果については、ネッ
トワークメタアナリシスから効果推定値の2000個のラ
ンダムサンプルが得られたが、禁煙によって得られる
余命の値を知る必要がある。2000個のランダムサンプ
ルを用意できれば、上記の変数piの値をそのまま掛け
算することで、コホートとしての治療によって得られ
る増分効果の指標として用いることが可能になる。 

Baio Gらは、35～65歳までの、年齢別の禁煙による
平均余命延長のデータおよび年齢別の喫煙率のデータ
をASH: Action on Smoking and Healthから得ている

9）。これらを、5年区切りで年齢別にそれぞれの人口と
ともに、まとめたのが、図8である。これは、ファイル
名 smoking_cessation_simulation.xlsxの Excelファイ
ルとして作成した。なお、実際に費用対効果分析に用
いるのは、カラムE、F、Gのデータだけである。 

Excelでこのファイルを開き、セルA1からG14まで
の範囲を選択して、コピー操作を行い、Rに戻って、以
下のスクリプトを実行することにより、変数dataにデ
ータを格納する。上段はWindowsの場合、下段はMac
の場合のスクリプトである。 
#Estimating life years. 
#Open an Excel file smoking_cessation_simulation.xlsx 
and copy cell range A1 to B14. 
data=read.delim("clipboard",sep="\t",header=TRUE) 
　#Windows 
data=read.delim(pipe("pbpaste"),sep="\t",header=TRUE) 
　#Mac 
続けて、以下のスクリプトを実行して、dataの

pr.ageの値に基づき、1000人のサイズで、13個の各
年齢層の人数を関数 rmultinorm( )でシミュレートして
求め、それらの値に各年齢層の禁煙による平均余命延
長を男性0.52女性0.48の重みづけした上で求めた平均
値を掛け算して、マトリックス変数 life.yearsの1列に

図 7　費用の三角分布からのランダムサンプルのヒストグラム

図 8　smoking_cessation_simulation.xlsxの Excelファイルのデータ



19(19)あいみっく　Vol.42-1 (2021)

格納する。それを2000×4、すなわち8000回試行を繰
り返し、13行×8000列の行列にシミュレーションの結
果を格納する。 
次の行のスクリプトでは、関数 apply( )を変数

life.yearsに適用して計算結果を、2000行×4列のマト
リックス変数に格納している。関数apply( )では、最初
の引数が対象の変数名、次の引数が2の場合は列に3番
目の引数の関数を適用する。なお、2番目の変数が1の
場合は、行に適用する。したがって、このスクリプト
では、マトリックス変数 life.yearsの各列のsumすなわ
ち合計を計算し、それを1000で割り算した値、つまり
各列の人数で割り算した平均値が8000個得られ、それ
を関数matrix( )で、2000行×4列のマトリックス変数に
格納している。この変数名は life.yearsなので、元の値
が計算結果に置き換えられ、2000行×4列のマトリック
スが作成されることになる。 
life.years=with(data,rmultinom(2000*4,1000,pr.age) 
*(0.52*Male.ly+0.48*Female.ly)) 
life.years=matrix(apply(life.years,2,sum)/1000,nrow= 
2000,ncol=4) 
関数 rmultinom( )は、多項分布から、ランダムサン

プルを得る関数で、試行回数、サイズ、確率データの
ベクトルを引数として設定し、確率に従った成功回数
の値が得られる。 
例えば、x=rmultinom(10,10,c(0.5,0.3,0.2))を実行

して xの内容を表示すると、図9の様な結果が得られ
る。この例では、試行回数10、サイズ10、3つの排他
的事象に対する生起の確率が0.5、0.3、0.2である。 
各列が1回ごとの試行の結果で、それが10回行われた

結果、10列のデータが得られる。各列の合計はすべてサ
イズの10に一致する。各行の合計は、52、28、20とな
り、確率データの0.5、0.3、0.2に従った数に近似して
おり、試行回数を多くすれば、より近似した値になる。 
さて、上記 2行目のスクリプトを実行後の変数

life.yearsの構造を見てみると以下の通りで、2000行×4

列のマトリックスになっていることが確認できる。さら
に、各列の平均値を計算すると、ほぼ同じ値であること
がわかる（図 10）。すなわち、変数 life.yearsには
pr.ageで規定される年齢分布に応じた禁煙による余命延
長の値が2000人分×4用意されたことになる。 
次に、ネットワークメタアナリシスの結果得られ
た、各治療群の絶対リスクの値を2000個ずつ含む変数
piを life.yearsに掛け算することによって、各治療によ
って得られる平均余命延長を計算することができる。
Effectivenessの頭文字をとって、変数eにその結果を格
納する。変数piと変数 life.yearsの行数は2000、列数
は4なので、これら2つの変数の単純な掛け算は、同じ
座標の値が掛け算されて、2000行×4列の変数eの同じ
座標に格納される。単純な掛け算とは、行列の掛け算
ではないという意味で、もし行列の掛け算の場合は、
pi%*%life.yearsと記述する。 
#Life years for each intervention. 
e=pi*life.years 

費用対効果分析 

以上で、4つの治療のそれぞれに対して2000個のシ
ミュレーションによる増分費用の値と、シミュレーシ
ョンによる余命延長（増分効果）が得られた。それぞ
れの変数名はcとeである。 

BCEAパッケージの関数bcea( )を用いて、費用対効
果分析を実行し、Cost-Effectiveness Plane費用効果平
面、Expected Incremental Benefit期待される増分利益
とWillingness to pay支払意思額の関係図、Cost-
Effectiveness Acceptability Curve費用効果受容曲線、
Expected Value of Perfect Information完璧な情報の
期待値と支払意思額の関係図を作成することができ
る。これらの意味や解釈については、医療経済評価の
成書を参照されたい。 

図 10　変数 life.yearsの内容の確認 

図 9　関数 rmultinom( )の実行結果の一例 
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以下のスクリプトを実行する 2。refは基準とする治療
法番号を設定するが、この例では4すなわちグループカ
ウンセリングを設定している。wtpは支払意思額を設定
する引数であるが、wtp=c(20000,25000,30000)のよ
うに複数の値を設定することもできるが、この例では
Kmax=500と記述して、最大値を500に設定してい
る。引数 interventionsに設定している変数 treatsは上
記のスクリプトですでに設定した4つの治療の名称を設
定する。また、plot=TRUEに設定するとベースの描画
関数を用いてグラフが作成される。この例では、3行目
でggplot2を用いてグラフを作成している。関数plot( )
の引数wtpを250に設定しているが、費用効果平面に
増分利益として生存年1年を得るのに、増分費用250£
を要するところに直線を描画する。 
#Cost-effectiveness analysis. 
m=bcea(e=e,c=c,ref=4,interventions=treats,Kmax= 
500,plot=FALSE) 
plot(m,graph="ggplot2",wtp=250,pos=TRUE,size= 
rel(2),ICER.size=2) 
結果として得られるグラフを図11に示す。 
以上、ネットワークメタアナリシスの結果から続けて

RパッケージBCEAを用いて費用対効果分析を行う方法
について解説した。BCEAには本稿では取り上げていな
い、さまざまな関数が用意されており、多彩な解析が可
能である。より深く知りたい読者は、Baio Gらの著書や
BCEAのマニュアル 10）などを読んでいただきたい。 

Baio GらはBCEAがベイジアンアプローチを用いてい
ることを利点として強調しており、JAGSでサンプリング

されるパラメータの値をそのまま利用するところなどは、
ベイジアンアプローチならではの利点と考えられる。 
今回用いたファイルは https://info.zanet.biz/dl/imic/ 

imic56.zipからダウンロードできる。ここまで記述したR
のスクリプトはusing-bcea.Rというファイル名である。 
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2 関数bcea( )の引数 ICER.sizeを ICER.sizesにするようにというエラーメッセージが出るが、プロットは正常に行われる。

図 11　BCEAによる費用対効果分析の結果
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Group counselling vs Individual counselling 

Group counselling vs No intervention 
Group counselling vs Self-help 
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Group counselling vs No intervention 
Group counselling vs Self-help 
Group counselling vs Individual counselling 
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このコーナーは、ライフサイエンスに関わる若手研究者の方にリレー方式でご執筆いただいています。

1．動物の発生は細胞による「ものづくり」 

細胞は生命の最小単位であり、私たちの体は数十兆
個もの細胞から作られています。例えば、脳の神経ネ
ットワーク、体中に張り巡らされた血管、様々な分
泌・代謝を行う肝臓など、体内の各臓器の構造は非常
に複雑です。体が形作られる発生過程において、細胞
はどうやって、このような複雑で高機能な組織や臓器
をつくり出すことができるのでしょうか。生物の形作
りは、いわば細胞による「ものづくり」ですが、設計
図通りにパーツを組み立てて作る人工物とは大きく異
なり、パーツ（細胞）が互いに相互作用して自発的に
高次構造を形成します。私は、この生物特有の組織形
成過程をデザインして、組織や臓器を望み通りに作れ
るようになりたいと思い、研究を進めてきました。 

2．組織形成過程を「デザイン」する 

私は、大学は工学部の機械工学出身で、学部生の頃
は車のエンジンの作り方など「ものづくり」を学んで
いました。ところが、もともと生物が好きだったた
め、機械に加えて生物はどうやって作られているのか
に興味を持ってしまいました。生物学を少し勉強して
みると、セントラルドグマをはじめ、生命・細胞の精
巧なシステムに衝撃を受け、大学院では分子生物学分

野へ進学することにしました。大学院は、京都大学
（当時）の長田重一先生の研究室で、マクロファージ
が死細胞を食べて分解する貪食（ファゴサイトーシ
ス）という現象を研究しました。貪食は細胞骨格が大
きく動くダイナミックな現象で、私は、貪食能のない
細胞に、貪食に関与する分子を順番に導入していき、
貪食作用を再構成することで、貪食のメカニズムを研
究しました（Toda et al. Mol. Cell. Biol. 2012）。この
ような機能をつくり出すアプローチは私にとってとて
も面白く、学位取得後は貪食に関する研究に加えて、
何か新しい生命現象を再構成したいと考えました。ち
ょうどその頃、ゼブラフィッシュの発生過程を1細胞レ
ベルの解像度でイメージングした論文が発表され
（Xiong et al. Cell 2013）、発生過程の動画を見て、
組織が形作られる過程を試験管内で作りたいと思うよ
うになりました。 
動物の体は、元をたどれば1つの受精卵からはじま
り、受精卵の分裂により生じた単純な細胞塊から自発
的に発生します。このとき、細胞は、細胞間コミュニ
ケーション、つまり、近くの細胞を認識して互いの挙
動を制御することで、正しくオーガナイズされた組織
や臓器を形成します。これまでに、モデル動物胚を用
いた生物学研究によって、発生時に作用する遺伝子
や、各細胞がどのように相互作用しているかが解明さ
れてきました。非常に多くのことが明らかにされまし
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たが、一方で、これらの知見をもとに、望みの構造や
機能をもった多細胞組織を自在に作ることができるか
と言えば、まだそこまでは至っていません。私は、動
物胚で何が起こっているかを解析するアプローチとは
逆の発想で、ディッシュ上の細胞に、新たに細胞間コ
ミュニケーションを設計して、どのような組織構造を
作ることができるか検証したいと考えました（図1）。
近年、生命現象を一から作り出すボトムアップ研究は
合成生物学と呼ばれており、私は合成生物学研究で著
名なカリフォルニア大学サンフランシスコ校（UCSF）
のWendell Lim研究室へ留学し、組織形成過程を作り
出す研究を始めました。 

3．遺伝子発現を制御する細胞間コミュニケーション
の設計による多細胞構造の形成 

人工的に細胞間コミュニケーションを設計する、と
言うのは簡単ですが、ここで問題なのは、どうやって
細胞間のシグナルのやり取りをねらい通りに設計する
か、でした。細胞は、もともと様々な受容体を発現し
ていて、周辺からのシグナル、例えば、細胞間接触、
分泌因子、細胞外マトリックスなどを認識します。そ
して、これらの受容体が細胞内の複雑なシグナル伝達
ネットワークを活性化して、多様な機能、例えば、遺
伝子発現、分泌、細胞骨格の再編成、増殖などを誘導
します。私は当初、細胞がもともと持っているシグナ
ル分子や受容体を使って細胞間コミュニケーションを
設計することを計画していましたが、この場合、内在
するシグナル経路の影響により細胞の挙動をうまく制
御できなくなるおそれがありました。これは非常に幸
運だったのですが、私が留学する直前に、留学先の研
究室において、この問題を解決する新技術が開発され
ていたのです。その技術は、synthetic Notch receptor 
（synNotch）と呼ばれる人工受容体で、この人工受容
体は、細胞表面上の任意の分子をリガンドとして認識
して、設計通りに標的遺伝子を誘導することができま

す（Morsut et al, Cell 2016）。synNotchにより、遺
伝子発現を制御する細胞間コミュニケーションを自在
に設計することが可能となりました。 

synNotchを介した人工的な細胞間コミュニケーショ
ンにより組織構造を形成するため、synNotchによる細
胞接着分子カドヘリンの誘導を設計しました。細胞接
着は形態形成の重要なメカニズムの1つとして知られて
おり、例えば、細胞塊の中で、カドヘリンを強く発現
した細胞は凝集し、カドヘリンを弱く発現した細胞が
周辺に押し出されることで、細胞の空間配置を制御す
ることができます。さらに、synNotchによる細胞接着
の誘導に加えて、新たなsynNotchのリガンドを誘導す
ることで段階的なシグナルカスケードを構築しまし
た。これにより、「細胞間シグナル→細胞接着の誘導
による細胞の配置換え→新たな近接細胞間でのシグナ
ル→新たな細胞接着分子の誘導による更なる配置換え
→」のサイクルを繰り返すことで、細胞種を増やしな
がらより複雑な多層構造を形成することに成功しまし
た（図2、Toda et al, Science 2018）。この結果は、
細胞間でインプットとして認識する分子とアウトプッ
トとして発現する遺伝子を操作することで、様々な組
織形成プロセスを創作できることを示しています。 

4．分泌を介した細胞間シグナル伝達モデル 
「人工モルフォゲン」の開発 

胚発生過程では、細胞接着の制御に加えて、拡散す
る分泌タンパク質が細胞間のシグナルのやり取りを誘
導することにより、細胞分化を空間的に制御していま
す。このようなシグナル分子はモルフォゲンと呼ば
れ、モルフォゲンは組織内で拡散して濃度勾配を形成
し、モルフォゲン勾配が細胞分化の位置情報として作
用します。そこで、私たちは、分泌タンパク質を介し
た細胞間シグナル伝達を一から構築し、モルフォゲン
勾配を合成して細胞分化パターンの形成原理の理解と
操作を目指しました。まず、モルフォゲンとは無関係

図 1 
細胞間コミュニケーションの設計により組織構築を目指すアプローチ

図 2　細胞接着の制御による人工的な組織形成プログラムの設計 
細胞間シグナルによってカドヘリンを誘導することで、細胞接着の強弱に
より細胞の配置を変えることができます。すると新たに隣り合った細胞と
のシグナル伝達が可能になり、さらなる細胞の配置換えを誘導することが
できます。このように、細胞間シグナルと配置換えを交互に繰り返してい
くことで、細胞種を増やしながらより複雑な多細胞構造を形成することが
できました。
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図 3　人工モルフォゲンシステムの開発とシグナル勾配の合成 
GFPを細胞表面にトラップし、人工受容体 synNotchに提示して遺伝子発現を誘導することで、分泌された液中の GFPが指定の標的遺伝子を誘導する細
胞間シグナル伝達モデルを構築しました（左図）。さらに、GFPを分泌する細胞集団の隣に、左図に示した GFPを受け取る細胞集団を配置すると、モル
フォゲンシグナルのように遺伝子発現応答の勾配を形成しました（右図）。

の緑色蛍光タンパク質GFPを培養細胞間のシグナル分
子として利用しました。近くの細胞から分泌されたGFP
を細胞表面にトラップし、上述した人工受容体
synNotchによりGFPを読み取って遺伝子発現へと変換
することで、GFPを遺伝子発現制御が可能なモルフォゲ
ンとして機能させることに成功しました（図3、Toda et 
al, Science 2020）。人工のモルフォゲンシグナル勾配
において、勾配の形状に影響を及ぼすパラメーターを探
索したり、細胞間フィードバック回路により勾配のダイ
ナミクスを制御することにより、細胞分化パターンを設
計通りに作り出すことが可能となりました。  

5．独立とこれから 

合成生物学分野は、自ら設計したシステムがうまく
機能すれば楽しいし、設計通りに機能しないときは、
生物学的あるいは技術的に何が足りないのかを突き詰
めるチャンスになるので、とてもエキサイティングな
分野だと思います。私たちも、今のところ単純な構造
を形成しただけで、何か役立つような組織を作ること
はできていません。例えば、異種細胞の配置をデザイ
ンして、機能的な人工組織を作ることができれば、再
生医療への応用が期待されます。また、自身を複製で
きるような多細胞構造を作ることができれば、単細胞
生物から多細胞生物への進化の過程を再現するような
こともできるかもしれません。幸運なことに、2019年
10月より金沢大学ナノ生命科学研究所で独立して研究
を行う機会をいただきました。大学院時代や留学先の
先生や同僚、留学生活で大変お世話になったベイエリ
アの方々など、多くの方々に指導していただき、助け
られて研究を続けることができました。大変感謝して
おります。これからも、より面白い「ものづくり」を
目指して研究を精進していきます。 
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■コロナ下も 1年が経ちました。食いしん坊女子としては、外出がまま
ならない＝外食もできず、在宅勤務でランチも家食（内食）…（涙） 
お楽しみも半減と思っていましたが、ランチのお弁当作りを始めてみ
たところ、これが楽しい！在宅で通勤時間が省略された日も、同じ時間
に起きてお弁当作りに勤しんでいます。キャラ弁ではない可愛いお弁
当を目指して、種類豊富な副菜と野菜の飾り切りでデコってます。趣味
と健康の両立に気づいた今日この頃。でもやっぱり春は、可愛いお弁当
でお花見したいですね（食いしん坊女子） 
■経済効果年間2兆円とも言われるネコノミクス。犬派の私には無縁
と思っていましたが、先日帰宅すると、ドア前に居た猫が私に驚き、
部屋の窓下に飛び移りました。未だ小さいこの猫は隣家の屋根とこち
らを右往左往。下を覗いてはミャーミャー。段ボールに毎日キャット
フードと煮干しの出汁を入れて置いたところ、警戒心が少しずつ解
け、呼べば近付いて来るように！可愛いとは言え、早く下ろしてあげ

たいと思っていたところ、勇気を出して飛び下りたのか、ご近所さん
に救助されたのか、2/22猫の日から姿を見掛けなくなり、心に穴が開
きました。1週間強の経験でしたが、サン=テグジュペリ『星の王子さ
ま』の1節を思い出しました。“C’est le temps que tu as perdu 
pour ta rose qui fait ta rose si importante.”(haricot46) 
■出会いと別れの季節。我が家もこの春、次女が保育園を卒園し、小
学校入学を迎えます。この頃は卒園準備で赤ちゃん時代からの写真や
動画を振り返ることが多く、集団のなかで成長する姿に涙。母として
も長女が生まれた14年前から通い、親も育てていただいた保育園から
の卒園です。楽しくも慌ただしく怒涛の日々は後悔も沢山。14年前は
“ワンオペ育児”やら“ワークライフバランス”という言葉を聞くこ
ともありませんでしたが、ワンオペでも何でも、怒ってばかりの母の
もとで逞しく育ってくれてありがとう！（ダメ母）

あいみっくぽえとりい 　詩とイラストによるコラボレーションをお届けします。
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