
で
き
た
。複
数
の
遺
伝
子
の
情
報
か
ら
、乳
が

ん
手
術
後
の
再
発
リ
ス
ク
を
予
測
す
る
手

法
を
開
発
し
た
こ
と
で
も
知
ら
れ
る
。直
居

教
授
が「
新
し
い
学
問
」と
言
う
の
は
、が
ん
の

正
体
に
迫
り
、よ
り
効
果
的
な
治
療
を
選
ぶ

た
め
の
、ま
っ
た
く
違
う
ア
プ
ロ
ー
チ
が
見
え

始
め
た
と
い
う
意
味
で
あ
る
。

　
乳
が
ん
は
、近
年
罹
患
者
が
増
加
し
て
い

る
が
ん
の
一
つ
だ
。１
９
７
０
年
代
に
は
年
間

１
万
人
台
だ
っ
た
国
内
の
罹
患
数
が
、現
在
は

9
万
人
を
超
え
て
い
る
。背
景
に
は
食
の
欧

米
化
な
ど
が
指
摘
さ
れ
て
い
る
。

　
「
私
が
内
分
泌
・
乳
腺
外
科
を
選
ん
だ
２
０

０
０
年
前
後
で
さ
え
、罹
患
数
は
す
で
に
70
年

代
の
３
倍
に
増
加
し
て
い
ま
し
た
。そ
れ
に
比

べ
て
乳
が
ん
の
専
門
医
は
一
貫
し
て
不
足
し
て

い
る
。や
る
べ
き
仕
事
が
あ
る
と
感
じ
ま
し
た
」

　
直
居
教
授
が
内
分
泌
・
乳
腺
外
科
を
選
ん

だ
理
由
は
ほ
か
に
も
あ
る
。２
０
０
０
年
前

後
、ヒ
ト
ゲ
ノ
ム
計
画
の
進
展
を
背
景
に
、が

ん
の
発
生
や
進
行
に
関
わ
る
遺
伝
子
の
特
定

が
次
々
と
進
ん
で
い
た
。病
気
の
正
体
に
近

づ
き
、治
療
法
も
大
き
く
変
わ
っ
て
い
く
。そ

ん
な
期
待
が
医
学
界
に
広
が
っ
て
い
た
。

　
実
際
、乳
が
ん
の
治
療
も
そ
こ
か
ら
大
き
く

変
わ
っ
て
い
っ
た
。同
じ
乳
が
ん
で
も
、性
質
の

異
な
る
い
く
つ
か
の
タ
イ
プ
が
あ
る
。タ
イ
プ

が
違
え
ば
、効
き
や
す
い
薬
も
、効
き
に
く
い

薬
も
違
う
。そ
の
こ
と
が
わ
か
る
に
つ
れ
て
、

治
療
は
経
験
則
に
頼
る
も
の
か
ら
、遺
伝
子
の

サ
ブ
タ
イ
プ
ご
と
に
組
み
立
て
る
も
の
へ
と

変
わ
っ
て
い
っ
た
。直
居
教
授
が
乳
が
ん
を
専

門
に
選
ん
だ
の
は
、ま
さ
に
そ
の
考
え
方
が
広

が
り
始
め
た
時
期
だ
っ
た
。

　
「
ち
ょ
う
ど
２
０
０
０
年
に
網
羅
的
遺
伝

子
発
現
解
析
に
よ
り
乳
が
ん
の
サ
ブ
タ
イ
プ

分
類
が
発
見
さ
れ
た
と
い
うN

ature

論
文

に
驚
い
て
、私
自
身
も
遺
伝
子
の
研
究
に
の

め
り
込
ん
で
い
っ
た
ん
で
す
」

　
直
居
教
授
の
名
を
一
躍
世
に
広
め
た
の
が

２
０
１
１
年
に
論
文
発
表
さ
れ
た「
多
遺
伝

子
診
断
法
に
よ
る
乳
癌
術
後
再
発
予
測
法
：

95
G
C（gene classifier

）」で
あ
る
。95
個
の

遺
伝
子
の
発
現
値
を
組
み
合
わ
せ
、患
者
ご

と
に
再
発
の
可
能
性
を
数
値
化
す
る
も
の
だ
。

　
「
そ
れ
ま
で
は
、が
ん
の
再
発
可
能
性
は〝
神

の
み
ぞ
知
る
〟領
域
で
、術
後
に
抗
が
ん
剤
治

療
を
行
う
べ
き
か
ど
う
か
、経
験
則
に
よ
る

慎
重
な
判
断
が
求
め
ら
れ
ま
し
た
。し
か
し
、

遺
伝
子
の
解
析
に
よ
り
３
％
し
か
再
発
リ
ス

ク
が
な
い
と
わ
か
れ
ば
、そ
の
人
に
抗
が
ん

剤
治
療
を
し
な
く
て
も
よ
い
か
も
し
れ
な
い
。

オ
ー
ダ
ー
メ
イ
ド
で
治
療
を
考
え
ら
れ
る
。

大
い
に
希
望
を
抱
か
せ
る
結
果
で
し
た
」

　
さ
ら
に
直
居
教
授
の
関
心
は
、外
科
手
術

前
に
行
う
抗
が
ん
剤
治
療
の
効
果
予
測
へ
と

広
が
っ
て
い
っ
た
。乳
が
ん
で
は
、手
術
の
前

「
遺
伝
子
の
時
代
」の
真
ん
中
で

　
「
新
し
い
学
問
が
始
ま
っ
た
。そ
う
感
じ
て

い
ま
す
」

　
京
都
府
立
医
科
大
学
の
直
居
靖
人
教
授
は
、

そ
う
言
葉
に
力
を
込
め
る
。直
居
教
授
は
、

乳
が
ん
治
療
の
ス
ペ
シ
ャ
リ
ス
ト
と
し
て
、乳

が
ん
の
診
療
と
治
療
法
の
開
発
に
力
を
注
い

に
抗
が
ん
剤
を
投
与
し
、腫
瘍
を
小
さ
く
し

て
か
ら
手
術
に
臨
む
治
療
法
が
選
ば
れ
る
こ

と
が
あ
る
。だ
が
、こ
こ
で
も
抗
が
ん
剤
が
効

く
人
と
、効
き
に
く
い
人
が
い
る
。効
か
な
い

投
薬
を
続
け
て
患
者
を
副
作
用
で
苦
し
ま
せ

た
く
な
い
。治
療
を
始
め
る
前
に
、そ
の
薬
が

効
く
か
ど
う
か
を
予
測
で
き
な
い
か
、教
授

ら
の
研
究
グ
ル
ー
プ
は
約
１
０
０
０
例
に
及

ぶ
デ
ー
タ
を
用
い
て
検
証
を
重
ね
た
。

解
析
結
果
に
震
え
た

　
結
果
は
決
し
て
悪
い
も
の
で
は
な
か
っ
た
。

抗
が
ん
剤
が
効
く
か
ど
う
か
を
、治
療
前
の

遺
伝
子
発
現
か
ら
、あ
る
程
度
予
測
で
き
る

こ
と
が
示
さ
れ
た
。だ
が
、直
居
教
授
は
ど
う

し
て
も
ひ
っ
か
か
り
を
拭
え
な
か
っ
た
。

　
「
遺
伝
子
解
析
で『
抗
が
ん
剤
が
効
く
可

能
性
が
高
い
』
と
予
測
さ
れ
た
患
者
さ
ん

の
な
か
で
、実
際
に
が
ん
が
消
え
て
い
た
人

は
約
40
％
だ
っ
た
の
で
す
。他
施
設
の
医
者

た
ち
は
、そ
れ
で
も『
す
ご
い
研
究
成
果
だ
』

と
褒
め
て
く
れ
ま
し
た
。だ
け
ど
、実
臨
床
で

は
使
い
に
く
い
。『
こ
の
薬
は
40
％
の
確
率
で

効
く
可
能
性
が
あ
り
ま
す
』と
い
う
の
は
、効

く
か
ど
う
か
わ
か
ら
な
い
と
言
っ
て
い
る
の

も
同
じ
で
す
」

　
デ
ー
タ
を
何
度
解
析
し
直
し
て
も
、結
果

は
変
わ
ら
な
か
っ
た
。薬
剤
は
届
い
て
い
る

は
ず
だ
。同
じ
遺
伝
子
タ
イ
プ
、同
じ
ス

テ
ー
ジ
の
が
ん
な
ら
、薬
剤
へ
の
反
応
も
、あ

る
程
度
は
同
じ
に
な
る
は
ず
だ
。と
こ
ろ
が
、

実
際
に
は
そ
う
な
ら
な
い
。

　
病
巣
の
中
で
、ま
だ
知
ら
れ
て
い
な
い
何

か
が
起
き
て
い
る
。何
が
違
う
の
か
。そ
れ
を

見
る
方
法
は
な
い
の
か
。

　
直
居
教
授
は
、自
問
自
答
す
る
な
か
で
あ

る
装
置
の
こ
と
を
思
い
出
し
た
。質
量
分
析

の
技
術
を
使
っ
て
、組
織
の
中
に
あ
る
物
質

の
分
布
を
画
像
と
し
て
描
き
出
す
イ
メ
ー
ジ

ン
グ
質
量
顕
微
鏡
だ
。顕
微
鏡
で
は
同
じ
よ

う
に
見
え
る
病
巣
で
も
、島
津
製
作
所
の 

「iM
Scope Q

T

」と
い
う
そ
の
装
置
で
あ
れ

ば
、薬
剤
や
代
謝
産
物
が
ど
こ
に
あ
る
の
か

を
見
る
こ
と
が
で
き
る
か
も
し
れ
な
い
。

　
直
居
教
授
は
早
速
、病
巣
の
サ
ン
プ
ル
を
、

同
じ
内
分
泌
・
乳
腺
外
科
の
加
藤
千
翔
助
教

と
と
も
に
島
津
に
持
ち
込
ん
だ
。実
験
を
繰

り
返
し
、約
１
年
後
の
あ
る
日
、分
析
結
果
を

見
て
、驚
い
た
。

　
「
本
当
に
ブ
ル
ッ
と
震
え
ま
し
た
。組
織
の

形
を
見
る
H
E
染
色
で
も
、た
ん
ぱ
く
質
の

分
布
を
見
る
免
疫
染
色
で
も
、ふ
つ
う
の
顕

微
鏡
で
は
同
じ
よ
う
に
見
え
る
が
ん
が
、 

iM
Scope Q

T 

で
見
る
と
、が
ん
細
胞
に
対

す
る
薬
剤
の
分
布
に
大
き
な
偏
り
が
あ
る
こ

と
が
一
目
瞭
然
だ
っ
た
の
で
す
。入
っ
て
い

な
い
と
こ
ろ
は
薬
剤
が
効
く
は
ず
が
あ
り
ま

せ
ん
。さ
ら
に
別
の
解
析
で
見
る
と
、そ
の
場

所
ご
と
に
遺
伝
子
の
発
現
・
変
異
パ
タ
ー
ン

が
全
然
違
っ
て
い
た
ん
で
す
。と
い
う
こ
と

は
、そ
の
先
に
あ
る
た
ん
ぱ
く
質
や
脂
質
、代

謝
産
物
の
組
成
も
違
う
ん
じ
ゃ
な
い
か
。そ

れ
が
初
め
て
見
え
て
き
た
の
で
す
」

　
イ
メ
ー
ジ
ン
グ
質
量
顕
微
鏡
で
見
え
る

世
界
に
は
、遺
伝
子
の
情
報
だ
け
で
は
と
ら

え
き
れ
な
か
っ
た
、も
う
一
つ
の
複
雑
さ
が

あ
る
。だ
が
、そ
の
複
雑
さ
を
読
み
解
い
た
先

に
あ
る
、よ
り
安
全
で
、よ
り
効
果
的
な
治
療

へ
の
道
を
見
つ
け
出
し
た
い
と
直
居
教
授
は

意
気
込
む
。

工
学
と
医
学
の
間
で

　
「
父
が
半
導
体
研
究
に
携
わ
っ
て
い
た
影

響
で
、幼
い
頃
か
ら
工
学
に
憧
れ
て
い
た
」

と
教
授
は
言
う
。大
学
進
学
時
は
医
学
部
に

進
む
か
工
学
部
に
進
む
か
で
か
な
り
迷
っ

た
と
も
。大
阪
大
学
の
医
学
部
に
勤
務
し
て

い
た
と
き
は
、仕
事
が
終
わ
っ
た
後
、工
学

部
の
研
究
室
の
あ
る
場
所
を
歩
い
て
い
た
。

　
「
学
生
時
代
の
同
級
生
が
理
工
系
の
教
室

に
い
た
り
し
ま
す
の
で
、
い
ろ
い
ろ
見
て

回
っ
て
。質
量
分
析
や
光
を
利
用
し
た
解
析

は
医
療
に
も
応
用
で
き
そ
う
だ
な
と
感
じ

て
い
ま
し
た
」

　
技
術
者
だ
っ
た
父
親
か
ら
聞
い
て
い
た
産

学
連
携
の
難
し
さ
も
、教
授
の
な
か
に
残
っ

て
い
た
。理
工
系
の
技
術
を
医
療
に
応
用
し

よ
う
と
し
て
も
臨
床
医
は
忙
し
く
、な
か
な

か
時
間
を
取
れ
な
い
。な
ら
ば
、自
分
は
そ
の

橋
を
架
け
る
側
に
な
り
た
い
と
、産
学
連
携

の
あ
る
べ
き
姿
を
見
据
え
て
い
る
。

　
数
学
や
工
学
の
知
見
を
取
り
入
れ
、が
ん
の

包
囲
網
が
、ま
た
一
歩
縮
ま
ろ
う
と
し
て
い
る
。
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いのちを守る、いのちに迫る　　　京都府立医科大学大学院

工学と医学に橋を架けて
同じように見えるがんでも、その内部には薬が届く場所と届かない場所がある。
そこで何が起きているのか。
かつて工学に憧れた医師が、がん研究の新たな扉を開こうとしている。

京都府立医科大学大学院医学研究科 内分泌・乳腺外科学 教授

直居  靖人 （なおい  やすと）
1999年大阪大学医学部卒業。大阪大学大学院医学系研究科准教授、病院教授などを経て、2022年より現職。外科専門医、医学
博士。乳がんの臨床と研究に携わり、遺伝子解析による術後再発予測、術前薬物療法の効果予測などに取り組む。近年は質量分
析イメージングを用い、病巣内で薬剤や代謝産物がどのように分布しているかを可視化する研究を進めている。
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AとBをイメージング画像として
対応させることで、乳がん組織内
における薬剤分布を可視化し、その
空間的特徴を解析。

（画像提供：京都府立医科大学）

A： 乳がん組織（HE染色） B： 同一切片の薬剤分布

AとBの重ね合わせ




