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【背景・目的】
高病原性鳥インフルエンザの世界規模での発生と、それに伴う新型インフルエ
ンザ発生への強い懸念が続く中、インフルエンザの予防と制御への取り組みが
求められている。インフルエンザウイルスは感染の際、細胞表面の糖鎖構造を
認識する。ヒトインフルエンザウイルスの場合、糖鎖構造末端の α2,6-結合型シ
アル酸を認識する一方、トリインフルエンザウイルスは α2,3-結合型シアル酸を
認識する。この違いが、ウイルスの感染性に大きな影響をもたらす。
トランスジェニック技術の応用により、ニワトリの糖鎖構造を改変できれば、
インフルエンザウイルスの感染性をコントロールできる可能性がある。そこで
糖鎖構造の末端にシアル酸を付加するニワトリシアル酸転移酵素の解析を
行った。

【方法・結果】
糖鎖構造末端のシアル酸はシアル酸転移酵素（Sialyltransferase; ST）により付加
される。ニワトリ ST の解析をするために、まずニワトリにいくつか存在する
ST 遺伝子をクローニングし、活性測定を行った。ニワトリ ST 遺伝子を培養細
胞（293FT cells）に強制発現し、その cell lysate を用いて CMP-シアル酸 14C の
転移反応を行った。その結果、chicken ST3Gal6 が α2,3-結合型シアル酸を付加
する活性が高かった一方で、chicken ST6Gal1 は α2,6-結合型シアル酸の付加に
おいて高い活性を示した。次に、ニワトリの各臓器から取得した cDNA を定量
PCR により解析した。ST6Gal1 は肝臓において高い発現が見られるなど、臓器
によって様々な発現パターンが観察された。
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[Background and objectives] Magnetotactic bacteria (MTB) strains Magnetospirillum
magnetotacticum (MS-1) contains magnetite (Fe3O4) in vivo. In order to clarify the
effect of Fe3+ concentrations on magnetite formation Magnetospirillum
magnetotacticum MS-1 was cultured under different concentrations of Fe3+ and the
yield and magnetic properties of the cells were investigated.
[Materials and methods] Magnetospirillum magnetotacticum MS-1 was used to grow
in the culture media containing different initial Fe3+ concentrations (0, 12, 22, 34 and
68 μM). The yield and magnetic properties of MS-1 cells were measured by the
electronic balance and by MPMS, respectively.
[Results] The yield of the magnetic cells increased with the increase of the Fe3+ in the
culture media. The value of coercivity (Hc) and saturation magnetization (Ms) of MS-1
cells were increased with the increase of Fe3+. The value of Verwey transition
temperature (TV) of the cells was 88 and 96 K cultured in 0 μM medium and in the
others, respectively. Present results suggest that the lack of the adequate Fe3+ resulted
in the formation of an iron oxidant with lower Hc, Ms and TV.
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創薬探索の分野において、がん組織の浸潤・転移を防ぎ、再発のリスクを低下
させることができる新規薬剤の開発が強く求められている。現在では、多くの
先行研究において腫瘍組織内の細胞がもつ特有のヘテロ性（不均質性）が薬剤
耐性やがんの特性と大きく関わっていることが明らかとされ、薬効評価におけ
る重要項目の一つとされている。しかし、セルライン化されたがん細胞パネル
を用いた現存のセルベースアッセイではがん組織に対する薬効およびヘテロ性
を再現できておらず、それらを評価できる新たな細胞評価系の開発が強く望ま
れている。本研究では、光分解性ゲル培養と画像解析技術を組み合わせ、培養
細胞のヘテロ性評価に向けた新たな解析装置の開発に取り組んだので、これを
報告する。
本研究では、光分解性ゲルを足場として、マウス胃粘膜由来細胞、マウス胃粘
膜由来がん細胞を三次元条件下で培養し、画像解析法を用いてこれらを判別分
類しながら 1 細胞を回収する装置の開発を試みた。結果、三次元培養下におけ
る細胞形態を画像と画像撮影条件の最適化より、モデル細胞株を用いて細胞種
特有の細胞形態や増殖パターンを大量に数量的データベースとして蓄積するこ
とに成功し、選抜対象群を非破壊かつ迅速に判別できるシステムが構築された。
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【目的】
我々は、これまで細胞画像情報に基づいた細胞形態の定量化により、非破壊的
に細胞品質を評価する技術を開発してきた（細胞画像情報解析）。本技術では、
特に細胞画像からの情報抽出においては、細胞集団の持つヘテロ性を表現する
ために“細胞形態の分布”を活用する分布の定量化を導入するなど情報の拡張を
進めてきた。しかし、このような拡張された多次元情報と統計的手法により、
得られる結果は分類できることのみを目的としており、数万種類にも増大する
形態指標の変数から、選ばれた変数の意味を解釈することは課題であった。ま
た、この分布中の非常に部分的な情報を利用するため、結果としてデータのブ
レに弱く、新規データなどの予測における精度低下を招く恐れがあった。

【方法と結果】
そこで本研究では、各変数をグループ化し、傾向を学習する技術を導入するこ
とで、変数の特徴理解とロバスト性の向上を試みた。解析対象は、ヒト細胞株
8 種を設定し、経時画像を取得し、画像情報を抽出することで全 144 種類のデー
タセットを構築した。本データを入力値とし、従来法と構造化法の解析を実施
し、細胞種分類への影響を検討した。
結果として、従来法で分類モデルによって部分的かつバラバラに選択していた
解析が、提案法では変数をグループとして選択し、全てのモデルで一定の特徴
を選択することに成功した。さらに分類精度も、従来と同等の結果が得られた。
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