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＜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 

胸膜中皮腫に対するミッドカイ

ンの発現解析ならびに新規標

的療法の開発 

呼吸器外科学・教授 中田昌男 課題における研究成果の総括 

（変更の時期：平成 26 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 

呼吸器外科学・教授 呼吸器外科学・教授 中田昌男 
 
課題における研究成果の総括 

呼吸器外科学・講師 呼吸器外科学・講師 沖田理貴 
宿主免疫を利用した新たな中皮腫治

療法の開発 

 

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 

本研究は,中皮腫発症機序の解明に基づく予防法の樹立,また中皮腫の増殖,浸潤,転移に関する

細胞特性に基づく治療法の確立を目指す独創的研究である。中皮腫の予防法開発に関して,本学

衛生学 大槻らはこれまで看過されがちであったアスベストによる免疫影響の視点から,腫瘍免

疫の減衰などが,長期の潜伏期の後に旺盛な増殖形態をとる悪性中皮腫の発症・進展に関連して

いるのではないかという仮説に注目し,免疫系の修飾によって,アスベスト発がんの予防に至る

道筋を同定できることを目標としている。アスベスト繊維による免疫担当細胞への影響を実験

的に検討する方法に関しては特に先駆的であり,症例モデルに対応した実験系のモデル構築と

ともに,アスベスト長期曝露に伴う免疫担当細胞の変化を捉え,これまでに多くの中皮腫発症と

免疫の関わりに関する知見を報告してきている。中皮腫の細胞特性の解析から治療法開発を目

指す総合内科学４ 瀧川らは,肺癌における分子標的療法の基礎的,臨床的有効性の解析を行っ

てきており,本研究では,悪性中皮腫細胞株を用いた細胞レベルでの分子細胞生物学的解析を,

肺癌細胞株と比較することにより検討する。またOkadaらの報告（Okada S, et al. Br J Cancer 60: 
1989）に基づき,ラット腹腔内に鉄およびキレート剤を反復投与して発症させる中皮腫モデルの

作製手技を習得しており,in vitroでのシグナルがラット中皮腫でも同様の現象が生じているか

を検討できる実験系を確立できている。また総合外科学 猶本,呼吸器外科学 中田らは,米国 

Cincinnati Children’s Medical Center のWhitsett A. Jeffrey教授らと共同研究を行い,ミッドカイン

プロモータを用いたセルベース・アッセイ法により44000種の化合物ライブラリーよりミッドカ

イン特異的阻害剤を選定し,現在ミッドカイン発現型非小細胞肺癌での抗腫瘍性を確認してい

る。ミッドカインは正常細胞,組織での発現は低値であるため,当該プロモータにより選定阻害

剤は低正常細胞障害性であることが期待できる。さらに本研究において,瀧川らが検討する既存

抗癌剤とその下流シグナル解析から得られたデータに基づき,有効な併用療法の開発を行う。さ

らに本研究計画ではミッドカインの免疫担当細胞（大槻）, またWnt シグナルに与える効果（瀧

川）を解析する。 

（２）研究組織 

本研究は,川崎医科大学衛生学,総合内科学４,呼吸器外科学,総合外科学の四教室にて遂行す

る。アスベストによる中皮腫発症機序の解明を衛生学 大槻剛巳（環境免疫学）以下5名にて,
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また腫瘍進展に関与する中皮腫の細胞特性に関する研究を総合内科学４ 瀧川奈義夫（呼吸器内

科学）以下3名にて,さらに中皮腫におけるミッドカイン発現解析と標的療法開発および宿主免疫

を利用した新たな中皮腫治療法の開発を呼吸器外科学 中田昌男,総合外科学 猶本良夫（胸部外科学）

以下6名にて行った。また研究の統括・指揮は,総合外科学 猶本良夫が行った。各研究グループ

連携のため,平成25年1月,平成26年2月,平成27年3月,平成28年3月に定期報告会および外部有識

者との意見交換会を,また平成29年3月には最終報告会を開催した。本研究遂行のため実験補助

員を雇用,さらに大学院生１名が研究を分担した。  

（３）研究施設・設備等 

川崎医科大学中央研究センターのうち，分子細胞生物ユニット・総合医療センター研究ユニッ

トに設置してある設備機器にて研究を実施。新たにフローサイトメーター（FACSVerse BD 

Bioscience社）,蛍光顕微鏡(ZEISS社：AxioObserver A1)およびカメラ(ZEISS社：AxioMRc5)を設

備申請した。  

（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。 

 
ⅰ) テーマ 1 中皮腫発症に関連するアスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによる修飾 

これまで我々は，アスベストの免疫影響を検討する研究を継続的にすすめていた。従来，

実験系では肺胞上皮細胞や胸膜中皮細胞に対して一過性高濃度曝露を行い，細胞生物学的

な変化を検討する報告が多かった。しかし，実際の被曝症例では，体内のアスベスト繊維

も含めて，慢性継続的な低濃度曝露が生じると考えられるため，ナチュラルキラー（NK）

細胞や T 細胞を標的として，細胞株あるいは健常人より得た新鮮末梢血循環免疫担当細胞

の in vitro での活性化の系の中にアスベスト繊維を低濃度長期曝露することによって，免

疫担当細胞株の変化を観察するように試みてきた。これまで我々は，アスベストの免疫影

響を検討する研究を継続的にすすめていた。従来，実験系では肺胞上皮細胞や胸膜中皮細

胞に対して一過性高濃度曝露を行い，細胞生物学的な変化を検討する報告が多かった。し

かし，実際の被曝症例では，体内のアスベスト繊維も含めて，慢性継続的な低濃度曝露が

生じると考えられるため，ナチュラルキラー（NK）細胞や T 細胞を標的として，細胞株

あるいは健常人より得た新鮮末梢血循環免疫担当細胞の in vitro での活性化の系の中にア

スベスト繊維を低濃度長期曝露することによって，免疫担当細胞株の変化を観察するよう

に試みてきた。これまで我々は，アスベストの免疫影響を検討する研究を継続的にすすめ

ていた。従来，実験系では肺胞上皮細胞や胸膜中皮細胞に対して一過性高濃度曝露を行い，

細胞生物学的な変化を検討する報告が多かった。しかし，実際の被曝症例では，体内のア

スベスト繊維も含めて，慢性継続的な低濃度曝露が生じると考えられるため，ナチュラル

キラー（NK）細胞や T 細胞を標的として，細胞株あるいは健常人より得た新鮮末梢血循

環免疫担当細胞の in vitro での活性化の系の中にアスベスト繊維を低濃度長期曝露するこ

とによって，免疫担当細胞株の変化を観察するように試みてきた。1 例の中皮腫症例で高

値が認められたが，腫瘍マーカーあるいは早期診断指標として十分に有用であるかどうか

は疑問が残った。そこで，研究班の活動として，アスベスト繊維が免疫担当細胞にどのよ

うに作用するか，さらにそれが前述のように抗腫瘍免疫の減衰につながる方向性を有する

のかどうかについて種々の検討を加えた。 

 
＜優れた成果が上がった点＞ 

 

研究年度開始前の NK 細胞の活性減弱と NKp46 活性化受容体発現減弱および Th 細胞での
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CXCR3 発現減弱に加えて以下を報告した。 
 
a) クリソタイルとクロシドライト・長期曝露亜株の細胞生物学的差異。 
MT-2 細胞株（HTLV-1 不死化ヒト多クローン性細胞株）に一過性では半数以下にしかアポ

トーシスを惹起しない濃度で，クリソタイル（白石綿）の継続曝露を 8 ヶ月以上行うと，

その後，再度高濃度で曝露してもアスベスト誘導アポトーシスに抵抗性を示す亜株が樹立

された。亜株では IL-10，TGF-β の高産生とともに，IL-10→STAT3→Bcl-2 という経路が活

性化しておりアポトーシス抵抗性にはこの経路が重要であることが判明した。また TGF-β
については亜株において下流の p38 のリン酸化の亢進， SMAD3 のリン酸化の亢進

（SMAD2 はリン酸化減弱）を認め，親株で見られた TGF-β 起因細胞増殖抑制への抵抗性

が認められた。同様の亜株をクリソタイルとクロシドライト（青石綿）継続曝露で樹立し，

cDNA マイクロアレイなどの結果から着目した CXCR3 の発現減弱については，細胞株，

新鮮末梢血 CD4+細胞の実験系での活性化でも確認され，アスベスト曝露症例（PP や MM）

由来の CD4+細胞での減弱も確認された。さらにクリソタイルとクロシドライト長期曝露

亜株のアポトーシス抵抗性，サイトカイン産生の変化およびアポトーシス抵抗性と Bcl-2
の発現亢進はどちらの曝露でも生じており，発がんの観点で鉄を含有しているクロシドラ

イトが誘導能が高いとされているが，免疫担当細胞に対してはほぼ同様の影響をもたらす

ことがわかった（雑誌論文１）。 
 
b) アスベスト長期曝露亜株におけるタンパク発現の変化と β アクチンリン酸化の亢進。 
クリソタイル長期曝露株では細胞骨格分子として β アクチンのリン酸化の亢進が生じて

いると，抵抗性亜株由来のたんぱく質は細胞フリーの系で，親株に比して繊維へ吸着しや

すいたんぱく質に変化が生じており，Myosin 9，Vimentin，Tublinβ2 など細胞骨格を構成

する分子が多く吸着した。これらの所見は，細胞はアスベスト繊維を細胞内に取り込むこ

とができず，膜表面での接触によって慢性曝露を受けることから，細胞骨格の修飾が生じ

たと考えられ，今後の詳細な検討課題となると思われた（雑誌論文 8）。 
 

c) アスベスト長期曝露亜株における Treg 機能の亢進。 

亜株では，IL-10 と TGF-β の産生亢進が認められ，この 2 つのサイトカインが制御性 T 細

胞の機能発揮における代表的な可溶性因子であること，また MT-2 細胞が制御性 T 細胞機

能を有している報告があることから，MT-2 親株と継続曝露亜株における制御性 T 細胞機

能を検討した（その亢進は抗腫瘍免疫の減弱を示唆する）。健常人の末梢血 CD4+細胞を抗

CD3 抗体と自己樹状細胞で活性化する系に，MT-2 親株（アスベスト未曝露）と亜株（継

続曝露）を制御性 T 細胞の役割を持たせるように放射線照射後に添加培養すると，反応性

T 細胞の増殖抑制能は，亜株で親株に比し有意に亢進していた。このことは細胞間接着に

よる制御性 T 細胞機能がアスベスト曝露で増強することを示唆した（雑誌論文 15）。 
 

d) アスベスト長期曝露亜株における TGFβ 高産生の細胞生物学的意義。 
可溶性因子の役割を検討するために，IL-10 と TGF-β を亜株でそれぞれノックダウンし，

トランスウェルによる培養系で反応性 T 細胞の増殖を検討すると，亜株で亢進していた反

応性 T 細胞の増殖抑制能は，ノックダウン株で減弱していたため，これら 2 つのサイトカ

インもまたアスベスト曝露によって制御性 T 細胞の機能が亢進する時に重要な因子であ

ることが想定された。即ちアスベスト曝露を受けた制御性 T 細胞は，細胞間接着と可溶性
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因子の産生増強の両方の機序で機能が亢進することが判明した（雑誌論文 10）。 

 

e) アスベスト長期曝露亜株で減弱している転写因子 FoxO1 のアポトーシスへの関与。 
MT-2 細胞においてアスベスト未曝露の親株に比して，継続曝露亜株群では FoxO1 発現の

減弱が mRNA およびタンパクレベルで確認された。さらに FoxO1 によって制御されるこ

とが知られているいくつかの好アポトーシス分子（Puma, Bim および Fas ligand）は，亜株

で発現減弱していることが判明した。FoxO1 が十分に発現している親株で FoxO1 をノッ

クダウンすると，アスベストに誘導されるアポトーシスに陥った細胞数は減弱した。FoxO1
の発現が減弱している亜株に FoxO1 を導入したところ，アポトーシスに陥る細胞は増加す

る傾向を示すとともに，Puma の発現は亢進した（Bcl-2 については不変）。このことはア

スベスト継続曝露株におけるアスベスト誘導アポトーシスへの抵抗性獲得に関して，IL-10
からの Bcl-2 発現亢進と別経路として FoxO1 減弱からの好アポトーシス分子の発現減弱も

関与していることが想定された（雑誌論文 24）。 
 

f) アスベスト長期曝露（Treg 機能亢進）亜株における FoxO1 発現減弱と細胞周期加速化との

関連。 
MT-2 細胞亜株では転写因子 FoxO1 の発現が親株に比して極めて減弱していることが判明

し，FoxO1 は細胞周期調整遺伝子群に対して，周期を加速化する cyclin には抑制的に，周

期を抑制する CDK-I (cyclin dependent kinase-inhibitor)には促進的に作用することが知られ

ているため，FoxO1 の発現減弱は，cycliin を亢進させ CDK-Is を減弱させることによって，

その細胞の細胞周期を加速化することが想定される。検討の結果，親株に比し，亜株では

cyclin（特に D1）の発現亢進，CDK-Is の発現減弱が観察された。さらに親株と亜株での

細胞周期解析で，S 期細胞数/G1 期細胞数の比を求めると，すべての亜株で親株に比し高

値となっており，これは，亜株に於いて細胞周期が加速化されていることを示唆した（雑

誌論文 29）。 
 

g) CTL（細胞傷害性 T リンパ球, CD8+ T 細胞）に於いて，胸膜プラーク陽性者における細 
内パーフォリン増加・中皮腫症例での低下・IL-2 の乏しい関連 
抗腫瘍免疫の中では CD8+T 細胞の抗原特異的な細胞傷害性 T 細胞（CTL: Cytotoxic T 
Lymphocyte）への分化も重要である。班研究の期間の中で，混合リンパ球培養法（mixed 
lymphocyte reaction: MLR）の系を用いて，CTL 分化誘導時のアスベスト曝露を検討したと

ころ，アスベスト曝露によって CD8+細胞は，CTL への分化とその際の増殖が抑制される

ことが判明した（雑誌論文 6）。その結果より，アスベスト曝露症例，PP や MM 症例にお

ける末梢血の CD8+細胞の分化指標や，CTL の機能発揮に重要な殺細胞顆粒内のパーフォ

リンやグランザイム B などの状態を調べることとした。アスベスト曝露症例では，PL で

あれ，MM であれ（即ち，担癌に至っていようが，いまいが）effector memory CD8+細胞

が優位となっていた。しかし，PL 症例と MM 症例では，MM 症例で顆粒内のパーフォリ

ン陽性細胞比率が減少していたことに比して，PL 症例では，増加例も含めて多様であり，

加えて，末梢血を in vitro で一晩刺激活性化（PMA/ionomycin にて）すると，Mm 症例由

来の CD8+細胞でのみ細胞傷害性が低下していることが判明した（雑誌論文 11）。さらに，

MLR を用いた実験系でアスベスト曝露が CD8+細胞の clonal expansion を抑制する系にお

いて，そこに IL-2 を添加することによって，この抑制が回避可能かどうかの検討を行った。

これまでの系では，MLR の 7 日目において IL-2 は上清中に検出できないレベルとなって
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おり，その枯渇などが clonal expansion の抑制を惹起している可能性がある（雑誌論文 22）。 

 

h) 免疫担当細胞と中皮細胞との関連では，中皮細胞に対するアスベスト曝露末梢血単核球の増

殖促進効果と細胞間コミュニケーションの可能性 

中皮細胞とアスベストに曝露された免疫担当細胞との間の細胞間相互作用について，健常

人より得られた末梢血単核球を実験系で刺激する際に，アスベスト添加の有無によって，

その培養上清をヒト正常中皮細胞株 MeT-5A の培養系に添加し，MeT-5A の増殖動態を検

討すると，単核球に対して比較的高濃度アスベスト曝露を行った培養上清で，MeT-5A 細

胞の増殖促進作用が確認できた。この結果に基いて，アスベスト添加単核球培養上清中の

サイトカインを測定し，G-CSF, GM-CSF, IL-1α, IL-1β, IL-3, IL-5, IL13, IL-17A などが有意に

増加していることが判明した。しかし，リコンビナント・サイトカインの単独もしくは複

数のサイトカインを MeT-5A 細胞の培養系に添加しても，十分な増殖促進効果は認められ

なかった。この結果は，免疫担当細胞と中皮細胞の間で，アスベスト曝露により，なんら

かの細胞間相互作用が生じる可能性を示唆し，それによって胸膜局所におけるサイトカイ

ン動態から想定される慢性炎症などが，将来的な中皮腫発症の素地を形成すると思われる

が，詳細な検討は今後の課題となると考えられる（雑誌論文 26）。 
 

i) 免疫関連指標からアスベスト関連疾患の採血によるスクリーニングデバイスの開発。 

免疫担当細胞へのアスベストの影響を，総括的に応用し，臨床あるいは国民に寄与する方

策を考える中で，アスベスト曝露症例の末梢血検体の解析から，広範な免疫機能指標を構

築する試みを実施した。健常人，PL 症例，MM 症例の末梢血を得て，血漿成分では luminex
法による 29 種類のサイトカイン測定，また血球成分については，CD4+，CD8+，NK 細胞

および単球に分離した上で，それぞれの細胞膜発現分子，およびそれらの細胞と，それら

の細胞を一晩 PMA/ionomycin にて刺激した後に回収した細胞から RNA を抽出して，遺伝

子発現を解析した。特に膜表面分子や遺伝子については，免疫担当細胞に共通の，あるい

は各系統に特異的な，さらに抗腫瘍免疫という観点を加味した候補分子/遺伝子を選択して

検討した。その結果，MM 群を他の 2 群と区別する指標（M-score），PL および MM 群（ア

スベスト曝露群）と健常人を区別する指標(A-score)，さらに PL 群を他の 2 群と区別する

スコア(P-score)を構築することが可能となった。これらのスコアは，ROC 曲線においても

良好な分別能を有していることが想定される。こういったスコアを用いることによって，

過去のアスベスト取扱工場などでの作業者や勤務者，アスベスト取扱工場の近隣に居住歴

のある人々は勿論，現在もアスベスト曝露のハイリスクグループと考えられる建造物解体

作業者や瓦礫処理作業者，勿論，過去から現在におけるアスベスト曝露の不安を抱える一

般市民に対しても，現在，レントゲン撮影でしか実施することができていない曝露や中皮

腫発症のスクリーニングについて，被曝の問題や経費の問題を鑑みると，採血で対応可能

であることも含めて，有用な指標となると考えており, このようなスクリーニングデバイ

スの使用の有用性が示唆される。 
 

＜課題となった点＞ 

ミッドカインについては，早期年度での検出可能であった１症例以外について十分には検

討できなかった。慢性炎症の観点は，アスベスト加末梢血単核球でのサイトカイン産生の

変化から，材料が集積されてきており,今後の検討課題としたい。また生理活性物質/食品

成分などによる減弱抗腫瘍免疫の回復のための実験は，開始したばかりである。 
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＜自己評価の実施結果と対応状況＞ 

今回のプロジェクトの中での研究課題である「アスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによ

る修飾」については，ミッドカイン自体が衛生学で保存していた血清において，希少例でし

か検出できなかったこともあって，全体の研究は，アスベスト曝露の免疫担当細胞への影響

と抗腫瘍免疫減衰との関連という方向に向かった点は，教室全体としての努力が足りなかっ

たかとも考えられるが，しかし，反応性 T細胞，制御性 T細胞，細胞傷害性 T細胞，そして

中皮細胞とアスベスト曝露後の免疫担当細胞との関連の中で，慢性炎症とのつながりの解析

や，抗腫瘍免疫が減弱させられることによる長期の潜伏期の後のアスベスト曝露者における

発癌の基盤の解析などは，十分な成果を表出可能であったと考える。 

 

＜外部（第三者）評価の実施結果と対応状況＞ 

瀰漫性胸膜肥厚,良性石綿胸水におけるアスベスト曝露後の慢性炎症の関わりについての

検討を行うよう suggestion 頂いた。現在，瀰漫性胸膜肥厚と中皮腫症例における免疫学

的差異の検討を，検体の末梢血の血漿でのサイトカインの網羅的解析，単球，NK細胞，CD4+T

細胞および CD8+T細胞における膜表面分子，加えて fresh 細胞と一晩，刺激を加えた後の

遺伝子発現の変化の検討の集積を行っている。 

 

＜研究期間終了後の展望＞ 

実験的検討と症例検体の解析によって，アスベスト曝露による免疫担当細胞への影響によ

る抗腫瘍免疫減衰の実態を，より詳細に明らかにするとともに，ハイリスクグループのポ

ピュレーションの健康保持に貢献できるデバイスの精度向上を目指す。加えて，アスベス

ト曝露によって減弱させられた抗腫瘍免疫を，生理活性物質や食品成分などで復活させる

ことも目標として試みたい。さらに exosome や secretome 解析から，新たなアスベスト曝

露や中皮腫発症の血清/血漿診断指標の探索に努力してみたい。 

 

＜研究成果の副次的効果＞ 

アスベスト関連疾患の採血によるスクリーニングデバイスの開発に関する特許申請を行っ

た。 

 

ⅱ）テーマ 2 悪性中皮腫におけるシグナル伝達と免疫機構の解析 

 

a) TBXAS1 および ROR1 解析 
＊ 鉄誘導ラット中皮腫モデルおよび中皮腫検体において , thromboxane synthase 1
（TBXAS1）の発現低下を認めた(雑誌論文 49, 学会発表①)。 
＊悪性中皮腫細胞株である MeSO-1,H2452 および H2052 においては, ROR1 阻害による細

胞増殖抑制効果およびアポトーシスの増強が認められ, pAKT と pSTAT3 が抑制されてい

た。H28 はコロニー形成に関しては有意に抑制されていたため, マイクロアレイを施行し

たところ siROR1 で 50%以上抑制された mRNA は 54 種類存在した。その中で 19 種類を

H28 と H2452 で定量したところ, いずれの細胞株でも抑制されていた mRNA は FOXP2, 
MAP2, TOP2B, RNF4, E2F1, CAV1 であった。  H2452 のみで ABCG1 が, H28 のみで

WNT5A, EGR1, Sp1, SREBF1, ARL が抑制されていた。クラスター解析では, 悪性中皮腫検

体は比較的均一な集団が同定されたが, 悪性中皮腫細胞株とは異なる集団と位置づけられ

た(学会発表予定)。 
 

b) TBXAS1 および ROR1 解析 
＊小細胞がん細胞株（SBC-3）および悪性中皮腫細胞（H2452, H2052, MeSO 1 細胞）にお

いて PD-1 分子と PD-L1 分子の同時発現を確認した(雑誌論文 45)。 
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  ＜優れた成果が上がった点＞ 

悪性中皮腫における TBXAS1 の関与, ROR1 標的治療の可能性, PD-1 分子と PD-L1 分子の

同時発現を示すことができ, いずれも世界で初めての成果と考えられた。 
 

＜課題となった点＞ 
TBXAS1 遺伝子の発がんへの関与が示唆されたが, その遺伝子と発がんの直接の関係が不

明のままである。ROR1 に関する in vivo 実験ができていない。PD-1 分子と PD-L1 分子の

同時発現の意義が不明である。 
 
＜自己評価の実施結果と対応状況＞ 
TBXAS1を knockdownした細胞株, およびTBXAS1導入した細胞株の細胞導体解析が必要

であり, 検討中である。ROR1 を導入した細胞株の動物実験が必要であり, 動物実験がで

きる施設との交渉中である。PD-1 を阻害する薬剤を使用して, PD-1 分子と PD-L1 分子の

同時発現細胞株の細胞動態を検討している。 
 
＜外部（第三者）評価の実施結果と対応状況＞ 
中皮腫治療においても分子標的アプローチが今後軸になると考えられるが, 中皮腫細胞に

おける TBXAS1, ROR1, および PD-1/PD-L1 が標的となるか否かを見極めてほしいという

評価を真摯に受け止め, 細胞機能評価ともに動物実験に着手する。 
 

＜研究期間終了後の展望＞ 
   TBXAS1, ROR1, および PD-1/PD-L1 の発現細胞の機能評価とともに in vivo 実験を行う。 
 
   ＜研究成果の副次的効果＞ 

悪性中皮腫における TBXAS1 と ROR1 は全く異なるシグナルと考えていたが, クラスター解

析で関連している可能性が示唆された（未発表データ）。 
 
 

ⅲ）テーマ３ 胸膜中皮腫に対するミッドカインの発現解析ならびに新規標的療法の開発 

 

成長因子またはサイトカインの１種であるミッドカインは, 肺癌, 食道癌をはじめとする多

くの癌で発現があり, その増殖と進展に関与している。一方で正常組織におけるミッドカイ

ンの発現は, 生後低値となる。また, ミッドカイン遺伝子のプロモータ領域は, その癌特異

性から, これまで診断と治療に応用されてきた。 我々は  このミッドカインプロモータを

用いた cell base assayにより 4 万 4 千種の化合物ライブラリーから screeningを行い,ミッドカ

イン特異的阻害剤：iMDK の開発を行った(Naomoto Y et al. PLoS One. 8: e71093. 2013)。胸膜

中皮腫は現在, アスベスト公害病として社会問題化している予後不良疾患である。治療法と

して外科手術や化学療法が試みられているが, 特に瀰漫性悪性胸膜中皮腫における治療効

果は限られている。本研究にて, 胸膜中皮腫における新規治療法開発を目的に, 中皮腫にお

けるミッドカイン発現の解析およびミッドカイン阻害剤の抗腫瘍効果を解析した。 
    

  ＜優れた成果が上がった点＞ 

＊各種組織型別（上皮型, 肉腫型, 混合型）中皮腫細胞株: 6 種におけるミッドカインの発

現を immunoblot法, ELISA法にて解析したところ, 5種細胞株にてミッドカインの発現が見

られた。また ELISA 法により中皮腫細胞株 MSTO-211H 培養上清に高いミッドカイン分泌

が認められ, 中皮腫細胞株において高率にミッドカイン発現があり, また上清中への分泌

を簡易な方法で測定できることが示された。免疫染色においてミッドカイン発現強度を 4
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段階に選別した検討において, 川崎医科大学附属病院における平成 19 年から平成 24 年ま

での胸膜中皮腫切除標本において 87.5%の症例にミッドカイン発現が認められる結果とな

った(本学倫理委員会承認番号 1232)。ミッドカイン発現と中皮腫組織型, 予後との明らか

な関連は認められなかった。(学会発表 7) 
  ＊ミッドカイン発現中皮腫細胞株においては, siRNA によるミッドカイン silencing に

より細胞増殖抑制が WST1 assay にて確認でき, ミッドカインを標的とした新規癌治療法

の可能性が示唆された。ミッドカイン阻害剤 iMDK はミッドカイン発現型中皮腫細胞株 
MSTO-211H, H2052, H2452, H28 の細胞増殖を抑制し, 中皮腫細胞株 MSTO-211H における

colony formation を dose dependent に抑制した。さらに iMDK 投与後 72 時間後の Tunel 染色

結果から, 当該化合物はMSTO-211Hに dose dependentに apoptosisを誘導した。さらにNude 
mice (BALBc nu/nu)にミッドカイン発現のある胸膜中皮腫細胞 MSTO-211H および肺腺癌

細胞 H441 を接種して作製した xenograft において, iMDK の腹腔内投与群には control 群に

比し, 有意な腫瘍増殖抑制効果が認められた。また主に in vitro を中心とした実験から,そ
の抗腫瘍効果は 1) PI3 kinase-AKT リン酸化の抑制, 2) apoptosis 抑制遺伝子： Survivin およ

び XIAP 発現の低下, 3) apoptosis 抑制遺伝子：BAD の発現増強, 4) caspase-3 cleavage の促進

により誘導されることを明らかにした(雑誌論文 57, 学会発表 7)。 
 肺腺癌細胞株,中皮腫細胞株へ iMDK 投与後の immunoblot 法を用いた詳細な下流シグナ

ルの解析結果から, ＊iMDK は PI3 kinase pathway を阻害する一方で,癌増殖基幹シグナルの

一つである MAP kinase-ERK pathway を活性化してしまう短所を有することが明らかとな

った。これは, PI3 kinase pathway の抑制に対する negative feedback loop と考えられる。そ

こで後者の signal を抑制することで, iMDK の抗腫瘍効果を誘導することができるかどう

かを in vitro,in vivo 双方で検討した。iMDK に加え,MAP kinase 阻害剤 PD0325901 を併用す

ると, PI3 kinase pathway 下流の Akt のリン酸化が抑制されるだけでなく,ERK のリン酸化

を同時に抑制することが,immunoblot法にて見いだされた。また PD0325901の併用は,iMDK
のミッドカイン発現型肺腺癌株における増殖抑制効果, またコロニー形成抑制効果を増強

させた。Flow cytometory 法を用いた活性型 caspase の定量実験において,２剤の併用は

caspase-3 をそれぞれの単剤に比べてより強く活性化することが観察された。 
ヌードマウスに肺腺癌株H441を用いて作製した xenograftは iMDKの腹腔内投与に加えて

PD0325901 の経口投与を行うことで, それぞれの単独投与群に比べ有意な腫瘍増殖抑制効

果が誘導された(雑誌論文 60)。 
  我々が, これまで得た知見から, iMDK の抗腫瘍効果は apoptosis を主体とすると考え

られ, これの増強効果が予想される anti-apoptotic molecule: Bcl−2 に対する阻害剤との併用

効果を検討した。＊中皮腫細胞 MSTO-211H に対し Bcl-2 阻害剤：ABT263 を投与すると単

剤での細胞増殖の抑制が観察され, さらに iMDK との併用において当該化合物の細胞増殖

抑制効果を増強できることが明らかとなった(学会発表 7)。これらのことより iMDK は他

種分子標的薬剤との併用効果の有効性が示唆された。 
  iMDK の IC50 値は細胞腫によってばらつきがあるが, 数十 nM 以下の濃度で増殖抑制

を誘導できる細胞は限られており, 臨床化合物としては不十分と言わざるを得ない。現在

iMDK の派生化合物の抗腫瘍性を in vitroで解析しており, 一部の化合物で iMDK より強い

抗腫瘍効果が認められている。        
 ＜課題となった点＞ 

胸膜中皮腫におけるミッドカインに対する標的治療法の有効性から, ミッドカインに対す

る中和抗体の作製を試みているが, 抗腫瘍効果の誘導できる治療型抗体の樹立に至ってお
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らず, さらなる研究期間を要する見込みである。 
     

 ＜自己評価の実施結果と対応状況＞ 

ミッドカインに対する阻害剤の選定,機能解析をアカデミア創薬として行ってきている

が,リード化合物の同定から臨床化合物の開発行程は予想通り,長期間を要する結果とな

った。現在派生化合物の抗腫瘍効果の解析を進めている。 

 

＜外部（第三者）評価の実施結果と対応状況＞ 

研究成果報告会また外部評価委員による意見交換会において, 患者から切除して得た中皮

腫組織を株化すると本来の性質を反映しなくなることに留意した方が良いという意見に

対し, 他種の細胞株を入手し実験に用いるよう努めた。またミッドカイン阻害剤の抗腫瘍

効果が細胞種によっては高濃度を要することから, iMDK の特に in vivo における毒性を評

価すべきとのコメントがあった。これにつき今後 AUC の算定と毒性試験を行う予定であ

る。 
 

＜研究期間終了後の展望＞ 

iMDK に対する毒性の評価を行うとともに, 派生化合物の誘導する抗腫瘍効果, 下流シグ

ナルの解析を行い臨床化合物の同定を目指す。 
 

＜研究成果の副次的効果＞ 

＊iMDK の血管新生に対する抑制効果を HUVEC 細胞を用いた tube formation assay を行う

ことで明らかにできた(文献 60)。 これは当該化合物の有する apoptosis 誘導以外の有力な

抗腫瘍効果誘導機序の一つと考える。さらに iMDK は, ＊口腔癌における抗腫瘍効果を誘

導 できることを明らかにした (雑誌論文 66)。 
 

ⅳ）テーマ４  宿主免疫を利用した新たな中皮腫治療法の開発 

 

悪性胸膜中皮腫は極めて予後不良な疾患である。現在本邦では治療として殺細胞型抗腫瘍

薬の併用療法（シスプラチン＋ペメトレキセート療法）が標準治療として用いられている

が, その有害事象の強さから, 高齢者や各臓器機能低下例では治療困難であり, 負担のよ

り少ない治療法の開発が急務である。 
悪性胸膜中皮腫においては細胞株, 切除検体の双方で, 高頻度に EGFR の発現が確認され

るものの, EGFR チロシンキナーゼ阻害剤(EGFR-TKI)の臨床効果については, EGFR-TKI の
効果予測因子である EGFR 遺伝子変異の頻度が極めて低いこともあり, これまで有用性は

示されていない。 
  我々は悪性胸膜中皮腫において, EGFR シグナルが免疫逃避機構に与える影響を解析

することで, 分子標的薬の抗腫瘍免疫増強効果を誘導することに応用できるのではない

か,との考えのもと, 各種 EGFR-TKI が腫瘍細胞上の HER family 受容体発現量や免疫担当

細胞の活性化/不活化にかかわるリガンドの発現量について解析を行い, 宿主免疫を利用

した新たな治療法の開発をめざす研究を立案した。 
 

＜優れた成果が上がった点＞ 

成果 1: これまでに, 同じ胸部悪性腫瘍でありかつ EGFR が治療標的となっている非

小細胞肺癌細胞株を用いて, ＊腫瘍が NK 細胞から認識され攻撃を受けるのに重要な NKG2D
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リガンドの発現が EGFR シグナルにより制御されていること (雑誌論文 77), さらに非小細胞

肺癌切除標本を用いて, *免疫チェックポイント阻害剤の標的の一つである PD-L1 の非小

細胞肺癌での過剰発現が独立した予後不良因子であり, EGFR の発現と相関, HER2 の発現

とは逆相関する ことを明らかにした(雑誌論文 80)。並行して同現象を悪性胸膜中皮腫にお

いても検討したが, これまでに用いた EGFR シグナルの刺激法や阻害法では悪性胸膜中皮

腫細胞において NKG2D リガンドの発現に及ぼす影響は非常に小さく, 本腫瘍は EGFR を

発現しているものの, 細胞増殖おける EGFR シグナルへの依存は小さいことが推測され

た。よって, EGFR シグナルの免疫逃避への影響は乏しいと考えて, プロジェクト 1 の悪性

胸膜中皮腫における研究続行を断念した。 
  成果 2: 一方, プロジェクト 1 の研究過程で, 悪性胸膜中皮腫細胞株において, 各種

EGFR チロシンキナーゼ阻害剤による腫瘍細胞表面の HER family 受容体の発現量をフロ

ーサイトメトリー法で解析, 複数の細胞株で dual EGFR/HER2-TKI lapatinib により悪性胸

膜中皮腫細胞表面の EGFR, HER2 発現量が増加することを確認した。このことは HER 
family 受容体に対する抗体薬として他癌種ですでに臨床応用されている抗 EGFR 抗体

cetuximab や抗 HER2 抗体薬 trastuzumab の, 腫瘍細胞への結合量の増加が期待でき, NK 細

胞を介した抗体依存性細胞傷害活性(ADCC)の増強が期待される。我々は, *悪性胸膜中皮

腫細胞株ならびに患者体腔液由来中皮腫細胞において, lapatinib 曝露後に抗 HER family 受
容体抗体薬の結合量が増加し, NK 細胞との共培養における ADCC 活性が増強することを

確認した (雑誌論文 78)。 
  これらの結果より悪性胸膜中皮腫において, lapatinib+ trastuzumabあるいは cetuximab
との併用療法が有効であることを in vitro で示した。本研究結果は, 治療法の乏しい悪性

胸膜中皮腫における, 新たな治療法開発のシーズとなりうる。 
 

＜課題となった点＞ 

Lapatinibと trastuzumab あるいは cetuximabとの併用療法の臨床試験を行う体制の構築がで

きなかった。 
 

＜研究期間終了後の展望＞ 

成果 1 については, 他にも VISTA, TIM3, 等々, 様々な免疫関連分子の抗腫瘍免疫への影

響が明らかとなっており, これらの免疫関連分子の悪性胸膜中皮腫での発現について

EGFR シグナルとの関連性を明らかにしたい。成果 2 については, 臨床応用が課題である。

細胞株, 臨床検体由来腫瘍細胞で示された効果を英文論文として報告しており, 我々の研

究結果に関心を持った国内外の研究者が本併用療法の臨床試験を実行することを期待し

ている。 
 

＜研究成果の副次的効果＞ 

特になし。 

 

 

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。） 

（１）T 細胞              （２）NK 細胞        （３）腫瘍免疫         

（４）分子標的治療         （５）ミッドカイン         （６）ROR1              

（７）PD-1/PD-L1          （８）胸膜中皮腫          
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Particulate Matter (including nanoparticles) Immune Effect]. 1. 31st ICOH 
(International Congress on Occupational Health) 2015 年 6 月 2 日, COEX Convention Center, 
Seoul, Korea 

15. Otsuki T, Maeda M, Kumagai-Takei N, Matsuzaki H, Lee S, Yoshitome K, Nishimura Y. Continuous 
exposure to crocidolite on a human T cell line causes resistant to asbestos-induced apoptosis 
similar to chrysotile exposure. 31st ICOH (International Congress on Occupational Health) 
2015 年 6 月 3 日, COEX Convention Center, Seoul, Korea 

16. Otsuki T, Maeda M, Kumagai-Takei N, Matsuzaki H, Lee S, Yoshitome K, Nishimura Y. Alteration 
of cytoskeletal molecules in a human T cell line caused by continuousexposure to chrysotile 
asbestos. 31st ICOH (International Congress on Occupational Health) 2015年 6 月 3 日, COEX 
Convention Center, Seoul, Korea 

17. Otsuki T, Kumagai-Takei N, Lee S, Matsuzaki H, Nishimura Y, Kishimoto T, Fukuoka K, Nakano 
T. Functional features of CD8+ lymphocytes in pleural plaque and mesothelioma. 第 74 回日
本癌学会学術総会 2015 年 10 月 10 日.於愛知県名古屋市 

18. Otsuki T. Maeda M, Kumagai-Takei N, Matsuzaki H, Lee S, Yoshitome K, Nishimura Y. Chronic 
Exposure to Chrysotile Asbestos Induces Il-17 Production in Cultured Human Peripheral CD4+ 
T Cells in vitro. The 55th Annual Meeting of the Society of Toxicology,2016 年 3 月 16日, New 
Orleans, Louisiana 

19. 大槻剛巳 ，山本祥子，李順姫 ，幡山圭代，松﨑秀紀 ，武井直子 ，吉留敬，西村泰光 ．アスベスト
継続曝露 T 細胞亜株における非曝露親株との酸化的リン酸化に関連する複合体発現. 第 23回日本
免疫毒性学会学術年会 2016 年 9 月 7日.福岡県北九州市 

20. 大槻剛巳 ，松﨑秀紀 ，武井直子 ，李順姫 ，吉留敬，西村泰光 ．Reduced FoxO1 transcription factor 
in asbestos continuously exposed human T cell line. 第 75 回日本癌学会学術総会．2016 月 10
月 7 日．於神奈川県横浜市 

21. Otsuki T, Lee S, Matsuzaki H, Kumagai-Takei N, Yoshitome K, Nishimura Y. Function and cell 
cycle in regulatory T cell like human cell line continuously exposed to asbestos. 第 78
回日本血液学会学術集会．2016 年 10月 14 日. 於神奈川県横浜市 

22. ※南大輔他, 瀧川奈義夫 ,加藤有加,工藤健一郎, 磯崎英子, 二宮崇,久保寿夫, 大橋圭明, 堀田勝
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幸, 豊岡伸一,谷本光音．鉄誘発ラット悪性中皮腫モデルにおける TBXAS1 遺伝子発現の抑制. 第 74
回日本癌学会学術集会 2015 年 10 月 8日 於福岡県博多 

23. ※Hiromichi Yamane, Hideko Isozaki, Nobuaki Ochi, Kenichiro Kudo, Yoshihiro Honda, Tomoko Yamagishi, 
Toshio Kubo, Katsuyuki Kiura and Nagio Takigawa . Both Programmed cell death protein 1 and programmed 
death-ligand 1 molecules can be expressed on the surface of small-cell lung cancer AACR Annual Meeting 
2015. 2013 年 4 月 8 日 於米国,フィラデルフィア. 

24. ※Takuya Fukazawa, Yutaka Maeda, Huifang Hao, Tomoki Yamatsuji, Munenori Takaoka, Nagio Takigawa 
and Yoshio Naomoto. Development of novel targeted therapies for non-small cell carcinoma by novel 
Midkine inhibitors. AACR Annual Meeting 2013. 2013 年 4 月 8 日 於米国,ワシントン DC.     

25. 深澤拓也 , 山辻 知樹 ,高岡 宗徳 , 森田 一郎, 中島 元夫, ウィットセット ジェフリー, 猶本良夫
 他．肺腺癌に対する Midkine を標的とした新規治療法の開発. 第 113 回日本外科学会学術集会 
2013 年 4 月 11 日 於福岡県博多     

26. 深澤拓也 , 前田豊, 山辻知樹 , 高岡宗徳 , 森田一郎, 瀧川奈義夫 , 猶本良夫 ．Midkine 阻害剤を用い
た非小細胞肺癌に対する新規治療法開発. 第 54 回 日本肺癌学会総会 2013 年 11 月 21 日 於東京都
千代田区      

27. 深澤拓也 , 石田尚正, 山辻知樹 , 高岡宗徳 , 森田一郎, 平林葉子, 羽井佐実, Nelson Sandra, Whitsett 
Jeffry, 猶本良夫 ．Inhibition of the growth factor Midkine by a novel small molecule compound to treat 
pulmonary adenocarcinoma.第 114 回日本外科学会学術集会 2014 年 4 月 11 日 於京都府京都市 

28. ※Takuya Fukazawa, Yutaka Maeda, Tomoki Yamatsuji, Munenori Takaoka, Masakazu Yoshida, Naomasa 
Ishida, Miki Iwai, Etsuko Yokota, Takuro Yukawa, Minoru Haisa, Noriko Miyake, Tomoko Ikeda, Nagio 
Takigawa, Jeffery Whitsett, Yoshio Naomoto et al. Development of novel targeted therapies for 
malignantmesothelioma by novel Midkine inhibitors. AACR Annual Meeting 2017. 2017 年 4 月 1 日 於米
国,ワシントン DC. 

29. Riki Okita, Dimitrios Mougiakakos, Koichiro Yasuda, Ai Maeda, Takuro Yukawa, Shinsuke Saisho, Yuji 
Hirami, Katsuhiko Shimizu, Masao Nakata, Rolf Kiessling.. HER signaling effects on the NK cell-mediated 
cytotoxicity via regulation of MHC class I-related chain A/B in cancer cells, European Society of Medical 
Oncology Congress, 2012 年 9 月 30 日於オーストリア, ウィーン 

30. Okita R, Nojima Y, Yasuda K, Maeda A, Yukawa T, Saisho S, Hirami Y, Shimizu K, Nakata M. EGFR 
signaling effects on NK cell-mediated cytotoxicity via NKG2D ligands-NKG2D interaction in non-small cell 
lung cancer cells, 15th World Conference on Lung Cancer,2013年 10月 30日於オーストラリア, シドニー.       

31. Okita R, Nojima Y, Yasuda K, Maeda A, Yukawa T, Saisho S, Hirami Y, Shimizu K, Nakata M. Anticancer 
drugs effect on NK cell-mediated cytotoxicity via the regulation of NKG2D ligand expression in 
non-small-cell lung cancer cells, European Cancer Congress 2013 (38th European Society of Medical 
Oncology Congress: ESMO), 2013 年 9 月 28 日於オランダ,アムステルダム  

32. Okita R, Yasuda K, Maeda A, Yukawa T, Saisho S, Shimizu K, Nakata M. Cytotoxic anticancer drug 
enhances NK cell-mediated cytotoxicity via the DNA stress induced NKG2D ligands in non-small-cell lung 
cancer cells, European Society of Medical Oncology Congress 2014, 2014 年 9 月 28 日於スペイン,マドリ
ード.    

33. Okita R, Nojima Y, Maeda A, Yukawa T, Saisho S, Shimizu K, Nakata M. Lapatinib enhances 
trastuzumab-mediated antibody-dependent cellular cytotoxicity by upregulating HER2 in malignant pleural 
mesothelioma cells, European Society of Medical Oncology Congress 2015, 2015 年 9 月 28 日於オースト
リア, ウィーン.    

34. Okita R, Nojima Y, Maeda A, Saisho S, Shimizu K, Nakata M. Repeated exposure to cisplatin enhances NK 
cell-mediated cytotoxicity via up-regulation of NKG2D ligands in non-small cell lung cancer cells, European 
Society of Medical Oncology Congress, 2016 年 10 月 10 日於デンマーク,コペンハーゲン.      

35. 沖田理貴 ,保田紘一郎,前田愛,湯川拓郎,最相晋輔,平見有二,清水克彦,中田昌男 ,山口佳之,Rolf 
Kiessling.. がん細胞において HER family シグナルは MICA/B 発現制御を介した NK 細胞からの免
疫逃避に関与する. 第 113回日本外科学会学術集会 2013 年 4 月 13 日 於福岡県博多.   

36. 沖田理貴 ,野島雄史,保田紘一郎,前田愛,湯川拓郎,最相晋輔,平見有二,清水克彦,中田昌男 . 非小
細胞肺癌細胞株において EGF シグナル,抗癌剤刺激は MICA/B を介した NK 細胞傷害活性を制御する.
第 30 回日本呼吸器外科学会 2013 年 5 月 9 日 於愛知県名古屋市 

37. 沖田理貴 ,野島雄史,保田紘一郎,前田愛,湯川拓郎,最相晋輔,清水克彦,中田昌男 .非小細胞肺癌細
胞において抗腫瘍薬が NK 細胞傷害活性に与える影響の解析. 第 54 回日本肺癌学会総会 2013
年 11 月 22日 於 東京都. 

38. Okita R, Yasuda K, Maeda A, Yukawa T, Saisho S, Shimizu K, Nakata M. Cytotoxic drugs and EGFR 
tyrosine kinase inhibitor effect on NK cell cytotoxicity in non-small-cell lung cancer cells, 第 12回日
本臨床腫瘍学会学術集会, 2014 年 7月 18 日 於福岡県博多. 
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39. 沖田理貴 ,保田紘一郎,前田愛,湯川拓郎,最相晋輔,清水克彦,山口佳之,中田昌男 . 殺細胞型抗腫瘍

薬 Gemcitabineが非小細胞肺癌細胞に対する NK細胞傷害活性に与える影響の解析,第 27回日本バイ
オセラピィ学会学術集会総会,2014 年 12 月 5 日 於大阪市 

40. 沖田理貴 ,保田紘一郎,前田愛,湯川拓郎,最相晋輔,清水克彦,中田昌男 . 化学療法前後における非
小細胞肺癌細胞のNKG2Dリガンド発現解析,第32回日本呼吸器外科学会総会2015年5月15日 於
高松市. 

41. 沖田理貴 , 野島雄史,前田愛,最相晋輔,清水克彦,中田昌男 .悪性胸膜中皮腫細胞において
lapatinib は trastuzumab の抗体依存性細胞傷害活性を増強する,第 6 回 Japan Mesothelioma 
Interest Group 研究会,2015 年 11 月 14 日 於北九州市. 

42. 沖田理貴,湯川拓郎,野島雄史,前田愛,最相晋輔,清水克彦,中田昌男.非小細胞肺癌におけるNKG2D
リガンドMICA/B発現の意義：切除例における予後との関連ならびにシスプラチンによるMICA/B
発現誘導効果に関する検討 第28回日本バイオセラピィ学会学術集会総会 2015年11月28日 於
川越市. 

43. 沖田理貴 ,湯川拓郎,野島雄史,前田愛,最相晋輔,清水克彦,中田昌男 . 非小細胞肺癌切除例におけ
る NKG2Dリガンド MICA/B,ULBP2/5/6発現と臨床病理学的因子との関連性の検討第 116回日本外科学
会定期学術集会.2016 年 4月 16 日 於大阪市. 

44. 沖田理貴 , 野島雄史,前田愛,最相晋輔,清水克彦,中田昌男 . PD-L1 expression predicts poor 
prognosis and is correlated with EGFR status in patients with non-small-cell lung cancer, 

第 14 回日本臨床腫瘍学会学術集会 2016 年 7月 29日 於神戸市. 

45. 沖田理貴 ,中田昌男 .非小細胞肺癌における PD-L1発現と HER2シグナルとの関連性の検討,第 29回

日本バイオセラピィ学会学術集会総会, 2016年 12 月 1 日 於久留米市. 

 

＜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 

 

平成26年度川崎医科大学「疾病制圧に向けた大学の挑戦」」（市民公開講座）2014.10/12 

アスベストによるがん（中皮腫）の起こり方と治し方」 

１．がん（中皮腫）の現状について 衛生学教授 大槻剛巳 

２．治療について 総合外科学講師 深澤拓也 

 

【市民・労働者，繊維状物質取扱作業者等への概説講座，産学官連携活動に関連した発表】 

1. 全国労働安全衛生センター連絡会議第 23 回総会．2012.10.27. 岡山市勤労者福祉セン

ター. 大槻剛巳 ．珪酸やアスベストの免疫影響 

2. 大学コンソーシアム岡山 吉備創生カレッジ 平成 24年度後期 山陽新聞社本社ビル. 

大槻剛巳 ．「がん」についての考察．１回目 2013.1.10. 癌細胞とは？ そして環境か

らの発癌 

3. おかやま労働安全衛生センター第 2 回総会 2013.4.21. 岡山県勤労者福祉センター. 

大槻剛巳 . 環境と健康影響 アスベストと PM2.5 （記念講演） 

4. 大学コンソーシアム岡山 吉備創生カレッジ 平成 25年度後期 山陽新聞社本社ビル. 

大槻剛巳 . 国民衛生の動向からの諸問題. ２回目 2013.6.20 労働衛生と環境衛生 

5. 第３回おかやま労働安全衛生センター総会 2014.4.23.岡山市勤労者福祉センター４F. 

大槻剛巳 ．環境からの健康障害，環境による健康増進！（記念講演） 

6. 労働安全週間記念講演 2014.10/6.国立印刷局岡山工場. 大槻剛巳．労働衛生の最近の

話題～川崎医科大学衛生学の研究内容も踏まえて～ 

7. 倉敷市大学連携講座 2014.10/9. ライフパーク倉敷. 大槻剛巳．生活習慣病を考える

（全４回）②がんとその対策 

8. BioJapan 2014. 2014.10/15-17. パシフィコ横浜.大槻剛巳 ．アスベストの免疫影響か

ら構築する曝露・担癌のスクリーニングデバイス 

9. 日本繊維状物質研究協会定期総会 2014.11.27.北里大学白金キャンパス薬学部 1 号館４

階 1401教室．大槻剛巳 ．特別講演．アスベストの免疫影響 

10. 大学コンソーシアム岡山 吉備創生カレッジ 平成 26 年度後期 山陽新聞社本社ビ

ル．大槻剛巳 ．環境医学・予防医学の最前線「環境による健康被害」 2015.1/15 
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11. 第 2 回繊維状物質研究セミナー 2015.1/30. 仏教伝道センタービル ８F「和」.

大槻剛巳 .天然鉱物の生体影響について 

12. 関西・東海地区医系大学 新技術説明会．2015.10/29 JST 東京本部別館 1F ホール（東

京・市ケ谷）．大槻剛巳 ．免疫因子による石綿曝露・中皮腫発症の早期判別方法 

13. おかやま労働安全衛生センター 第 5 回総会 2016.4/20. 岡山県当同社福祉セン

ター.大槻剛巳 ．最近の職業がんの話題，さらに繊維状物質（セラミックファイバーを

含む）の話題 

14. IPSN×medU-net アカデミックシーズ発表会 2016.8/19 東京医科歯科大学 M&D タワ

ー2階 共用講義室 2.大槻剛巳 ，西村泰光 ，武井直子 ，松﨑秀紀 ，李順姫 ．アスベス

ト曝露歴または中皮腫の採血による抗腫瘍免疫減衰の検査方法 

15. 吉備創生カレッジ（大学コンソーシアム岡山）平成 28 年度後期．山陽新聞社カレッ

ジ・ビル.大槻剛巳 ．環境と健康：最近の話題 2）2016.11/24 アスベスト研究の社会

還元 

16. 倉敷市大学連携講座 平成 28 年度.大槻剛巳 ．環境と健康：被害から健康増進へ 2）

2017.01/19 ＠玉島公民館 アスベストなど繊維状物資の健康影響と，その対策 

 
また本研究計画での研究成果につき,川崎医科大学呼吸器外科学のホームページに掲載し,研

究内容を紹介している http://www.kawasaki-m.ac.jp/gts/07-01.html. 

 
＜これから実施する予定のもの＞ 

＊2017 年 9月,日本癌学会にて発表予定 

越智宣昭 , 山根弘路 , 深澤拓也 , 猶本良夫 , 瀧川奈義夫 

Targeting ROR1 in malignant mesothelioma 

 

＊2017 年 10月,日本癌治療学会にて発表予定 

三宅規子,越智宣昭 ,池田智子,中川望,山根弘路 , 矢野庄一郎, 山岸智子, 長﨑泰有, 本多宣

裕中西秀和, 深澤拓也 , 猶本良夫 , 瀧川奈義夫   

悪性中皮腫における ROR1 標的治療の基礎的検討 

 

 

 

１４ その他の研究成果等 

 

該当なし 
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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＞ 

 

該当なし 

 

 

 

＜「選定時」に付された留意事項への対応＞ 

 

 

 

＜「中間評価時」に付された留意事項＞ 
以下のコメントを頂いた。 
1. 若手育成をより積極的に行うと尚良い。 
2. Home Page をはじめ，社会にもっと積極的に公開されるとよい。 
 

 

＜「中間評価時」に付された留意事項への対応＞ 

 

本研究の遂行に大学院生が参画し、成果につき論文発表を行った（雑誌論文 60）。 
また研究成果を川崎医科大学呼吸器外科学のホームページに掲載し, 研究内容を紹介してい

る http://www.kawasaki-m.ac.jp/gts/07-01.html. 
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１７
（千円）

　
該当なし

※　私学助成による補助事業として行った新増築により、整備前と比較して増加した面積
㎡

（千円）

ｈ
ｈ
ｈ
ｈ

ｈ
ｈ
ｈ
ｈ
ｈ
ｈ
ｈ

ｈ
ｈ
ｈ
ｈ

ｈ

１８ 研究費の支出状況 （千円）
  平成 年度 胸膜中皮腫に対するミッドカインの発現解析ならびに新規標的療法の開発

17,150 同上
2009 ＢＤ　ＦＡＣＳＣａｎｔｏⅡ、他 1 745.71 27,930 18,620 同上

1 3770 33,280 21,078 私立大学等研究設備整備費等補助金

1995 ＦＡＣＳ　Ｃａｌｉｂｕｒ本体、他 1 421.58 29,186

高速トランスクリプトーム情報解析システム

フローサイトメトリーシステム

ＢＤ　ＦＡＣＳＣａｎｔｏⅡフローサイトメーター一式

2002 アプライドバイオシステムズジャパン・３１３０ｘ１　ＧｅｎｅｔｉｃＡｎａｌｙｚｅｒ、倉敷紡績・ＮＡ－３０００、他

計

通信運搬費

年　　　度

印刷製本費
旅費交通費

20

24

（研究設備）

整備年度

2,528

光　熱　水　費

教育研究用機器備品

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出

小  科  目
主　な　使　途

消　耗　品　費

金　　額

559

（情報処理関係設備）

図　　　　書

リサーチ・アシスタント

（　　　　　　　）
報酬・委託料

補助金額

75,941

事業経費施　設　の　名　称

37,970
（研究装置）

研究室等数 使用者数

稼働時間数装置・設備の名称 台　　数型　　番

日本ベクトン・ディッキンソン（株）・ＦＡＣＳ　Ａｒｉａ　フローサイトメトリーシステム

事業経費

238.66

《装置・設備》　（私学助成を受けていないものは、主なもののみを記載してください。）

研究施設面積

《施　　設》  （私学助成を受けていないものも含め、使用している施設をすべて記載してください。）

補助金額整備年度

2002細胞療法・再生医療研究のための細胞分取解析システム 1

ＢＤ　ＦＡＣＳＶｅｒｓｅフローサイトメーター一式 2012 日本ベクトン・ディッキンソン・ＢＤ　ＦＡＣＳＶｅｒｓｅ、他 1
4,750スタンダード倒立顕微鏡デジタルイメージングシステム一式 2012 2,375

531.75 11,760

カールツァイスマイクロスコピー・ＡｘｉｏＯｂｓｅｒｖｅｒ．Ａ１、他 1 96.08

50,000

主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出
FBS、SiRNA発現プラスミド構築

支　出　額

薬品

39
謝礼
講演会参加

20
33

時給1,600円1,500円，年間時間数2,685間
実人数２人

2,587

4,376

4,987

計

5,237

5,237

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

ポスト・ドクター

計

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出
4,376

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）
スタンダード倒立顕微鏡デジタルイメージングシステム

4,376

私立大学戦略的研究基盤形成支援事業

なし

補助主体

私立学校施設整備費補助金

積　　算　　内　　訳

浸潤・遊走アッセイ製品のテクニカル講習会（東京）

外部委員謝礼（2名）

補助主体

2010 40-012　Lumine*200*PONETｼｽﾃﾑ 1 18 50,000 武田科学振興財団

VARIOSCAN　FLASH 2010 Thermo Scientific社、マイクロプレートリーダー他 1 90.16 なし

マルチプレックスイムノアッセイシステムLuminex200



（様式2）
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  平成 年度 中皮腫発症に関連するアスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによる修飾

  平成 年度 悪性中皮腫における細胞シグナル伝達と免疫機構の解析 

研究支援推進経費

計 0

年　　　度 24

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 2,000 薬品 573 RneasyMiniKit，Milliplex MAP Human Cytokine

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費
報酬・委託料
（　　　　　　　）

計 2,000

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0

年　　　度 24

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 800 器具・薬品 162 SNAid2.0システム-Mini、Hot Ster Taq Plus DNA Polymerase

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費
報酬・委託料
（　　　　　　　）

計 800

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0
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  平成 年度 胸膜中皮腫に対するミッドカインの発現解析ならびに新規標的療法の開発

  平成 年度 中皮腫発症に関連するアスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによる修飾

年　　　度 25

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 1,482 試薬 226 SiRNA、マイクロピペットリサーチプラスV

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費 135 論文掲載料 135 論文掲載料

旅費交通費 314 情報収集旅費 266 European Cancer Congress 2013（アムステルダム）

報酬・委託料 10 謝礼 10 外部委員謝礼

（諸会費・手数料　） 39 会費 32 トレーニング代

計 1,980

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出 6,020 6,020 時給1,600円、1,500円，年間時間数3629時間
（兼務職員） 実人数　2人

教育研究経費支出
計 6,020

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0

年　　　度 25

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 1,174 薬品 280 MDK（Human)ELISA Kit，Annexin V-Fluos Staining Kit

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費
報酬・委託料 26 謝礼 26 外部評価委員謝礼

（　　　　　　　）
計 1,200

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研究支援推進経費

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

計 0

ポスト・ドクター



（様式2）

法人番号 331002

  平成 年度 悪性中皮腫における細胞シグナル伝達と免疫機構の解析 

  平成 年度 胸膜中皮腫に対するミッドカインの発現解析ならびに新規標的療法の開発

年　　　度 25

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 800 試薬・器具 226 SiRNA，カウンティングスライド

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費
報酬・委託料
（　　　　　　　）

計 800

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 2,568 試薬 2,568 ピペットマン・Eppendorf Reference2 シングルチャンネル

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費

ESMO2014：欧州臨床腫瘍学会（マドリード）旅費交通費 378 情報収集旅費 334

報酬・委託料 27 謝礼 27 外部委員謝礼

4,674 時給1,600円、1,550円，年間時間数2702時間

（諸会費・手数料） 61 会費 49 ESMO2014：欧州臨床腫瘍学会（マドリード）

計 3,034

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

（兼務職員） 実人数　2人
教育研究経費支出

教育研究用機器備品 292 292 ブロックインキュベータ－

図　　　　書
計 292

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

ポスト・ドクター

年　　　度 26

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

人件費支出 4,674

計 0

計 4,674

リサーチ・アシスタント

研究支援推進経費



（様式2）

法人番号 331002

  平成 年度 中皮腫発症に関連するアスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによる修飾

  平成 年度 悪性中皮腫における細胞シグナル伝達と免疫機構の解析 

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途

年　　　度 26

金　　額 主　　な　　内　　容

消　耗　品　費 757 薬品 406 細胞株、Midkine,ELISA,Human

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費

第14回分子予防環境医学研究会

報酬・委託料 20 謝礼 20 外部評価委員謝礼

（雑費） 340 解析費用 340 Agilent社遺伝子発現解析

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

（兼務職員）
教育研究経費支出

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途

年　　　度 26

消　耗　品　費 800 試薬・器具 213 SiRNA，Lipofectamine RNAiMAX

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費

報酬・委託料
（　　　　　　　）

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

（兼務職員）
教育研究経費支出

図　　　　書
計 0

教育研究用機器備品

ポスト・ドクター

リサーチ・アシスタント

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

計 1,200

旅費交通費 83 情報収集旅費 46

計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

計 0
研究支援推進経費

金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

計 800

旅費交通費

計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

計 0
研究支援推進経費



（様式2）

法人番号 331002

  平成 年度 胸膜中皮腫に対するミッドカインの発現解析ならびに新規標的療法の開発

  平成 年度 中皮腫発症に関連するアスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによる修飾

年　　　度 27

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 1,274 試薬 352 TaqMan Gene Expression Assays(4種）、Adeno-X Adenoviral System3(Universal)

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費 386 情報収集旅費 281 International Association for the Stydy of Lung Cancer(IASLC)2015

報酬・委託料 27 謝礼 27 外部委員謝礼

（諸会費・手数料） 118 会費 105 International Association for the Stydy of Lung Cancer(IASLC)2015

計 1,805

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出 6,195 6,195 時給1,600円、1,550円，年間時間数3590時間
（兼務職員） 実人数　2人

教育研究経費支出
計 6,195

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0

年　　　度 27

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 845 薬品 440 Quantigene Plex2.0 Plex Set(MAG) Panel 1001,Plasmo Test

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費 335 情報収集旅費 252 第55回米国トキシコロジー学会

報酬・委託料 20 謝礼 20 外部評価委員謝礼

（　　　　　）
計 1,200

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0



（様式2）

法人番号 331002

  平成 年度 悪性中皮腫における細胞シグナル伝達と免疫機構の解析 

  平成 年度 胸膜中皮腫に対するミッドカインの発現解析ならびに新規標的療法の開発

計 0

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

図　　　　書
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

教育研究経費支出
計 6,332

人件費支出 6,332 6,332 時給1,600円、1,550円，年間時間数3713時間
（兼務職員） 実人数　2人

計 1,668

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

報酬・委託料 24 謝礼 24 外部評価委員謝礼

（諸会費） 56 会費 43 ESMO2016(欧州臨床腫瘍学会総会）（デンマーク）

印刷製本費
旅費交通費 262 情報収集旅費 233 ESMO2016(欧州臨床腫瘍学会総会）（デンマーク）

光　熱　水　費
通信運搬費

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 1,326 試薬 663 FBS,ONE-TARGET plus Human ERBB2 siRN A SMARTpool,5 nmol

年　　　度 28

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

年　　　度 27

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 750 試薬・器具 184 カウンティングスライド，Lipofectamine RNAiMAX

光　熱　水　費
通信運搬費
印刷製本費
旅費交通費 33 情報収集旅費 33 第56回日本肺癌学会学術集会

報酬・委託料
（諸会費） 17 会費 17 第56回日本肺癌学会学術集会

計 800

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出
（兼務職員）

教育研究経費支出
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

図　　　　書
計 0

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

計 0



（様式2）

法人番号 331002

  平成 年度 中皮腫発症に関連するアスベスト誘発慢性炎症とミッドカインによる修飾

  平成 年度 悪性中皮腫における細胞シグナル伝達と免疫機構の解析 

計 0

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

図　　　　書
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

教育研究経費支出
計 0

人件費支出
（兼務職員）

計 800

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

報酬・委託料
（　　　　）

印刷製本費
旅費交通費

光　熱　水　費
通信運搬費

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 800 試薬・器具 125 custom siRNA×2,Library siRNA×1

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

計 0

年　　　度 28

ポスト・ドクター

研究支援推進経費

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

リサーチ・アシスタント

図　　　　書
計 0

設 備 関 係 支 出（１個又は１組の価格が５００万円未満のもの）

教育研究用機器備品

教育研究経費支出
計 0

人件費支出
（兼務職員）

計 1,200

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

報酬・委託料 20 謝礼 20 外部評価委員謝礼

（　　　　　）

印刷製本費
旅費交通費 124 情報収集旅費 76 第87回日本衛生学会

光　熱　水　費
通信運搬費

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 1,056 薬品 158 MISSION shRNA プラスミドDNA　5クローンセット

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

年　　　度 28


	★研究成果報告書概要（項目1～15）
	★研究成果報告書概要（項目16～18）
	データ様式


