
1分子PCRデバイス  3  0  0  0  2  0  0  0   

の開発   欄医療技  たDNAl分子に対して、制限酵素反応  
術推進研  や、DNAtの書さ計測による眞稚決雇  
究【ナノメ  が可能となった。また、チャンバー内での  
ディシン分  DNA士IMl反応に必辛となる、マイクロ  

野】   
ヒータを開発し、数十固のPCRサイクル  
にも耐えうる躊に改良を行った。   集を目指している。  

トキシコゲノミクス手法  14  18  トキシコゲ  漆谷 相即  150化合軌こついてのラットの事性デー  本プセジェクトはもともと、椚臨床段隋で  本フロジ工クトで完成したデータベース  第4回有効で安全な医藁品を迅速に提  2002年9月13日、化学工事日疇にフロ  0  233  之1  山  362  88  3  0  4  
を用いた医薬品安全  ノミクス研  タと遺伝子発現データを統合データぺ－  のラットを用いた暮性試験の効率化・芯  は、将兼的にゲノミクスデータを申隋★  供するための捜肘会（2007年3月三日）に  ジェクト開始の紹介、2004年9月3日、日   
性l剛五千潤システム  究  スに格納し、解析システム、安全性予瀾  精度化を目欄としていた。賽物蘭，引こ必  料として使用する場合のリファレンスとな  おいて、本研究成集と将来よ董を脱明し  
の構築とその暮盤に  た。   の紹介、2007年3月丁日、観光新聞夕刊   
閲する研究  た。このシステムの活用により安全性劇  的には臨床における安全性にも通じる。  在博労省匿巣食品鳥・総合機構と打ち  こプロジェクトの成1の紹介。ZOO一年2月  

験の大嶋な効率化が期待できる。また、  しかし、ゲノミクスデータによる臨床での  合わせを始めており、このデータベース  13日、藁学会せにおいて研究成果を発  
暮盤研究により得られた成果は多くの静  覆する公開シンポジウムを開催した。   
文として輪舞し、t性肇の進凱＝多大な  
∫群をした。   立つ経線プロジェクトの中心的なテーマ  

となっている。   

ゲノム†■■を用いたエ  16  18  政策創薬  増田 達雄  HⅣのホ職遭行に関係するil伝子多型  母子感染したと考えられる逆転事酵素  現時点ではガイドライン響の開発までは  本研究によりHlVの■野瀧行に蘭係する  上記のHⅣの■暦遭行に関係する遺伝  0  37  0  0  33  ロ  0  0  0   
イズワクチン開発と発    総合研究  を明らかにすることができた。また、ウク  岨書刑（RTり耐性朋■変轟を待ったウイ  進んでいないが、抗HIV葬の書劾性や劃  遺伝子多型を明らかにすることができ  子多型については、特許中川を検附して   
症阻止に関する壬礎  テン開発において暮書な田子である抗  ルス拝がRTl未使用下でも1期間存在  作用を決定する楕王国子を間置するた  た。これらの遺伝子多聖が川∨のホ態遺  いる」計究成集については、ホームベー   
的研究  闇と免疫方法ならびに効率的な抗珊糧  すること、そして抗HⅣ療法の予後を知る  めの研究が進んでおり、将来、これらの  行に影■する分子≠欄億明らかにでき  ジで爛次公開している。  

示方法に関する▲嘩的情報を得ること  ためには、血中ウイルスの中のほんの  因子を体系立てて壬理できれば、劇作  れば、断たな杭州∨薬の開発に薔与でき  
が出来た．成tは、AIDS、Journ■lof  
Vir0lo書y、AIDSRo写eirChandHuman  
R拍○Viru608攣の雑紘に縄ヰされた。遭  
伝子多型解析緒1に関して庄内外から  
の反響は大きく共同研究の申し込みも  
多かった。   同様の鮮肉が認められるか否かの検討  

を現在行っている。   

エイズ発症機渾・抒主  1¢  18  政策創薬  「・ 当L＝  本研究のようにMHC遺伝子多型につい  本研究で得られたシステムは、ヒトHⅣ感  MHCハフロタイプ共事群の樹立は、抗エ  研究押掛こついて、★京新聞科筆欄（平  0  IO  □  b  54  20  4  0  0   

町御免度機構解簡の  総合研究  てハブロタイプレベルで什報が整備され  染痘にtも近いtれたエイズモデルの  イズ藁朝来に書用であるだけでなく、そ  成用年8月29日）、仏∨IRopo代（円陣エイ   
ための動物モデルの  たエイズモデルは他に例をみない。特  檀立に止緒すると期待され、エイズワク  の他の感染症に対するワクチン間舞や  ズワクチン・イニシアチブ・レポート平成   
稽立およぴその応用  に、本研究により同定したMHCハブロタ  テンをはじめとするエイズ発症岨止法蘭  ■生露♯・i暮伝子冶オ尊先鳩き水間発  】8年8月）、およぴModi亡■lTribuno陳特  

イブ90120－○共有群は、CT」桝導ワクチ  の椚菌床t式麟の向上に零与することに  
ンによりSⅣ檀製制御にいたる世界で唯  より、これらの匿★の臨床応用実額にお  
－のモデルであり、川∨／引∨慢性掃繊感  いて高いT鮮度を書すると期挿される。   
染成立機序やワクチン誘導CT」によるウ  
イルス複製抑制機序の解明に緒びつく  
系として、その■∩的・学術的震■は鍾  
めて高い。   ン蘭書引こおける抗蘭遭択において1書  

な情報の捷供が可能となった。  

小型動物を用いたエイ  18  18  政策凱薬  田中 勇悦  ヒト化マウスを使ってワクチンや新規薬  本研究で開発された騨価系はワクチン  分捜研究書の山本正樹博士らの研究  0  63  0  0  田  29  0  0  0   

ズワクチン・エイズ藁  総合研究  剤を絆価する以下の3つのシステムを開  で、平成18年11月之0臥日経新聞（全  
の予防治膚効集絆価  発した。（りP8MCを移橿したhリーP8し  匹版）において、「HⅣ抗体作成に成功 

系の開発  －SCIDマウスを用いてヒト樹状絶地（DC）  ワクチン聞矧こ未知；マウスで感染輿  
の免疫誘導能を利用する川∨ワクチンの  験」という見出しの記事が紹介された。こ  
肝価系、（2）ヒトI」－4を産生するhリー  れはヒトの造血幹細胞を移欄したNOGマ  
P8」－SCIDマウスを用いてX4川∨－1に  ウスにHlVを感染させて1期にわたり持  
対する薬剤やワクチンの騨価系、（3）ヒ  絨感染と抗体度生をq告した愉文の内  
ト造血幹細胸（CD3小）を移増したNO（】マ  容を報道したものである。   
ウスを利用し、HlV－1の最期持続感染  
における抗川∨－1事やヒト抗体応答の  
騨価系である。   た。  

多刑耐性HlV－1によ  0  21      40  23  2  0  0   

る治療田撫症例を克  総合研究   事程度。1大250文事）既知の治構築刊  
服するための新規治  とはその阻書凛呼が■なる新たな抗HlV  
環薬剤一治績浅間発研  傾樽化合物を見出した。その作用点の  
究   解明により川∨の宿主との相互作用がよ  

リよく理解されることが期待される。アク  
チノヒビンの川∨岨書機序が構造学的に  
明らかになり、実用化に近づいた。新茶  
探索を通じて薬刑感受性測定系など独  
白の薬剤採集系の開発に成功した。   

19   



HⅣ融含過程を柵的と  1ら  18  1・∴  ■‾：  松岡 雅雄  複数の抗ヒト免疫不全ウイルス（川∨）刑  現在、HlV感染虐は椚HⅣ藁の開業によ  本研究はガイドライン事の開発とは肛楕  これまで抗川∨藁に間しては欧米を中心  現時点で世界では約叫00万人が川Vに  0  41  0  0  55  2丁  5  0  0  

する耐性克服聖新爛  総合研究  を組み合わせた併用覆億の劇的な効果  リコントロール可能な疾患へと変貌して  関連しない。   ＝間繋が進められてきた，抗HⅣ薬帥尭  慣染していると推定され さらにその数   
冶■垂の開発  こよりHⅣ感染暑の予後は大きく改書さ  いるが、これ手で逆転写酵素岨書刑、ブ  こおいて日本発の新藁開発は大きく後  ま増加の一途を辿っている。薬剤が間  

れているが現在の治療では川∨排除は  ロテアーゼ臨書刑が主に開発されてきた  れを取っており、折積欄虻に対する薬剤  糞され、腰染書の予後は大きく改讐され  
不可能であり■期に王る暢用が不可欠  が、融合阻書刑（Fuヱ00n）は非＃に■劾  開発は匿筆のみならす産業面でも1書  ているが．途上孤では－1掛こしか投薬が  
である。このため耐性ウイルスの出現は  な側面を翳する。   できず大きな社会間欄となっている。新  
避けられず、新規治ホ藁が必千とされて  規薬剤、特に安価な小分子化合物の聞  
いる。本研究では耐性ウイルスにもー勤  発は感染書にとって柵青となるだけでな  
な融合阻書刑の創出に成功しており、今  く、より多くの人々が服用可能となり感染  
後の臨床開発が期挿される。また経口  拡大を止めることにも繋がる。本研究の  
投与可能な融合阻書刑の開発が惰ち望  成果の一部は日経産業新聞の記事とし  
まれているが、本研究でリード化合物を  て縄れされた。   
同定しており今後の開発が1♯である。   

Doctin－1i■伝子を欠欄させたマウスを  
抗エイズ葉蘭先のた めの小動物騨饉系の 開発と新規治療薬 評価系を開発するために、糟王陣■とな  

の  作製し、この分千がエイズ書雪に見られ  
ることが分かつている遺伝子を全て人型  

開発研究   
る日和見感染として大きな何州となって  

化したマウス、ラットを開弗した。また、斬  いるP．cさ「州¢染防御において王事な  
たにウイルス遺伝子の桟移行関与分子  役割を果たしていることを加turo  
が陣宅に間与していることを明らかにし  Immun0lo■y随（200丁年）に免震し、嘲日  
た。一方、NOGマウスにヒト遭血幹絹地  斬Mや日桂新聞、★東新聞などに縄載  
を移檀することにより、効率的にヒト血球  され、大きな反■があった，また、組み捜  
系が書構築できることを示した。ヰ後、こ  えウイルス及びその用途（稗摩2004－  
れらの系をさらに改良することにより抗  之987銅）、およぴ、冨慮頬での人免疫不  
川∨藁騨価系ができる1込みである。こ  全ウイルス増殖に必書なヒト遺伝子（稀  
の他、Do¢Un－1が薫萄の日和1償壕傭  願PCT／JP20掴／00580丁）を特許出＃し  
闘に1書な役割を果たしていることを明  た．   
らかにした。   

用療法の観点か  新薬傾神職rの探素のためのスクリー  特許の取得【発明の名称］抗ウイルス  8  123  0  0  48  23  ■  0  0  エイズ医薬品條神職 賞のスクリーニングを  16  柑  策劃薬  榊元；義一  総計1332のサンフルについて、マイクロ  現在、耐性株．多網併                             総合研究   プレート法、MAGtC－5アツセイによる仇  ら、新しい作用点を持つエイズ医業品が  ニングを行うには、それなりの施設γ  刑出願日 平成18年2月7日 出＃書   
▲盤とした、抗エイズ  州∨活性スクリーニングを行い、マイクロ  ★、合日的性が必辛であることから、大  
新薬開発こ関する研  プレート法では21、またMAGIC－5アッセ  企♯はともかく、候補物井を持っている  
究  イでは83と多くの活性物賞を得た。活性 いのが  多くの企業、大事では蓉暴にスクリーニ  

自休も強も多く含まれていること  ングシステムを糟てないのが現状であ  
や、多くは天然由兼の粗抽出物であるこ  る。日本におけるエイズ筐藁晶候補物井  
と、さらに斬構作用機作をうかがわせる  探索■効に≠能させるため、本研究班  
化合物も得られたことから、す後の創稟  は稗標的なサンプル収♯と、応募替の  
への発よが大いに期持されるp   物蠣、すぐれたエイズホのシードとなる  利便性を考慮したスクリーニングシステ  

可能性を示す多くの化合物を得ている。  ムを構築し、多くのサンプル提供を受  
今後さらに鮮欄な作用≠作を解明すると  け、行政的な↑≠を遂行している。加え  
共に、化学的な檎肘を加えることにより、  て、耐性菌ライブラリー作成讐、耐性ウ  
創業への乗員が大いに期樗される。  イルス研究も推進した。   

バイオフォトニクスを利  16  18  政策創業  川西 徹  細聴♯能解析用の／くイオフォトニクスフ  本研究で開発した／くイオフォトニクスフ  劇薬は四民の鴨井維持に井献するとと  ／くイオフォトニクスフローフを用いた細地  バイオフォトニクスフローフによる生体橿  0  51  14  u  80  6  0  0  ○   

用した細胞組織障書  総合研究  口一ブを設計・作製・利用し、創稟におけ  ローブを用いた組抱陣書解析法は．蚤  もに、蚤纂品藍集は知什暮約重義であ  陣書解析法は、劃眞暮整枝術として1  能測定法を支える暮盤技術は、ミクロ有   
を視る、測る、解析す  る様々な蘭面に応用可能な、細胞組織  手品條神化含物のハイスループット・ス  ることから．21せ妃の我が刀の産業▲盤  事であるばかりでなく、疾ホの診断への  機合成技術、ナノテクノ「ロジー、／くイオ   
る技術の開発  障書の簡便かつ走1的解析法の開発研  クリーニング、匿薬品候補化合物の作用  として注且を浴びている．しかし一万で  応用、痍■の治覆への応用など、匿ホ  テクノロジー、分子細胞生物事、光学技  

究を行い、各檀カスバーゼカスケード解  メカニズムの解析、医薬品侠禰化合物  ま、匿薬品開発のコストの増大、承認匿  全般への応用の可能性を秘めた波及効  稀、エレクトロニクスであるが、これらは  
析用ブロープ、細胞内伝違反応を局所  の■亨作用の解析讐に利用され、画期  薬品数の減少が間月としてクローズアツ  其の大きい技術である。したがって、孤  いすれもが我が四が得意とする分野で  
的に制御可能なケージド化合物、K◆チヤ  的医薬品の創製の暮盤技術となる。さら  プされている．この間札点を克覿するた  長の瞳鷹擁拷、安Ib・安全をはかるとい  あり、かつ21せ紀においても我が聾にお  
ネルが開遺する細聴陣書解析用細胞モ  にこれらの技術は、開発された匿薬品の  め、現在痍ホマーカー、■性マーカー専  う暮疎からも、行政的にも継続的に推進  いて成曇が期待される産業である，した  
デル、多光子励起岬欄■によるin6itリ  製遭t理．品∫t饗にも応用が可能で  の騨価楕欄の確立および廿便な騨簡法  すべき課■である。   がって事研究の成功は、これら技術分野  
細叫障書解析系、および薬物の脂肪暮  ある。このように医薬品開鳶の促進、お  開発がせ界的な課欄となっている。本研  こ開発目標を与え、その活性化を促し、  
積騎乗性スクリーニング系の開発lこ成  よび匿薬品の晶書の確保・向上を通じ  究は、この慣朝の解決の原動力となる研  我がⅦの産業技術の鳳隋的蹟●力の  
功し、また租換えタン／くク∫生産細胞の  究であり、今後開発された解析法の橿埠  強化に緒びつくものである。   
タン／くクー生産能モニタリングも拝みた。   化を種て、医薬品承認申柵ガイドライン  

専に取り入れられてゆくと考えられる。  

成よ制御機欄の解明  0  43    l  82    ∂  0  0   

と成1什亨泊積層の  総合研究   肌簡穐≠の解明に書用である。遺伝子  
開発   改変マウスに暮づく成1辞書治療法の  

開発ができたことは、皿静的にも大きな  
意義を書する。そして、インプリンティン  
グ共≠痘に起因する成鳥陣書では、現  
在帖血㈹Gtntticちに鷺lヰ染色体タイソ  
ミ一についてNatur8G●nO山6に愉文を  
投稿申である。   
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動脈硬化症と血栓痕  16  18  政策馴薬  望月 止㈹  これまでスフィンゴシン1燐酸（SIP）受容  SIPが敵手な冠状動脈収縮を聯発する  ガイドラインの作製に■徹するような成  日本人の冠状動脈疾息では書稽型の妖  特許の間鶴もあり公にしていなかった  0  之3  0  0  0  山  山  0  0   

こかかわるスフィンゴ  総合研究  休は．SIPl－SIP5まで同定されている  ことが確旺できた。Sけは凝集血小板か  井となる研究ではないと舞える。  心症も多く、王症な叫含にはこれまでの  が、今後血t書縮に効果があるといっ情   
シン1－リン職（SIP）  が、個々の■舵について検肘きないの  亜硝酸薬やカルシウム清拭薬の効果が  
受容体（SIP3〉の措抗  は措抗薬がないためであった。ヰ直  ない場合もある。SIP3措抗薬はこのよう  

薬の開発  SIP3の措抗薬の開発により血書平滑筋  な難治性の狭心症の新規治療薬にもな  
収権にSIP3が工事であることがわかっ  りうる。当該研究じぎょうによって、新規  
た。   た。  藁刑が合成できたことは非常lこ▲手で ある 

。   

遺伝子改変動鞭を用  0    0  0  28  0  0  0  0   

いたホ世間連因子の  総合研究   受容体の各サブタイプの生理機能を明  
解明と加薬への応用  らかにすることに成功し、これらの受容  
に閲する研究   体特■的薬物の新たな薬物効兼を寛い  

だした。これは、受℡休の機能を解明  
し、新たな薬物効果を見いだすという当  
初の日＃を速成し、今後の創藁に1手  
な知鼻をもたらしたものを書えている。   

なる。  
椚随時の優亨情報億  18  山  政策創薬  井上 和芥  炎症性痺痛では炎症椙欄での一次求心  痛み伝連の輝々な段帽においてフリン  なし   なし   2005年12月18日、暁天新聞耶刊およ  57  106  0  0  160  10  ロ  0  0   
速に闇与するプリン受  性神織（DRG）におけるP2X受容体の興  び各檀地方新聞にて、ATP受容体P2X4  

容体の機能解明  書性が増強され、優亨受容を冗逢させて  がミクロクリアに発現し刺激を受けて  
いることが明らかとなった。上位中枢で  BDNFを放出しそれが原画で神権因性揮  

は■桃体中心桟のプリン受容体が神経  痛が引き起こされることが紹介された。   
野性痩痛成立に関与している。原子Ⅶ  
力顕微鏡により、各檀受容体檎遣に関  
する芯解像度解析手法の彿肘を行っ  
た。さらにミクログリアにはP之Y6受容体  
が発現し★食作用を活性化させることを  
世界に先駆けて旺明できた（仙tur8印  
刷中）。   

蛋白立体欄儒■≠を  10  18  政策創薬  桃井 娃  コンフォメーション鋼の冊担である立体  酵母、細臥マウスのホ廿モデルを作製  本研究はコンフォメーション■の治療や  1．所膚する田立精神神桂センターにおい  0  15  0  D  ロ  2  0  

原因とするコンフオ  総合研究  構遺■♯生白が示すま自分解酵素に対  し、劃＃探索システムを稚正し、■＃蛋  予防システムの確立において必事であ  て「蛋白立体横道1≠を贋因とする コ   

メーションホに対する  する抵抗†生の仕組みを解析し、こうした  ると考える。   ンフォメーション■に対するホ聯解明と  
痛惣解明と劇薬揮素  ■井量白の暮積凝▲が誘導するコン  劇薬探索システムの確立」附し意見交欄  
システムの確立  フォメーションホのホ頓について研究し  を行った後、ビタサルートサンラフェーレ  

た。慣禦的オートファジーはユビキチンプ  大学一臣事竿欄．分子、細胞生物筆数  

ロテアゾーム分解系が牡僻しない場合、  授シティア博士による桝漬食を開催し  
小贈休闇遽分解系（ERAD）の別経路と  た。慎1の内容は「抗体摩生糸における  

して、小胞体ストレスによるPERK－OtF加  小池体晶rt壕機欄について－【Rp叫  

のリン酸化を介して活性化され、ポリケ  の機能」   
ルタミン凛暮などの変■礪白を分解す  
る。   

0   

いた新規白血病・リン    総合研究  コ 
バ膿治療薬の標的分  、   

子の探索  、  、   
、 

いてアレルののノコ  、  、、 
っ、、   

、  、   

行った また 実際にSNPアレイとCNAG  的藁刑開発のた 

ムの解明のための1事な手かがりとな  
る多数の標的分子ないしその事力候綱  みにより、新たな診断技術・治療技術の  
となる遺伝子の間定を行った。   開封こつながる成臭が得られた事例とし  

て一定の騨ⅦにⅧするものと情ずる．   

脂千代蘭・機能の解明  鶏静事柄会はでの招待講漬を行った。  0  山  0  3  円  Z  0  0  0   

とその抗徹生鞠雫聞  総合研究   レートを使用した半自動化の間先に成功  
発への応用   し、この系を用いて3万以上のサンプル  

を探索した。この中でいくつかの酵素阻  
書物rを得たが、その特■性などを決  
定するに至っていない。なお、本研究で  
構築したユニークなスクリーニング系  
は、他の脂r代謝阻書刑のスクリーニン  
グ系に応用可能かもしれない。また、噂  
軋敷物細胞におけるセラミドけ速タンパ  
クーCERTの解析lこ関しては、雷十Ⅶ通リ  
lこ周明に進み、欧文原著論文を研究期  
Ⅶ内に2鞭上梓することができた 
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0  3  3  5  3  0  山  0  0   
るm■C叩Ph叩●活性化  総合研究   包子とJAGl雪白の聞  16  

炎症抑制m▲CrOPh叩○活性化百子の抑   
1と離職繊維他の機  馴の三つの≠きを見出した。肝＃繊症  
序解明  への逢農機序として、杜繊細抱が炎症を  た。JA（】＝ま肝での炎症押馴、   る臨床測定系の開発して検討中である．  

いから       促し増悪させる機序を℡定し、その妥当  m■¢rOPh■■○活性化因子の抑制などの  また、事OrUmamylddAのELISA測定に  不全にいたる間定を適切な治■により進       性とJAGlとSAPの 

朋係を横射し、機序を  働きを通して、肝炎の逢層、肝繊織化に  ついては、他の＃維化マーカーとの開凛  よを阻止しえればこれらの膿媚の予欄       明かにした 
。肝炎との聞1では、JAGl  関与している。犠＃栂池の度董する  を爛べ、特1性、感度なあどを比較横肘  能力から奪え生活の農概が可能とな       の 

遺伝子抗炎症作用を、肝＃縫化の機 序は 
、SAPに注目し、モの臨床的モーを  が出来なかったが、儀序を明かにし、檎  

明らかにした。   おける鷺暮について繍射した。   壬法を開発したことにより、今後の彙層  
が期待できる。   

18   0  12  0    5  ○  0  0  0   
系感染実験において、ウイルス中和をお  

テムの解明と創薬へ  こすことを明らかにした。これは、マウス  
の応用  モノクローナル抗体以外での内因性因  

子としてのエイズ中和作用を示すもの  
で、ヒトへの応用への新たな可能性を示  
した。血t内皮に主に存在するCL－Pl  
研究では、ヒト細胞株や組織での生化学  
的解析やゼブラフィッシュでの壬盤研究  
により、血tにおけるエンドサイトーシス  
l加、りか、初期発生軌こは形態形成に  
闘わることが明らかになり、生体で非≠  
に暮暮な役割を掩っていることが九出さ  
れた。  

コネキシン遺伝子の癌  16  18   
析；癌予防および治膚   の新しい側面が明－かにされ   を探る－」（平成17年4月発刊）作成の  への応用  を利用した瘍予防・治療億の試みが行な  ための資料を提供した。   流－で紹介し、皿隋公開シンポジウム  

われ、本研究事業のt終日的であるCx  l・二■二●．こ●  
遺伝子の癌仲間機能に立卸した新しい  Phy引Ob■1¢■landp■仙01叫ic8l  
癌予防・治■法がい〈つかの瘍で可能に  impo雨間00f■叩ju昭tぬ桐を主催した。   
なった。また、Cx遺伝子の発現・嶋能を  
指揮にした癌予防物傭および非変共蘭  
性無籍物貫を正確にかつ迅速にスク  
リーニングできる方法が積立され、この  
方法により迅速に■望な癌予防成分の  
スクリーニングが可能lこなった。  

16  18   今回の研究の範釦では、行政面への波  
生における★札の役  0  30    0  15  4  0  0  0   

総合研究  の無視様式について理解が深まったと  及効果は得られていない。  
凱解析とその応用に  いえる。   
関する研究  

軸制御分子の機能莞  細胞内エネルギー代  18  18   峯・・ニ  江II治  
現機欄の解明とホ規  。   

治療薬への応用  た。PGC－1αは、筋肉中のミトコンドリ  い。高齢書の★尿欄は筋肉tの減少、  ていないが、脂肪肝、例えば、C型肝炎、  る廉用性事綿の治療法は知られていな  書があることを示した。我々の■告をも  
ア1を増加させ、価体のエネルギー代謝  運動暮の減少が珊因と推定されている．  アルコール、市脂肪食、書フルクトース  い。今回の研究で、転写田子FOXOlの  とに、人でもCしA摂取により同情なインス  
を九遺しさせる分子であり、FOXOlは筋  FOXOlの■能を抑制すること、PGO－1  食の成因が推定できれば、どのタイプの  活性化が筋斗白の分解の原因である可  リン推抗性を生じることが外四から暢告  
蔓椙に関与する暮暮な分子であることを  αの発現1を1鷹増加させることがサ  脂肪肝に対して魚が書効か推定できる。  能性が示された。FOXOl書白の機能を  されていてCJAの安全性が見Ⅱされて  
見いだした。▲油はSREBP－1G蛋白の  抑制する藁は強力な廉用性婁欄の治★  
分解を抑制し、肝での脂肪合成を抑制  法となる可能性がある。   
することを明らかにした。他用tの共役  
リノール酸（CLA）摂取（0．1†も、W／w）でも  

よ期Ⅷ摂取すると、肝肥大、インスリン  
Ⅷの増加を生じ、lり作用が旺められた。   

ことを示唆している。  
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アルツハイマー病にお  16  凹  政策創薬  中山 麒並  我々は、γ－セクレターゼによって、Ⅰ  APPの岬欄内ドメインが神経細地遭択  本研究は、新規な劉藁のターゲットとな  多くの神経疾1、特にアルツハイマー  アルツハイマー爛くAD）は加齢に伴って  ■  38  山  0  3  ■  0  0  0  ナる新規創薬ターケッ    総合研究   聖陳空白Tの細胞内ドメインが切り出さ  的に細胞死を引き起こすと書う本研究で  る分子を榛東するために、現在考えられ  ホ（Aロ）は加齢に伴って発症し、現在のと  発症するために、現在の高齢化社食に   
ト検兼のための、APP  れ、切り出された細胞内ドメインが様に  得られた精巣は、アルツハイマー病  ているADの発症機構以外にもその発症  ころ■劫な治★法もない。従って高齢化  おいて極めて社会的な関心の書い疾鳥   
絹地内ドメインの機能  移行して特定の転写眉子に縮合し、遭  （AD）の発症において、Åβの沈着意外  ＝関係する別の機構が存在する可能性  社会において、書勅な治■法の開発は  である。現在のところ書効な治膚法がな   
解析  伝子の転写をⅦオナるという新しいシグ  こも別の機序が存在する可能性を示唆  を捜附した暮礁研究である。1体的には  息輝であり、新規の●】兼ターナソト分子  く、新規な治療法の開発は社会的な羊  

ナル伝遽様式を提唱している。γ－セク  している．もし、この可龍性が正しけれ  分子細胞生物学的な手法で、APPの欄  をtいだすためにも、新しい観点からの  柵である。我々はAβ沈鸞以外にもAD  

レターゼはもともとAPPを切断する酵素  ま、ADに対する創藁において作用醜序  池内ドメインが神橙細胞死を起こす事を  綱因の解明に社会的な期待が書せられ  の発症に闇係する機序が存在する可能       として舞1された鞠であるが、本研究に  の■なる新規な藁刑の開熟こつながる  示している。また、それが異障のA［〉脳で  ている。本研究は、Aβの沈書以外にも  性を示している。さらにこれらの挿1に  
よってAPPも間樽のシグナル伝道樽式を  可能性が考えられ、社会的にも工事であ  起こっているのか検討しようとしている。  AClの舞症に関係する機序が存在する可  暮づいて、現在開発中の治覆薬とは書  
とる可能性が書い事が示された。これら  る。従って早急に、実際のADにおいても  従って、ガイドライン蠣の間発はおこなっ  能性を示している。従って今後fす吉ナ  なる作用儀序を持つ薬刑の開発を目欄  
の結集は暮礎科掌に暮歎し、匹際的に  APPの細胞内ドメインによる細胞死が超  ていない。   書齢化社会を迎える事を書えると、行政  としている。まだ将来の事ではあるが、  
も学術的にも1事であると事えられる。  こっているかを棟附する必辛がある。  的観点からも暮暮な成果である。  新規な治職業を開発できれば、その牡  

金的なt■【は極めて大きく、インパクト  

は強いと考えられる。   

耶薬への応用盲目欄  D  51  0  D    10  0  0  0   
としたa細他の分化・  総合研究   受容体である8AFF－Rに会合する分子  
増殖・細胞死の制御♯  としてDMWDを同定した。DMWDlこ脱ユビ  
楕解明に即する研究   キチン化酵素USP12とPyk2が会合しこれ  

らの分子がBAFFのシグナル伝遭に1事  
である事を明らかにした。2．特定のB細  
臆株とのみ反応する抗日仰せ細胸ラフト  
＋クローン抗体を作出した。3．DAP3会  
合分子としてUPl、LKBl及び新規分子  
DAP3日Pl（DAP3bjndintprotoinl）を同定  
しこれらの分子がアポトーシスの制御に  
1羊な機能を書する事を解明した。   

が明らかになれば、踵床鯵断への応用  
が期待できる。  

エンドトキシン世職・刺  3  35    0  78    l■  0  3   

激伝達機構の解明と  総合研究   存在様式、すなわちミセル穐遣に大きな  
医，事への応用にⅦす  影書を受ける事が判明した。また、リガ  
る研究   ンドの分散状態がToMkorocopbr－4  

によるリガンド鰹hに大きな彰書を与え  
る事が示された。未熟樹状細胞がアポ  
トーシス締胞を貪tする静に好中球が  
共存すると未熟樹状細胞上のMHC  
Glas611の発現が低下し、野中坤に対す  
るケモカインのうちKCよ生が低下するこ  
とが示された。  

ウイルスRNA総合ペフ  用  柑  政策創薬  鈴木：哲郎  本研究グループが独自に開発したRNA  インターフェロンを暮七とした現行のC型  ガイドライン事の開集は行っていない。  C聖肝炎は我が国の鳳畏覇ともTわれ、  間違寧食（ウイルス竿食、分子生物学  0  15  4  2  5  0  u  0  0   
チドを用いたC型肝炎    総合研究  緒含ペプチド探乗法を償ってC型肝炎ウ  肝炎治糠漬の有効事はヰ0－5肌穣虞で  現在HCV感染肴欄は、我が四に約ZOO  食）、原著論文、及び暮暮にて成果発表   
治療薬の開発  イルス（HCV）縮合ペプチドを8檀類同定  万人、世界中にはl．7傭人にのぽる。戦  

した（特肝出＃）。このうち、5’東城RN∧  祥の治膚藁とは■なる作用機序を書し、  
縮合ペプチド1檀爛がウイルス翻駅を、  より書効かつl村仲用の少ない抗HCV藁  
3’未叫総合ペプチド1檀蹟がゲノム複製  が開発されることにより、慢性C型肝炎を  
をそれぞれ抑制することを見出した。抗  制圧し、肝棲ま、肝細胞瘍の発生を防ぐ  
HCV作用を書するRN∧結合ペプチドが初  ことが可能となる。書齢化社会をむか  
めて明らかとなった。治ホ藁開発への応  え、より千の書い生活が求められる硯  
用のみならすHCVの複製機構を解析す  在、その社会的雷門lよ揉めて布い。抗  
るためのツールとしても棲めて書用性が  HCVペプチドが新たな治療薬として実用  
轟い．   い、3）RNA青q薬に比べて分子暮が大きく  化されれば慣性肝疾鳥の発症率を引き  

ない、などの利点があり研究成井の臨床  下げ、医療費の低減に井麒できるものと  
応用が大し＼に期待される。  思われる。   

末梢血幹細胞の分化  山  18  政策劃薬  葛西 正事  本研究では、TSN－KOマウスがリンパ  本研究成果は遺血機∬の解明と様々な  なし   リンパ球濱少症（lymphocytopo両さ）やサ  2007年K叫血n●金井で招待講濃を行つ  0  5  0  0  4  2  0  0  山   

増精機構の解明と創  総合研究  系鳩胸のみならす書出系細胞の分化成  憾不全症（bon8m削TqWfさiluro）を呈する  
薬への応用に闇する  熱＊構にも■禦を示すことを明らかにし  造血疾患モデルマウス（TSN－KO）を用  
研究  た。矧こ造血幹細胞の分化と自己複製  いた本研究は、造血幹細胞の自己増稽  

のバランスが榊壊して自己檀製の方へ  と分化の撮り分けlこ係わる因子の解明  
傾倒したと解析することができる。この  と医薬品開封＝不可欠である。   

ように、TSN－KOマウスを用いた本研究  
から、Tr■∩ざh遺伝子が幹細腰の自己複  
製やリンパ系及びサ髄系前駆織胞への  
攫り分け憬れに係わる制御E子として1  
葦な役劃を稟たしていると楕檎すること  
ができる。   
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超轟溶性薬物の効率  18  18  政策創薬  吉岡 澄江  製剤のα績和およびα緩和よリスケー  札溶性匿藁晶のil化t内での漕出を故  保存実職によって製剤の保存安定性を  なし   平成18年12月88に共立凛朋大牢マル  ○  1丁  0  0  12  9  口  0  u   
的製剤化に非轟Tの  総合研究  ルの小さいローカルな分子運動性を押  書するためには水溶性ホ分子の書書串  実際に確絶する現行の安定性試験ガイ  チメディアホ嚢において、本研究の成景   
特■性を活用する技  倒する添加剤を用いることによって、撫  をホめる必暮があり、その緒集製剤の大  ドラインにかわる雀汁清塾の試験法とし  莞♯裁を開催した．製薬企業、大学など   
怖とその騨価法の確  濯性医薬品の非■r製剤を安定化でき  きさが大きくなるという間雌点がある。札  て、α雄和時間やβ緩和晴間などの分  から133名が書加し、発表に対して活発   
立  ることを明らかにした。また、非■r状態  溶性匿ホ晶とPVPの非■賞圃体分職体  子運動性パラメータに暮づく安定性月欄  な∫間がなされ、非■r医薬品に対する  

の保持に必事な薬物一薬物欄互作用を  にニコチン酸アミドやリーoさなどの低分子  法の可能性が明らかになった。スケール  攣加肴の関心の書さが感じられた。ま  
阻書しない添加剤が保存による緒▲化  添加刑を少1の添加することにより、低  が■なる運動性が安定性に及ほす相対  た、「非■十に特化した桝濃食あまりな  
を抑制し、非鼻丁製剤の物理的安定性  いホ分子含■寧においても湾出犠憤を  的な零与事を解析することなど、今後賦  かったため車乗手金は書書■であっ  
を改着できることを明らかにした。  改雷できることを明らかにした。これは、  た。J「非■rについての理解が潔まっ  

1暑が飲みやすい小さな錠刑の製造を  た。J「引き続きこのような発表会が行わ  
可能にするものであり、本製剤はヰ床に  れることを希望する」■の感想が零せら  
おいても十分活用できると鞠博される。   れた。   

生薬及び欄方処方の  16  18  ㌧‘二  ＝  合田 手広  水爛生薬．椚五加．書札暮椚子．人●  漢方処方エキスの規格化によって．処方  允類生薬に関する檎肘緒果は．算柑改  15爬新規収tである刑五加の暮庸嶋物  本研究の結集専をもとに．日本案攣会  u  ロ  3  0  18  ■  0  4  8   
科学的晶書保旺に臍  総合研究  爛生薬．猛禽■尊に開し遺伝子情■に  エキスの品千積層に暮離する．   
する研究  

正日本薬局方井一過欄に蓼青竹嶋とし  の決定と確紘賦職法の確立には．本研  事12丁年会シンポジウム「日本薬局方で  
墓づく墓贋t走法を検討し．允類生薬．  て収載される「il伝子憎欄麿劇用する生  究の成果が利用された．手た．鼓元の暮  使用される生薬暮原檎物の学名の示す  
刑五加について杖験法を確立した．覆水  羊の純度賦験Jに反映される．また．日  冊の再考には．本研究の成井が利用さ  範囲とは」が開催され．形態学的な主席  
では．墓肝と精油成分織成から規檜化  本薬用方に収t予定の漢方払方エキス  れる予定である．また．中匹崖の猛禽暮  こよる筆名と不確定性．遺伝子情報によ  
が可能である事を示した．人●類は6欝  の走1分析法．確鰹賦職法．純度試験  は．局外圭規が定める暮膚櫨鞠とは轟  る暮価．稚内文井と雑著l専について陣  
こ分類された．中四産の延命■は．簡外  漣書について横肘を行い．これまでに．  なる間眞柚働であることを示し．局外生  論が行われた．また．FRジャーナルで  
生構の璃定とは■なる暮蘭であることを  嬬中益気濠．プシ官舎処方．ニンジン配  一天然物の暮簡と晶tjの特集号（212巻  
示した．また．漢方地方エキスの各穫定  合処方．種枝夜零丸の定1t式♯法．小  5号．2007）が組まれた．   
t試験．構成生薬確旺試♯書を檎肘し．  書t濃．牛暮■気丸書の確姥賦♯法．  
事15改正日本濃蘭方．同第一追捕の賦  プシ配合朝方の純度鰐♯法事をほぼ檀  
牧法曹を積立した．また．プラ′レン記★  宜した．   
体が処方中では2位のジアステレオマー  
で存在していることを示した．  

書中事和書の新規迅  0  ¢  0  0  4    0  0  0   

速検量法の開発とそ  総合研究   迅速性に優れるり州P法やリアルタイム  
の騨価浅に閣する研  PCR連などの遺伝子檎董について、應  
究   魔の確保に1賽なDNA抽出法を食品の  

性父に遭応した効先約方法を確立した。  
また，食品の衛生をはかるための迅速な  
方法として、相磯tである一般生曹数を  
遺伝子檎董によって瀾走する新たな方  
法を開発し騨価した．これら成景を墓に  
棋王匪薬の開発食品からの食中毒細虻  
などの娩出について現共により適応した  
新規の迅速檎壬法の機肘が行われ、ヰ  
後の応用が期掃できると考えられた。  

ハイスループット・ヒト  1¢  18  政策劃薬  ・  ：一ニ   匿藁晶聞集の初期lこ遺伝霊性を棟来す  本研究は暮礎的な遺伝t性k鹸に闇す  遺伝■性居欄に関するICHの改訂作業  勤物愛檀の観点から、できる限り動物を  本研究班で開発したトランスジェニツウ    26      1g  8  

型遺伝暮性賦験系の  総合研究  るヒト型ハイ・スループット撫生物賦職雇  る研究で、ヰ床的な観点からは騨価でき  が進行しており、従来から用いられてき  用いる書性拭♯を省き、勤鶉を用いる叫  ラット、トランスジェニックマウス遺伝暮性   
構築  を確立し、そのキット化を進めた。トラン  ない。   たinvi廿○疇事L輝綽他賦♯（染色体1  合にはt少限の動物数を用いて杖職を  試験は、■静的な押価が高く、WHO  

スジェニツクラットおよぴトランスジェニツ  ♯、遺伝子突然変井）に代わって、ニ檀  することが求められている。トランスジェ  肝CSく1ntorn一日onalPrく江●Ctionfor  
クマウス細胞遺伝暮性試麟系を樹立し、  糟のhvivo賦験（小核杖麟ともうーつの  ニックラットを用いる遺伝暮性k♯は、他  Chdmic01S轟hty）の出版する  
そのt丑化を行った．ヒトCYP遺伝子を  試験）が求められる可能性がホまってい  の暮性拭麟（寛がん試験、28日間賦  Environmont■lHodkhOritorid233．  
発現するトランスジェニックマウス欄他を  る。本研究班で開発したトランスジェニツ  麟）と遺伝暮性を緒ぶ架け楕であり、トラ  Tr■∩叩■niGAnimdlMut■lOnicity∧ss町8  
用いる催甘形性賦麟法を開発した。  クラットを用いることにより、小核と遺伝  

子突然文■を間一個体を用いて賦♯す  
ることが可能となる。   とが可能となる。   

ヒト肝搾肥でt捜され  16  18  政策創業  音量 勝利  マウスの肝＃肝栂池をヒト肝細朋で正ホ  医藁晶開業は、通≠、10年以上の期間  なし   なし   ＜賓T＞ 2004年日軽優秀製品・サービ  ○  円  10  3  22  5  山  0  0   

た肝臓を持つマウスの  する技術を確立し、このマウス（キメラマ  ス1（2005年1月5日）日本経済新聞社  

医薬品開発への利用  ウス）から胆汁を採取するための技術開  事4回日本バイオベンチャー大賞・近t  

一非拘稟マウスの胆  晃を行った。その場兼拘集することなくマ  バイオインダストリー捜興会暮暮（2005  

汁採取分析技術の確  ウスから胆汁を2週間以上にわたって安  年10月柑日）フジサンケイビジネスアイ  

立－  定的に採取することが可能lこなった。モ  ＜テレビ放映＞バイオベンチャー▼成  
デル化合物を投与したマウスの膿汁の  （2007年3月9日）お好みワイド広島＜公  
化学分附こよってヒト特■的代≠傭の存  間シンポジウム＞書二固フェニックス  
在を確圧し、また鼻半減期の胆汁代謝  バイオ掌術粛清会2005年10月7日広  
物の回収も可能であることを示した．本  もテクノプラザ   
研究はキメラマウスは胆汁においてもヒ  
トの薬物勤噂を反映していることを示し  
ておりこの動物の匿薬品開発における  
書用性をより強面にするものである。   

之4   



高度分析騨価技術を  †6  18  政策創薬  檜山 行雄  迅速で非破壊測定が可能な近赤外やラ  本研項の成＃を用いることで、より情理  本研究で積肘された手法は、ICHで採択  アメリカではFDA、ヨーロッパではEME  竃年、研究牒欄書書及啓発事事として  ヱ  Z  0  0  38  用  ロ  8  3   
応用した医薬品製刑  総合研究  マン分光技術は、闇薫製造やコーチイン  廣の轟い医薬品製剤設計、よりメカニズ  された製剤開発ガイドライン（Q8）への  Aを中心にICHO8やPAT（Proc●S盲  一般への成井発表会を行っており、参加   
開発および製遺工程  グ、打綻工程などの製遺書理に実用化  ムを理解した、明確な製造工程t埋が  アプローチにも役立ち、また今後のQ8  An】直也c8＝‾ochn0l01Y）の甘民共同の臭  書100人以上が霊長り大盛況となってお   
管理手法の研究  できることが旺明された。また分光法事  可能であることが証明され、コモンテクニ  の事例研究にも有効に使用される騨価  稀的事伊】研究が行われているが、日本  リ、業界闇陽性にもその内警が取りあげ  

を応用した隕微技術は、これまで冊因不  カルドキュメントによづく新築中Ⅲへの  法である。また隠軟書製刑の書■水分  では本研究班が唯一稟掃的事例研究を  られた。また近赤外イメージンケシステ  
明であった股書十やエ穣の不井合など従  T職として、化学・製造・晶rt寧の攫  の研究は日簡保存効力賦職法に有効な  産官学共同で賽施している。本研究の  ムの製刑への応用研究は．日本では本  
乗の分析技術では解析困椚であった事  出★料が、より晶賞、牡能へ止搾開運し  基礎データを提供するものであり、また  内容lま書民共闘で護供する★1なデー  研究班のみで行われており、シンポジウ  
例が解明できる新しい技術として書効惟  たデータとなり、暮壬の効率化が芯れる  ラマンや近赤外分光法はいすれ日爬拭  タであり、巳本の製薬業界及び規制当局  ムでの桝漬が業界新Ⅷに取りあげられ  
た．       がⅢ明された。また冊薬の緒鳥形態や  ものと着えられる。これらのことより♯れ  麟法に採用される手法と着えられ、その  側で注目きれているばかりでなく湾外の  
製剤中の古書水分の検討響の研究よ  た晶井の医薬品をより早く供給すること  隋に本研究の内容は書用なデータとして  関係機関からも注目を▲められていると  
り、現在の晶tt哩に関わる書用な暮  貢僻すると考えられる。   考えられる。   
礎データが檀供された。   

CYPtA2の3多型に関するインビトロ機  0  5  0  0  山  2  ■  0  0   愚者個別化藁靴治憬  16  18  政策≠薬     ∴＝  事くの遺伝子多型が同定されているも  職能解析により、多型に暮つく活性化  本研究の成果である日本人で事膚す                        のためのi暮佳子タイピ    総合研究   のの、その量自千牡他への影■まで明  下を明らかにした薬鞠代謝群集  ペき遺伝子多型の≠能解析緒1やその  熊解析論文は、掲載稚怯（Dr叫   
ング法及びメタポロミ  らかにされているものは少なく、1暮な  CYP3A4．CYP2D6、CYPIA2は、総，1  暮t特■性、並びに多型タイピング法の  Mobb01ism8ndD博POS触on怯）の貴紙を   
クス的手法の聞附こ  賽物代謝酵素讐において詳細に解析し  
関する研究  

飾るなど、高い騨価を受けた。   
た本研究の成兼は★1である。矧こ巳  
本人で比較的頻度の書いCYP3人月■16多  
型の、代謝活性への影書の租鷹が、暮  
東により▲なることを明らかにしたこと  
は、サ後の臨床への応用の点からも鷺  
■深い。また、ラット肝のCYP3Alレベル  
と相関する生体内代綿物を、メタポロミク  
ス解析で見いだしたことは初めてであ  
リ、当駿化合物のヒトでの相聞が期待さ  

ナlス   

品の晶賞・安全性騨価  やout一打OW血EPC（OEC）の解析を行  あり、職床的にもー用な知見である。ま  い。しかし、絹地治瘍藁としての特性柏  を迅速に攫供するための檎村会」（平成  匿療のシンポジウムを開催したが、この   
技術の開発  い、EPCがTPO依存的増殖能を持つこと  た、亡PCが内皮細胞の誘導作用のある  樺の確立法や安全性押価に関する手法  19年3月2日）において再生應欄・細胞  蘭檀に当たっては．細胞治療薬の特性  

や高いIL－8覆生能を持つことを見いだ  lL－8を極めて大暮に虔生することは、  などは、各事l響離会雷沖や確腿申けの  治攫藁の間，引こ当たってのどのように靖  解析や書用性の騨価手法をどのように  
した。これらの知見は、∈PCの1事な特  EPCの臨床応用に許してその事用性や  書M協欄爛の科筆的絆価において有用  性解析を行うべきか、あるいは書効性指  間舞してくるべきかを一つの種とした。  
性柏欄となること考えられる．吉た、微細  樽の確立のt手性について書M育とし  
加工暮盤作製技術せ利用したinviレ0で  ての書1を述べたが、これらの考え方は  
形成されたマイクロ／くターニング化され  本研究の墓本的な目的となっているもの  
た毛細血t綱作成技柄を確立し、書用  である。   
性を明らかにすると共に、本法がEPCや  
OECの機能騨価系として応用できること  
を示した。   を持つ。   

フロテオミクス及び積  16  18  政策劃薬  川峰 ナナ  MSやNMR専の先叫的分析技術を用い  本研究でⅦ莞・応用した特性解析・品T  ペフチド性医藁晶のMS／MSにⅦする事  本研究で開発・応用した特性解析・晶暮  刑薬■ヒューマンサイエンス総合研究椎  0  50  12  8  106  〇1  口  0  u   
遣生物掌的アプローチ    総合研究  た／くイオ匿薬品の特性解析法を開発し  騨価法は．開発が逢む抗体医薬品専バ  研究の成果は．日膚収モ晶柵事物賞の  騨価法は．／くイオ医薬品晶暮試験の四  進事業・研究成井尊書及啓発事業として   
専を用いた′くイオ医薬  た．特に．タン／くク千構造解析分野で牒  イオ医薬品の特性解析．晶父騨価．賑  確眩試験法設定の楕拠となった．また．  闊川和にも役立つものである．また．  シンポジウム「抗体医薬の新1開と課   
品の惰性解析・晶■絆  雌となっている糟≠や市次♯遣をMSや  充承旺申什・雷壬及び晶貫管理の通運  本研究で榛附したMS．MS／MS．及び書  MS．NMRを用いた理化肇的手法やプロ  雌J（平成18年II月22日日暮塵）を蘭催   
価技術の開発  NMR専を用いて迅速かつ劾事的に解析  化・効率化．並びに製法責丈椚後の間  ヰ解析法は．今後予定されている日爬  テオミクスの手法は．動物を用いない拭  し．抗体医薬品の現状紹介．よi，承旺  

する方法を開発したことは．／くイオ医薬  零性／同父性騨価．及び先発品及び後  ＝おける生物薬品の一般賦♯法・●考  職法やより合理的庵I式験法の設定にも  事査．及び特性解析方法に関する講漬  
品の晶書評価だけでなく．糟鎖生物学や  を行った．   
構遣生物竿の逢よにも天≠する成果で  
ある．   に臨床の壌に捜供することにつながるも  

のである．   と雷えられる．   

生物由来製品のウイ  16  18  政策劃薬  内田恵理子  ポリエチレンイミン精舎磁気ビーズによ  生物由来製品に適用できるウイルスの  生鞭由釆製品のウイルス不活化・除去  生物自乗製品のウイルス不活化・除去  本研究成果の一群は、托托への総睨の  山  2  ■  ■  8  0  0  0  ヱ   

ルス安全憎に閲する  総合研究  るウイルス濃紺法を開発し、生物由兼製  高腰度榛出法の開発、生物由来製品の  エ穫のウイルスクリアランス舵の絆価に  エ楕のウイルスクリアランス能を鮮価し、  縄∬、公開シンポジウム専での凛膚によ   
暮盤研究  品や細胞治療用医薬品のウイルス安全  冊材料の安全性確保のための川∨－2及  開す引H川用として．バイオテクノロ  各工楓の特性を明らかにするとともに、  リ、医薬品業界関係書及び一般四民へ  

性において間糧となるヒト感染性ウイル  ぴH∈∨に対する核酸増Il検査法の確  ジー応用医薬品及び血数分圃製剤のウ  ウイルス安全性確保には機序のれなる  の研究成果のt及・啓発を行った。ま  
スの濃縮・高腰廣検出にも適用できるこ  立、生物由来製品のウイルスの不活化・  イルス安全性に関する匹内外のt新の  複数の不着化・除去工穂を製遺工檀に  た、本研究成井の一部は、田立医薬品  
とを明らかにした。本研究成果は海外の  除去技術の開発を行った。これらの成果  状況を明らかにした。今後、わが平にお  導入する必手性を確認した。本成果は、  食品衛生研究所の生物藁島部及び遺伝  
ウイルス書門随に採択され、■円的、∬  が今後実用化されれば、生物由来製品  ナる生物由来製品のウイルス安全性確  生物由来製品のウイルス安全性確保の  子細胸医薬前のホームページ  
静的に評価されている。また、バーフル  のウイルス安全性のさらなる向上と、よ  保に間違するガイドライン事の改定や作  あり方を舞えるための暮礎★料として今  （h恍P：／／www．nih5．‡OJp／abロリtnihs／bumo  
オロオクタン軌こよる新規ウイルス不活  ∩．html）において公開予定である。   
化法の開発、生物薬品のウイルス隋云  ことが期待される。   
のためのポリエチレンイミン結合力ラム  
の間組ま闇遍学会で兜養し、■門的に  
騨価されている。   
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首床薬理竿的視点に  16  18  政策副業  兼 純一  ファーマコケノミクス（PGx）慣■に暮つく  PGx¶■を活用し、藁刑性肝陣■を事耶  POx臨床l式職の方法檎を檀立し、これを  臨床研究の養生が脆押とされる我が可  一般濁度への警乗活動として、一市民公  3  0  0  ○  13  ユ  0  0  山   
よる藁勤ゲノム†■≠活    総合研究  臨床椚エビデンスを創出するため、PGl  こ回避するためのPGx／くイオマーカI筆素  1体的にれ集した実権よ盤システムは、  こおいて、遺伝子多型慣■を利用する  開講産「先生．このクスリはだいじょうぶで   
用のための暮農研究  臨床賦験の方法愉を確立し、この試験を  のための臨床封朋盾実施した。対tとし  向後、PO▲情報を取り入れる臨床開発駄  仰向き檎旺的PGx臨床拭♯を帥始し、円  しょうか？」（H18年鷹厚生労働科掌研究  

支える≠施暮盤や体制を構築・1傭し  た医薬品ベンズフロマロンの血策中濃  験における暮盤となる惰tを提供するも  滑に壬管する暮盤を構築した。暮傭した  十神助金政策劇薬総合研究推進事業  
た。il伝子多型に暮づく薬物治ヰ法の  覆は、CYP2C9■3良書書では古址とな  のである。   PGx臨床医鹸を支えるシステムは、他の  研究成集讐曽及瞥事業）H．柑．12．1於  
事効憧と安全性とを檎狂的に汝肘し、そ  リ、Iq作用莞礪リスクの予測が可能とな  臨床研究にも拡張可能である。これは臨  京王プラザホテル（文京）』を開催し、350  
れを騨価するPGx臨床賦♯は、乎内外  る．イソニアジドでは、N八丁2遺伝子型に  床研究壬盤の強化という行政方針を支  人もの暮加があった．今風構築したPGx  
こかかわらず殆んど例をみない。研究成  iづく鶴機治糧洗の多施股ランダム化  えるもので、今後、急増するとキえられる  臨床F麟実施システムは、将来的には  
果は区内外の掌裁からも注目され、日  比較賦職の実施計画書を日欧共間で策  PGx臨床試験の実施への竹輪提供とし  公開する予定である。さらに、今回の臨  
欧の四胃共同PG絹ほ油欄への点聞を  ての天職度は高い。   床試験に隋し開発した遺伝子判走機♯  
みた。   穫蓋が知られているが、これを考慮した  は、臨床現場での利用をキ膚に入れた  

科筆的橿拠を創出するための暮盤が四  もので、迅速、正確かつ■価な遺伝子判  
静的に形成された。  定を可能とするもので、社会的イン／くクト  

も大きい。   
抗フリー7ンカル震涜  18  18  政策創薬  綱脇 祥子  1）川嶋椚に於いて冠動脈¶集症の♯  1）川嶋椚は全身性の血t炎であり、  なし   なし   共同研究者が事4固／くイオベンチャー大  0  55  0  u  柑  26  口  0  0   
を目指した暮磐研究と  を1るtリmOrn■¢rO事j6fd¢br（TNFト  
創藁への応用  

1（2006年）を受賞した。   
一心hlが、R動脈血t内皮細憎のH20之  
生成能を増強した。2）脳虚血は神経細  
他のミトコンドリアDNAを酸化してアポ  
トーシスを横縞した。これに射し、♯穂ペ  
プチドPACAPは生体内で内因性抗酸化  
物貫の臍ホ田子として働き、脳潜れⅧ♯  
の酸化ストレスを抑刊することが分かっ  
た。3）棲タンパクの餌t柿が、リウマチ  
様間節炎を自然発症するHTLV－ITlマ  
ウスに於ける体1鷹少、関節肥厚、組■  
攣的た化を抑制した。   フリーラジカル■法の確立は益々1蔓に  

なるであろう。  

ボツリヌス神様霊薬T  山  18  政策劃藁  梶 職兇  本研究により低分子ボツリヌス神経■薫  今風明らかになった欄床面での安全恨  わが正において柑0万人以上存在すると  低分子tボツリヌス事素の開発に成功し  5  48  2  5  10  13  ■  0  0   
劾成分を利用したジス  の痙椿，ジストニ7に対する安全性・書  考えられる脳血tけ讐の後遺症に悩む  
トニア・痛棉専の治■  効性が確旺された。手た、ポッリヌス事  点者を自立させる治績となることが考え  
法の檀立と商事穐性  素B．C．D型のレセプターが明らかにな  られる。   
側兼硬化症に対する  り、最近A聖書集のレセプターも他の施  
druldobvoけ8YさtOm  股から明らかにされてきた。∈型暮薫は  
の開発  中枢神経系において遥釈的にグルタミン  

酸の放出を抑制することが知られてお  
り、難治性てんかんの治■にも動物実♯  
レベルで応用されてきている。   

臍蕎血移櫓患者への  16  18  政策創薬  井原 成悦  ひDUに必宇とされる10儒個程度の活性  q）臍幕血移橿後に生雷不全や感染症と  当研究の性格上、ガイドライン事の制定  臍蕎血移欄にはサ1巳移橿と比べて多く  平成柑年度政策¶藁総合研究推遭事  3  45  15  0  山  2  0  0  ■   
ドナーリンパ坤輪注膚    総合研究  化CD4陽性丁細胞を、少暮の臍事血から  なった3症例において■事血DUの臨床  は目標として書手れなかった。   の利点があるため、厚生労働行政のレ  纂による研究成集弗♯会、「造血幹細胞   
法（DU）の実用化  2－3遭仰の培暮によりⅥ製するためのプ  ／くイロット研究を行った。3例のうち2例に  ベルでそのt及を図ることは．刃民の匿  移檀と感染症対策」＆＃8212；臍事血移  

ロトコールを碑立した。②活性化臍構血  おいて、生書促進とリンパ球機能改書の  覆・積祉の向上につながると着えられ  檀・エイズ・活性化丁欄胸●注■法をめ  
リンパ球の性状を、細地表面マーカー、  作用が認められた。／くイロット研究のレ  る。その一方で、臍＃血移檀には、移檜  ぐって＆＃8212．を、平成柑年2月3日、ペ  
サイトカイン産生、TGRレ／くトワ発現、遺  ベルではあるが、蘭書血移櫓磯の主義  後の■集、全書不全、感染症などに対し  ルサール西新欄において開催した。6名  
伝手先覆の全体橡の観点から詳細に解  不全と感染症に対するあらたな治膚オブ  てDU治療が不可能であるという短所が  の集♯書からは、本研究の成よが分か  
析し、その特性盲明らかにした。③ヒト化  ションが追加されたことに意暮がある。  あるが、その短所を解；－するという目欄  りやすく擾示され、75名の●加暑が活発  
マウスを用いて柑∨感染症モデルを作  ②臍欄血DUの鵠床匡欄プロトコールの  の並成に近づ盲つつある本研究の成果  な膿論に加わった。これにより、本研究  
成した。これに対する臍書血DUの治療  は、行政レベルにおける臍書血移橿の  
実験により、その安全性と書効性が示ヰ  t及促進に橿拠を与えるものと書えられ  
された。また、作用メカニズムとしてウイ  る。   
ルス樽貞的細胞傷曹性丁細胞の関与が  
示♯された。   

C型肝炎ウイルスの感  16  18  政策劃藁  脇田性竿  本研究によりJFH－1株によるH（）∨のウ  HCV懸染痘に対する治♯法はインター  臨床的研究ではないためガイドラインの  現在手で書■会や行政施策に反映され  HCVのウイルス増糞系の開発は大きく  0  之8  3  4  45  53  0  0  0   
染・柵製系の確立とそ  イルス培t系が確立した。この集♯系に  ていない。   嶋遺された．2005年に新聞各紙、NHK  
の応用による抗ウイル  よりこれまで困難であったウイルス粒子  ニュースにおいて報遺された。さらに、  
ス療法のⅦ尭  の形成および分泌過程の研究、ウイル  ScjonGO誌の取材を受けて特■記事にて  

ス感染に必事なレセプターのクローニン  報じられた。   
グなどの研究が可能となり、すでにウイ  
ルスのせ染♯♯増稚に関与する稽主及  
ぴウイルス田子を同定した。手た、新た  
な仇ウイルス薬候補を同定した。この研  
究成果を生かしてさらにC型肝炎の治療  
浅間発を遭めていく事が工事である。   
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個体特性に着目した  16  18  政策劃薬  石t．佳子  大王イソフラボンは甘粕雇症予防効果  高齢化社食を迎え、書組敷痘一書は  本研究では大王イソフラボンの開帳彼女  す折によリQOLはtしく低下することか  本匠僻において日本人間柱後女性の椚  0  山  5  ■  4  2  0  u  0   
食品成分のt粗髭痘    総合研究  が期楕されているが、日本人を対■とし  2010年lこは1200万人を超えると予想さ  性のt代納に対する書効性を騨価する  ら、t輪＃虐の予防は高齢化社会にお  60％がエクオール（Eq）度生看であり、そ   
こ対する予防効果に  た痩事研究ではその事効性については  れている。tlは一且低下すると回せは  と同時に、安全性に関する評価も行なっ  いて1暮な排雌である。本研究では1年  の庵生能は比較的安堰であることが、24   
蘭する研究  必ずしも一致した見解は得られていな  望めないことから、t鴇♯症は予防が書  た．その緒暮、1年間の大王イソフラボン  ¶の大王イソフラボンE★体（アグリコン  時間尿中のEq濃度を測定することによリ  

い。これは対■肴の個体蓋によるもので  も暮手である。本拭♯は大玉イソフラポ  配書傭（アグリコン襖暮ヰ7m■／日）の上彙  換算47m■／日）摂取が、椚縫醜女性のサ  判明した。また閉縫後t粕髭症モデル  
あると考えらる。そこで本賦聯で、閉経後  ン（ダイゼイン）からエクオールへの代≠  せ摂取は、閉織醜女性の血中女性ホル  土減少に対して書効である可舵性を示し  動物においては、Eq産生を書めるフラウ  
女性を対■に1年Ⅶの大王イソフラボン  能をもつエクオール産生曹は閉経後虞  モン濃度及び甲状脾ホルモン濃度には  たことから、食生活の改■による書輪触  トオリゴ汁をイソフラボンと併用椚取する       の 

介入試麟を行ったところ、その効果は  性では約80％であり、雇主著においては  影■しないことが明らかになった。大玉  症に対する予断効井が期待され、高齢  ことにより、書1減少抑制作用が増強さ  
ダイゼインの代馴鹿鞠であるエクオール  大王イソフラボン摂取の↑代謝こ対する  イソフラボンの安全性に関しては、内閣  化社食におけるQOLの向上に書与でき  れること、また、その産生を抑制すること  
の脾内における産生能に依存すること  鶉劾性が確托された．従って、今後はエ  府食品安全畢■会で騨価が行なわれ、  ると考えられる。さらにサ粗鰹鑓およぴ  こよリー作用がil失することが明らかに  
が明らかになった。この招集は、これま  ウォール塵生粛の同定及び塵生を書め  平成柑年5月に■告暮が繰出されたが、  高脂血症などの生活書慣ホに関わる膨  なった。これらの緒巣と臨床試験を併せ  
で不明であったヒトにおける大王イソフラ  る食品業材の開発を行なうことにより、  本研究のこれらの編集は報告書に引用  大な財政■捏のl」】濾にも繋がると予想  て、平成19年5月に兼81回日本栄暮t食  
ボンのt代謝椚節作用のメカニズムの  糧竿会のトピックスとしてプレス発喪され  
解明に繋がるものとキえられる。   る。   

食品およびⅧ饗中の食中■葡僧用の横  2叩5年にオーストラリアで開催された力  0  5  4  0  山  J  0  0  3   
食品からの書中■起  18  18  こ・▲ニ  ＝  山本 茂貞  サルモネラとカンビロ′くクター事の椚環  サルモネラとカンビロ／くククー▼の■慣                          因電の書館度迅速挨    総合研究   性、環犠牲抗性などの因子の解析によ  †生、環境抵抗性などの田子の解析によ  出に■勅な抗冊あるいはマーカーとなる  ンビロ／くクター、ヘリコ′くクター讐に闇す   
出沫の開発とリスクマ  リ、新奇の州原因子と暮事な積壌推抗  リ、新奇のホ昨日子と工事な環境権仇  遺伝子を特定し、これを利用した書感度  る田町学会で、本研究の成果に関する   
ネージメントへの応用  因子を発見し、それぞれの薗におけるホ  迅速検出浅を開発した。迅速な細菌檎  

原性や環境托抗性に関する暮礎的知見  壬法と従来の増事による楕量法を併用  
を得た。これらの因子は士晶衛生上リス  し、産卵叫のサルモネラ利鞘＝こ適用し、  
クの書いと思われる℡群を特定するマー  本菌のリスクマネージメントヘの迅速檎  
カーとなることから、これらを■的とし、  董法を導入した■合の檎壬結集の妥当  
薗の榛出に書効な特■的抗体作成を行  性に閲する檎旺を行っており、迅速檎壬  
い、横出用の遺伝子I己列を決定した。壇  浅場入の有用性を検討している。   
伝子を用いた高せ鷹検出システムとして  
は、Znfin■Orタンパク貫を用いてPCR産  
物を特■的にi迅速檎出する方法を開発  
した。   

食品添加物雫の新機  0  2  0  0  5    0  0  0   

能性に蘭する研究   総合研究   がん性F♯法、ヒトプロト型G－Hd－r■S  
を中人したラット乳腺寛がん書感受性モ  
デル、あるいはDEN投与と部分肝切除を  
応用したラット肝中期莞がん性賦♯法を  
用いて、フラボノイドを主成分とするヰ檀  
の既存添加物のがん予防作用をスク  
リーニンケした。その結集、酵素処理イソ  
ウエルシトリン及びヤマモモ抽出物は、  
掃いながら大膿舞がん和利作用を著す  
ることが示唆された。ムラサキトウモロコ  
シ色素は、乳膿貞がん抑制作用を示し  
た。  

気管支嶋息、慢性閉  田  用  政策創薬  松本 健治  各稚のhviレ○実♯系を用いた気遭上皮  気t支囁息やCOPD、フレオマイシン桝  現時点では－しかし、本研究は現行の  現時点では－しかし、本研究は現行の  研究成員は田立成▼医療センター研究  0  14  0  山  12  ■  0  0  0   
暮性肺疾患（COPD）暮    総合研究  絹地、各檀ヒトマスト相場の網羅的なヰ  坤蘭繊維症などのホ頓に闇わる分子静  ガイドラインで治療した場合に推抗性と  ガイドラインで治療した場合に抵抗性と  斬免疫アレルギー研究部のHomoP8lO   
症化機序の分子細胞  伝手先現解析を通じて、ステロイド刑で  の網羅的解析が行われ、リモデリングや  なる病態であるリモデリングや繊附ヒを  なる病態であるリモデリングや＃線化を  （h快P：／／wIVW．nCh．10jp／imdl／dofさultJlt爪）   
システムとしての理解  押岬はれない遺伝子群が抽出された。ま  け織化形成の鍵となる分子群が同定さ  対■としており、本研究の成井が将来的  対■としており、本研究の成果が将来的  で公開されている。   
に▲づく新たな制御万  た、マウスの慢性好中環性炎症モデル  れた。今後はこれらの分子群のinviレ○  こガイドラインに生かされる可能性は十  ＝行政に生かされる可能性は十分ある   

法の確立に関する研  の確立とその遺伝子無視の網羅的な解  と思われる。   
究  析、およぴブレオマイシン誘導断片維症  

における遺伝子発現の網羅的な解析か  
らCOPDに通じる肺＃織痘に開運する遺  
伝手群が抽出された。さらにマウス好酸  
坤浸潤モデルと好酸球の純化方法が稽  
立され、マウス好酸球に特■的な遺伝  
子群が見いだされた。   

新しい粘牒アジュ／くン  16  18  政策創薬  長谷川 秀樹  書鋼贋性インフルエンザH5Nlのマウス  マウスモデルでの研究成果を踏まえ、ヒ  なし。   新型インフルエンザ対策として平成柑年  M8dicalTribun8紙、20粥年1月19日「練  0  4  3  0  14  8  0  0  ■   

トおよび帖膿ワクチン  総合研究  感染モデルを用いアジュ／くント併用は■  トで安全性が檀眩されている  鷹より臨床応用を目指し、厚生労働科学  ▲搾檀アジュ′くント併用不着化インフル   

の開発に闇する研究  H5Nlワクチンによる交叉防御能を示し  ●●  ●●      ・           ＝＝  研究t医療技術共用化総合研究事業  エンザワクチン一統原文■や新型ウイ  

た。また、ヒトでの安全性が確認されてい  た不着化インフルエンザワクチンの聞兜  「織■粘牒投与型インフルエンザワクチ  ルスにも対応可能」4さ聞シンポジウム  

る二本仙RNAであるp叫Lp01yC12∪を用  ンの臨床応用に関する研究」の採択へ  
いて交叉防御能を持つ粘膜免疫臍書が  繋がった。   「ほ▲粘膿投与聖インフルエンザワクチ  
可能であった。   ンの開発」日時：平成柑年2月7日、圭  
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