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　淡水産腔腸動物 ヒ ドラ は S一メ チ ル グ ル タ チ オ ン の 触手球形成応答 は刺激液中に存在する 様 々 な 生理活性

ペ プ チ ドに よ っ て 敏感 に 修 飾を受け る 。 これ を利用 して 、ラ ッ トなどの 高等動物 の 脳 脊髄 液 などの 様々 な

ペ プ チ ドを含 む 非常 に複雑 な生物学的試料中の ペ プ チ ド性因子の消長 ・変動 の 研究に 応 用 で きる。本稿 で

は、ヒ ドラ の シ ス テ ム を述べ る とともに 、ラ ッ トを強制的に運動 させ て疲労 させ た ときやキ ニ ー
ネを強制

的 に 味わ せ た と き に 脳脊髄液中に 現 れ る 因 子に つ い て 述 べ 、最後 に 、ヒ ド ラ の 応答測定をコ ン ピ ュ
ータ化

する試みにつ い て述 べ た い 。
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は じめ に

　淡水産腔腸動物 ヒ ドラ （Hydra 　japonica）は還元

型 グ ル タ チ オ ン を受容 して 、摂食に 関係 し た広範な

行動応答を起 こ す 。
こ れ ら行動応答 の うち、触手球

形成応答は刺激液中に存在する様々 な生理活性ペ プ

チ ドに よる修飾を受け る 。 こ の 修飾は 、i）多くの

場合、非常 に 微量 の ペ プ チ ド存在 ドで 観察 され る 、

ii） ペ プ チ ドに応 じて 、様々 な修飾様式 が観察 され

る 、とい う特徴を有す る。こ れ らの特徴を利用 して 、

ヒ ドラ の グ ル タ チ オ ン 応答 を、ラ ッ トな どの 高等動

物の 脳脊髄液などの 様々 なペ プチ ドを含む非常に複

雑 な生物 学的試料中の ペ プチ ド性因子の消長の研究

に応用する こ と が 可能で あ る。本稿 で は、こ の ヒ ド

ラ の ア ッ セ イ系を説明 し 、こ れま で に筆者ら が手 が

け て き た 具体的な研究例 を示 し て 、こ の ア ッ セ イ系

が 脳内因子の探索に有用で ある こ とを示 したい 。

1． ヒ ドラ の グル タ チ オン 応答

　淡水産腔腸動物 ヒ ド ラ は還元型 グ ル タ チ オ ン を受

容 して、摂食 に 関係 した広範な 行動応答を起こすこ

と は半世紀 も前か ら 知 ら れ て い る
ll

。こ れ は ヒ ド ラ

が 生 き て い る 動物性プ ラ ン ク トン の み を食する こ と

と 深 く関係 し て い る と 考 え られ て い る，、生 きて い る

細胞内 に は 高濃度 の 還 元型 グ ル タ チ オ ン が存在 し て

い る。こ れは細胞内還 元的な環境 に 保 つ た め に 必須

で あ り、細胞 が 生 きて い る証 で もあ る c さて ヒ ドラ

は接近 して くる動物性 プ ラ ン ク ト ンを化学的、機械

的刺激で 感知 する と、刺胞を発射 し て これを触手に

捕獲する．こ の時に 動物性プ ラ ン ク トン は傷 つ け ら

れ 、傷 口 か らは細胞内の 還元型 グ ル タチ オ ン が漏出

する と考え ら れる 、
ヒ ドラ は こ の 餌 の 傷 口 か ら漏 出

し て くる還元型グ ル タ チ オ ン を検知す る と、食す べ

き餌 と認識し て こ れを口 の と こ ろまで運び 口 を開け

て 飲 み 込 む。餌 を口 の とこ ろまで 運 ん で飲み込む 反

応 は還元型 グ ル タチ オ ン の 刺激の み で 起 こ る。還元

型 グ ル タ チオ ン は 細胞外で は速や か に酸化 されて し

ま う の で 、還元型 グ ル タ チ オ ン が ヒ ドラ に と っ て 餌

を食するた めの 重要な シ グ ナ ル に な っ て い る こ とは

生物学 的 に 理 に か な っ て い る、，

　本稿 で 扱 う触手球 形成応答 は触手上 に捕獲し た餌

を日 の と こ ろ まで 運ぶ こ とに 対応 した 行動 と考 え ら

れ る。通常 の ヒ ドラ で はあ まり強 い 触手球形成応答

は観察 されな い 。強 い 触手球形成応答 を観 察す るた

め に は、ヒ ド ラ に 与える餌 の ア ル テ ミア をあらか じ

め 希 薄な 亜鉛の 塩 を含む 塩水中で 孵化 し
2／、グル タ
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チオ ン 刺激 を与 える前 に ト リプ シ ン で 軽 く処理 し て

お く必要が あ る
3）

。 あらか じめ 、 ト リプ シ ンの よ う

なプ ロ テ ア
ー

ゼ で 処理す る と、強 い 触手球形成応答

が観察 されるの は次の ように 考 えられる。ヒ ドラ が

餌 を捕獲する さい に は、刺胞 を発射し、餌が傷つ く

こ とは述べ た。こ れ を餌 の 立場 から見てみ ると、餌

は瀕死の重傷を負 うこ とに な るの で 、傷口 で は一連

の 修復に伴 う生体反応が起 こ ると考え られる。
こ の

よ うな過程 で 、（ち ょ うど、高等動物 の 血液凝固に

至 る カ ス ケ ードの と き の ように）プ ロ テ アーゼ も放

出 され るで あろう こ とは十分考えられる （図1）。し

た が っ て 、餌を捕捉 した ヒ ド ラ は そ の 餌の 近傍で は

餌が放出し たプ ロ テ ア ーゼの 作用 を受ける こ とに な

る。触手 が プ ロ テ ア
ーゼ の 作用 を受ける と、その 近

傍で は グ ル タ チ オ ン に より強 く反応 し触手が強 く折

れたた まれ る の で 、結局は餌は 口 の と こ ろまで 効率

よ く運搬 され る こ とに なると想像 される。実際、ヒ

ドラ を実験室 で飼育する さい に餌 と して利用する ア

ル テ ミア を フ ォ ル マ リン で固定 して、よく洗 っ たも

の （モ デル の餌）で テ ス トして み る と、グ ル タ チ オ

ン単独よ りも 、 ト リ プ シ ンを同時に与え る方が モ デ

Nematocyst
Discharge

1

← Acute　Tissue
　 Repair

t
Protease

図 1 餌 の 動物性プ ラ ン ク ト ン が接近 して くると

　　 ヒ ドラ は刺胞 を発射す る。餌 は傷 つ き、傷

　　口 か らは還元型グル タ チオ ン が漏出 し 、 生

　　体反応 に伴 っ て プ ロ テ ア ーゼ が放 出 される。

ル の 餌 を効率よく摂取す る。また高濃度 の トリ プ シ

ン阻害剤の存在下 で は、ア ル テ ミ ア の 摂取が減少す

る こ と も観察 さ れ て い る
4｝

。 こ の よ う な結果か ら、

ヒ ドラ を トリプ シ ン で処理す る こ とは、想像 され る

ほ ど不自然な こ とで は ない と考え られ る。

2．触手球形成応答にお ける複数の応答成分

　希薄な ト リプ シ ン で 処理 して 、数時間以内の ヒ ド

ラ を S−methyl −glutathione（GSM 、　 GSM は還元型 グ

ル タ チ オ ン と同じ程度の刺激能を有する。化学的に

よ り安定 な の で 、実験で は もっ ぱ ら GSM を利用

す る）で刺激す る と、強 い 触手球形成応答 を示す。

こ の 応答を応答の持続時間で 定量化する と、0，1 −

50
μ
M の GSM 刺激に 対 し て 同 じ 程度 の 応答 を

示す 。 しか し、刺激時に高等哺乳動物由来の血小板

成長因子 （PDGF ）、塩基性線維芽細胞成長因子

（bFGF ）、酸性線維芽細胞成長 因子 （aFGF ）などが

あ る と、応答の様子が変化する
5．6）
。PDGF 存在下で

は、0．3 μM 近傍での GSM で刺激に対する応 答が

強 く抑制される。
一

方 bFGF 存在下で は 、3、50

μ M 近傍で 、 aFGF 存在下で は 、 10 μ M 近傍で の

GSM で 刺激 に 対する応答が 強 く抑制 され る。そ の

他い ろ い ろな生理活性 ペ プチ ドの 存在下で 、類似し

た応 答特性が観 察 され る
1）。こ れ らの 結果 を総合 し

て 、ヒ ドラ の 触手球形 成応答 に は、少 な くとも、

R1 − R5 の 5つ の 応答成分があ り、それぞれ の 生理

活性ペ プ チ ドは、それぞれ特異 的なパ タ
ー

ン で 、こ

れらの 応答成分を抑制する と考え られる （図2）f， 。

こ の 生理活性物質による強い 応答抑制効果は 、 非常

に低濃度の 多種の ペ プチ ドで 見 られ るが 、ア セ チ ル

コ リ ン 、カ テ コ ール ア ミ ン 、セ ロ トニ ン な どの よ う

な、低分子量 の 情報伝達物質 で は見 られな い 。

　最近で は 、そ れ 自身で は応答に何の効果 も示 さ な

い が、他の ペ プチ ドに よる抑制効果をな く して し ま

O
°・

唱

a
り・

9

S−Methylglutathione

図2　 ヒ ド ラ の触手球形成応答は RI　 R5 の 少 な

　　　くと も5 つ の 応答か ら な る 。
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う効果 （抑制解除効果）を示すペ プ チ ドも見つ か っ

て お り　（後述）
2〕 、ペ プ チ ドの 触手球形成応答に 及

ぼす効果は多様で あ る 。 先に 、
ヒ ドラ の グ ル タ チ オ

ン に よる行動応答に は い ろい ろなもの があると述べ

た が 、こ の よ うに ペ プチ ドで 多種多様な修飾を受け

るの は、触手球形成応答の みである。こ の ように、

触手球形成応答は ペ プチ ドに よ っ て そ れぞれ特異 的

に多種多様な修飾を受 けるの で 、ペ プ チ ドハ ン テ ィ

ン グの ツ
ー

ル と して利用する こ とが で きる。

3．疲 労 に伴 っ て ラ ッ ト脳 脊髄液中に放

出され る因子

　流水プー
ル で ラ ッ トを泳 がせ ると、ラ ッ トは溺れ

まい と して 泳ぎ続ける。水温 34℃で 15分遊泳5分休

憩 の サイ ク ル を8回 ほ ど繰 り返 し て運動負荷を与え

た．運動負荷 を与え た ラ ッ トと 与 えて い ない ラ ッ ト

の 脳 脊髄液を採取 し、こ れ をマ ウ ス の脳に注入 する

と、運動負荷 を与え た ラ ッ トか らの脳脊髄液を与え

た マ ウ ス の 自発行動量は有意に減少する
η。こ の こ

とは、ラ ッ トに 運動負荷 を与え て疲労 させ る と、そ

の ラ ッ トの 脳脊髄液 中に何 か液性因子が放出される

こ と を示唆 して い る。そ こで こ の 「疲労因子」を研

究すべ く、ヒ ド ラの 出番とな っ た。運動負荷 を与え

たラ ッ トの脳脊髄液と運動負荷を与えて い ない ラ ッ

ト （コ ン トロ ー
ル ラ ッ ト）か ら得られ た脳脊髄液 と

で ヒ ドラ の グ ル タ チ オ ン応答に対する効果 を調 べ て

み る と、運動 負荷を与えた ラ ッ トか らの もの で は 、

ヒ ドラの グ ル タ チ オ ン応答を抑制する活性が全般的

に減弱 し て い るの が観察 された （図3）。 応答を抑制

する活性が減弱するの は2つ の 可能性が考えられる 。

すなわ ち、1）応答を抑制す る物質そ の もの が 減少

し て い る、2）抑制物質 の 量 に違い はな い が、抑制

物質の 効果 を無効にする物質が 出 て い る、とい うも

の である。疲労ラ ッ トか らの 脳脊髄液と コ ン トロ
ー

ル ラ ッ トか らの もの を1 ：1で 混合 し たもの の 活性を

調 べ る こ とに よっ て 、こ の 2つ の 可能性 は実験 的 に

区別で きる。も し 1 な ら ば、混合する こ と に よ っ

て 、
コ ン トロ ー

ル ラ ッ ト脳脊髄液中の 抑制因子が大

量 に 入るか ら、強 い 抑制活性が見 られ る はずで ある。

と こ ろが 、2 ならば、抑制解除活性が大量に 入 る か

ら、強い 抑制解除活性が見られる はずで ある。実験

の 結果は 2 で あ っ だ
｝

。

　以上の結果は運動負荷をか けて疲労 させた ラ ッ ト

の 脳脊髄液中に は 、ヒ ドラ の グ ル タ チオ ン 応答 の 抑

（
目
Q

冨

コ
＝
で）
二。

2
−

15

10

5

00
．1　　 0．3 3 10 50

口 Sed・CSF

翻　　Fatg　CSF

團　　Sed　CSF ＋ Fatg　CSF

圜　Sed　CSF ＋ TGF −B1

GSM （μM ）

図3 運動負荷 をか け て疲労 させ た ラ ッ トの脳脊髄液 と コ ン トU 一ル ラ ッ トの脳脊髄液の応答抑制パ

　　　タ
ー

ン 。Sed　CSF 、
コ ン トロ ー

ル ラ ッ トか らの 脳脊髄液 ：Fatg　CSF 、疲労ラ ッ トか ら の 脳脊

　　　髄液 ：SedCSF ＋ Fatg　CSF、両方の 脳脊髄液を 1 ：1で混合 した場合 ：Sed　CSF ＋ TGF 一
β1、

　　　コ ン トロ
ー

ル ラ ッ トか らの脳脊髄液に TGF 一β1 をを加 えた とき。縦 軸は抑制が観察 さ れ る

　　　最大 の 希釈倍数の 対数 。 Fatg　CSF 、　Sed　CSF ＋ Fatg　CSF 、　Sed　CSF ＋ TGF 一
β1は い ずれ も、

　　　0．3、3、10、50 μ MGSM の刺激条件下 で は Sed に対 して 有意 な差が見 られる 。 0．3、10

　　　μ
M 、P＜0．05 ：3、50 μM 、　 P〈 0．Ol 。
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制を解除 し て し ま う よ う な物質が 入 っ て い る こ とを

意味 して い る、、限外濾過膜 を利 用 して 、こ の 抑制解

除物 質の 分子量 を検討 し て み た 。す る と こ の 物質 は

分子量 1万以上 の 熱 に 不安定な もの で あ る こ とがわ

か っ た
乃

。い ろ い ろ 調 べ た 限 り、こ れ ら の 条件 に 合

い 、こ の よ うな効果 を示す活性物質 は、わずか に 、

TGF 一
βの み で あ っ た

21。　 TGF 一
β に は TGF 一

β ス
ー

パ ー
フ ァ ミ リ

ー
と呼 ばれる 群 の 蛋白が知 られ て い

る が、抑制解除効果を示 したの は 、調べ た限 りで は、

TGF 一βL β2、β3 な どの TGF 一
β の み で あ っ た 。

コ ン トロ ール ラ ッ トか ら の 脳脊髄液に TGF 一βを ま

ぜ て や る と、ヒ ドラ の グ ル タ チ オ ン 応答 の Rl −R5

に つ い て疲労 ラ ッ トの 脳脊髄液 と 同 じ抑制応答 の パ

タ ーン を示 した。また疲労 ラ ッ トか ら得ら れ た脳脊

髄液 をあ らか じ め、抗 TGF 一β 抗体 で 処理 して お

く と、コ ン トロ ー
ル ラ ッ トか らの 脳 脊髄液 と 同 じ抑

制 パ タ
ー

ン （す べ ての 応答 で 強 い 抑制） を示 した。

また 、コ ン トロ ール の 脳脊髄液 を希塩酸で 処 理 する

と、元 々 観察 され た強 い 抑制活性が検出 され なくな っ

た 。希塩酸で 処理す ると、不活性型 の 前駆体型 の

TGF ．β （latent　 TGF ．β）が 活性型 の TGF 一
β　に 変

換さ れ る こ と に よ く対応 して い る
9’／
。

　次 に 、TGF 一
βを マ ウ ス 脳室 内に投与する と 、や

は り 自発行動量 は減少 した 。 この 時、他の活性物質

を投与 し たの で は 、テ ス トされた限 りで は 、この よ

うな自発行動量 の 減少 は見 られな か っ たc また運動

負荷 を与 え た ラ ッ トか らの 脳脊髄液を抗TGF 一
β 抗

体 で 処理 してか ら投与す ると自発行動量 の 減少 は有

意 に 減 少 し た。また TGF 一
β の 生 物学 的検定 法 と

し て広 く認め られて い る ミン ク 肺上皮細胞 （Mv1Lu ）

の 増殖阻害を利用 し た ア ッ セ イ法で 検討 して み る と、

運動負荷 ラ ッ トか らの 脳脊髄液 で は コ ン トロ ール ラ ッ

トか らの もの よ り有意 に高い TGF 一
β 活性が検出

され た 、ま た こ の 活性 は 運動負荷 の 程度 に 応 じ て 用

応量的に変化し て い た 。 こ れ らの 結果は ヒ ドラ で 得

られ た結果 とよ く対応 して お り、運動負荷を与え た

ラ ッ トの 脳脊髄液 中 に は 、活性型 の TGF 一
βが 増 加

し て い る と い う結論 が 得 ら れ kv ］，、こ の 実験 で は 確

実に 疲労 させ る た め に 、強い 運動負荷 を与え た が、

各種 ス トレ ス を 与え た と き との 関連 な ど に つ い て は

今後の 検討が必要で あ る ．

4 ．苦 み物 質 キ ニ
ー

ネで 舌 を刺 激 した と

きに 脳脊髄液 中に 放 出 される 因子

キニ ーネは代表的な苦み物質で ある。ラ ッ トは キニ
ー

ネ液 をあ ま り摂取 しな い 。そ こ で 、口 腔内に カ ニ ュ
ー

レ を装着 し て 、こ の カ ニ
ュ
ー

レ を通 して 10
．4M

キ

ニ
ー

ネ液 を強制 的 に 舌上 を20分間流 し た ラ ッ トか ら

の 脳脊髄液 をquinine−CSF 、何も与え て い な い もの

を control −CSF とした。こ れ ら両者の ヒ ドラ の 応答

に 対す る効果 を調 べ て比較 してみ た nControl
−CSF

で は 、す べ て の 刺激条件で 強 い 応答の 抑制が観察

さ れ る が 、quininc−CSF で は 、3
μ
MGSM で 刺激 し

た場合 の 応答 に 対す る脳脊髄液 の押制活性が著 し く

減弱 し て い た 。quinine−CSF と control −CSF と の 1：1の

混合液の抑制活性を調べ て み る と、こ の 混合液の 抑

制 活性 は quininc−CSF の そ れ に 類 似 し て い た 。 こ の

こ と は quinine−CSF 存在下 で 3 ，u　M 　GSM に対する

応答 の 抑制 が 弱 い の は 、こ の 応 答 に 対す る 抑制 の み

を選択的に抑制解除する物質が含まれて い る た め で

あ る こ と を示 し て い るtt　 quinine−CSF をプ ロ ナ ーゼ

で 処理す る実験や分子量 3000、10000、30000 の 3

種類 の 限外濾過膜 を利用 し た実験 か ら合わ せ て考え

る と 分子量 が 1万前後 の ペ プ チ ドで ある と の 結果 が

得 られた。そ こ で、摂食や飲水 に に 関係 しそ うなペ

プチ ドで 、ヒ ドラ の 応答 の 修飾の 特徴と矛盾しない

もの を検索 して み ると、DBI （Diazcpam −Binding　In−

hibitor）が 候補 ペ プ チ ドと し て 浮 Llして き た 。

　Benzodiazepine は抗不安薬 と して 広 く利 用 され て

い る薬 剤 で あ る が 、一
方で そ の 副作 用 と し て 摂食量

が増加する こ と が 知ら れ て い る
91

。 中枢で の 作川機

構 と し て GABAA 受容体の 活性 を抑制する こ とが

知 られ て い る，，DBI は 、そ の GABAA 受容体上 の

Bcnzodiazepine の 結 合部位 に拮抗 す る内因性 リ ガ ン

ドと して 発 見 され 、ラ ッ トの場合は 86 残基、人の

場合 は IO4残基 の ア ミ ノ 酸 か らな る分子量 がおよそ 1

万 の ペ プ チ ドで あ る
1°1

。ま た DBI （rat）を 1・リプ シ

ン な どで 消化し た さ い に 生ずる 18残基の ペ プ チ ド

（人 の 配列 の 場合は 20残基）は 強 い DBI 活性 を示

す こ とが知 られ て い る
II’
。そ こ で 我 々 は 、容易に 人

手 で き る こ の DBI ペ プ チ ドフ ラ グ メ ン トを利用 し

て 実験 を進め た，，まず、DBI ペ プ チ ドフ ラ グ メ ン ト

を単独で与え て 、ヒ ドラ の グ ル タ チ オ ン応答 を調 べ

る と、ほ と ん ど 何 の 作用 も観察 されな い “．　
・
方 こ の

時に更 に 、control −CSF 存在下で応答を調べ る と、3

／i　MGSM に対する応答の 抑制の み が減弱 され 、　 qui一
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ninc −CSF を与 えた ときに見 られ る応答抑制パ タ ー

ン と同 じもの が観察 され た 。また、あ らか じめBen−

zodiazepine 　receptOr 　prep肛 ation と 保温 した quinine．

CSFで はDBI 様の抑制活性は消失するが 、
　 DBI の

結合を阻害する こ と が 知られて い る FG7142 を投

与 して お くと、こ の Benzodiazepine　receptor 　prepara−

tionで は quini皿e−CSF 中の DBI 様活性は消失 し な

い こ と もわか っ た 。 これらの 結果は ヒ ドラ の応答を

利用 した結果からは、キニ ーネの味覚刺激をした ラ ッ

ト脳内で は DBI 様 活性が脳脊髄 液 中に放 出される

と見 なすこ とが で きる こ とを示 して い る 。

　 それ で 、今度 は DBI ペ プ チ ド フ ラ グ メ ン トを マ

ウ ス の 脳室内に投与 して み る と 、5％蔗糖液の 摂取

量 は 有意 に 減少するとい う準備的な結果を得て い る 。

今後さ ら な る研究が 必要で ある が、これ らの 結果は

キニ ーネを与えた ときの摂取量 の 減少に は脳内の

DBI が関与 して い る可能性が示唆 され る

5．触手球形成応答のコ ンピュ
ータによる測定

　触手球形成応答を調べ る さ い に は 、観察者が 、ヒ

ドラ の動きや形態か ら判断する 必要が ある 。 こ の測

定の や り方に は観察者の 主観 に 依存する部分が少 な

か らずあ る 。
ヒ ド ラの応答の 判定に は人の 視覚認識

に か な り依存 して お り、これ を客観化す るの は か な

り困難な印象 を受け る。これまで動物の 行動 を客観

的に数値化するとい うと、赤外線の ビーム を横切る

回数 をカ ウ ン トするとか
、 比較的単純な手法が多い

。

これは コ ン ピュ
ータ が非力で あ っ た た めと想像 され

る。しか し、最近 の コ ン ピ ュ
ータ技術の 発展に は 目

を見張るもの があ り、パ ー
ソ ナル コ ン ピ ュ

ータ と し

て 安価に 入手で き る もの で も、そ の 性能 は ち ょ っ と

前の大型計算機 を しの ぐほどで ある。 そ こ で 、我々

は、パ ー
ソ ナ ル コ ン ピ ュ

ータ に ヒ ドラ の 画像を取 り

込んで 、 そ の画像解析 し て得 られる客観的な数値か

ら応答を判定する手法の 開発 に着手 して い る。まだ

最終の 目標に は達 して い な い が、部分的な成果 は得

られ て い る。こ こ ではそれにつ い て簡単に触れよ う。

　 ヒ ド ラ の 行動応答 を白黒 CCD カ メ ラ で 写 し経時

的にデ ィ ジ タル 画像と して コ ン ピュ
ータ に取 り込む。

コ ン ピ ュ
ータ に は、 Scion社製の 画像キ ャ プチ ャ

ー

ボ ード LG ，3 を装着 し た Apple社製の Macintosh

（PowerMac　G31300）を利用 し、　 public　domain の

MH 　Image （U ．S．　Nadonal　InstitUte　of　Health開発）

に 、画像の 取 り込み 、解析などの た め の 我々独自の

プ ロ グ ラ ム をUser　P　code として組み込んだ もの を

利 用 し た
L’〕

。 具体的な解析法 をか い つ ま ん で 述 べ る

と、得 られ た ヒ ドラ を含む画像 フ レーム を2値化す

る。2値化 とは 、実際に得 られた画像か ら背景部分

面積

30002800260024002200200018001600

300　　 350400450 　　　　500　　　　550　　　　600

刺激後の 時間 （秒）

図4　ヒ ドラ の グ ル タ チ オ ン応答に伴 う画像特徴量面積 の 変化 の様子 。 縦軸は面積値 （ピ ク セ ル の 数）、

横軸 は 時間 （秒）。

一 77一

N 工工
一Eleotronio 　Library 　



The Japanese Association for the Study of Taste and Smell

NII-Electronic Library Service

The 　Japanese 　Assooiation 　for 　the 　Study 　of 　Taste 　and 　Smell

日本 眛 と匂 学 会 誌 　Vol．7NQ 、1　 2000年 4月

　　　　　　 花井 ・真鍋 ・今泉 ・伏木

と ヒ ドラ 部 分 と を分け る 操作 で あり、背 景の 明 る さ

を0 （黒） に し て
、

ヒ ドラ 部分を255 （白）に す る こ

とで ある．こ うする こ と に よ っ て 、ヒ ドラ 画像の 面

積、周囲長 、円型度 、2次 モ
ー

メ ン ト、凹凸率、外

接 円径 、フ ラ ク タル 次 元、触手長 などの 形に 関する

様々 な 画像特徴量 を簡単 に 計算 で き る ように する、

背景 と ヒ ドラ 部分 とを自動的 に 分けるの は 、我 々 は

目で対象を見て 、意識する こ と もな く、い とも容易

に そ の よ う な作業をして い る の で 、簡単そ うに 見え

る が 、コ ン ピ ュ
ー

タ で 自動的 に や ろ う とす る と結構

難 し い ．得ら れ た画像の 各点で の 明 る さ に ある閾値

をも う け て 、それ よ り明 る けれ ば ヒ ド ラ 、暗 け れば

背景とで き る な ら簡単で あ る が 、画像 フ レ
ーム ごと

に その 閾f直は変化 し、ヒ ドラ の 画像そ の もの も、明

る さが 幅広 く分布 して い るか らで ある。

　 こ の ような画像解析 し て ヒ ドラ の 応答を眺め て み

る と、触 手球形成応答 と い え ど も、決 し て
．一

定 の 時

間触手が 口 丘 の と こ ろで静 か に 丸 くな っ て い る もの

で は な い 。また 応答は グ ル タ チ オ ン に よ る化学刺激

だ け で は な く、刺激時の機械的 な振動刺激 に も依存

し て い る こ と が わ か っ た コ ．、触手 の グ ル タ チ オ ン 応

答が機械刺激の 振動数 に依存す る こ と は、 ヒ ド ラ が

餌を捕食する と きの こ と を考 え る と、合理的 に 思 え

る。イ ソギンチ ャ ク で も、刺胞の 発射が化学刺激と

機械刺激 の 周波数 と が 相互 に 関係 し、ち ょ う ど餌 が

泳 ぐときに 周 りに 放射 され る化学物質 と振動 数 で刺

胞発射 の 効率が 上 が る こ とが 知 ら れ て い る
1／’／。餌 を

捕食する際に は 外界か らの 化学朿1」激、機械刺激 、餌

の 側 に 起 こ る生体反応 な ど、あ ら ゆ る情報 を総合 し

て 捕食行動 が 高度 に 制御 され て い る よ うに 見 え る。

そ こ で 、GSM 刺激する さ い の 振動刺激を高精度 の

発振器で制御 し た 、 その ように制御 し て も、触手は

ダ
’
イナ ミ ッ ク に激 しい 運動 を し て い る／t 図4 に画像

特 徴量 の 面 積 に つ い て の 1例 を示 す。大 き な 変動 は

あるが 、全体 と して 、およそ数 1一秒の 周期で面積が

大 き く な っ た り小 さ く な っ た り して い る ，

　 どの ように解析する か が問題 で あるが、時系列解

析で 大き な意昧を持 っ て い る 自己相関関数を各画像

特徴量 に つ い て調べ て み た u 自己相関関数 は 、各時

刻で の 測定量 に つ い て 、　 ・
定 時間離れた時刻で の 値

との 相関を調べ る 。
こ の 時間間隔が短 ければ 、当然

相関は高 くな り、十 分離れ た 時間 で は 相 関 が 見 られ

な い 、、も し応答が完全 に 周期 的であれば、白己相 関

関数 もその 周期 で 変化す る 関数 に な る、、こ の よ う な

白己 相 関 を 生 み 出す の は 、そ の 時系列 デ ー
タ を生 み

出す構造 （グ ル タ チ オ ン 化学感覚 入力 か ら筋肉の 運

動 を通 じて 行動 の出力 に 至 る感覚行動出 力系 の すべ

て）を反映 して ると考え られ る u し たが っ て 、自己

＊

盟

O
尸
｝1

oQ

唱
o
」

o
」
』　
O
弼

o
」

く

50

）〔

lD
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　　10

−3　　1〔｝
−2　　10

−1　　　］　　　　1〔」　　　100

aFGF （fgfml）

図5　aFGF 存在下、非存在 下 に お け る 画像特徴量面積 の 差 の aFGF 濃 度

　　　依存性 、縦軸 は aFGF 非存在 下、存在下 で の 測定 した すべ て の 値

　　　に つ い て 平均し た 面積値の 差 、横軸は aFGF 濃 1琵，
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柑関関数 が変化 し て い れば、こ の 時系列データ を生

み出す構造に 何か 違い が あ る た め と考え る こ とがで

き る 、 そ れ で aFGF 存在下 で の ヒ ド ラ の グ ル タ チ オ

ン応答と コ ン トロ ール の もの を較べ た と き、も し、

自 己 相関関数 が 変化 し て い る の な ら 、aFGF が ヒ ド

ラの 感覚行動出力 系を何 か 変 化 させ たと考 え るこ と

が で き る，各画像特徴量 に つ い て 自己相関関数を調

べ て み た．、す る と、面積、 2次 モ
ー

メ ン トの 画像特

徴量 に つ い て は 、aFGF 存在下 、非存在 トで 差が 見

られ るが、他 の 画 像特徴量 に つ い て は その ような顕

著な差は 見られな か っ た
14／。そ こ で 面積 の 画像特 徴

量 につ い て、刺激後 5分か ら 10分間 の デ
ータ に つ い

て 、＋〆− aFGF で 得ら れ た デ ー
タ に つ い て 調べ て み

る と、aFGF 存在下で は 最大 IO°

／・ ほ ど大 き な 値 に な っ

て い る こ と が わ か っ た。この 変化は 10
．
旨 奮 以 上の

aFGF を投与 し た 群 で 大 き くな っ て い た ．こ の 変

化が 小さ い L、元の データの 変動が大 きい ため に 、

有意な 変化と して 観察す るの は 大変 で は あ る が 、い

くつ か の 点 で は有意 な変化 と して 観察 され た （図5），、

こ れ は 肉眼で 観察 して得 ら れ た結果に よ く対応 して

い る n 　 以 ヒの ように 、コ ン ピ ュ
ータ を利 用 した 応

答の 判定 で も、aFGF の 効果 を検出す る こ とが で き

る 。 で きれば こ れ をル ーテ ィ ン の 解析に利用 した い

と こ ろ で あ る が 、ま だ い ろ い ろ 問題 が あ る tt な ん と

い っ て も変化が小 さい の で 、有意 な変化 と し て 観察

す る の は な か な か 大変で あ る こ と が 、ル
ーテ ィ ン に

利用す る上 で 大き な 問題 で ある、，今後 は 更 に 解析法

に磨きをか け て 、簡単に変化を検出で き る シ ス テ ム

に した い と考え て い る、t味 と匂 い 学会 で の 話 を い ろ

い ろ聞 い て い ると、生物 に は まだ衆知 の 能力 が い ろ

い ろ あ り そ う で 、こ れ ら を吝観的 に 利 用 で き る よ う

に するだけで 、大 きな潜在 能力を引 き出す こ と が で

きる印象を受け る、、

受託性食資源特性の デ ザ イ ン」（JSPS−RFTF97LOO906 ）

の 援助を受けました。
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