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研究成果の概要（和文）：　本研究では、バイオインフォマティクスと免疫機能ゲノミクスの分野融合による
「イムノバイオゲノミクス」により、イムノバイオティクスの菌株特異的な粘膜免疫調節システムに関する網羅
的解析から、その機構解明を飛躍的に進めるための基盤を構築することができた。それにより、イムノバイオテ
ィクスの効果的な利用性の拡大が見込まれ、関連学問と産業の飛躍的発展に貢献することができる。

研究成果の概要（英文）：　In this study, we were able to build a certain base for elucidating a 
strain-specific mucosal immunoregulatory mechanisms of Immunobiotics by constructing an "
Immunobiogenomics" in the interdisciplinary study field between bioinformatics and immunobiotics. 
Expansion for effective availability of Immunobiotics is expected and can thereby contribute to 
further studies and industrial development.

研究分野： 農学
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１．研究開始当初の背景 
	 近年、プロバイオティクスの中でも特に粘

膜免疫調節機能を有するイムノバイオティク

スを積極的に利用して、薬のみに頼らない家

畜の健全育成とヒトの健康生活の飛躍的向上

が期待されるようになった。しかしながら、

イムノバイオティクスが発揮する免疫調節機

能は菌株特異的であるため、その選抜・評価

と共に、詳細な免疫調節機構の解明から効果

的な有効利用が切望されている。 
 
２．研究の目的 
	 本研究では、バイオインフォマティクスと

免疫機能ゲノミクスの分野融合による「イム

ノバイオゲノミクス」を基盤として、イムノ

バオティクスの菌株特異的な粘膜免疫調節シ

ステムに関する網羅的解析から、その機構解

明を飛躍的に進めるための基盤構築を目的と

した。 
 
３．研究の方法 
「イムノバイオゲノミクス」の基盤を構築す

る目的から、以下の項目について検討した。	

	

(1)	イムノバイオティクスの全ゲノム配列解

析：イムノバオティクスやその候補菌株につ

いてゲノムDNAを抽出・精製し、全ゲノム塩基

配列を解析した。	さらに、常法に従い、オー

プンリーディングフレーム(ORF)機能の推定

を行なった。比較ゲノム解析から、免疫調節

機能性発現に関連するイムノジェニクスの候

補因子を推定した。	

	

(2)	インビトロ解析：ブタ腸管上皮(PIE)細胞

やウシ腸管上皮(BIE)細胞の単層培養を用い、

イムノバイオティクスの免疫評価パラメータ

と刺激時間を設定すると共に、その評価解析

を進めた。また、免疫機能発現機構の詳細解

明の基礎を得るため、PIE細胞における遺伝子

発現変動につて、トランスクリプトミクスに

より網羅的な解析を進めた。さらに、PIE細胞

を用いたウイルス免疫評価モデル系により、

発展的解析を進めた。	

	

４．研究成果	

(1)	イムノバイオティクスの全ゲノム配列解

析：イムノバイオティクス候補菌株を含む４

菌株（Lactobacillus	jensenii	TL2937,	

Lactobacillus	plantarum	TL2766,	

Lactobacillus	plantarum	MPL16,	

Lactobacillus	rhamnosus	IBL027）について

解析し、ドラフトゲノム情報を登録すると共

に、論文として公表した。国際共同研究によ

り先行して解析が進んでいる他の

Lactobacillus	rhamnosusおよび

Lactobacillus	plantarumの両菌株のゲノム

情報より、同菌種における比較ゲノム解析か

ら、イムノジェニクス（イムノバイオティク

スが有する免疫活性因子）候補の解析を進め

ることができた。それにより、同候補のさら

なる解析と、免疫機能性に関する実証研究が

可能となった。	

	

(2)インビトロ解析：ブタ腸管上皮(PIE)細胞

やウシ腸管上皮(BIE)細胞を用い、マイクロア

レイによる網羅的解析から、イムノバイオテ

ィクス評価における、免疫関連パラメータが

得られた。中でもケモカイン、補体因子並び

にリンパ球接着因子を指標として、病原性細

菌やウイルスに対する防御免疫調節機能性の

発展的評価が可能となった（図１）。それらの

評価指標により、これまでに得られているイ

ムノバイオティクスについて再評価を行い、

イムノバイオティクスとしての特性について

詳細解明が可能となった（図２）。	

	

	
図１	 BIE細胞におけるマイクロアレイによ

るイムノバイオティクスの抗ウイルス性免疫

評価因子の網羅的解析（論文④の一部内容）	

	

	
図２	 PIE細胞におけるマイクロアレイによ

る炎症性免疫評価因子の網羅的解析とイムノ

バイオティクスの抗炎症性評価（論文⑧）	

	

	 本研究により、新たな「イムノバイオゲノ

ミクス」の創成によるイムノバオティクスに

おけるイムノジェニクスの解析とイムノバイ

オティック機構の詳細解明が可能となり、イ

ムノバイオティクスの効果的な利用性の拡大

が見込まれ、関連学問と産業の飛躍的発展に

貢献することができる。	
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