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　脳疾患の中には，根治困難なものが多く残されており，画期的な予防・治療法の開発が求められている。

また，「痛み」「痒み」及び「しびれ」など不快な異常感覚は，生体防御の役割を担った感覚である。その一

方で，医療の現場では，疾患や投薬によって生じるこれら不快な異常感覚が患者のQOLの低下並びに闘病に

対する意欲喪失の原因になっている。本研究室では，中枢神経疾患の克服に向け，治療だけでなく予防にも

着目した研究を進めている。さらに，不快な異常感覚に悩む患者に貢献すべく，不快な異常感覚を伴う病態

動物モデルの作出と評価法の確立を行い，不快な異常感覚の発生機序の解明，さらに有用な予防・治療薬を

漢方方剤，生薬，並びに新規化合物から探索している。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

１）�脳疾患，特に神経変性疾患や脳梗塞の病態

形成機序の解明

２）�帯状疱疹痛・帯状疱疹後神経痛，癌性疼痛，

抗癌薬による疼痛の発生機序の解明

３）�末梢組織および中枢神経系における痛みと

痒みの発生と伝達・調節機構の解明

４）�鎮痛・鎮痒作用または細胞保護作用を持つ

天然物質の探索とその作用機序の解析

５）�脳疾患，そう痒，疼痛および異常感覚の症

状を呈する新規病態モデル動物の作出

ख़ႊᗧျޙᆅሱ޷  教授　久米 利明　准教授　歌　大介　助教　澤幡 雅仁

ゼブラフィッシュ脳梗塞モデル アトピー性皮膚炎の痒みモデル

帯状疱疹痛モデル

ᗧҷޙᆅሱ޷  教授　細谷 健一　准教授　赤沼 伸乙　助教　手賀 悠真
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　21世紀に入るとともに，がん治療法は大きな転換期を迎えています。殺細胞作用のある従来の抗がん剤に

代わって，がん細胞固有の性質（細胞増殖を誘導するプロテインキナーゼなどのシグナル伝達分子）を狙い

撃ちするがん分子標的薬の開発が加速度的に進んでいます。我々は，薬学分野からの貢献を目指して，がん

細胞におけるタンパク質リン酸化によるシグナル伝達機構や遺伝子発現制御機構の解析を行い，新たな治療

標的分子の探索を進めています。主に，細胞の増殖や浸潤・転移に関わっているチロシンキナーゼ型受容体

や転写因子の研究を行っています。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

�1�．炎症シグナルによるがん悪性化の分子機構の解明

�2�．がん分子標的の活性調節機構に関する研究

�3�．悪性黒色腫の進展を制御する細胞内シグナルの解明

■˿Ƚᝲ୫

�1�．J.�Biol.�Chem.,�299,�104699,�2023.

�2�．Cancer�Res.,�81,�6131-6141,�2021.

�3�．J.�Biol.�Chem.,�293,�2288-2301,�2018.

�4�．Nat.�Commun.,�6,�7679,�2015.

ႆͶᝓឧԇޙᆅሱ޷  教授　友廣�岳則　准教授　谷本�裕樹

ȟɦጯᑛႆ࿎ޙᆅሱ޷  教授　櫻井�宏明　准教授　横山　悟　助教　周　越
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　私たちの研究室では，医薬品を創製する上で必要不可欠な，有機合成化学をベースとする教育・研究を行っ

ています。現在使用されている医薬品の多くが低分子量の合成有機化合物であり，現在盛んに言われている

“ゲノム創薬”も，“創薬”の部分では「有機化合物ならなんでも創れる」という有機合成化学者の役割は大き

く，今後とも薬学における有機合成化学の重要性は変わる事はありません。現在の有機合成化学の課題は，

従来の様に複雑な構造の天然物を全合成するのはもちろんのこと，合成技術を駆使してより優れた機能を持

つ化合物を効率的に創製することにあります。それゆえ，新規医薬品として実用的な性質が期待できる分子

デザインを行う力，そしてデザインされた様々な化学構造をもつ有機分子を自在に合成するための，オリジ

ナリティーの高い新規反応や方法論を生み出す力も，創薬研究において重要です。この様な有機合成化学，

創薬化学の実状に鑑み，当研究室では合成化学に革新をもたらす有用な新反応の開発と，新規医薬品の創出

を目標とした合成研究を行っています。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

1 ．有機触媒，金属触媒を利用した，画期的な有機化合物変換反応の開発

2．光を活用した，新しい化合物変換反応の開発と新奇物質の創製

3．認知症治療薬の開発を指向した，脳機能改善作用を有する化合物の設計と合成

4．生活習慣病の予防と治療効果を有する，低分子有機化合物の合成と構造活性相関

5．抗癌性医薬品開発を目指した，抗腫瘍活性天然物の合成研究
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ᗧԇޙᆅሱ޷  教授　井上 将彦　准教授　千葉 順哉　助教　大石 雄基

ᗧֿᛏᣲޙᆅሱ޷  教授　松谷 裕二　准教授　杉本 健士　助教　谷岡　卓
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脳では、環境情報を遺伝情報に変換し、神経細胞（ニューロン）の機能と形態を柔軟に変化させます。
このような可塑的性質は、記憶学習等の⾼次脳機能を⽀えています。すなわち、環境からの刺激は、脳
(ニューロン等)の活動を盛んにし、それがシグナルとなってニューロンの「核」にまで情報を伝えて（シ
グナル伝達）、遺伝⼦が適切に調節されます（遺伝⼦発現）。分⼦神経⽣物学研究室では、ニューロンの
遺伝⼦発現調節が「記憶学習の基礎過程」であり、その破綻が神経疾患発症の⼀因であるととらえ、その
機構の解明に取り組んでいます。

研究ςーϚ�
神経細胞の形態と機能にؔ༩する転写因
⼦の機能の解明と、その破綻にΑる神経
ප態の解明ױ࣬
CREBとSRFは、脳において神経活動依存的

制御を受ける重要な転写因⼦です。その機能と
機能破綻の分⼦機構を解明し、脳の作動原理の
理解や創薬標的提⽰に取り組んでいます。
CREBのコファクターCRTC、SRFのコファク
ターMKL(MRTF)に特に焦点を当て、分⼦・細
胞・個体レベルの階層から研究を⾏っています。

研究ςーϚ̎
CREBとSRFを活性化させる薬ࡎのεク
Ϧーχϯάܥのཱ֬とԠ༻にΑる脳機能
活性化法の開発
CREBとSRFを同調的に活性化させることの

できる薬を探索し、神経細胞の形態と機能の両
⾯を効率的に制御することのできる⽅法の開発
に取り組んでいます。

ґފᇘጽႆ࿎ޙᆅሱ޷  准教授　田渕�明子　助教　伊原�大輔

ᤤͤষڨҤॅޙᆅሱ޷  准教授　㜯瀬　豊　助教　田中�亜紀
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免疫細胞の機能制御に関わる新しいサイトカイン受容体シグナル機構

　T細胞などの免疫細胞の細胞内には，TRAF（TNF�Receptor-Associated�

Factor）タンパク質が発現し，サイトカイン受容体など様々な受容体に結

合します。近年，TRAFタンパク質がそれらの受容体シグナル伝達を状況

に応じて正または負に調節することが明らかになってきました。しかし，

その仕組みがよくわかっていません。サイトカイン受容体と�TRAF�による

未知のシグナル伝達機能の同定を目指すとともに，炎症性疾患，自己免疫

疾患，がんにおけるその役割を理解するために研究しています。

副腎白質ジストロフィーの分子病態の解明

　副腎白質ジストロフィーは大脳における炎症を伴う進行性脱髄を特徴と

する難治性の神経変性疾患で、ペルオキシソーム膜タンパク質ABCD1�の

機能欠損を原因とします。しかし、その発症機構は明らかになっていませ

ん。ABCD1�タンパク質の機能解析を通して、この分子の異常と病気との関

係について研究しています。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

�1�．TRAF�による炎症サイトカインシグナル制御機構の解明

�2�．TNF�関連分子群による�T�細胞制御機構

�3�．副腎白質ジストロフィーの分子病態の解明

ґފጯᑛൡᑤޙᆅሱ޷  教授　宗　孝紀　准教授　守田�雅志　助教　國石�茉里

ґފն਽ԇޙᆅሱ޷  教授　矢倉�隆之　准教授　沖津�貴志　助教　笠間�建吾　　　　　　　　　　　　　　

　薬学の使命は，人々の健康を守ることにあり，私たちは病気になりにくい『環境』作りと病気になった人

のための薬創り（『創薬』）の２つの面から，その使命を果たしたいと思っています。

１�）環境　私たちはさまざまな化学物質の恩恵を受けていますが，その生産段階において環境に負荷を与え

る有機合成反応を用いています。それゆえ，環境にやさしい化学反応の開発が，求められています。私た

ちは環境調和型反応の開発を目指し，新しい概念を導入して，多機能有機触媒の創製を行なっています。

２�）創薬　薬学研究者の夢の一つは何と言っても薬を創り出すことでしょう。特に有機化学者は，薬の本体

の化合物そのものを創り出すことができるので，「自分が創った」という満足感が大きいように思います。

そのために，生物活性天然物の全合成研究を行なって，有機化合物を合成する力を養っていきます。また，

生理活性物質，特にスフィンゴ脂質関連化合物の医薬化学的研究を行ない，新薬開発の可能性を追求して

います。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

�・環境調和型有機合成反応の開発　・生物活性天然物の全合成　・生理活性化合物の医薬化学的研究
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　薬物生理学研究室では，細胞の原形質膜や小胞体膜などに存在する膜輸送タンパク質（ポンプ，トランス

ポーター，イオンチャネル）に関する研究を，生理学的，生化学的，薬理学的手法を用いて行っています。

主のテーマは，以下のとおりです。

1．ポンプを中心とした膜輸送タンパク質の新しい生理機能の解明

2．がん細胞における膜輸送タンパク質の病態生理機能の解明

3．細胞容積調節性アニオンチャネルの機能調節機構の解明

4．Transient receptor potential (TRP) 関連チャネルの生理機能の解明

　各テーマに関連する最近の業績は，以下のとおりです。

1．Nat Commun. 14: 2174, 2023; BBRC. 567: 177-182, 2021; BBRC. 18: 605-609, 2019

2 ．�J Cell Physiol . 237: 2980-2991, 2022; iScience. 24: 102412, 2021; J Physiol Sci . 70: 15, 2020; BBA Mol Basis

Dis.1864: 3792-3804, 2018

3 ．J Cell Physiol . 235: 9589-9600, 2020; Front Cell Dev Biol . 8: 597835, 2020.

4 ．Sci Rep. 13: 4271, 2023; BBRC. 658: 55-61, 2023; BBA Biomembr: 1864: 183782, 2022.

ᗧ࿎ႆျޙᆅሱ޷  教授　酒井 秀紀　准教授　清水 貴浩　講師　藤井 拓人

　当研究室では，薬物の物性や薬物体内動態，製剤学的性質など医薬品の特性と，生体内物質の概日リズム

や感受性など生体の特性を薬学的な立場から総合的に考察し，医薬品の適切な使用方法を新たに編み出して

いくことを目的として様々な研究を行っています。なかでも“生体リズム”に着目した研究を行っています。

生体機能の様々な周期性は，ヒトを始めとする多くの生物で存在します。一個体の中には，体温や血液成分

などが示す概日リズム，月単位で生じる女性の性周期，男性ホルモンの年周性変動などが混在します。特に，

概日リズムは疾患や病状にも存在し，一日の中でも発作など発症しやすい時間帯が知られています。“時間

薬物療法”は，地球上に生息するヒトを始めとした多くの生物に存在する各種生体内成分の生体リズムや，

投薬する薬物の薬物動態や標的細胞等への親和性等の日内変動を考慮して，最適な投薬タイミングに薬物を

投薬することで高い治療効果と安全性を実現する生体に優しい薬物療法です。このような薬物療法は，実際

に気管支喘息や脂質異常症などで応用されており，これら以外の疾患についても臨床応用が期待されていま

す。当研究室では，“投薬時刻”を変えるという簡潔・明快な方法によって，既存薬の“眠っているポテン

シャル”を呼び覚ますことができ，現在の治療法と比較しても治療成績の向上が期待できる時間薬物療法を

多くの疾患に臨床応用できるよう研究を行います。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

・時間薬物療法の臨床応用に向けた基礎研究と臨床研究

・患者一人一人に合わせた個別化時間薬物療法の構築

・医薬品の適正使用を目指した製剤修飾

・科学的なエビデンスに基づく薬物投与設計法の確立

・病態の日周リズム形成制御因子の同定による新規医薬品の創製

・睡眠覚醒リズムを利用した経鼻中枢創薬基盤の構築

ԗჵᗧޙᆅሱ޷  教授　藤　秀人　助教　瀬戸 祥弘　助教　井上 大輔
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　植物は地球上の様々な生育環境に適応するために独自の進化を遂げ，二次代謝に代表されるような独自の

能力を獲得してきた。植物機能科学研究室は，植物に特有の細胞機能や構成成分について分子生物学的ある

いは生物有機化学的立場から解析・制御・改変することで，医薬品やそのシーズとなる天然物の探索，そし

て生産性の向上に役立つ新規方法論の提供を目指している。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

1 ．�植物特有の二次代謝機能の包括的な解析：主にテルペノイドに注目し，生合成に関わる酵素遺伝子や調

節機構の解明を目指した研究を実施している。これらの成果について，合成生物学的手法を用いた生産

も目指している。

2．�有用天然物の探索：医薬品やそ

のシードとなる化合物を様々な

天然資源から探索し，評価を

行っている。

3．�遺伝資源の保全と有効活用に関

する研究：貴重かつ重要なこと

な植物遺伝資源を保全しながら，

有用な物質性産能を持つ系統の

選抜とそれらを用いた育種研究

を進めている。

೤࿎ൡᑤᇼޙᆅሱ޷  園長　酒井 秀紀（兼任）� � 講師　李　貞範　助教　山村 良美

植物病原菌Fusarium verticillioides

A; 野生株　B-E; 病原性欠損変異株

カプサイシン高含有トウガラシ

（登録品種名：カハットエース）
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���������� �e f� gh i�e jk lmԗᗧֿާпॴޙᆅሱ޷  教授　橋本�征也

　うつ病，統合失調症，双極性障害，認知症および依存症・嗜癖性などの精神神経疾患で
は，薬物療法が治療の大きな部分を占めます。効果のある薬の創生が患者さんの福音とな
ることから，薬学系研究者として，全力で病因解明やモデル動物の作成に取り組み，治療
薬の開発に繋がる研究をしなければなりません。本研究室では，行動薬理学，細胞生物学，
電気生理学および分子生物学などの脳科学に関係する手法を網羅的に利用して，未開の
“脳”を切り拓くことにより，精神神経疾患治療薬の創出に繋がる基礎および臨床研究を行っ
ています。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ
１．新規神経機能分子の生理機能解明のための行動薬理および分子生物学的研究
　精神疾患様行動を示すマウスの脳から新規遺伝子として私たちが見出したShati/
Nat8L，PCLOおよびTMEM168等について，脳での機能を解析しています。

２．薬物依存の研究
　ヒトはなぜ覚醒剤依存から抜け出せないのか，大麻に手を出すのか？�なぜ禁煙が難しいのか？�を検討しています。

３．精神神経疾患モデル動物や細胞モデルの開発と治療薬の開発
　新しい薬を創るためには，その疾患のモデル動物が必須ですが，患者の病態に完全に対応したものの作成は困難なのが実情
です。そこで，精神神経疾患発症の遺伝的要因と環境的要因について追求し，モデル動物の作成と治療薬の創生を目指してい
ます。

４．精神疾患の原因解明のための臨床研究
　　精神疾患患者さんの遺伝子や生体サンプルを用いた研究も実施しています。

 【論文業績】  最近の論文から大学院生が筆頭著者のものを選んでいます。

1)� �Tokutake�T,�Asano�T,�Miyanishi�H,�Nakaya�S,�Izuo�N,�Nitta�A.,�Cannabinoid�type�1�receptors�in�the�basolateral�amygdala�regulate�ACPA-induced�
place�preference�and�anxiolytic-like�behaviors.�Neurochem�Res.�2022�Sep;�47(9):�2899-2908.�doi:��10.1007/s11064-022-03708-8.

2)� �Kusui�Y,�Izuo�N,�Uno�K,�Ge�B,�Muramatsu�SI,�Nitta�A.,�Knockdown�of�Piccolo�in�the�nucleus�accumbens�suppresses�methamphetamine-induced�
hyperlocomotion�and�conditioned�place�preference�in�mice.�Neurochem�Res.�2022�Sep;�47(9):�2856-2864.�doi:�10.1007/s11064-022-03680-3.

3)� �Chino�K,�Izuo�N,�Noike�H,�Uno�K,�Kuboyama�T,�Tohda�C,�Muramatsu�SI,�Nitta�A.�Shati/Nat8l�overexpression�improves�cognitive�decline�by�
upregulating�neuronal�trophic�factor�in�Alzheimer's�disease�model�mice.�Neurochem�Res.�2022�Sep;�47(9):�2805-2814.�doi:�10.1007/s11064-022-
03649-2.

4)� �Miyanishi�H,�Kitazawa�A,� Izuo�N,�Muramatsu�SI,�Nitta�A.,�N-acetyl�transferase,�Shati/Nat8l,� in�the�dorsal�hippocampus�suppresses�aging-
induced�impairment�of�cognitive�function�in�mice.�Neurochem�Res.�2022�Sep;�47(9):�2703-2714.�doi:�10.1007/s11064-022-03594-0.

5)� �Miyanishi�H,�Muramatsu�SI,�Nitta�A.,�Striatal�Shati/Nat8l-BDNF�pathways�determine�the�sensitivity�to�social�defeat�stress� in�mice�through�
epigenetic�regulation.�Neuropsychopharmacology.�2021�Aug;�46(9):�1594-1605.�doi:�10.1038/s41386-021-01033-2.

ᗧ࿎ผჵޙᆅሱ޷  教授　新田�淳美　助教　泉尾�直孝　助教　浅野�昂志
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 ޷ᆅሱޙᡇᗧ޴ 教授　田口 雅登

　当研究室では，日常の医療現場で生じる多様な薬物治療上の問題に対し，主として薬物動態学的アプロー

チから原因解明や解決を図る臨床薬学研究に取り組んでいます。下図に示す「学びの循環」は，薬学的ケア

の実践のために不可欠な生涯学習をイメージしています。研究活動を通じて，社会人基礎力である課題発見・

解決能力を有する人材の育成に力を注いでいます。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

１）�生理・身体的機能の変動予測のモデル化と小児や

高齢者の至適投与設計法の開発

２）�循環動態異常を伴う先天性心疾患患児の薬物動態

変動メカニズムの解明

３）�薬剤関連疾患の回避を目指した地域薬局における

探索的薬物モニタリング

　上記以外にも，地域で働く薬剤師の日常業務や研究活動を支援するため，臨床洞察・課題解決などの実践

力を強化養成する卒後教育プログラムの開発や学び直しを目的としたリカレントプログラムなど，薬学教育

学研究にも取り組んでいます。

ᒱࣂᗧֿͽႊޙᆅሱ޷ 教授　恒枝 宏史

　糖代謝や脂質代謝はホルモン系と神経系のハイブリッド調節を受けており，その統合機構として脳が重要

な役割を果たしています。近年，中枢性代謝調節が肥満や２型糖尿病の防止に深く関与していることが明ら

かとなり，新たな治療標的として注目されています。しかし，脳の機能を生体外から調整することは容易で

はなく，効果的な介入法は見出されていません。そこで当研究室では，現代人特有の生活習慣の乱れと脳機

能変化の関係に焦点を当て，血糖値や血中脂質濃度の恒常性維持に関わる中枢性代謝機構を探索しています。

これまでに，睡眠・覚醒リズムの調節を担う視床下部オレキシン系が糖代謝を促進すること，また空腹時の

食餌の匂いが嗅覚系を介して脂質代謝を促進することを明らかにしてきました。今後さらに，脳を起点とす

る代謝改善機構について理解を深め，肥満，２型糖尿病，その関連疾患である非アルコール性脂肪肝炎，ア

ルツハイマー病，うつ病などに対する新規治療法を創出することを目指しています。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

１．２型糖尿病および合併症の発症機序の解明と新規治療法の開発

２．脳と臓器連関を介した糖・脂質恒常性の維持機構の解明

３．嗅覚などの感覚器系の機能を活用した糖・脂質代謝の改善法の探索
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ᛏҷᜫ᜛ޙផ࣋  客員教授　大貫 義則　客員助教　大野 剛史

ᒱࣂᗧҷޙᆅሱ޷ᴥ᪀ࠖგ᪋ᗧҷ᥂ᴦ 教授　加藤　敦　助教　田口 惇美

■ᆅሱകᛵ

1 ）希少疾患に対する効果的な薬剤シーズの探索と有効性の検証

2）変異酵素の構造安定化剤として機能するイミノ糖型シャペロンの設計

3）標的蛋白質の立体構造に基づいた医薬分子設計（SBDD）

4）特定機能性食品および化粧品機能性素材の開発研究

5）臨床経験を加味した和漢薬リバーストランスレーショナルリサーチ

ఖȻȽɞᬆ୿ᄑȽผჵᗧᩒᄉɥᄻ઩Ȫȹ࢑჏পপᐐɁߵ࢑

　希少疾患用医薬品（いわゆるオーファンドラッグ）は、医療上の必要性が高いにもかかわらず、治療対象

者が５万人以下と患者数が少なく、製薬企業における治療薬の研究開発が遅れがちです。私たちが着目して

いるリソソーム病は、リソソームに局在する

酸性加水分解酵素の遺伝的活性低下に起因し

た糖脂質の蓄積を特徴とする難病です。私た

ちの研究室ではStructure-Based Drug Design

（SBDD：標的蛋白質の立体構造に基づいた医

薬分子設計）、糖質生化学、創薬化学の研究手

法を駆使して、ミューテーション部位に応じ

た「最適な低分子シャペロン」を創製し、ゴー

シェ病、ポンペ病、テイ=サックス病など新

しい治療薬の開発を待ち望んでいる患者さん

に革新的な新薬を届けることを使命としてい

ます。

■ᆅሱᄻᄑ

　製剤は，薬物による最大限の治療効果が得られるよう，安全性，有効性，安定性など，様々な特性を考慮

して設計されています。通常，そうした製剤特性には，薬物の物理化学的性質，製剤処方および製造工程な

どといった数多くの因子が複雑に影響しています。したがって，製剤開発を行う場合は，それらの因果関係

を正確に理解し，製剤処方や製造工程を最適化することが非常に重要です。製剤設計学講座では，高品質か

つ安定的な製剤開発を目的として，様々な科学

技術を駆使した製剤化研究を行っています。例

えば，統計学的手法やシミュレーション技術な

どを応用して，製剤の重要品質特性と設計変数

（製剤処方やプロセスなど）との因果関係につ

いて詳細に検討したり，製剤処方や製造条件の

最適化研究などを行っています。また，分子イ

メージング技術などを応用した製剤物性研究な

どにも取り組んでいます。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

１．製剤設計最適化手法の開発研究

２．ＮＭＲ緩和技術を利用した製剤物性研究
製剤設計最適化手法
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ᛏҷᜫ᜛ޙᆅሱ޷  特命准教授　岡田�康太郎

　当研究室では、医薬品を工学的側面から調査する製剤工学の研究に取り組んでいます。特に、核磁気共鳴

（NMR）における緩和現象を利用した、製剤の物性評価に関する研究を行っています。医薬品の有効性・安

全性を保証する観点から、製剤に含まれる有効成分の物性を正しく評価することは必要不可欠です。これま

での研究では、低磁場NMR装置を用いたT1�およびT2�緩和の

測定は、固形製剤における結晶形評価やナノ微粒子製剤にお

ける薬物粒子の凝集評価に有用であることを実証してきまし

た。ベンチトップ型の低磁場NMR装置は、緩和測定に特化

しており、測定は短時間で完結するため、医薬品製造におけ

る品質管理への応用が期待できます。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

核磁気共鳴の緩和現象を利用した、製剤の物性評価法の開発

１．固形製剤における有効成分の結晶性

２．ナノ微粒子製剤における分散性

３．非晶質固体分散体における分子～ナノサイズの混和性

៾ໃᇼޙᬻڒ

　和漢薬用植物などの資源生物を材料に，分子・ゲノム・メタボロ

ミクスなどの多面的なアプローチで，細胞，遺伝子，ゲノムレベル

で代謝システムを立体的に理解し，薬用天然化合物の蓄積や代謝の

質的および量的な改良を目指します。和漢医薬学や健康に資する植

物資源開発を分子遺伝学および代謝工学的な手法により推進します。

● ナス科薬用植物の有用アルカロイド・テルペノイド経路の分子制御

●タバコ属アルカロイド経路の新規制御メカニズムの解明

●天然甘味化合物生合成・蓄積の解析

●生薬の安定供給・生産のための応用研究や産業連携

ᗧႊ៾ໃከျ᥂ᩌ

　和漢薬などの薬用資源の化学成分や薬理活性の解析・評価を行い

ます。薬用資源ライブラリーの作成，これらを活用した学内外との

共同研究をサポートし，本研究所の中核的共同研究拠点としての機

能強化をはかり，天然物からの創薬を目指します。特に，漢方薬の

成分や有効性を基礎研究により解析・検証し，漢方薬の適正使用，

QOL改善や代替医療の支援に貢献することを目指して研究を進めて

います。

● 天然薬物の成分プロファイリング，品質評価に関する新技術の開発

● 漢方薬・生薬を用いた薬理学的研究（①リンパ浮腫改善機序の解明，

②内皮細胞バリア機能の解析）

● 薬用資源（抽出物・化合物）ライブラリーの作成・拡充および維持・

情報管理

៾ໃᇼޙᬻڒˁᗧႊ៾ໃከျ᥂ᩌᆅሱ޷ 教授　庄司　翼　准教授　當銘�一文　助教　条　美智子
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 ޷ᆅሱڒᬻޙ࿎Ӂᗧུۿ 教授　森田 洋行　助教　児玉　猛　助教　中嶋　優　准教授　アワレ スレス

■ᆅሱകᛵ
　本領域では，医薬品等開発シードを世に提供することを主たる目的に，２つの研究ユニットがそれぞれの視点に基づき，和漢
薬をはじめとする世界の天然資源から有用天然物を探索しています。さらに，それぞれのユニットが異なった研究手法を用いて，
さらなる有用化合物の開発と作用機序の解明に取り組んでいます。

ユニット１：天然物化学ユニット（教授 森田洋行，助教 児玉 猛，助教 中嶋 優）
　・天然有機化合物の生合成経路の解明
　・二次代謝酵素の立体構造基盤の確立
　・新規医薬品開発を目指した酵素機能の改変
　・植物,微生物,海洋生物からの生理活性物質の探索
　・アジアにおける未利用薬用資源の探索

ユニット２：天然薬物開発ユニット（准教授 Suresh Awale）
　・�ヒト膵臓がん細胞（例，PANC-1，MIA Paca2，KLM-1，NOR-P1，Capan-1，PSN-1など）を利用して，がん細胞の栄養飢

餓耐性を標的とした（antiausterity strategy），各地の伝統生薬（漢方生薬，アユルヴェーダ生薬など）の抗がん活性のスク
リーニング

　・�活性を指標にして最先端のクロマトグラフ及び分光分析（NMR，MS，UV，IR，CDなど）技術を活用し，成分を分離・精
製ならびに同定による天然薬物資源から栄養飢餓耐性を解除する活性物質（antiausterity agent）の探索。有望な候補物質
は，ヒト膵臓がんのマウスモデルを用いたin vivoでの抗腫瘍活性効果の評価を行う

　・活性天然化合物の構造活性相関研究ならびに栄養飢餓耐性を解除する機序の解明
　・Orbitrap-MSおよびFT-NMR手法の活用による，活性物質（antiausterity agent）の膵臓がん細胞の代謝に対する影響の解析

 【キーワード】天然薬物，未利用天然資源，薬用植物，海洋生物，微生物，活性二次代謝産物，創薬開発研究，伝統医学，核磁
気共鳴（NMR），フーリエ変換質量分析法（Orbitrap-MS），天然物構造解析，タンパク質構造解析，生合成，酵素工学，がん研
究，Autiausterity戦略，作用機序，がんメタボローム，バイオマーカーの探索

研究開発部門 

資源開発分野 

天然物創薬学領域       

https://www.inm.u-toyama.ac.jp/research/natural/  
           

研究概要

 本領域では、医薬品等開発シードを世に提供することを主たる目的に、2 つの研究ユニットがそれぞ

れの視点に基づき、和漢薬をはじめとする世界の天然資源から有用天然物を探索しています。さらに、

それぞれのユニットが異なった研究手法を用いて、さらなる有用化合物の開発と作用機序の解明に取り

組んでいます。

ユニット 1：天然物化学ユニット (教授 森田 洋行、助教 児玉 猛、助教 中嶋 優) 
・ 天然有機化合物の生合成経路の解明

・ 二次代謝酵素の立体構造基盤の確立

・ 新規医薬品開発を目指した酵素機能の改変

・ 植物,微生物,海洋生物からの生理活性物質の探索

・ アジアにおける未利用薬用資源の探索

ユニット 2：天然薬物開発ユニット（准教授 Suresh Awale）
・ ヒト膵臓がん細胞（例、PANC-1、MIA Paca2、KLM-1、NOR-P1、Capan-1、PSN-1 など）を利用し

て、がん細胞の栄養飢餓耐性を標的とした（antiausterity strategy）、各地の伝統生薬（漢方生薬、ア

ユルヴェーダ生薬など）の抗がん活性のスクリーニング

・ 活性を指標にして最先端のクロマトグラフ及び分光分析（NMR，MS，UV，IR，CD など）技術を

活用し、成分を分離・精製ならびに同定による天然薬物資源から栄養飢餓耐性を解除する活性物

質（antiausterity agent）の探索。有望な候補物質は、ヒト膵臓がんのマウスモデルを用いた in vivo

での抗腫瘍活性効果の評価を行う

・ 活性天然化合物の構造活性相関研究ならびに栄養飢餓耐性を解除する機序の解明

・ Orbitrap-MS および FT-NMR 手法の活用による、活性物質（antiausterity agent）の膵臓がん細胞の

代謝に対する影響の解析

【キーワード】天然薬物，未利用天然資源，薬用植物，海洋生物，微生物，活性二次代謝産物，創薬開発研究，

伝統医学，核磁気共鳴（NMR），フーリエ変換質量分析法（Orbitrap-MS），天然物構造解析，タンパク質構造解

析，生合成，酵素工学，がん研究，Autiausterity戦略，作用機序，がんメタボローム，バイオマーカーの探索

森田 洋行 教授（領域長） 

児玉 猛 助教 

中嶋 優 助教  

アワレ スレス 准教授 

　本領域では，神経変性疾患や老年性疾患の克服を目指した研究を実施しています。神経機能学ユニットで

は，難治性神経疾患に対する画期的な治療薬を見出すことと，病態を制御する因子の解明を目標に，基礎研

究から臨床研究まで幅広く研究を進めています。和漢薬知統合学ユニットでは，和漢薬の独創性と理論に立

脚して，機能性精神疾患や心疾患を標的とした新しい治療薬概念を見い出すための研究を行なっています。

１）神経機能の活性化に関わる神経回路形成機序，および末梢臓器とのクロストークの研究

２）�アルツハイマー病，脊髄損傷，頚椎症，緑内障，サルコペニアに対する根本的治療を目指した和漢薬研究

３）基礎研究を植物性医薬品開発，漢方方剤の効能拡大に繋げるための臨床研究

４）ヒトの心身の健康状態に影響する要因分析とバイオマーカーの探索

５）和漢薬知統合学を基盤とした研究

　　　５－１）機能性精神疾患（うつ，統合失調，発達障害）の客観的診断法の確立と発症機序解明

　　　５－２）心不全再発症を予防する新規治療和漢薬処方開発

ᇘጽൡᑤޙᬻڒᆅሱ޷  教授　東田 千尋　准教授　東田 道久　助教　楊　熙蒙　助教　稲田 祐奈
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　本研究室では生体防御機構に関わる免疫・炎症・代謝についての研究，病態における生体防御機構の役割に関する研究，和漢

薬の生体防御機構に及ぼす効果に関する研究を行います。がん・免疫ユニットと脂質代謝ユニットの２つの研究ユニットで生体

防御機構に関する多様な研究テーマについて取り組みます。がん・免疫ユニットでは免疫疾患（がん・炎症・アレルギー病態）

の制御について，生体防御に重要な自然免疫細胞に着目して研究します。特にナチュラルキラー（natural�killer:�NK）細胞のバ

イオロジーや疾患制御における重要性について研究を行います。さらに，がん進展における免疫応答の役割について，病態モデ

ルやin�vivoイメージングを用いた解析に加えて，和漢薬による免疫疾患の制御に関する研究を行います。脂質代謝ユニットで

は，和漢薬が腸管内で起こる様々な生理現象や炎症性病態に影響することを動物実験にて明らかにしてきました。一方，腸管内

の胆汁酸や遊離脂肪酸は，腸管上皮細胞に発現する受容体を介して，様々な生体防御機能を制御するペプチドホルモンの産生を

誘導することが知られています。そこで私たちは，上記の和漢薬の様々な作用が，腸管内の胆汁酸や遊離脂肪酸の代謝制御によっ

て生じるのではないかと仮説を立てました。私たちは腸管内の胆汁酸や遊離脂肪酸の網羅的解析とそれらによって誘導される腸

管上皮細胞応答の解析をとおして，新しい和漢薬の作用機構を解明することを目指します。

ႆͶ᩻ॅޙᬻڒᆅሱ޷  教授　早川�芳弘　准教授　渡辺�志朗　助教　薄田�健史　助教　佐々木�宗一郎

がん進展における免疫応答の役割 和漢薬による腸管内の病態生理の制御

　病態における生化学を研究しています。特に，脂質代謝を制御する転写因子（CREBHとSREBP）の機能

について�肝臓と小腸の間の組織連関に着目し，解析をしています。分子から独自に作成した遺伝子改変マウ

スの解析，さらには組織オルガノイド培養（ミニ臓器）を駆使し，生活習慣病の発症・改善に関連する分子

メカニズムの解明を目指しています。この中で，すでに栄養代謝異常により引き起こされる脂肪肝から肝が

んを発症させる新規がん抑制遺伝子を

独自に発見しています。“生活習慣病

から発症するがんの克服”を目指す世

界に先駆けた研究を進めています。食

生活の改善提案，新たな治療薬（和漢

薬）の同定・開発を通じ，新規治療戦

略の構築も目指しています。

■˿Ƚᆅሱʐ˂ʨ

�・�転写因子（CREBH,�SREBP）による

栄養代謝調節の解明

�・�遺伝子改変マウスにおける病態発

症への影響

�・�オルガノイド培養を用いた組織発

生・分化への影響

�・�転写因子の新規標的の同定と機能

解析

�・和漢薬による生活習慣病治療の評価

ᛓ᫆ጕᜓ౏ґ᥿ᆅሱ޷  教授　中川　嘉　准教授　金　俊達　特命助教　荒木�雅弥
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ఝგґ᥿ᆅሱ޷  教授　小泉�桂一�　助教　赤木�一考

■ᆅሱകᛵ

　日本の伝統医学（漢方医学）で未病として知られている疾病前状態は，東洋医学の概念であり，いまだ科

学的に理解されていません。当分野では，発症過程における遺伝子，タンパク質，行動などの生体情報のゆ

らぎや発現変化を解析し，未病の状態を科学的に検出し，その生物学的意味を明らかにする研究を，富山大

学未病研究センターと共同で行っています。メタボリックシンドロームなどの複合疾患の著しい増加に基づ

いて，現代の医薬品だけを使用してそれらを治療することは困難な状況です。疾病状態を標的とする現代の

医薬品による治療とは対照的に，未病を標的とする医薬品は，予防および先制医療における大きな潜在的利

点を持っている可能性があります。そのため，未病に対する医薬品の開発，ひいては新たな医療戦略に取り

組んでいきます。

■ᆅሱю߁

１．未病バイオロジーの深化

　　１）生体情報のゆらぎの理解と医療応用

２．未病創薬

　　１）�グルタミナーゼ阻害剤の開発と疾患への医療

応用

　　２）�漢方薬から発見した免疫活性化ナノ粒子（ナ

ノソーム）の機能解明とその医療応用

　　３）�漢方薬から発見した植物性の免疫活性化核酸

断片（BiND）の機能解明とその医療応用

【キーワード】     未病，ゆらぎ，漢方薬成分
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富山େֶ�ਿ୩Ωϟϯύε�Ҋ಺ਤ
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　総߹ҩༀֶڀݚՊ͸ɼҩֶɼༀֶٴͼֶޢ؃Λ総߹ͨ͠ಛ৭͋ΔڭҭͱڀݚΛૅͱ͠ɼ
෯͍޿஌ࣝΛج൫ͱ͢Δ高͍ઐ໳ੑͱਓؒଚॏͷਫ਼ਆΛج本ͱ͢Δ๛͔ͳ૑଄ྗΛഓ͍ɼ
ֶज़ڀݚͷਐา΍ࣾձʹੵۃతʹݙߩͰ͖Δ総߹తͳ൑அྗΛ有͢Δ高౓ҩྍઐ໳৬ۀਓ
ຢ͸ڭҭऀڀݚͱͯ͠ͷਓࡐΛҭ੒͢Δ͜ͱΛ໨తͱ͢Δɻ

ਓࡐҭ੒ͷ໨త

　ത࢜前ظ՝ఔઌ୺ༀՊֶϓϩάϥϜͰ͸ɼ෯͍޿஌ࣝΛج൫ͱ͢Δ高͍ઐ໳ੑͱɼҩֶ
తૉཆΛؚΉ๛͔ͳ૑଄ྗɼਓؒଚॏͷਫ਼ਆΛج本ͱ͢Δ総߹తͳ൑அྗΛഓ͍ɼༀՊֶ
ؔ࿈ྖҬͷڭ・ऀڀݚҭऀ・ٕज़ऀٴͼҩༀ඼ͷ։ൃ΍ීٴΛ୲͏ઐ໳Ոͱͯ͠ɼਓʑͷ
Λҭ੒͢Δ͜ͱΛ໨తͱ͍ͯ͠ΔɻࡐͰ͖Δਓݙߩʹతۃੵʹͷਐา΍ࣾձڀݚͱֶज़߁݈

૯߹ҩༀ学ڀݚՊ૯߹ҩༀ学ઐ߈ത࢜લظ՝ఔઌ୺ༀՊ学ϓϩάϥϜʢ�೥੍ʣ
ɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹçʢ����೥�໊݄শมߋ༧ఆʣ

૯߹ҩༀ学ڀݚՊ૯߹ҩༀ学ઐ߈തظޙ࢜՝ఔઌ୺ༀՊ学ϓϩάϥϜʢ�೥੍ʣ
ɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹçʢ����೥�݄ઃஔʣ

૯߹ҩༀ学ڀݚՊ૯߹ҩༀ学ઐ߈ത࢜՝ఔྟচༀ学ϓϩάϥϜʢ�೥੍ʣ
ɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹɹ ʢ����೥�݄ઃஔʣ
　ത࢜՝ఔྟচༀֶϓϩάϥϜͰ͸ɼྟচༀֶྖҬͷ෯͍޿஌ࣝ΍高͍ઐ໳ੑͱͱ΋ʹɼ
࣬පΛਂ͘ཧղ͠دʹऀױΓఴ͏͜ͱͷͰ͖ΔҩֶతૉཆΛڭत͢Δ͜ͱͰɼਓؒଚॏͷ
ਫ਼ਆΛج本ͱ͢Δ高͍ྙཧ؍ͱɼਓʑͷ݈߁ͱֶज़ڀݚͷਐาͱ͍͏ɼ高౓ͳࣾձతཁ੥
ʹԠ͑ΔͨΊͷ૑଄ྗɼ൑அྗɼ՝୊ղܾྗɼൃ信ྗΛ݉Ͷඋ͑ɼྟচༀֶྖҬͰઌಋత
ਓ・ઐ໳ՈΛҭ੒͢Δ͜ͱΛ໨తͱ͍ͯ͠Δɻۀ高౓৬・ऀڀݚ・ҭऀڭ༂Ͱ͖Δ׆ʹ

　തظޙ࢜՝ఔઌ୺ༀՊֶϓϩάϥϜͰ͸ɼༀՊֶྖҬͷ͔ͭൣ޿ઌ୺తͳ஌ࣝ΍高͍ઐ
໳ੑͱͱ΋ʹɼऀױͷපؾ΍ཱ৔ΛཧղͰ͖ΔҩֶతૉཆΛڭत͢Δ͜ͱͰɼਓؒଚॏͷ
ਫ਼ਆΛج本ͱ͢Δ高͍ྙཧ؍ͱɼਓʑͷ݈߁ͱֶज़ڀݚͷਐาͱ͍͏ɼ高౓ͳࣾձతཁ੥
ʹԠ͑ΔͨΊͷ૑଄ྗɼ൑அྗɼ՝୊ղܾྗɼൃ信ྗΛ݉Ͷඋ͑ɼༀՊֶٴͼֶࡍతྖҬ
Ͱઌಋతʹ׆༂Ͱ͖Δڭ・ऀڀݚҭऀ・ٕज़ऀ・ઐ໳ՈΛҭ੒͢Δ͜ͱΛ໨తͱ͍ͯ͠Δɻ

˞�େֶӃҩༀཧ؀ֶ޻ത࢜前ظ՝ఔ・തظޙ࢜՝ఔʹ΋ༀֶ・࿨ܥ׽ͷڭһͷࢦಋΛड͚Δ
͜ͱ͕Ͱ͖ΔϓϩάϥϜ͕͋Γ·͢ɻ
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