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研究成果の概要（和文）：エネルギー地形の概念は、生命医科学分野において、細胞分化や疾患発症に関わるデ
ータ分析に幅広く利用されている。しかしながら、細胞分化・発症過程のように動的な遷移の軌跡を推定するに
は至っていない。そこで本研究では、エネルギー地形に基づくデータ駆動型状態遷移モデルを構築することで、
細胞分化や発症のような状態遷移を伴う過程において、新しいデータ分析方法の開発と応用に取り組んだ。結果
として、主に７報を含む研究成果として報告した。

研究成果の概要（英文）：The concept of energy landscapes has been recently utilized in life sciences
 for data analysis related to cell differentiation and disease onset. However, it has not been 
applied to estimate the trajectories of dynamic transitions such as cell differentiation and disease
 onset progression. To address this issue, we aimed to develop a new data analysis method and its 
applications to understand state transitions like cell differentiation and disease onset. The 
research outcomes consisted mainly of seven publications, which reported on the development and 
application of this novel data analysis method for analyzing dynamic state transitions in different 
biological processes.

研究分野：応用数学

キーワード： エネルギーランドスケープ解析　データ駆動型数理モデル　発症ロードマップ　オミクスデータ　擬似
時間再構成法

  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
本研究では、エネルギー地形に基づくデータ駆動型状態遷移モデルや数理モデルを構築することで、細胞分化や
発症のような状態遷移を伴う過程において、データ分析方法の開発と応用を行った。腸内細菌叢の関わる乳児の
健康、発がんや HIV-1 といった感染症の課題に対して、データから発症に関与が疑われる因子の推定やその性
質を定量的に理解することにつながった。数理科学を生命科学に応用するという意味での学術的意義に加えて、
研究を主に疾患を理解するという社会課題に応用した点に本研究の意義がある。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１（共通） 
 
 
 
１．研究開始当初の背景 
 
エネルギー地形の概念は、生命医科学分野において、細胞分化や疾患発症に関わるデータ分析に
幅広く利用されている。しかしながら、現在しられているエネルギー地形を活用したデータ分析
手法は、細胞や個体の状態を静的に把握することが目的であり、細胞分化・発症過程のように動
的な遷移の軌跡を推定するには至っていない。 
 
 
 
２．研究の目的 
 
エネルギー地形に基づくデータ駆動型状態遷移モデルを構築することで、細胞分化や発症のよ
うな状態遷移を伴う過程において、新しいデータ分析方法を提案、活用する。 
 
 
３．研究の方法 
 
エネルギー地形に基づく状態遷移過程を推定することで、状態遷移過程モデルから発症や細胞
分化の進行を推定する手法の開発と応用に取り組んだ。 
 
 
４．研究成果 
 
状態遷移過程モデルから発症や細胞分化の進行を推定する手法の開発と応用に関して、複数の
解析を実施した。 
 
 
(1) 授乳期における母子から 5 ヶ月間にわたって経時的に取得した腸内細菌叢データと代謝物
の網羅的計測データ (NMR メタボロミクス) の時系列データ解析を行った。その結果、ビフィズ
ス菌種の交代や、糞便中の酢酸や酪酸などの代謝物も変動がみられることを明らかにした。 
 
 
(2) 複雑な微生物および微生物・宿主間の相互作用を推定するため、数理モデルのシミュレーシ
ョンから得られた微生物動態の擬似的時系列データを用いて、微生物相互作用ネットワークを
推定する５つの手法について比較検討した。本研究課題と関連して、相互作用を検出する手法候
補の１つを提案、その有用性を確認することができた。 
 
 
(3) 重要な疾患である発ガン過程に着目した解析を進めた。ガン細胞集団の動態を記述した数
理モデルをシミュレーションから得られたガン細胞動態の擬似的時系列データを用いて、細胞
間相互作用を推定する手法の検討を行った。その結果、相互作用関係を推定する手法と発ガン進
行パターンを記述した力学系の間に、興味深い関係性が得られることを見出した。 
 
 
(4) ヒト免疫不全ウイルス（HIV-1）の 2つのタイプを分類し、サイトカインである IFN-gamma 
が HIV-1 の細胞間感染を抑制し、HIV-1 が異なる宿主環境に適応するために異なる戦略を選択
する可能性について考察した。 
 
 
(5) 進化生物学の着想を取り入れた学習アルゴリズム NEAT-HD と呼ばれる手法を提案した。
NEAT-HD は、アルゴリズムの性能を低下させることがある環境変動に対して頑強であることを
示した。 
 
 
(6) 腎臓組織から取得したマイクロバイオームデータ (16S rRNA シークエンシングデータ) を
解析した結果、胃や十二指腸組織と比較してα多様性が低く、細菌組成も大きく異なることが示
された。 
 



 
(7) 発ガン過程を記述した力学系モデルの推定パラメータを用いることで、骨髄増殖性疾患(慢
性骨髄性白血病)患者の分類手法を提案した。 
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