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研究成果の概要 

本研究は、神経変性疾患の全脳病態を一細胞解像度で解析する技術（CWAS）の確立を目的と

している。本年度は、複数の神経変性モデルを用いたCWAS解析を実証し、時系列データ駆動解

析法や時空間情報に基づく疾患解析法の開発を推進した。特に、ビッグデータ画像からの細胞種

検出には PDFcluster アルゴリズムが有効であることを見出し、機械学習を組み合わせたバッチ効

果補正により、全サンプルに適用可能な解析手法を確立した。 

解析後、空間トランスクリプトーム遺伝子発現データベースとの統合に成功し、single-cell レベル

の神経変性リスク解析法を確立した。この過程で、ミクログリア数の減少が神経脱落に先行する早

期リスクファクターであるという、予期せぬ重要な発見があった。この新規病理学的変化を

「microglial security hole」と命名した。今後、この神経脱落前段階の状態に関わる分子メカニズム

を解明するため、空間オミクスを含む多様な分子解析を組み合わせて詳細な研究を進める予定で

ある。 

本技術開発の要素技術に関連した共同研究も活発に進められ、複数の成果が公表された。 
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