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山本 恵子 
医 薬 分 子

化学・教授 

コバレント修飾型医薬品の創

製 

新規概念の医薬品創製

のパラダイムを提案す

る。テーマ 1 の代表。 

田村 修 
薬化学・教

授 

医薬品代謝産物の抱合体合

成 

医薬品のコバレント代謝

産物の一般合成法を確

立できる。 

石戸 聡 

統 合 感 染

免疫学・教

授 

(現:兵庫医

科 大 学 病

原 微 生 物

学講座・教

授) 

 

ユビキチンおよびユビキチン

様分子による翻訳後修飾の

解明 

ユビキチン修飾の生理

学的ならびに病理学的

意義を明らかにできる。 

伊東  進 
生化学・教

授 
コバレント修飾異常と疾患 

生体の恒常性維持に対

するコバレント修飾の重

要性を明らかにできる。

テーマ２の代表。 
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薬 物 治 療

学・教授 

多重コバレント修飾を介した

細胞内環境の統合的調節機

構解明 

多重コバレント修飾パタ

ーンによる細胞内環境

を明らかにできる。 



渡邊 泰男 
薬理学・教

授 

カルシウム信号系のコバレン

ト修飾応答性 

カルシウム受容分子の

コバレント修飾相互作用

を明らかにする。 

小椋 康光 

衛 生 化 学

研究室・教

授 

(現:千葉大

学 大 学 院

薬 学 研 究

院 予防薬

学研究室・

教授) 

生体防御における有機金属

コバレント結合の形成・解離

の分子機構の解明 

環境汚染・毒性発現のト

レードオフから脱却する

ための衛生薬学の新知

見を得る。 

テーマ 3 の代表。 
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臨 床 薬 学

教 育 研 究

セ ン タ ー ・

応 用 薬 物

治 療 学 部

門・教授 

プロテオミクス解析と PK-PD 

解析を組み合わせた効果的

な抗菌薬療法の確立 

PK-PD 解析による迅速

かつ効果的な抗菌薬の

個別化医療への貢献。 

山崎 浩史 
薬 物 動 態

学・教授 

医薬品から生成するヒト反応

性代謝物の検出と評 

ヒトでの医薬品の反応性

代謝物を介する生体成

分修飾に伴う毒性発現

機構の解明。 

（共同研究機関等） 

 
   

 

＜研究者の変更状況（研究代表者を含む）＞ 

旧 

ﾌﾟﾛｼﾞｪｸﾄでの研究課題 所属・職名 研究者氏名 プロジェクトでの役割 

生体防御における有機

金属コバレント結合の

形成・解離の分子機構

の解明 

衛 生 化 学 研 究

室・教授 
小椋 康光 

環境汚染・毒性発現のト

レードオフから脱却する

ための衛生薬学の新知

見を得る。 

テーマ 3 の代表。 

（変更の時期：平成 27 年 3 月 1 日） 

 

 

新 

変更前の所属・職名 変更（就任）後の所属・職名 研究者氏名 プロジェクトでの役割 

薬物動態学研究室・

教授 
薬物動態学研究室・教授 山崎 浩史 

ヒトでの医薬品の反応

性代謝物を介する生

体成分修飾に伴う毒

性発現機構の解明。

テーマ 3 の代表。 

 

 



旧 

ﾌﾟﾛｼﾞｪｸﾄでの研究課題 所属・職名 研究者氏名 プロジェクトでの役割 

ユビキチンおよびユビ

キチン様分子による翻

訳後修飾の解明 

統 合 感 染 免 疫

学・教授 
石戸 聡 

ユビキチン修飾の生理

学的ならびに病理学的

意義を明らかにできる。 

（変更の時期：平成 28 年 6 月 1 日） 

 

 

新 

変更前の所属・職名 変更（就任）後の所属・職名 研究者氏名 プロジェクトでの役割 

- - - - 

 

 

旧 

ﾌﾟﾛｼﾞｪｸﾄでの研究課題 所属・職名 研究者氏名 プロジェクトでの役割 

プロテオミクス解析と

PK-PD 解析を組み合

わせた効果的な抗菌薬

療法の確立 

医療薬学教育研

究センター・教授 
濵本 知之 

PK-PD 解析による迅速

かつ効果的な抗菌薬の

個別化医療への貢献。 

（変更の時期：平成 28 年 4 月 1 日） 

 

 

新 

変更前の所属・職名 変更（就任）後の所属・職名 研究者氏名 プロジェクトでの役割 

医療薬学教育研究

センター・教授 

臨床薬学教育研究センタ

ー・応用薬物治療学部門・

教授 

濵本 知之 

PK-PD 解析による迅

速かつ効果的な抗菌

薬の個別化医療への

貢献。 
 

 

 

 

１１ 研究の概要（※ 項目全体を１０枚以内で作成） 

（１）研究プロジェクトの目的・意義及び計画の概要 
１ 研究目的・意義   

化学工業・医薬品化学の進歩により、本来自然界に存在しない様々な化合物が合成され、これらの新規化合物

が生体内分子とコバレント修飾することにより、新たな生体内分子とのコバレント化合物が見出されている。加え

て生体内では、タンパク質が一過性に様々なコバレント修飾を受けることで細胞内シグナル伝達を行っている。

本研究プロジェクトは、質量分析装置等を用いて、迅速に様々な生体内分子のコバレント修飾を定性・定量分析

できる拠点形成を行う。 

 

２ 研究計画・研究方法   

疾患ベースとした細胞内分子コバレント結合部位の同定とコバレント修飾によるシグナル伝達に関する研究、血

中・尿における医薬品を含めた外来異物と生体内分子間新規コバレント修飾の同定・定量に関する研究、創薬

を視野に入れた生体内タンパク質と人工基質間のコバレント結合に関する研究を行う。加えて、モデル人工基質

から様々な化合物の合成、生体内分子と外来異物の抱合体合成を行い、代謝産物等の質量分析解析法の改

良に繋がる研究を行う。また、毎年アジア圏の研究者と国際交流も行う。 

 



（２）研究組織 
研究体制   

大学院薬学研究科所属の教授を中心とした計画研究班、若手研究者主体の公募研究班より構成される。計画

研究班は、有機化学、分子細胞生物学、環境毒性学、臨床薬理学等、多岐にわたる 9 名の先端研究を行う教授

陣から成っている。また、アジア圏から毎年本プロジェクトに関連する著名な研究者並びに若手研究者（博士課

程学生含む）を招き、国際シンポジウムを開催する。 

（３）研究施設・設備等 
【主な研究施設】 ハイテクセンター内生体分子解析室―１及び２、化学系総合研究室―１、組織培養室。機器

分析研究施設、実験動物研究施設 

 

【主な設備】 質量分析装置(qTOF LC/MS システム、アジレント 6550QTOF LC/MS システム)、共焦点顕微鏡

（ニコン、A1RSi）、セルソーター（ソニー、SH800AC）、P2 仕様 SPF 区域設備（FRP バイオ 2000）、オープンフィー

ルド行動解析システム【H ハイスル-P】F-LocoScan-H 

（４）研究成果の概要 ※下記、１３及び１４に対応する成果には下線及び＊を付すこと。 

テーマ1 （1.山本 恵子、2.田村 修）、テーマ2（3.石戸 聡、4.伊東 進、5.水谷 顕洋、6.渡邊 泰男）、テーマ3（7.

小椋 康光、8.濵本 知之、9.山崎 浩史）以下通し番号にて記載。 

 

＜優れた成果が上がった点＞ 

 

1 山本 恵子 

① 転写因子であるペルオキシソーム増殖因子活性化受容体（PPAR）を蛍光標識するために、共有結合型リ

ガンドを in silico 解析を用いて設計し、合成に成功した。＊1-① 

② 合成した共有結合型リガンド候補化合物の PPAR コバレント修飾について質量分析装置を用いて解析した

結果、コバレント修飾するリガンドを見出し、修飾能力についても明らかにした。＊1-② 

③ 共有結合型リガンドによる標的タンパク質（PPAR）の修飾部位を X 線結晶構造解析により明らかにした。＊

1-③ 

④ Turn-On 型蛍光プローブを開発し、転写因子であるビタミン D 受容体（VDR）と PPAR の標識に成功した。＊

1-④ 

⑤ VDR の共有結合型リガンドの創製に成功した。＊1-⑤ 

 

2 田村 修 

① Maremycin 類、特に Michael アクセプターである maremycin D1 の合成を行うことができた。＊2-① 

② Michael アクセプターである phaeosphaeride 類の合成を行うことができた。＊2-② 

③ non-NMDA グルタミン酸レセプターに結合する neodysiherbaine A の合成を行うことができた。＊2-③ 

④ 窒素選択的な活性を有するアシル化剤の開発を行うことができた。 

 

3 石戸 聡 

① 胸腺において MHC class II が MARCH-VIII によって制御を受けていることを明らかにした。  ＊3-① 

② ユビキチン化が様々な細胞にて MHC II の輸送を制御していることを明らかにした。  ＊3-② 

③ MHC II ユビキチン化の抑制によって樹状細胞の機能低下がおこることを明らかにした。  ＊3-③ 

④ MARCH ユビキチン化酵素は新規の基質認識機構を持っていることを明らかにした。  ＊3-④ 

 

4 伊東 進 

① TMEPAI ファミリーの C18ORF1 が TGF-βシグナルを抑制した。 ＊4-① 

② TMEPAI ファミリーが、YAP シグナルを阻害することで、がん細胞増殖抑制する可能性を見出した。＊4-② 

③ TMEPAI 遺伝子欠損マウスが消化管腫瘍自然発症を抑制する可能性を見出した。＊4-③ 



④ TGF-β / Smad3 シグナルが AhR/Arnt 複合体解離を介して、CYP1A1 遺伝子発現を抑制した。＊4-④ 

⑤ TMED10 が TGF-β受容体の複合体形成を阻害することで、TGF-βシグナルを抑制した。 ＊4-⑤ 

 

5 水谷 顕洋 

① IRBIT の N 末に存在する複数のリン酸化部位は、責任リン酸化酵素とその機能から、３つのグループに分類

された。＊5-① 

② group1: Ser62, Ser64, Ser66 は、AGC kinases によりリン酸化され、IP3R との結合親和性を高めた。＊5-② 

③ group2: Ser68, Ser71, Ser74, Ser77 は、CaMKs+CK1 によりリン酸化され、リン酸化依存的結合を示すいずれ

の標的にも必須のリン酸化部位であった。＊5-③ 

④ group2: Thr80, Ser82, Ser85 は、CK2 によりリン酸化され、NBCe1 との結合にのみ要求されるリン酸化部位

であった。＊5-④ 

⑤ IRBIT を脱リン酸化する酵素として、カルシニューリン、PGAM5 が候補分子として同定された。 

 

6 渡邊 泰男 

① 核内に局在するカルモデュリンキナーゼ IV の活性イオウ分子による部位特異的 S-ポリスルフィド化修飾に

よって、下流の遺伝子転写活性が抑制されていることを見いだした。さらに、これらの現象が小胞体ストレス

時に作動していることを示唆した。＊6-① 

② 活性イオウ分子のユニークな生理機能の 1 つである細胞内タンパク質の修飾について、これまでのシステ

インのチオール基の化学修飾との関連性について述べた。＊6-② 

③ NO 合成酵素の部位特異的リン酸化の意義が、NO 産生低下に加えて、活性酸素産生増加であることを発

見した。このことが、8—ニトローcGMP の産生を介して神経保護作用に寄与していることを示唆した。＊6-③ 

④ 一過性脳虚血モデルをもちいて、歯状回で NO 合成酵素の部位的的リン酸化が発症後うつ状態に関与して

いること示唆した。＊6-④ 

⑤ NO 合成酵素による NO 産生がニコチン受容体刺激による細胞内カルシウムイオン流入を増強することを見

いだした。＊6-⑤ 

⑥ MAP キナーゼの下流で働く p90 リボゾーマルＳ６キナーゼ１（RSK-1）が、部位特異的コバレント修飾（S−グ

ルタチオン化）を受けて活性が阻害されることを発見した。RESK-1 は NO 合成酵素リン酸化により NO 合成

を阻害しているので、MAP キナーゼシグナルによる NO 産生制御を示唆した。＊6-⑥ 

 

7 小椋 康光 

① 動物や植物体内で生成されるセレン代謝物が植物に再吸収されると、メチルセレノグルタチオンを経てセレ

ノアミノ酸に変換されることを示した。 

② 高等植物がテルル含有アミノ酸、すなわちテルルが炭素との共有結合を有する代謝物を生合成することを

明らかにした。 

③ 高等植物における類金属の蓄積性の差異を定量的に解析した。 

④ ICP-MS と ESI-Q-TOF-MS との感度差を克服するため定量的な解析を行い、生体試料の分析に与える影

響を明確にした。 

⑤ 培養細胞内で、亜セレン酸がセレノシアン酸に代謝されることを示し、その生合成に活性シアン種が関与し

ていることを示唆した。 

 

8 濵本 知之 

① 供試菌株の 16S リボソーム RNA 遺伝子の可変領域を挟む保存領域に対する、今回用いたプライマーを用

いて得られる PCR 産物の約半分の塩基配列数の 1 本鎖 DNA 60 mer およびその相補鎖との混合物、2 本



鎖 DNA 60 bp について、移動相をアセトニトリル：20 mM トリエチルアミン（1：1）として ESI-MS で測定するこ

とで、各鎖のほぼ正確な分子量を得ることが出来た。 

② 未知の菌株の PCR 産物を ESI-MS で測定して実際に得られた分子量から菌種を同定するためのデータベ

ースを作成し、約 95％をカバーすることが出来た。 

 

9 山崎 浩史 

① ヒト P450 3A 人工染色体を有するマウスにてサリドマイド反応性代謝物コバレント結合由来と考えられる胎

児奇形発生を確認した。＊9-① 

② ヒト肝細胞移植マウスを活用し、ヒト型代謝物の生体内生成とコバレント結合についてサリドマイドを例として

明かにした。＊9-② 

③ 低用量の放射標識化合物を投与し、加速器質量分析 (AMS)を用いた高感度分析法で、異なる医薬品由来

の反応性代謝物のヒト肝組織中の個別タンパク質のコバレント結合を、個々の存在濃度と共有結合レベル

の逆相関から評価する方法を提唱した。＊9-③ 

④ 医薬品サリドマイドが核内受容体とのコバレント相互作用を介して反応性代謝物生成に関わるヒト P450 酵

素を活性化することを明かにした。＊9-④ 

⑤ サリドマイド類縁化合物ポマリドマイドおよびレナリドマイドについてサリドマイドとの構造の僅かな違いによ

る生体内動態と生体成分とのコバレント結合への影響について検討した。＊9-⑤ 

 

＜課題となった点＞ 

 

1 山本 恵子 

 細胞内における標的タンパク質のコバレント修飾の検出を試みたが、現時点で成功していない。 

 

2 田村 修 

 生体分子と結合する候補化合物の合成を行っているが、その結合実験はまだ行えていない。 

 

3 石戸 聡 

 新たな MHC II のユビキチン化制御の存在、その意義についての知見を得ることはできたが、在職中に自ら

が corresponding author として論文を発表することが出来なかった。それに伴い新たな研究費を獲得するこ

とが出来なかった。 

 

4 伊東 進 

 TMEPAI ファミリーによる YAP シグナル抑制の分子メカニズムまで追求することができなかった。 

 TMEPAI 遺伝子欠損マウスが消化管腫瘍形成を抑制したが、その分子機構解明に至らなかった。 

 

5 水谷 顕洋 

 IRBIT が細胞内で多重リン酸化されていることは明らかであるが、実際に細胞内で生じているリン酸化パタ

ーンを知ることは、技術的に困難であった。 

 

6 渡邊 泰男 

 カルモデュリンキナーゼが NO や ROS や活性イオウ分子 によってコバレント修飾を受ける概念は提唱でき

たが、同じシステインチオール基修飾の際の優位性についての検討が必要である。 

 



7 小椋 康光 

 高等植物の産生する新規テルル代謝物 3 つのうち、2 つは同定したものの、残りひとつが未同定であった。 

 

8 濵本 知之 

 供試菌株での PCR 産物とほぼ同じ塩基配列数の 1 本鎖 DNA 113 mer およびその相補鎖との混合物、2 本

鎖 DNA 113 bp、供試菌株の PCR 産物については、今回検討した測定条件では正確な分子量は得られな

かった。 

 

9 山崎 浩史 

 医薬品を含めて化学物質の生体への影響を検討するために、毒性評価のバイオマーカー開発の必要性が

考えられた。 

 ヒト肝移植マウスを用いて、化合物の代謝・消失をより正確に把握するためには、肝で生成する代謝物の

尿中および胆汁中排泄への振り分けの種差を考慮することがポイントであると考えられた。 

 

＜自己評価の実施結果と対応状況＞ 

 

1 山本 恵子 

 核内受容体をコバレント修飾するための低分子リガンドを多数合成し、合成リガンドを用いて PPAR 及び

VDR のコバレント修飾に成功した。コバレント修飾の確認を ESI 質量分析や X 線結晶構造解析することで

構造生物学的に証明した。独創性の高い研究成果であると自己評価している。 

 PPAR の 2 段階修飾による蛍光標識及び VDR と PPAR の Turn-On 型蛍光プローブによる蛍光標識に成功

した。極めて独創性の高い研究成果であると自己評価している。 

 

2 田村 修 

 概ね，順調に推移した。 

 

3 石戸 聡 

 在職中の研究室にて定期的に研究ミーティングを行い、研究状況に関する議論を行うことによって評価を行

ってきた。その結果を推進体制の修正の参考とした。 

 

4 伊東 進 

 C18ORF1 及び TMED10 による TGF-βシグナル抑制機構については、分子機構の解明まで行うことがで

き、共に J. Biol. Chem.にその成果を報告できた。 

 TGF-β / Smad3 シグナルによる CYP1A1 遺伝子発現抑制の分子機構がほぼ解明され、今後専門雑誌に

投稿を予定している。 

 

5 水谷 顕洋 

 研究を遂行する上で、毎週１回研究室内で、２〜３ヶ月に１回は複数の研究室間で討論する機会を設け、研

究結果の吟味と展開について議論した。それをもとに、逐次方向修正を行った。 

 

6 渡邊 泰男 

 おおむね順調に進んだ。 

 



7 小椋 康光 

 概ね当初計画通りの成果が得られた。 

 

8 濵本 知之 

 年 1 回開催される成果報告会で進捗状況の報告を行い、それに対する質疑応答を通して、研究推進の参

考とした。 

 

9 山崎 浩史 

 計画通りに進行した。 

 

＜外部（第三者）評価の実施結果と対応状況＞ 

 

1 山本 恵子 

 「コバレント修飾について、多彩な角度から研究を推進しており、それぞれのテーマで優れた成果を挙げて

いる。」との高い評価を得た。一方で、「In vitro において大きな進展が認められる。これまでの結果を踏まえ

た in vivo における研究成果が楽しみである。」との期待を寄せられ、細胞内でのコバレント修飾を多様な方

法で試みたが、成功に至っていない。 

 

2 田村 修 

 概ね良い評価であった。 

 

3 石戸 聡 

 毎年外部評価者からは私の研究姿勢に対する良い評価を得ることが出来、研究推進の原動力となった。そ

れをもとに共同研究の維持、自らの研究推進に全力を注いだ。 

 

4 伊東 進 

 TMEPAI ファミリーによる中皮腫進展阻害機序について：YAP と PY モチーフを介して結合することを見出し

ているが、詳細な分子機構解明までたどり着くことができなかった。 

 PDZK1IP1 による TGF-βシグナル抑制機序について：Smad4 と結合し、Smad4 の核内移行を阻害すること

を見出した。 

 BMP による軟骨分化に関わる細胞内分子の詳細な分子機構解明について：私達が同定したリン酸化酵素

に様々な変異を導入することで、BMP 刺激を介した non-Smad シグナルによるリン酸化酵素を介した軟骨

分化機構の一部を解明することができた。 

 TMED10によるがん化進展制御機構の解明について：担癌モデルマウスを用いることで、TMEPAIを過剰発

現させるとがん化が抑制され、逆に発現を抑制するとがんの進展が観察された。 

 

5 水谷 顕洋 

 １年に１回、外部評価者を招いた報告会を開催し、貴重な助言をいただいた。それをもとに、研究を展開し

た。上記成果⑤は、外部評価者の助言がなければ得られない結果であった。 

 

6 渡邊 泰男 

 H25年度評価結果：活性イオウ分子の生体への影響についての更なる研究の推進を期待する：活性イオウ

分子産生酵素精製に成功してアッセイ系を確立し、共同研究に資することが出来た。 



 H26 年度評価結果：今後新しいタイプのシグナリング機構として、生理的役割が解明される事が期待され

る：シグナル標的酵素の検索を行い、カルシウム受容酵素群を候補として挙げ、そのうち 1 つを論文化する

ことが出来た。 

 H27 年度評価結果：生理的にも起こっている反応であるかが今後の興味深い点であると思います：活性イ

オウ分子関連酵素の発現抑制による生理的意義の解明ができて、現在論文作成中である。 

 H28 年度評価結果：生体内におけるチオール化合物の複雑な反応の解明が期待される：イオウ化修飾され

るシステインチオール基の酸化修飾を見いだし、現在論文作成中である。 

 

7 小椋 康光 

H25 

 技術進歩により新たに環境に拡散される物質、特に金属と生体との相互作用（コバレント結合）の研究は社

会的にも重要と思われる。 

 有機テルル化合物の生成、生体内動態、そして毒性についての興味深い発表であった。更なる研究の進展

を期待する。 

 植物によるテルルの代謝取り込みを酸化テルルを含むアミノ酸を初めて同定することで示すなど、顕著な成

果を上げている。引き続き、独自性の高い研究が進められると期待される。 

 

H26 

 必須元素セレンの細胞内代謝について積極的に研究を展開され、セレノシアネートという新しい代謝産物を

同定した。さらにセレノシアネートは蛋白質も修飾することを解明した。今後この修飾による蛋白質機能に対

する影響の解明を期待したい。 

 演題変更があり、植物におけるテルル代謝取り込みとその毒性に関する研究成果についての発表があっ

た。本年度は、新規含テルルアミノ酸誘導体の構造同定に成功するなど、順調に成果があがっている。    

 有機テルルの生体内代謝についての有意義な研究である。セレンとの対比から、本元素の毒性に対する新

たな知見を期待する。  

 

期待に応えられるよう、継続して研究を進めている。 

 

8 濵本 知之 

 外部評価委員から毎年計 5 回の評価を受け、プロジェクトの推進に役立てた。 

 学外評価委員から、感染症の病原菌を臨床現場で迅速に同定する方法論の確立を目指しているため、感

度の問題も含めて技術的な困難があるかもしれないが、臨床的に重要なテーマであるので根気よく研究を

展開していただきたい旨のコメントをいただき、より感度が高く ESI-MS で測定でき正確な分子量が得られる

ことを目指して測定法の検討を行った。また、データベース作成の必要性、同定の精度を上げるために 16S

リボソーム RNA 遺伝子の他の領域に対するプライマーについても検討する必要性の提言があり、前者につ

いては研究期間内で作成することが出来た。 

 

9 山崎 浩史 

 年度ごとの評価についても良好な評価を受けている。 

 

 

 

 



＜研究期間終了後の展望＞ 

 

1 山本 恵子 

 研究①-③の概念は任意の標的分子、任意の機能性分子との組み合わせが可能である。したがって、他の

核内受容体に対してまた必要に応じて蛍光とは異なる機能を有する分子で修飾することができるため、波

及効果が高いと考えられる。 

 研究④の turn-on 型プローブはクマリンの誘導体である。クマリン骨格は医薬品や工業製品にも幅広く使用

され、研究が盛んである事から、様々な分野で応用が期待できる。 

 研究⑤では修飾部位がヒスチジンであることが明らかになった。ヒスチジンを標的として設計した化合物の

共有結合の例はない。X-線結晶構造解析により証明できたため今後、ヒスチジンへの共有結合を狙った医

薬品開発が期待される。 

 

2 田村 修 

 合成した化合物の活性試験を行う。 

 

3 石戸 聡 

 MHC II のユビキチン化異常が、2 型免疫応答の亢進による疾患（アレルギー）の原因となる可能性を得るに

至った。したがって、その機構の追求、臨床との関連性の探索を行い、アレルギー疾患発症の新たな機構

を提唱することを目指す。 

 

4 伊東 進 

 TMEPAI ファミリーによる YAP シグナル抑制の分子メカニズムまで追求する。 

 TMEPAI 遺伝子欠損マウスにおける消化管腫瘍形成分子機構の解明を行う。 

 

5 水谷 顕洋 

 IRBIT の多重リン酸化を生み出すリン酸化酵素群の同定はおおよそ終了したので、今後は、 

（１）これらリン酸化酵素が IRBIT をリン酸化する生理的な局面を追及する。 

（２）上記⑤で候補に挙がった脱リン酸化酵素が機能する生理的な局面を追及する。 

ことを重点に置き、IRBIT の多重リン酸化とその制御機構の生理機能を明らかにしていきたい。 

 

6 渡邊 泰男 

 活性イオウの変動を制御する細胞内シグナルの解析を行う。 

 活性イオウ分子によるミトコンドリア機能制御を解明する。 

 

7 小椋 康光 

 未同定のテルル代謝物の同定を果たしたい。 

 

8 濵本 知之 

 今回の研究期間内では、1 本鎖 DNA 113 mer およびその相補鎖との混合物、2 本鎖 DNA 113 bp では正確

な分子量が得られなかったので、正確な分子量が得られる測定条件をさらに検討する必要がある。それに

よって、実際の菌株の PCR 産物での測定が可能になる。 

 また、菌種同定の精度を上げるため、今回用いたプライマーだけでなく、他の 16SリボソームRNA遺伝子の

可変領域を挟む保存領域対するプライマーを用いた検討や、さらに薬剤耐性遺伝子に対するプライマーを



用いた検討を行う。 

 上記が確立次第、感染動物を作成し、その検体からの検出法を確立して、実際の臨床検体での検討を行

い、感染症の原因菌の同定と保有する薬剤耐性因子の迅速な診断に貢献したい。 

 

9 山崎 浩史 

 ヒト肝移植マウスを用いた実験結果を原著論文として報告してきたことから、今後はこのヒト化モデルマウ

スへの関心が世界的に高まることが期待される。 

 

＜研究成果の副次的効果＞ 

1 山本 恵子 

 ①②③の研究を通して、査読者からのコメントにリガンドを足がかりに標的タンパク質を修飾した場合、リガ

ンドが残存すると指摘された。そこで、共有結合と同時にリガンドの解離が誘導される新規反応の開発を検

討した。その結果、蛍光団のクマリンで修飾できると考えた。副次的効果として研究④を実施することがで

きた。また、研究④の概念はタンパク質との修飾にとどまらず、低分子化合物の合成にも適用可能と考えら

れる。 

 

2 田村 修 

 金触媒による環化反応も開発できた。 

 オキシムの特徴を活かした反応を開発できた。 

 

3 石戸 聡 

 MHC II による抗原提示細胞の機能制御の存在が強く示唆される結果を得ることが出来た。 

 

5 水谷 顕洋 

 IRBIT がリン酸化依存的に結合する分子を探索していく過程で、ミトコンドリア関連分子を発見し、IRBIT が、

ミトコンドリア機能やオートファジーの制御に関わるという、新たな可能性が見出された。 

 

6 渡邊 泰男 

 細胞老化研究の基盤形成（活性イオウによるミトコンドリア機能調節）ができた。 

 

7 小椋 康光 

 セレンの代謝過程を解明する過程で、新規代謝物を見出し、その生成過程に“活性シアン種”と名付け、毒

性学のパラダイムシフトに繋がる成果を得ることができた。 

 

9 山崎 浩史 

 ヒト肝移植マウスを用いて、ヒトへの化学物質曝露時の体内動態を正確に予測することが出来る生理学的

薬物動態モデルの基盤を構築した。本成果は経済産業省の化学物質の毒性評価プロジェクト（生理学的

薬物動態モデルを活用する化学物質の体内動態評価技術の開発）へと発展した。 

 ヒト肝移植マウスのみならず、ヒト P450 3A 代謝酵素遺伝子を人工染色体にもつヒト型マウスが共同研究に

て確立でき、医薬品開発への応用が期待される。 

 

 

 

 



１２ キーワード（当該研究内容をよく表していると思われるものを８項目以内で記載してください。） 
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 入江美樹、幾田鞠子、中野なおこ、佐野圭吾、伊東 進：YAP 阻害剤による抗腫瘍活性を in vivo イメージン

グで評価する。平成 29 年度日本生化学会関東支部例会（東京医科歯科大学 M&D タワー）2017 年 6 月 17

日 

 芝﨑哲平、佐野圭吾、天野翔瑛、大内舞美、青木佑太郎、小西 愛、比留間美帆、小保方汐里、澤田悠太

郎、伊東史子、渡邊 幸秀、武藤 誠、加藤光保、伊東 進：TGF-βシグナル抑制分子欠損によって誘導さ

れるがん抑制機構の解明。平成 29 年度日本生化学会関東支部例会（東京医科歯科大学 M&D タワー）

2017 年 6 月 17 日 ＊4-③ 

 斎藤裕紀、稲川俊彦、宮本 樹、伊東 進、Murcus Fruttiger、渡部琢也、伊東史子：血管内皮細胞特異的

TGF-βシグナル欠損が腫瘍形成に与える影響。平成 29 年度日本生化学会関東支部例会（東京医科歯科

大学 M&D タワー）2017 年 6 月 17 日 

 岸 福子、河本理恵、石川 遼、小野寺祥子、内藤幹彦、中野なおこ、伊東 進：新規 YAP 阻害剤による悪

性中皮腫細胞増殖抑制機構。平成 29 年度日本生化学会関東支部例会（東京医科歯科大学 M&D タワー）

2017 年 6 月 17 日 

 渡橋弘貴、尾嶋千遥、佐野圭吾、渡部琢也、高山健太郎、伊東 進、林 良雄、伊東史子：ミオスタチン阻害

ペプチドを利用した筋委縮改善効果。平成 29 年度日本生化学会関東支部例会（東京医科歯科大学 M&D

タワー）2017 年 6 月 17 日 

 中野なおこ、土屋祐樹、加古拳朗、梅嵜乾隆、佐野圭吾、池野聡一、重田将史、坂田宜夫、伊東史子、家

村修一郎、夏目 徹、伊東 進：TMED10 による TGF-βシグナル伝達抑制機構。平成 29 年度日本生化学会

関東支部例会（東京医科歯科大学 M&D タワー）2017 年 6 月 17 日 ＊4-⑤ 

 中野なおこ、土屋裕樹、加古拳朗、梅嵜乾隆、佐野圭吾、池野聡一、大塚愛理、中川愛、坂田宣夫、伊東

史子、家村俊一郎、夏目 徹、伊東 進：TMED10 は TGF-β受容体複合体形成を抑制し TGF-βシグナル伝

達を阻害する。第 39 回日本分子生物学会年会（横浜）2016 年 11 月 30 日-12 月 2 日 ＊4-⑤ 

 中野なおこ、服部隆行、内藤幹彦、伊東 進：転写因子 YAP を標的としたプロテインノックダウン法の確立。

第 75 回日本癌学会学術総会（横浜）2016 年 10 月 6-8 日 

 中野なおこ、正田卓司、服部 隆行、栗原正明、内藤幹彦、伊東 進：がん遺伝子 YAP を標的とした抗がん

剤開発。第 21 回日本癌分子標的治療学会（福岡）2017 年 6 月 14-16 日 

 

5 水谷顕洋 

 長谷川尚美、水谷顕洋、柏木舞、遠山卓、濵田浩一、森滉貴：中枢神経系における NBCe1-C の機能につ

いて。第 38 回 日本神経科学大会（神戸）2015 年 7 月 ＊5-① 

 菅井かれん、水谷顕洋、土居孝平、是永理那、加藤大、大島由規、梶山千英、川添綾華、濵田浩一：ミトコ

ンドリアの機能維持における IRBIT の役割。日本薬学会第 136 年（横浜）2016 年 3 月 ＊5-② 

 Gautam N, Sugai K, Doi K, Korenaga R, Kato D, Oshima Y, Kajiyama C, Kawazoe A, Ino K, Hamada K, Mizutani 

A: The Involvement of IRBIT in Autophagosome Formation. 第 39 回日本分子生物学会年会（横浜）2016

年 12 月 ＊5-④ 



 長谷川尚美、遠山卓、森滉貴、佐藤沙弥香、竹中遥菜、白鳥瞳、水谷顕洋：アストロサイトにおける脳型

NBCe1 の膜局在に関わる結合分子の役割。第 39 回日本分子生物学会年会（横浜）2016 年 12 月 ＊5-

④ 

 川崎聡子、濵田浩一、伊藤諒、三森皐介、加藤心一郎、五月女諒介、波多野直哉、御子柴克彦、水谷顕

洋：IRBIT ファミリーと陰イオン交換体 SLC4A2/AE2 の相互作用の解析。日本薬学会第 137 年会（仙台）

2017 年 3 月 ＊5-② 

 五月女諒介、濱田浩一、三森皐介、伊藤諒、加藤心一郎、川崎聡子、波多野直哉、御子柴 克彦、水谷顕

洋：がん細胞における Shroom3 を介した IRBIT ファミリーの機能制御。日本薬学会第 137 年会（仙台） 

2017 年 3 月 ＊5-③ 

 伊藤諒、濵田浩一、川崎聡子、三森皐介、加藤心一郎、五月女諒介、波多野直哉、御子柴克彦、水谷顕

洋：AE2/SLC4A2 を介した IRBIT ファミリーによる細胞内 pH 調節は、細胞移動を制御している。日本薬学会

第 137 年会（仙台）2017 年 3 月 ＊5-① 

 遠山卓、古屋裕理、松田真悟、水谷顕洋：恐怖記憶に対する思春期発達依存的な卵巣切除の影響。日本

薬学会第 137 年会（仙台）2017 年 3 月 ＊5-② 

 長谷川尚美、遠山卓、白鳥瞳、竹中遥菜、森滉貴、佐藤沙弥香、波多野直哉、水谷顕洋：中枢神経系にお

ける NBCe1 の細胞膜輸送に関わる分子について。日本薬学会第 137 年会（仙台） 2017 年 3 月 ＊5-③ 

 

6 渡邊 泰男 

 渡邊泰男：（シンポ）Redox dependent regulation of CaM-pedendent enzymes and its physiological 

significance 「Novel regulation of Ca2+ signaling in physiology」。第 95 回日本生理学会大会（高松）2018 年 3

月 28-30 日 ＊6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：（シンポ）レドックス・活性イオウ制御型カルシウムシグナルの新展開「抗酸化レドックスと活性イ

オウによる解毒代謝機構の新展開」。第 44 回日本毒性学会学術年会（横浜）2017 年 7 月 10-12 日 ＊

6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：（シンポ）カルシウムシグナルのレドックス制御 「活性イオウと NO：レドックスシグナル研究の新

展開」。第 17 回日本 NO 学会学術集会（徳島）2017 年 5 月 19 日-20 日 ＊6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：カルシウム信号系のレドックス応答性（シンポ）。第 89 回日本生化学会大会（仙台） 2016 年 9

月 25-27 日 ＊6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：レドックスによるリン酸化シグナル制御機構（依頼講演）。生命医用工学の新展開（７）岡山大学

大学院自然科学研究科 生命医用工学専攻シンポジウム（岡山） 2016 年 9 月 12 日＊6-①②③④ 

 渡邊泰男：（シンポ）レドックス・活性イオウ制御型リン酸化シグナルの新展開。第 69 回日本酸化ストレス学

会学術集会 2016 年 8 月 30-31 日 ＊6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：カルモデュリンキナーゼ群のレドックス感受性の相違とその意義。平成 28 年度生理学研究所研

究会 オルガネラネットワークの制御機構とその生理的意義（岡崎、生理研）2016 年 7 月 28 日-29 日  ＊

6-①,②,③,④ 

 Watanabe Y: （シンポ）Mutual covalent modifications of NO and persulfide signaling. The 9th International 

Conference on the Biology, Chemistry, and Therapeutic Applications of Nitric Oxide., (Sendai),  May 20-22, 

2016 ＊6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：（シンポ）カルシウム信号系のレドックス応答性とその意義。東北大学脳科学シンポジウム「脳高

次機能とシグナル伝達」2015 年 12 月 5 日 ＊6-①,②,③,④ 

 Watanabe Y: Mutual covalent modifications of nitric-oxide and reactive sulfur spice. 生体分子コバレント修

飾の革新的解析拠点形成 第2回国際シンポジウム(昭和薬科大学、東京) 2015 年8月31日-9月1日 ＊

6-①,②,③,④ 



 渡邊泰男：（シンポ）活性イオウ含有分子の分子標的。第 88 回日本薬理学会年会（名古屋）2015 年 3 月

25-27 日 ＊6-①,②,③,④ 

 渡邊泰男：（シンポ）活性イオウ含有分子による生体分子のシグナル応答。フォーラム 2014：衛生薬学・環境

トキシコロジー（筑波）2014 年 9 月 19 日＊6-①,②,③,④ 

 

7 小椋 康光 

 Ogra Y: Selenometabolome: The riddles of unique selenometabolites. The 7th Asia-Pacific Winter 

Conference on Plasma Spectrochemistry, (Matsue), November 12-17, 2017 

 Ogra Y: Toxicology of tellurium explored by speciation and identification of tellurometabolites. The 6th 

International Symposium on Metallomics, (Vienna, Austria), August 14-17, 2017 

 Ogra Y, Takahashi K, and Suzuki N (invited): Evaluation of naturally occurring selenocompounds on their 

nutritional availability. The International Selenium Seminar (ISS 2016), (Guangzhou-Shenzhen, 

China),October 20-23, 2016 

 Ogra Y (invited): Biosynthesis and biological role of selenocyanate. The 5th International Selenium Seminar 

2015, (Moscow-Yaroslavl, Russia), September 21-25, 2015 

 Ogra Y(keynote): Identification of a novel selenium metabolite and elucidation of its biological and 

toxicological roles. 5th International Symposium on Metallomics, (Beijing, China),September 9-12, 2015 

 Ogra Y(invited): Identification of a novel selenium metabolite in cultured cells and evaluation of its biological 

function. The International Se Seminar 2014, (Busan, Korea), October 16-18, 2014 

 

8 濵本 知之 

 山本健、宮﨑美子、高田公彦、増田豊、廣澤伊織、森元能仁、濵本知之：模擬患者参加型コミュニケーショ

ン実習が薬学生に与える教育効果について。日本薬学会第 138 年会（金沢）2018 年 3 月 

 新福七海、高木彰紀、増田豊、濱本知之：放射線による脂肪肝の誘発とカロリー制限による抑制。日本薬

学会第 138 年会（金沢）2018 年 3 月 

 荒木良介、計良貴之、加藤加奈恵、菱沼隆一、高木彰紀、増田豊、濵本知之、田中恒明、山田英紀：カル

ボプラチン・ペメトレキセド併用療法施行患者における重篤な血液毒性の発現に関する危険因子の検討。

第 26 回日本医療薬学会年会（千葉）2017 年 11 月 

 浅葉みず穂、高木彰紀、宇陀紗奈子、増田豊、鈴木啓司、山下俊一、濵本知之：メトホルミンの甲状腺乳

頭がん細胞株に対する増殖抑制機序に関する検討。第 61 回日本薬学会関東支部大会（東京）2017 年 9

月 

 小林大介、宇山佳奈、濵本知之、増田 豊、川上準子、佐藤憲一：経口抗がん薬副作用の自己組織化マッ

プ（SOM）を用いたビジュアル化と網羅的解析。日本薬学会第 137 年会（仙台）2017 年 3 月 

 福井楓、土肥弘久、萩原幸彦、堀口よし江、増田豊、北島潤一、高野昭人、千葉良子、濱島肇、濵本知

之、福森隆次、廣原正宣、小野寺敏、渡部一宏、山本美智子：実務実習事前学習における学習者の態度

評価の客観性と自己評価の検討。日本薬学会第 136 年会（横浜）2016 年 3 月 

 綾部秀範、真板桜子、山本健、小林茂樹、福嶋敬宜、濱本知之、キサンチンオキシダーゼ阻害作用を持つ

既存薬のラット L-アルギニン急性膵炎モデルに対する効果－第 2 報－。日本薬学会第 136 年会（横浜）

2016 年 3 月 

 橋本麻衣子、瀬角りほ、三村享、春日恵理子、松本 剛、本田孝行、濱本知之、山折大、大森栄：ESBL 産

生 E. coli を起因菌とする尿路感染症のリスク因子の探索。第 25 回日本医療薬学会年会（横浜）2015 年 11

月 

 石井恵、浅葉みず穂、鈴木啓司、山下俊一、濵本知之：ビグアナイド系糖尿病治療薬メトホルミンの抗がん

作用機序に関する検討。第 59 回日本薬学会関東支部大会（千葉）2015 年 9 月 



 真板桜子、綾部秀範、小林茂樹、福嶋敬宜、濵本知之：キサンチンオキシダーゼ阻害作用を持つ既存薬の

ラット L-アルギニン急性膵炎モデルに対する効果。第 59 回日本薬学会関東支部大会（千葉）2015 年 9 月. 

 山口涼、真板桜子、綾部秀範、小林茂樹、福嶋敬宜、濵本知之：キサンチンオキシダーゼ阻害作用を持つ

既存薬のラット急性膵炎に対する効果。第 58 回日本薬学会関東支部大会（東京）2014 年 10 月 

 渡部一宏、串田一樹、土肥弘久、千葉良子、廣原正宣、北島潤一、高野昭人、萩原幸彦、濱島肇、濵本知

之、福森隆次、堀口よし江、山本美智子、田口恭治、戸田潤：薬学部 4 年生を対象にしたインスリン自己注

射針の穿刺及び血糖自己値測定の体験実習とその教育効果。日本薬学会第 134 年会（熊本）2014 年 3 月 

 芹澤彩香、濵本知之、大槻佳織、川上準子、佐藤憲一：がん分子標的治療薬副作用のインフォマティクス

を用いたビジュアル化と網羅的解析。第 57 回日本薬学会関東支部大会（東京）2013 年 10 月 

 廣原正宜、渡部一宏、寺田綾子、中村美樹、浜本知之、澁谷文則、戸田潤、大澤友二、薬物治療実践能

力の伸長 ～問題基盤型学習と実務実習の効果～。第 23 回日本医療薬学会年会（仙台）2013 年 9 月 

 

9 山崎 浩史 

 Yamazaki H:(口頭) “Human drug metabolism in humanized-liver mice and non-human primate models”. 

20th International Conference on Cytochrome P450~Biochemistry, Biophysics, Biotechnology~, (Düsseldorf, 

Germany), August 27-31, 2017 ＊9-② 

 Yamazaki H:(口頭) “Comparison of drug oxidations in humans, primates, and rodents”. 2015 JSSX / KAPS 

Joint Session, 30th JSSX Annual Meeting, (Tokyo), November 12-14, 2015 ＊9-② 

 Yamazaki H: (口頭) “Metabolic Activation of Xenobiotics by Polymorphic Drug-metabolizing Enzymes”. 

13th Meeting of the Asia Pacific Federation of Pharmacologists, (Bangkok, Thailand), February 1-3, 2016 

＊9-④ 

 Yamazaki H:( 口 頭 ) “Metabolic activation and fate of xenobiotics determined by polymorphic 

drug-metabolizing enzymes”. 19th North American ISSX/ 29th JSSX Annual Meeting, (San Francisco), 

October 19-23, 2014 ＊9-④ 

 Yamazaki H(invited): “Human drug metabolism in humanized-liver mice and non-human primate models” , 

20th International Conference on Cytochrome P450, Düsseldorf, 2017 年 8 月 ＊9-② 

 山崎浩史：（招待講演）「社会に貢献する医療系薬学研究の推進」、日本薬物動態学会の立場から。日本

薬学会第 138 年会シンポジウム（金沢）、2018 年 3 月 ＊9-② 

 山崎浩史：（招待講演）加速器質量分析(AMS)法を活用するヒト型薬物動態研究。戦略的臨床第 I 相試験

の進め方研究会（東京）、2016 年 9 月 ＊9-③ 

 山崎浩史：（招待講演）TK-NOG マウスおよび各種動物モデルを利用した PBPK モデリングによるヒト動態

予測。第 24 回 HAB 研究機構学術年会（東京）、2017 年 6 月 ＊9-⑤ 

 山崎浩史：（招待講演） 薬物酸化酵素による内因性物質代謝と生理機能について。 The 31st JSSX 

Annual Meeting, 2017（東京）、2017 年 11 月 ＊9-⑤ 

 山崎浩史：（招待講演）生理学的薬物動態（PBPK)モデルから見た臓器連関モデルへの期待。細胞アッセ

イ技術の現状と将来シンポジウム（つくば）、2018 年 1 月 ＊9-⑤ 

 山崎浩史：（招待講演）非ヒト霊長類およびヒト肝細胞移植マウスを用いるヒト薬物代謝・動態研究」。平成

29 年度 薬物動態談話会 1 月例会（東京）、2018 年 1 月 ＊9-⑤ 

 

 

 

 

 

 



＜研究成果の公開状況＞（上記以外） 

シンポジウム・学会等の実施状況、インターネットでの公開状況等 

＜既に実施しているもの＞ 

 平成 26 年 4 月 3 日 第 7 回ハイテクリサーチセンター成果報告会（於：昭和薬科大学 第一教室） 

 小椋康光、岩下雄二、北口隆、鈴木紀行、鈴木和夫. 「セレン含有化合物並びにこれを含有する植物及び

栄養剤」 特許権者：昭和薬科大学、特許第 5583401 号（平成 26 年 7 月 25 日）  

 平成 26 年 8 月 28 日、29 日 第 1 回国際シンポジウム（於：昭和薬科大学 第 2 講義棟 202 教室） 

 小椋康光、寺田麻里. 「テルルを含む土壌等からテルルを回収する方法」 特許権者：昭和薬科大学、特

許第 5660760 号（平成 26 年 12 月 12 日） 

 平成 27 年 4 月 3 日第 8 回ハイテクリサーチセンター成果報告会（於：昭和薬科大学 第 2 講義棟 202 教

室） 

 平成 27 年 8 月 31 日、9 月 1 日 第 2 回国際シンポジウム（於：昭和薬科大学 第 2 講義棟 202 教室） 

 平成 28 年 4 月 2 日第 9 回ハイテクリサーチセンター成果報告会（於：昭和薬科大学 記念講堂） 

 平成 28 年 8 月 31 日、9 月 1 日 第 3 回国際シンポジウム（於：昭和薬科大学 第 2 講義棟 302 教室） 

 平成 29 年 4 月 1 日 第 10 回ハイテクリサーチセンター成果報告会（於：昭和薬科大学 記念講堂） 

 平成 30 年 2 月 15 日、16 日 生体分子コバレント修飾の革新的解析拠点形成シンポジウム（於：昭和薬科

大学 第 2 講義棟 202 教室） 

 

1 山本 恵子 

 日本レチノイド研究会学術集会にて、「水素-重水素交換反応（HDX)を利用した共有結合性化合物」に関す

る発表を行った。ここでは共有結合型化合物の修飾によるタンパク質のゆらぎの変化について報告した。 

 

4 伊東 進 

 http://www.shoyaku.ac.jp/research/laboratory/seika/teacher/55 

 

6 渡邊 泰男 

 研究成果は，当研究室ホームページ*で随時公開している

（http://www.shoyaku.ac.jp/laboratory/yakuri.html）。 

 

本学大学広報パンフレットおよび昭和薬科大学ホームページ内 研究プロジェクト・コバレント修飾リサーチ専用

ホームページ http://www.covalent.hrc.shoyaku.ac.jp/ 

 

＜これから実施する予定のもの＞ 

1 山本 恵子 

本課題に則りコバレント修飾リサーチを実施していたところ、共有結合型化合物をスクリーニングするための有

効な手段がないことがわかった。もし、共有結合型化合物ライブラリーに対して効率的なスクリーニング法が確

立できれば、共有結合型医薬品の開発研究に貢献できると考えられた。そこでコバレント修飾リサーチの一環と

して予備実験を行ったところ、特異的修飾ならばタンパク質のゆらぎが抑制される点およびそれを水素-重水素

交換反応で検出可能である点が示唆された。今後は本手法の確立をめざし研究を実施する。 

 

 

 

 

 

http://www.shoyaku.ac.jp/research/laboratory/seika/teacher/55
http://www.covalent.hrc.shoyaku.ac.jp/


１４ その他の研究成果等 

該当なし 

 

１５ 「選定時」及び「中間評価時」に付された留意事項及び対応 

＜「選定時」に付された留意事項＞ 

研究計画遂行能力にやや不安は有るが、薬学分野に相応しい提案である。ただし、何処が真に新しいか不明な

点もあり、外部評価を最初から実施すべきである。 

 

＜「選定時」に付された留意事項への対応＞ 

学外より本プロジェクトの外部評価委員を委嘱し、年度毎の成果報告会等でプロジェクトに対する評価を実施、

概ね良好な評価であった。 

【本プロジェクト外部評価委員】 

・新井 洋由 先生（東京大学大学院薬学研究科衛生化学講座 教授） 

・荒野 泰 先生（千葉大学大学院薬学研究院分子画像薬品学研究室 教授／薬学研究院長） 

・夏目 徹 先生（産業技術総合研究所創薬プロファイリング研究センター センター長） 

・細谷 孝充 先生（東京医科歯科大学生体材料工学研究所 生命有機化学分野 教授） 

 

＜「中間評価時」に付された留意事項＞ 

該当なし。 

 

＜「中間評価時」に付された留意事項への対応＞ 
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