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遺伝子制御技術を最適化する数理シミュレーションの構築
Optimization of RNAi and CRISPR technologies via mathematical simulations
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次世代シーケンサーを中心としたゲノムワイ ド解析技術とRNA干渉やCRISPR/Cas9シ ステムなどの分子
ツールの発展は、現代の医学・生命科学において網羅的な生命情報の解析に必須です。本研究では、分子生
物学・生化学のアプローチと数理シミュレーションを融合することにより、RNA干渉 (マ イクロRNA)と
CRISPR/Cas9シ ステムという遣伝子制御技術の 2大分子ツールを最適化することに成功してきました。
The devetopment of genome― wide analysis technologies centered on next― generation sequencing and
moleculartools such as RNA interference(RNAi)and CRISPR/Cas9 systems is essential for comprehensive

analysis of biological systern in modern medicine and life sciences. In this study, we have successfu‖ y
optimized two mttOr mOlecular tools of gene regulation technology,RNAi(micrORNA)and CRISPR/Cas9

combin molecular biology and biocherrli a roaches、lvith rnathematical sirrlulations

【背景】BackgrOund

【結果】Resuits

【今後の課題・展開】Future Work

URL:https:〃― .suzukilab.info/index.htmI Email:hisuzuki@med nagoya― u.ac.jp

の最避!1ヒ OpumizatiOn Of RNAi(micrORNA function)

miRNAの 非対称性の一般的な特徴9分子機構,数理モデル
Asymmetry of miRNAsi Ceneralfeatures,molecular mechanisms,and mathemaucal mOdels
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。 次世代シーケンサーで検出される
マイクロRNAの非対称性の予刑
。 人エマイクロRNAのデザイン
● がん免慶歳法における
RNA合成生協学
● ヒトにおけるマイクロRNAの
初の機能獲得型整民の発見
● がん遺伝子スクリーニングにおける
オフターケット効果のい平価
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RNA干渉 (マ イクロRNA)
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CRISPR/Cas9の最適1ヒ Optimization of CRISPR/Cas9 多様なゲノム編集における

(九州大学 〕II又理樹先生との共同研究)最 適なCas9活性のモデル化
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Cas9活性   =

活性の調節パターンの
モデリング

オフターゲットと
オンターゲット
のバランス

シングルセル間の
編集効率のばらつき
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HDR効率の推定

（ぷ
）梓
べ
一ｏ
Ｏ
Ｅ
Ｇ
中
く

お
ト

吟

sgRNAへ のシトシン付加  [C仲 長++]

精密編集
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sgRNAへ のシトシン付加

セーフガー ドsgRNAの 開発
Cas9 fineぃtuning via

cytosine― extended sgRNA

統合的数理シミュレーション

integrative mathematical simulations

opumal windows of Cas9 act障 訛y

for various genome― editing applications
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0あきらめないがん治療へ :染色体外環状DNAを標的に  OTherapeuuc targeung eccDNAs in cancer
●RNA干渉やCRISPR/Cas9:こ 続く新たな遺伝子制御ツール ●New tool boxes for e and enome neering

一般財団法人′〈イオインダストリー協会 Japan Bioindustry Association   dEttR


