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共 用 研 究 施 設

教　授：馬目　佳信  分子細胞生物学・脳神経科
学

准教授：佐々木博之 細胞生物学・形態学
准教授：岩本　武夫 生化学

教育・研究概要
Ⅰ．抗体による甲状腺がんのバイオイメージングと
微量計測

本学で開発された甲状腺がんに対するモノクロー
ナル抗体は分化型甲状腺乳頭がんに特異的に発現す
る抗原を認識する。この抗体の甲状腺がん血清診断
等への応用のため，抗体を用いた微量抗原定量法を
開発した。抗体に標識化合物を結合させる技術は近
年進んでいるが，標識効率はまだ十分とは言えず，
単純な酵素抗体法を用いた手技では感度が必ずしも
高くない。我々は抗体と検出系との結合様式を変え
ることによって臨床利用可能な技術を目指している。
昨年度，蛍光ナノ粒子の結合により抗原抗体反応の
検出感度の鋭敏化を行ったが，本年度，通常のペル
オキシダーゼによる酵素標識でもサンドイッチを行
う方法を工夫することにより高感度を実現すること
ができた。血液中の微量抗原も定量が可能となった
ため本学での臨床研究を開始した。

Ⅱ．形態学的手法を中心とした細胞生物学
１．重層扁平上皮組織におけるタイトジャンク

ションの機能解析のため，ヒト三次元培養皮膚を用
いて，タイトジャンクションと細胞間バリアおよび
タイトジャンクションと細胞極性形成の関連性につ
いて検討を行っている。
２．新学術領域研究「次世代多階層生体機能シ

ミュレーション基盤構築と実証研究」の分担研究と
して，生体シミュレーションのための組織・細胞・
分子レベルの光学顕微鏡的および電子顕微鏡的デー
タベース構築を行っている。今年度は心筋細胞介在
板の三次元超微構造構築の試みを行った。併せて，
ストア作動性カルシウム流入の制御に関わる
stromal interactionmolecule 1（STM1）の強制発現
系細胞を用いた４次元動態を観察した。
３．学内電子顕微鏡受託の技術向上を目指して，

酢酸ウラン代替染色法および新たな走査電子顕微鏡
用試料乾燥法の開発を行っている。

Ⅲ．生体分子相互作用解析法を用いた黄色ブドウ球
菌性表皮剥脱素とガングリオシド GM1との相
互作用解析

これまで細胞表面に存在する種々のガングリオシ
ドは，細菌が産生する菌体外毒素の受容体として作
動していることが証明されている。しかし，黄色ブ
ドウ球菌性表皮剥脱素受容体の存在とその機能は不
明であった。今回，ガングリオシド GM1 と黄色ブ
ドウ球菌性表皮剥脱素血清型 A（sETA）との結合
性を，ガングリオシド解析の新たな手法として，生
体分子相互作用解析法の一つとして注目されている
表面プラズモン共鳴（Surface plasmon resonance

（SPR）technology）を用い，また新産マウスによ
る表皮剥脱活性の不活性化の検定，電気泳動度の変
化（polyacrylamide gel mobility shift assay）など
により sETA への GM1 の結合能を解析した。

　「点検・評価」
１．全体点検・評価
本年度の登録者は 69 人，受託件数は微細形態学

研究関連 104 件，生化学関連 161 件であった。施設
の登録者の数は増加しており，学内で施設があるこ
とは広く知られるようになってきた。大学院の講義
や実習などでも実際に施設を利用した演習が行われ
ているため，大学院生をはじめとして特に若い先生
方の利用も盛んとなっている。相談件数も増えてお
り大型機器の整備とともに研究ができる設備が整っ
てきている。ホームページも充実しているので，学
内の支援体制はほぼ確立したと思われる。大学では
大型の研究が次々に計画されているので，研究が安
心して進められるように今後とも十分に対応できる
よう点検していきたい。
２．個別研究についての点検・評価
１）バイオイメージングと微量計測については，

施設では細胞の動きを時間とともに蛍光発現等で計
測する方法が広く用いられており，細胞外基質が細
胞の遊走等に与える影響について詳しく調べられる
ようになったため，抗体の抗原に与える影響の解明
に役立っている。微量計測では，量子ドットなどの
利用によって従来の抗原抗体反応検出系より鋭敏な
計測ができるようになってきた。また抗原抗体反応
については感度を増感させる技術の開発を本研究部
で行なっているので成果を大学全体で共用できるよ
うなシステムを創っていきたい。
２）細胞間接着は，炎症反応抑制，がんの転移抑

制あるいは皮膚生体防御機構においても一定の重要
な役割を果たしている。タイトジャンクションを含
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めた細胞間接着の制御機構の理解は，炎症やがんの
予防，診断，治療方法の開発や創薬，あるいは皮膚
を対象とした機能的香粧品の素材探索にもつながる
と考えている。これらの応用的な研究は，産学協同
のプロジェクトとして幾つかの企業との共同で遂行
しつつあり，今後も継続していきたいと考える。
３）GM1 は sETA と結合し sETA の病原性を抑

制することが明らかとなった。また sETA は，
GM1 の末端糖配列 Galβ1‒3GalNAcGal を認識する
ものと推定できる。Ganglioside GD1b，GT1c は
GM1 と相同な末端糖配列をもつことから，これら
の gangliosides についても現在解析を進めている。
なお，silica gel 薄層 chromatography で，sETA に
感受性のある新産マウスの表皮から多量の GM3 が
検出され，その他の ganglioside は殆ど検出されな
かった。一方，sETA に不感受性の生後 10 日目の
マウスからは微量の GM3 のみが検出された。この
ことからマウスの sETA への感受性は GM3 が左右
するものと考えられ，SPR 法により sETA との相
互作用を検討中である。
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Ⅱ．総　　説
 1）Mariano C１), Sasaki H, Brites D１), Brito MA１)

(１Univ. Lisbon). A look at tricellulin and its role in 
tight junction formation and maintenance. Eur J Cell 
Biol 2011 ; 90(10) : 787‒96.

Ⅲ．学会発表
 1）Zhang Y１), Hiromasa Y１), Iwamoto T, Tomich J１), 

Conrad G１)(１Kansas State Univ.). Profiling of alfa‒
crystallin distribution in cornea by MALDI mass 
spectrometry. 59th ASMS (American Society for 
Mass Spectrometry) Conference on Mass Spectrom-
etry and Allied Topics. Denver, June.

 2）池上加代子１），中山順樹１），中西　彩１），漆間悠太１），
中田久美子１），井上太綬（北里バイオファルマ），岩
本武夫，山下直樹１）（１山下湘南夢クリニック）．再凍
結再融解胚に含まれる凍結保護剤残存量の定量解析．
第 29 回日本受精着床学会総会・学術講演会．東京，
９月．

 3）漆間悠太１），中山順樹１），池上加代子１），中西　彩１），
中田久美子１），井上太綬（北里バイオファルマ），岩
本武夫，山下直樹１）（１山下湘南夢クリニック）．凍結
融解胚盤胞に含まれる凍結保護剤残存量の定量解析．
第 29 回日本受精着床学会総会・学術講演会．東京，
９月．

 4）中山順樹１），池上加代子１），中西　彩１），漆間悠太１），
中田久美子１），井上太綬（北里バイオファルマ），岩
本武夫，山下直樹１）（１山下湘南夢クリニック）．凍結
融解卵子に含まれる凍結保護剤残存量の定量解析．第
29 回日本受精着床学会総会・学術講演会．東京，９月．

 5）Fujioka K, Hanada S, Sato K, Hirakuri K, Shiohara 
A, Tilley RD, Manome Y, Kanaya F, Inoue Y, Yama-
moto K. Silicon nanocrystal’ potential effective mech-
anisms on cells. International Conference on Biologi-
cal Responses to Nanoscale Particles. Essen, Sept.

 6）Somura H, Manome Y, Nakamura M, Hori H. Iden-
tification by Sequence analysis of mitochondrial 
DNAs of cytochrome oxidase subunit 1 (COI) re-
gions in Slow Lorises (Genus Nycticebus) in zoos. 
19th SEAZA (South East Asian Zoos Association) 
Annual Conference. Pattaya, Sept.

 7）Marunoka Y, Kanaya F, Hoshino A, Iimura T, Imai 
H, Otsuka R, Uehas S, Fujioka K. Katsuragawa Y, 
Shimbo T, Mimori A, Yamazaki T, Manome Y, Omu-
ra K, Moriyama K, Matsushima K, Yamamoto K (Re-
search Group for the Establishment of Diagnostic 
Criteria and Standardized Effective Treatment Guide-

lines for Progressive Condylar Resorption). Study of 
the relations between progressive/idiopathic condy-
lar resorption and impaired bone/cartilage metabo-
lism caused by chemokine receptor disorder. 20th In-
ternational Conference on Oral and Maxillofacial 
Surgery. Santiago, Nov.

 8）池田惠一，中尾一和，馬目佳信，東條克能．心筋細
胞における proopiomelanocortin の発現についての検
討．第 15 回日本心血管内分泌代謝学会学術総会．大阪，
11 月．

 9）藤岡宏樹，池田惠一，武山　浩，馬目佳信．甲状腺
癌細胞株の糖鎖構造の解析．第 54 回日本甲状腺学会
学術集会．大阪，11 月．

10）北山信介，馬目佳信，船水尚武．光触媒による微生
物および真菌殺菌能力の検討．第 47 回日本実験動物
環境研究会．東京，12 月．

11）池田惠一，藤岡宏樹，馬目佳信，東條克能．Uro-
cortin の心筋細胞における抗酸化作用の作用機序に関
する検討．第 23 回間脳・下垂体・副腎系研究会．東京，
３月．

12）横須賀忍，佐藤慶介，藤岡宏樹，馬目佳信，深田直
樹，平栗健二，加藤佳祐．ウェットプロセスにより作
製したシリコンナノ粒子の生体適合性評価．第 59 回
応用物理学関係連合講演会．東京，３月．
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