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研究成果の概要 

本研究課題では「アルツハイマー病（AD）患者でみられる細胞内代謝異常の原因としてヒト進化

に関わる細胞内代謝制御因子の発現異常があり、その結果として神経変性が起こっている」という

仮説を検証するため、AD神経系細胞での細胞内代謝変動とそれを引き起こす因子をヒト脳進化

の観点から同定することを本年度の目標として以下の実験を行った。 

実験 1-1）トランスクリプトーム解析による AD神経系細胞での代謝調節遺伝子発現変動の同定 

AD 患者由来 iPS 細胞からアストロサイト、ミクログリアを作成し、qPCR による遺伝子発現解析を

行った。ヒト進化関連代謝調節遺伝子の発現上昇が ADアストロサイトで検出された。この ADアス

トロサイトでのヒト進化関連代謝調節遺伝子の発現亢進が患者脳でも検出されるかどうかを、患者

死後脳からの公開されている single nuclei RNA sequencing データを解析することによって検討し

たところ、それらの発現が ADアストロサイト上昇していることが確認された。 

実験 1-2）メタボローム解析による AD患者神経系細胞での代謝変動の同定 

AD患者由来 iPS細胞からミクログリアを作成し、メタボローム解析を行った。詳細な解析を現在

行っている最中である。 

本研究課題を始めとした神経系の研究には組織学的解析が必須である。しかしながらその解析

には依然として ImageJなどを使用した手作業での細胞数計測などが行われているため、人的及び

時間的コストが高い。そのためにセミオートメーションでの組織学的解析を可能にする ImageJ プラ

グインの開発を行った１）（https://github.com/NambaLab/TissueProf）。このプラグイン（TissueProf）は

4チャネルまでの蛍光組織染色画像の解析を可能にするものである。 
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