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１０ 研究プロジェクトに参加する主な研究者 
研究者名 所属・職名 プロジェクトでの研究課題 プロジェクトでの役割 

丸山一雄 帝京大学・教授 
新規バブル製剤の開発と製剤学的評価

および安全性評価 

ＧＭＰ製造法の確立と凍結乾燥製剤
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高橋秀依 帝京大学・教授 新規バブル製剤用素材開発 
外殻素材とターゲット分子を付与させ

るためのリンカー素材の開発 

鈴木  亮 帝京大学・准教授 
テーマ１：新規バブル製剤の機能評価 

テーマ 2：血栓の造影と溶解療法の開発 

テーマ１：超音波造影機能、キャビテ

ーションによる遺伝子、薬物などの導

入に関する機能評価 

テーマ２：血栓造影と溶解療法の開発 

細山田真 帝京大学・教授 腎疾患に対する診断と治療法の開発 
腎疾患アルポート病に対する機能診

断と遺伝子治療法の開発 

出口芳春 帝京大学・教授 中枢疾患に対する診断と治療法の開発 
脳関門における診断と機能亢進によ

る治療法の確立 

山下  純 帝京大学・教授 神経系への遺伝子導入による治療 遺伝性痙性対麻痺の治療 

宇都口直樹 帝京大学・教授 
血管新生をターゲットとする診断と治療

法の開発 

血管新生が関与する疾患（がん、関

節リウマチ、糖尿病性網膜症、肥満）

に対する診断と治療法の開発 

（共同研究機
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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 

血管新生をターゲットとす

る診断と治療法の開発 
帝京大学・教授 宇都口直樹 

血管新生が関与する疾患

（がん、関節リウマチ、糖

尿病性網膜症、肥満）に対

する診断と治療法の開発 

（変更の時期：平成 28 年 3 月 31 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 

帝京大学・教授 昭和薬科大学・教授 宇都口直樹 
無し （鈴木亮准教授が

引継） 

 

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 

  セラノスティクス（Theranostics）とは therapeutics（治療）と diagnostics（診断）の両機能を有

するシステムである。丸山と鈴木は世界で初めてリポソームにパーフルオロプロパンガスを

保持させたバブルリポソームの開発に成功した(特開 05-154282,168312)。バブルと超音波の

組合せによる診断と治療、つまり超音波セラノスティクスの可能性と将来性を確信し、本プロ

ジェクトを立案した。現在、国内外のバブル製剤は超音波造影剤として心臓血管造影剤、肝

癌の陰影像描写に使用されており、治療を行う機能を有していない。現有のバブル造影剤を

流用したセラノスティクスの研究が欧米で進められ始めたが、真の超音波セラノスティクスを

目的としたバブル製剤は未だ開発されていない。本研究は診断と治療を可能にするセラノス

ティクスバブル(ＴＢ)の新規開発とその製剤化の検討、実験動物モデルでの検証をおこない、

前臨床試験に向けた安全性データを得ることを目的とした。低侵襲な本システムは、新たな

分野を開拓することになり、世界でも先駆的な研究と位置づけられる。 

  平成 25〜27 年度において、実用化を考慮しながら、生体適合性のある新規バブル製剤の

開発を行う。ＧＭＰ対応を見据えバブル製剤の無菌的調製法と凍結乾燥製剤化を確立する。

各種疾患の細胞および実験動物モデルで造影効果、キャビテーション能力、生体安全性など

の機能性と安全性を評価検討する。 

  平成 28 年度以降では、製剤設計の最終調整や安全性評価及び品質管理の方法を確立

し、前臨床試験に向けて最終処方を確定する。また、ＧＭＰ製造を外部委託し、PMDA 及び帝

京大学臨床研究センター(TARC)と相談しながら、外部機関で前臨床試験を行う。 

（２）研究組織 

①セラノスティクス製剤開発グループ： 丸山一雄、高橋秀依、鈴木亮。  

②実用化グループ： 鈴木亮、出口芳春、山下純、細山田真、宇都口直樹。 

  グループ内およびグループ間で研究ミーティングを行い、特に実用化グループからのフィー

ドバックを開発グループはバブル製剤の改良に適用した。 

（３）研究施設・設備等 

  円二色性分散計（J-820、日本分光）および超音波診断装置（LOGIQ E9、ＧＥ）を設置した。

バブル製剤の構成物質の一部を合成し、その構造解析を円二色性分散計で行った。構造解

析された物質を用いてバブル製剤を調製し、その機能を超音波造影装置で撮像して評価し

た。また、実験動物モデルを用いて、バブル製剤の造影効果、キャビテーション能力、生体安
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全性などの機能性と安全性を主に超音波造影装置で撮像して評価検討した。このように、バ

ブル製剤の調製と評価でこれら装置は互いに連携している。これら装置を駆使して、ＴＢ製剤

の開発を行った。 

（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。 

  マイクロバブルは超音波造影剤としてのみならず、薬物デリバリーをも可能とする魅力的な

製剤として超音波セラノスティクスの実現が期待される。一方で、超音波造影用に開発された

マイクロバブルを薬物デリバリーに流用しているのが現状であり、真の超音波セラノスティク

スを目的としたバブル製剤は未だ存在しない。本研究は診断と治療を可能にするセラノスティ

クスバブル(ＴＢ)製剤の新規開発とその製剤化の検討、実験動物モデルでの検証をおこな

い、前臨床試験に向けた安全性データを得ることを目的とした。 

平成 25〜28 年度： 

1． バブル製剤の開発 

1） 外郭成分の検討— ＴＢ製剤の外殻素材の検

討について、パーフルオロカーボンガスの保持を

高めるためにフルオラスケミストリーに基づくフッ

素含有脂質誘導体を新規合成して、最適な組成

を検討した。図１に示す５種類のフッ素含有脂質

誘 導 体 を 合 成 し た（ ＊ 1 ） 。 DSPC ： DSPE-PEG 

2000：フッ化リン脂質＝44：6：50（モル比）の組成

でパ ー フルオ ロ プ ロパ ン ガス （PFP ガス 、bp 

-36.7℃）存在下ホモジナイザー（１５,０００ｒｐｍ、５

分）を用いてバブルを調製し、PFP ガスの保持性

と造影輝度持続時間を比較した。その結果、

2,2-F2DSPC を用いて作成したバブルがい

ずれも最も高い値を示した（図２）。このこと

から、フッ化リン脂質を用いることで、フル

オラスケミストリーに基づいて高効率に超

音波造影ガスを保持することが可能と考え

られた。しかしながら、in vivo での検討にお

いて、フッ化リン脂質導入バブルを投与し

たマウスの死亡例が認められ、フッ化リン

脂質の毒性に起因するものと考えられた。

また、人体においてもフッ素化合物の利用

は限られたものであることから、フッ化リン

脂質を使用する効果と安全性を十分に考

慮する必要があると考え、フッ化リン脂質を用いたＴＢ製剤の開発を中止することにした。 

  第２弾のＴＢの外殻素材の検討について、DSPC：DSPE-PEG2000 をベースにした組成に

DSPG を添加し、パーフルオロプロパンガス（PFP ガス、bp -36.7℃）存在下ホモジナイザー（１

５,０００ｒｐｍ、５分）を用いてバブルを調製し、マウスの血流造影時間で比較検討した。その結

果、PFP ガスを内核とし、外殻素材として“DSPC：DSPG：DSPE-PEG2000＝30：60：10（モル

比）”から成る、平均粒径 1〜2μm のバブル製剤が最も安定な造影能を示した（図３）。また、

ソナゾイドの造影半減期が 186.7 秒であるのに対し、DSPG 60%含有バブルでは 330.0 秒であ

った (図４)。このような DSPG 60%含有バブルが長い造影半減期を示したのは、ソナゾイドと

異なり肝臓への集積が少ないことで血中に長く滞留したためであることが、肝臓の超音波造

影と DiR 標識で確認した。以上より、DSPG 60%含有バブルは細網内皮系を回避することで

超音波造影時において高い血中滞留性を示すと考えられ、最終ＴＢ製剤として PFP ガスを内
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核とし、外殻素材として“DSPC：DSPG：DSPE-PEG 

2000＝30：60：10（モル比）”から成る、平均粒径 1〜

2μm のバブル製剤に決定した。以降、ＴＢ製剤と呼

称する（表１）。国内、国際特許を出願した（特願

2015-117793、PCT/JP2017-023143）（＊2）。 

 

2） 大量生産用ＴＢ製剤製造装置— 図５に示す PFP

ガス（bp -36.7℃）を吹込み導入を工夫した高速ホモ

ジナイザーを特注で製作した。PFP ガスのシリンダ

ーに直接接続し攪拌室にガスを導入する導入管、バ

ブルの外殻素材を導入する供給管、バブル製剤を取り出す採

取回収管を装備し、攪拌室はウォータージャケット付きで、温度

制御が可能とした。攪拌室全体（ホモジナイザーヘッド込み）は

上部の駆動装置とジョイントで繋がる分離型で、攪拌室全体は

オートクレーブ可能である。ま

た、攪拌室は、上蓋と本体が密

閉構造となっている。バブル調

製後、凍結乾燥ステップに移行

する時に保護剤としてスクロー

スを供給管より添加する。表２に

ＴＢ製剤 300µmol lipid を 300mL 製造する場合の条件を示す。

さらに、連続製造装置の開発に取り組んでいる（＊3）。 

3) 凍結乾燥製剤化の検討— バブル懸濁液の凍結乾燥製剤

化する上で重要な課題は、凍結乾燥の条件である。特に凍結乾燥時のサンプル温度を管理

するための凍結乾燥機内の棚温度設定や昇温条件が、凍結乾燥化後の保存安定性に大き

く影響する。そこで、まずはじめに、共和真空技術株式会社と共同して、凍結乾燥時の上限

温度の目安となるコラプス温度測定を行った。バブル懸濁液 2μL をスライドガラス上にプロッ

トし、スペーサーとカバーガラスでサンプルを薄く広げ、その状態のまま-60℃まで冷却して凍

結乾燥させた。30 Pa まで真空引きし凍結乾燥を進行させ、徐々に昇温しながらその様子を

顕微鏡で観察した。その結果、コラプスの兆候が、-32.1℃付近

から認められ、-30.0℃では完全にコラプスが生じていることが明

らかとなった。このことより、凍結乾燥時には-32.1℃を上限品温

として凍結乾燥を実施することが良いものと推察された。そこ

で、この結果をもとに、300本の５ｍＬバイアル瓶にバブル懸濁液

を充填（2.0mL/バイアル）し、凍結乾燥製剤（凍結乾燥機：

TriomasterII-A04：共和真空技術）の試作を行った。凍結乾燥プ

ログラムを表３に示す。また、今回は凍結乾燥工程における品温と棚温度、コールドトラップ

（CT）の温度および CT と乾燥庫（DC）との真空度を計測した。今回、予備凍結を-35℃で予定

していたが、品温がコラプス温度を上回り予備凍結が不十分になる可能性があったことより、

予備凍結温度を-40℃に変更し時間を 1 時間延長することとした。一次乾燥工程で品温が棚
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温度と横並びなってから７時間経過後に二次乾燥に移行した。二次乾燥開始時の棚温度上

昇工程において品温が棚温度に追従していることから、温度センサー周囲の氷はすべて除

去されていたものと考えられた。二次乾燥工程は品温が棚温度と横並びになってから３～４

時間で終了するため、今回の検討で行った５時間より若干工程を短縮

できるものと判断できた。二次乾燥工程終了後にＰＦＰガスで真空チャ

ンパー内を常圧に戻しバイアルを密栓した。得られた凍結乾燥品の外

観は、ソナゾイドと同様なケーキ状の状態であった（図６）。また、この

凍結乾燥後のバブルを復水しバブルの粒子径および個数濃度を測定

した結果、平均粒子径は約 2.5μm で、バブル個数濃度

は約 2.0×109 個/mL であり、診断・治療に応用できる範

囲であることが明らかとなった。また、凍結乾燥後のサン

プルの室温での保存安定性を評価したところ、経時的な

外観の変化は認められなかった。さらに、復水したサン

プルのバブルの平均粒子径や個数濃度にも大きな変化

は認められなかった（図７）。このことから、保存安定性に

優れたバブル製剤の開発に必要不可欠な凍結乾燥製

剤化における凍結乾燥条件を決定することができた。 

2. ＴＢの機能評価 

1） ＴＢ と超音波による肝臓および腎臓への遺伝子デリバリー— ルシフェラーゼ発現プラス

ミド DNA (100 µg) と ＴＢを ddY マウスの静脈内に同時投与し、直ちに肝臓または腎臓に

向けて超音波(周波数：1 MHz、照射時間率：50％、照射強度：1 W/cm2、照射時間：1 分、繰り

返し周波数：2 Hz) を照射した。24 時間後、ルシフェラーゼ活性を測定した。その結果、肝臓

または腎臓に超音波を照射した群では、超音波のみを照射した群と比較し高いルシフェラー

ゼ活性が認められた（図８）。このことから、ＴＢ製剤と

超音波を併用することで、キャビテーションが誘導さ

れ pDNA が導入されたと考えられ、in vivo 遺伝子デリ

バリーの可能性が示された。 

2） マルチトランスデューサー型超音波 in vitro 導入

装置の開発— 実用化グループから in vitro で一度に

多くの細胞を処理できる効率的な薬物・遺伝子デリ

バリー装置の要望があり、株式会社 MO 研究所と共同でその開

発に取り組んだ。その結果、７個の 30mm トランスデューサーを

用い、100mm ディッシュに対応したマルチトランスデューサー型

デバイスの開発に成功した（図９）。音場特性をハイドロホンで評

価したところ、ディッシュ全体で超音波が照射されていることが示

された。マルチトランスデューサー型超音波装置について、「ソノ

ポレーション用超音波送信装置」として特許出願した（特願

2015-93764）（＊4）。	

2)-1 in vitro 遺伝子導入— 100mm ディッシュにサル腎上皮細

胞  (COS-7) (2.5×105 個 /mL) を 培 養 し 、 Ｔ Ｂ  (10 nmol 

lipid/mL) と ル シ フ ェ ラ ー ゼ 発 現 遺 伝 子  (pcDNA3-luc) 

(10μg/mL) を加え、マルチトランスデューサー型デバイスにデ

ィッシュをセットして超音波（周波数：1 MHz、照射時間率：50%、

送信電圧：20 Vpp、照射時間：10 秒、繰り返し周波数：2 Hz）を

照射した。その後、細胞を洗浄し、1 日培養後にルシフェラーゼ

活性を測定した。その結果、図１０に示す様に遺伝子発現が認
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められ、in vitro 遺伝子導入装置としての有用性が示

された。 

2)-2 薬物導入— 100mm ディッシュにドキソルビシン

耐性細胞 K562/Adr を培養し、ドキソルビシン送達を

行った。その結果、ＴＢ＋超音波の併用群で高い細胞

傷害性が認められた (図１１) 。このように、ドキソル

ビシン耐性細胞に対して、細胞傷害を起こす濃度のド

キソルビシンを細胞内にデリバリーできたことを示した

ことから、本デバイスの細胞内への薬物デリバリー装

置としての有用性が示された。 

3. 安全性試験（凍結乾燥復水ＴＢ）   

  凍結乾燥復水ＴＢについて、ラットにおける安全性試験（単回投与毒性、反復投与毒性）を

株式会社 鎌倉テクノサイエンスに委託して実施した。 

1） 単回静脈内投与毒性試験— ラットに、4.8、24 および 60μL ＴＢ/kg （ヒトに対する投与

量の５００倍相当）を１日１回、単回尾静脈内投与した。その結果、観察期間を通じ、死亡例

はなかった。雄において、投与翌日に 24 および 60μL ＴＢ/kg 群の 1 例、観察３日目に 24

μL ＴＢ/kg 群の 1 例に軟便がみられた。体重は、投与翌日に対照群を含むいずれの群にも

減少する例がみられたが、それ以降は増加し、群間差はみられなかった。病理解剖学的検

査では、変化は認められなかった。以上のことから、ＴＢ単回静脈内投与のラットにおける最

大耐量は、60μL ＴＢ/kg を上回ると推定された。 

2) 反復投与毒性試験— ラットに、4.8、24 および 60μL ＴＢ/kg を 1 日 1 回、14 日間反復尾

静脈内投与した。その結果、観察期間を通じ、死亡例はなかった。血液学的試験では、4.8μ

L ＴＢ/kg 以上の投与で好中球および好酸球の増加傾向が認められた。一方、白血球数、赤

血球数、ヘモグロビン、ヘマトクリット、血小板数に大きな変化はなく正常であった。病理学的

検査では、肺および肝臓の血管周囲、盲腸および結腸の粘膜、筋層ならびに漿膜層におい

て好酸球を主とする細胞浸潤がみとめられ、出血や盲腸粘膜壊死を伴う例もみられた。ま

た、雄の脾臓で髄外造血が認められた。このことから、無毒性量は 4.8μL ＴＢ/kg/日未満で

あると結論付けた。 

3） ソナゾイド○R との比較— ソナゾイド○R の 14 日間反復尾静脈内投与試験（インタビューフォー

ム参照）では、4.8、24 および 60μL MB/kg のいずれの投与群で盲腸と結腸の炎症及び肺血

管周囲の好酸球浸潤の増加が認められている。さらに、24μL MB/kg/日以上で体重増加抑

制あるいは抑制傾向、低栄養性変化や、肝で血管周囲好酸球浸潤が観察されている。その

ため、無毒性量は 4.8μL MB/kg/日未満であると報告されている。このことから、若干の相違

はあるが、ＴＢとソナゾイド○R の毒性は同等であると考えられる。  

４. 罹患犬におけるＴＢ製剤の超音波セラノスティクスのコンセプト証明（ＰＯＣ）実験 

  ＴＢによる超音波造影と超音波に応答してＴＢが生じるオシレーションとキャビテーションを

利用した薬物送達、つまり超音波セラノスティクスのコンセプト証明を鳥取大学農学部 大崎

智弘獣医師の協力を得て実施した。超音波に応

答してＴＢが生じるオシレーションとキャビテーシ

ョンで腫瘍新生血管の内皮細胞間隙を一時的に

開口させることで、腫瘍組織血管外に薬物を送

達するドラッグデリバリーシステム（DDS）につい

て、DOXIL○R を用いて２頭の罹患犬で検討した。 

1） 血管周皮腫の治療— 血管周皮腫罹患パピ

ヨン犬（雌、１４歳、2.5kg）に DOXIL○R 16mg/m2 を

20 分間持続注入し、ＴＢ製剤 0.2mL をボーラスで
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投与し５分後に医療用超音波（1MHｚ、2W/cm2）を 20 分間照

射した。１０日後に再度同様の処置を施した。図１２に施術の

様子を示した。図１３に示すように治療前の血管造影では腫

瘍全体の血流が観測され、治療後１０日の血管造影では一

部造影されない領域が有り、治療によって腫瘍が縮小し血

流が遮断されている様子が見られた。図１４に示すように腫

瘍体積の縮小効果が見られた。これらの結果から、ＴＢ製剤

は超音波造影による血流観測が可能で、また、誘導された

オシレーションとキャビテーションによって DOXIL○R を

血管外の腫瘍組織に送達させることで治療効果を発

揮したものと考察することができた。 

2) 耳垢腺癌の治療— 耳垢腺癌罹患トイプードル犬

（雌、７歳、3.8kg）に DOXIL○R 16mg/m2 を 20 分間持続

注入し、ＴＢ製剤0.2mLをボーラスで投与し５分後に医

療用超音波（1MHｚ、2W/cm2）を 15 分間照射した。こ

の施術を図１５に示す日程で６回繰り返した。その結

果、腫瘍の大きさは縮小していき、造

影ＣＴ検査でも、図１５に示す様に明ら

かな縮小が確認された。 

3) 罹患犬におけるＴＢ製剤の超音波

セラノスティクスのＰＯＣ— 血管周皮

腫罹患犬および耳垢腺癌罹患犬の結

果から、腫瘍組織への DOXIL○R のデリ

バリーの向上による腫瘍縮小効果が得られ、腫瘍血管の造影による治療効果の確認も可能

であった。ＴＢ製剤の超音波セラノスティクスのＰＯＣを得ることができた。 

5．脳へのデリバリーシステム構築に関する基礎検討 

  ＴＢ製剤を用いて BBB-H+/有機カチオン交換輸送体の輸送機能を制御することを目指し、

このトランスポーターの分子実体解明を目的とした。市販薬物約 50 種について、BBB-H+/有

機カチオン交換輸送体の基質を探索した結果、オキシコドン、ジフェンヒドラミン、ピリラミン、

プラミペキソール、トラマドール、R-アポモルヒネ、バレニクリン、クロニジン、ナルトレキソン、

メマンチンが基質であることがわかった。BBB-H+/有機カチオン交換輸送体はこれまでに報

告されていない新規有機カチオントランスポーターであることが示唆された。そこで次に、輸

送活性が大きく異なる hCMEC/D3 の再クローン細胞間での遺伝子発現を網羅的に解析し

BBB-H+/有機カチオン交換輸送体の実体を追及した。DNA マイクロアレイ解析より、

hCMEC/D3 に発現する 24,822 の遺伝子の中から BBB-H+/有機カチオン交換輸送体の候補

となる 30 種のトランスポーター遺伝子を抽出することに成功した。BBB-H+/有機カチオン交換

輸送体が脳へのドラッグデリバリーの標的トランスポーターになるかを検証するため、基質の

ピリラミンを BBB 非透過型物質である CI-994（HDAC 阻害剤）とハイブリッドさせた化合物を

デザインした。CI-994 は hCMEC/D3 細胞にほとんど取り込まれないのに対し、ハイブリッド化

合物の細胞内取り込みは劇的に向上した（論文投稿中）。この結果は、BBB-H+/有機カチオ

ン交換輸送体を標的とした新たな中枢治療薬開発戦略になる。以上結論として、ヒト BBB に

は未同定の H+/有機カチオン交換輸送体が発現しており、その分子実体の絞り込みに成功し

た。このトランスポーターが脳へのドラッグデリバリー戦略の標的になることが実証された。 

6． アルポート症候群の腎臓に対する遺伝子治療 

  アルポート症候群（指定難病 218）は COL4A3、COL4A4、COL4A5 遺伝子の変異により、各

遺伝子産物のⅣ型コラーゲンα3（Ⅳ）鎖、α4（Ⅳ）鎖、α5（Ⅳ）鎖によって構成される腎糸球
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体基底膜の障害を生じ、末期腎不全に陥るほか、合併症として感音難聴、特徴的眼病変が

認められる遺伝性疾患である。3 つの原因遺伝子のうち、X 連鎖性遺伝を示す COL4A5 遺伝

子の変異によるものが患者の 8 割を占めている。病態機序特異的な原因療法は現在存在せ

ず、遺伝子治療は原因療法の一つの選択肢となりうる。 

ＴＢ製剤による治療の実用化のひとつとして、遺伝子治療における局所への遺伝子導入が

挙げられる。アルポート症候群の遺伝子治療においては、ＴＢ製剤として正常 COL4A5 cDNA

を腎臓へ遺伝子導入することが考えられる。その実用化のためには超音波セラノスティクス

製剤による腎臓への遺伝子導入効率の検討、および腎臓において遺伝子導入される細胞の

同定が前臨床試験の段階で求められる。本研究では、遺伝子治療用のベクターとして、原核

生物由来の配列を除去して環状 dsDNA となるミニサークルを用いて細胞内での長期発現を

促すとともに、ミニサークル内に Scaffold/Matrix attachment region（以下 S/MAR）の配列を

導入し、核マトリックス蛋白との結合を促して核内留置を促進することを試みた。さらにアルポ

ート症候群の遺伝子治療の前臨床研究のため、Col4a5 ノックアウトマウスの維持飼育を行う

とともに、マウス Col4a5 cDNA の PCR クローニングを行った。 

1) マウス Col4a5 遺伝子の PCR クローニングと導入遺伝子コンストラクトの作成— Col4a5 

cDNA と S/MAR の PCR クローニングとして、ハイフィルディティーの PhusionFlash DNA 

polymerase を用いてマウス腎臓 cDNA より RT-PCR を行ない、得られた PCR 産物を pCR4‐

TOPO ベクターに導入し、DNA シークエンシングにより変異がないことを確認した。5073bp の 
Col4a5 cDNA は全長を一度に PCR 増幅出来なかったため、1324bp の 01/10R、1672bp の

09/03R、および 2423bp の 04/02R に三分割することにより部分クローンを得ることができた。

次に、部分クローンをテンプレートとして 22/17R, 14/21R, 21/22R の各プライマーによって

PhusionFlash DNA polymerase を用いた PCR を行い、DpnI 処理によってテンプレートを除去

後、Gibson Assembly マスターミックスと共に混合し、3 つの DNA 断片を連結させた。再度

DNA シークエンシングにより得られた Col4a5 cDNA 全長に変異がないことを確認した。 

  発現長期化のための S/MAR を結合した導入遺伝子を、ゲノムへの導入を生じないエピソ

ーマルベクターとしてミニサークル化可能なベクターに構築した。マウス Col4a5 cDNA 全長あ

るいは AcGFP cDNA 配列を、PCR クローニングにより得られた 2207bp のヒト IFNβ遺伝子

Scaffold Matrix Attachment Lesion（S/MAR）配列と共に、Gibson Assembly 法によってミニサ

ークル化可能な p-mc CMV-MCS-SV40polyA ベクターおよび p-mc EF1-MCS-SV40polyA ベ

クターに結合した。ミニサークルとして残存する配列についてシークエンスを行い、変異がな

いことを確認した。 

2) 培養細胞を用いた導入遺伝子のトランスフェクション効率と発現持続期間の検討— 

10T1/2 細胞を用いて EF1-GFP-S/MAR-mc と CBX3-EF1-GFP-S/MAR-mc を比較し、

CBX3 の有無による導入遺伝子の発現効率と発現持続時間の検討を行った。遺伝子導入後

35 日目まで観察を行ったが、導入遺伝子

の発現効率と発現持続時間は CBX3 の

有無によって違いは見られなかった。ま

た、一般のトランジエント発現系と異なり、

導入１週間目以降に蛍光の増強が認め

られる特徴を有していた（図１６）。導入遺

伝 子 と し て は 、 よ り 配 列 の 短 い

EF1-GFP-S/MAR-mc の方が導入効率

の点から望ましいと考えられた。 

7．ＴＢ製剤と超音波照射の血管内皮細胞への影響に関する検討 

 マイクロバブルへの超音波の照射によりマイクロバブルの振動や圧壊が誘導される。この

ような機械的作用が血管内で誘導された場合、直接影響を受けるのが血管内皮細胞であ
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る。そこで、今回の検討では、培養したヒト臍帯静脈内皮細胞へのＴＢ製剤と超音波照射の

影響について、DNA アレイ法により評価した。その結果、様々な mRNA の発現増強が認めら

れた。中でも、細胞表面に発現する IL1RL1 (interleukin 1 receptor like 1)や CACNG6 (calcium 

voltage-gated channel auxiliary subunit gamma 6)は、ＴＢ製剤と超音波で処理すると 2.6 倍と

高い発現増強が認められた。また、発現レベルは低いが、OR6C4 (olfactory receptor, family 

6, subfamily C, member 4) は 21.6 倍と非常に高い発現増強が認められた。今後、これらの分

子の発現をタンパク質レベルで評価する必要があると考えている。いずれにしても、ＴＢ製剤

と超音波照射の刺激で、様々な分子の発現を誘導できることが明らかとなった。そのため、Ｔ

Ｂ製剤を全身投与後、任意の場所に超音波を照射することで、局所的に特定分子の発現を

誘導可能になると考えられる。その場合、発現誘導された分子に対して親和性を有する抗体

やペプチドなどを修飾した薬物デリバリーキャリアを開発することで、新たなメカニズムに基づ

く任意の組織への薬物デリバリーが可能になると期待される。 

8. がん組織ターゲティング型ＴＢ製剤の開発 

 がん組織の新生血管をターゲットとした超音波造影用バブルの可能性を評価するため、が

ん組織新生血管で発現が増加しているαVβ３インテグリンに結合するペプチドである RGD を

表面に修飾したマイクロバブルを調製した。この RGD 修飾マイクロバブルを担がんマウスに

静脈内投与し、がん組織へのマイクロバブルの集積性を評価したところ、がん組織の造影輝

度の増大が認められた。この造影効果は、コントロールペプチドである RAD修飾マイクロバブ

ルでは認められず、新生血管ターゲティング型マイクロバブルのがん診断での可能性が示唆

された（Virginia 大学との共同研究）。 

9. まとめ 

 ドキソルビシンやそのリポソーム製剤 DOXIL○R の治療効果がＴＢ製剤と超音波を併用するこ

とで高めることができた。これは、腫瘍血管の透過性が亢進し、ドキソルビシンの腫瘍組織内

への移行量が増加した結果、高い腫瘍増殖効果が得られたと考えられた。このように、本事

業を通じて、ＴＢ製剤の開発とその凍結乾燥製剤化に成功し、超音波を併用することで、血管

開口によって照射部位にのみに薬物を放出すると言う新しいデリバリーシステムを構築する

ことができた。腫瘍部位に行き届かなくて効果を発揮できなかった抗がん剤を、届けて効かせ

ることができる本システムは画期的であり、既存のＨＩＦＵ装置をＴＢ製剤用にチューニングし

て治療用超音波照射装置とするなど発展性の高いシステムである（図 17）。 

 

＜優れた成果が上がった点＞ 

診断と治療を可能にするセラノステクィスバブル製剤の開発に成功し、国内特許、国際特

許を出願した。診断と治療を目的としたバブル製剤の開発は世界初である。バブル製剤の内
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核に眼科領域で使用されているパーフルオロプロパンガスを用い、外郭成分に既にリポソー

ムや脂肪乳剤に使用されている脂質を用いた。スクロースを安定化剤として用いた凍結乾燥

製剤化にも成功した。いずれも、医療製品として認可済みの素材で開発できた点が優れてお

り、本来不安定なバブル製剤を使用時に水の添加で再生して使用する凍結乾燥製剤化も実

用性の面から重要である。ラットを用いた毒性試験結果から、ヒトに投与する予定の 500 倍投

与でも毒性が表れなかったことから、実用化の目途が立ってきた。 

罹患犬の治療成果は、ＴＢと診断超音波で癌組織の血流や血管構造を観察し、次に治療

超音波で癌新生血管オープニングによって DOXIL®の送達が可能で、有意な治療効果を示し

たことは、新しいＤＤＳ戦略として今後大きく注目されると思う。 

 

＜課題となった点＞ 

最終製剤の無菌化処理が難しい点について、＊プライミクス株式会社と共同で、既存の機

器に対してミキサー部がオートクレーブ可能で、内部が密閉するように改良したバブルの大

量生産用装置（0.5〜２L）を開発した。しかしながら、将来の事業化を考えると更なる大型のホ

モジナイザーの開発が必要になってくると考えられる。 

 本事業助成金で賄えるＴＢ製剤のＧＭＰ製造が可能な外部委託先が国内に無く、ＧＭＰ製

造に至らず外部機関で前臨床試験を行うことができなかった。 

 

＜自己評価の実施結果と対応状況＞ 

ＰＭＤＡ事前相談で、超音波造影剤としての市場性が非常に低いと指摘された。事実、レボ

ビストが供給停止になっても、臨床の現場では混乱が起きていない現実がある。CT や MRI で

足りている。そこで、造影剤目的よりも治療と絡めて、診断と治療ができるセラノスティクスバ

ブル(ＴＢ)が重要であることを再認識し研究をすすめることができた。 

ＧＭＰ対応の製造装置を考案した。また、バブル製剤の最終組成を決定するのに、特に凍

結乾燥条件の設定において研究室レベルの装置と企業レベルの装置で大きな違いがあり、

その条件設定を見出すのに時間を要した。共和真空技術株式会社と共同して、その解決に

取り組み、凍結乾燥製剤化の条件を見出したことは大きな成果であり、自己評価に及第点を

付けることができる。 

本事業助成金で賄えるＴＢのＧＭＰ製造が可能な外部委託先が国内に無く、ＧＭＰ製造に

至らず外部機関で前臨床試験を行うことができなかった。しかしながら、大量生産用ＴＢ製造

装置で可能な限り無菌的に調製したＴＢ製剤の外部機関（鎌倉テクノサイエンス株式会社）で

の単回静脈内投与毒性試験で死亡例はなかったこと、反復投与毒性試験でＴＢの無毒性量

は現行のソナゾイドと同レベル（4.8μL ＴＢ/kg/日未満）であることが示され、正規の前臨床

試験に向けた参考値を得ることができた。 

 

＜外部（第三者）評価の実施結果と対応状況＞ 

 採択の審査時に付された意見として「外部評価委員を含め、臨床医学の安全性をよく指摘

できるメンバーが必要である」と指摘された。安全性試験（前臨床試験）を進めるにあたり、Ｇ

ＭＰ基準で作成されたＴＢが必要であり、①プライミクス株式会社と共同でＧＭＰ対応大量生

産装置を開発した。②凍結乾燥条件の検討を共和真空技術株式会社に委託し検討した。③

前臨床試験の参考になる単回静脈内投与毒性試験および反復投与毒性試験を鎌倉テクノ

サイエンス株式会社で行った。 

 

＜研究期間終了後の展望＞ 

医学部の臨床医、臨床研究センター（TARC）とのディスカッションで、臨床治験を進める場

合、軟部肉腫の治療治験を進めることをアドバイスされた。 
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国内ではレボビストが供給停止となったことにより、新しい超音波造影剤を多くの臨床医が

必要としている。＊エーワンテクニカ株式会社と共同研究でＴＢの連続大量生成装置の開発を

目的とした東京都の助成金事業「次世代イノベーション創出プロジェクト2020」に採択された。

以上より、薬物送達学研究室で帝京大学発のベンチャー起業を目指すことになった。現在、

設立に向けた準備を進めている。 

核酸医薬や遺伝子等のin vitro導入試薬として市販化を検討することと、ペット用ＴＢ製剤と

して実用化を検討する。 

 

＜研究成果の副次的効果＞ 

① 特許１：特願 2015-117793、｢セラノスティクス用のバブル製剤（ＴＢ）及びその使用方法｣。

セラノスティクスバブル（ＴＢ）として、平成 27 年に特許申請した。平成 29 年に PCT 出願し

た（PCT/JP2017/023143）。 

② 特許２：特願 2015-93764、｢ソノポレーション用超音波送信装置｣。ベンチャー企業である

MU 研究所と共同で、ＴＢを用いた in vitro での遺伝子や薬物導入用の装置を開発した。 

③ 共同研究１：プライミクス株式会社と共同で、既存の機器に対してミキサー部がオートクレ

ーブ可能で、内部が密閉するように改良したバブルの無菌的大量生産用装置（0.5〜２L）

を開発した。 

④ 共同研究２：エーワンテクニカ株式会社と共同研究でＴＢの連続大量生成装置の開発を

目的とした東京都の助成金事業「次世代イノベーション創出プロジェクト 2020」に採択さ

れ、平成 28 年度から装置の設計と製作に取り組んでいる。本件は、イノベーションジャパ

ン（平成 27 年 7 月）への出展の成果である。 

⑤ イノベーションジャパン（平成 27 年 7 月、東京ビッグサイト）に出展し、数社の企業からコン

タクトがあった。現在も継続中である。 

⑥ 帝京大学発のベンチャー起業を目指すことになった。現在、設立に向けた準備を進めて

いる。 

 

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。） 

（１） マイクロバブル         （２） 超音波診断          （３） 超音波医工学    

（４） セラノスティクス        （５） 超音波治療          （６） 超音波造影剤     

（７） DDS               （８） BBB オープニング     

 

１３ 研究発表の状況（研究論文等公表状況。印刷中も含む。） 

上記、１１(４)に記載した研究成果に対応するものには＊を付すこと。 
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学 2015.4.30-5.1 

31. 栗原奈保、高橋葉子、鈴木 亮、丸山一雄、高木教夫、新槙幸彦  ナノバブルと集束超音波併用による

脳内分子デリバリーシステムの構築 遺伝子・デリバリー研究会 第 15 回シンポジウム 京都薬科大学 

2015.4.30-5.1 

32. 丸山一雄  バブルと超音波を利用したデリバリーシステム 遺伝子・デリバリー研究会 第 15 回シンポ

ジウム 京都薬科大学 2015.4.30-5.1 

33. 影山彩織、星 成美、Johan Unga、鈴木 亮、小田雄介、小俣大樹、宇留賀仁史、杉井むつみ、丸山一雄   

遺伝子・デリバリー研究会 第 15 回シンポジウム 京都薬科大学 2015.4.30-5.1 

34. 萩原芙美子、小俣大樹、鈴木 亮、小田雄介、Johan Unga,宇留賀仁史、杉井むつみ、丸山一雄  腫瘍

血管指向性ペプチドを修飾したリポソームの調製と特性評価 遺伝子・デリバリー研究会 第 15 回シンポ

ジウム. 京都薬科大学 2015.4.30-5.1 

35. 宇留賀仁史、小田雄介、鈴木 亮、小俣大樹、Johan Unga、直井智幸、杉井むつみ、根岸洋一、丸山一

雄  バブルリポソームの超音波造影剤としての可能性評価 日本薬学会第 135 年会 神戸 

2015.3.25-28 

36. 杉井むつみ、鈴木 亮、小田雄介、Johan Unga、小俣大樹、宇留賀仁史、直井智幸、根岸洋一、丸山一

雄  効率的な遺伝子導入を目指した RGD 修飾バブルリポソームの開発 日本薬学会第 135 年会 神

戸 2015.3.25-28 

37. 小田雄介、高橋秀依、鈴木 亮、小俣大樹、Unga Johan、宇留賀仁史、杉井むつみ、川上 茂、樋口ゆり

子、橋田 充、丸山一雄. フッ化リン脂質を利用したバブルリポソームの開発. 日本薬学会第 135 年会 

神戸.  2015. 3. 25-28 

38. 安部カヲル、小田雄介、鈴木 亮、小俣大樹、Unga Johan、宇留賀仁史、杉井むつみ、川上 茂、樋口ゆ

り子、橋田 充、丸山一雄  凍結乾燥マンノース 6 リン酸修飾バブルリポソームの開発. 日本薬学会第

135 年会 神戸.  2015. 3. 25-28 

39. 杉井 むつみ、鈴木 亮、小田 雄介、Johan Unga、小俣 大樹、宇留賀 仁史、直井 智幸、根岸 洋

一、丸山 一雄  効率的な遺伝子導入を目指した RGD 修飾バブルリポソームの開発. 日本薬学会第

135 年会 神戸.  2015. 3. 25-28 
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40. 藤橋愛海、鈴木 亮、澤口能一、小泉薫葉、小田雄介、小俣大樹、宇留賀仁史、関むつみ、丸山一雄. 

バブルリポソームを用いた超音波がん治療におけるHMGB1の各学放出の観察. 第30回日本DDS学会. 

慶應義塾大学. 2014.7.30-31 

41. 三瓶芳莉、小田雄介、鈴木 亮、石川 舞、小俣大樹、Johan Unga、宇留賀仁史、関むつみ、根岸洋一、

丸山一雄. 微小気泡の粒子径が及ぼす超音波遺伝子導入への影響. 第30回日本DDS学会. 慶應義塾

大学. 2014.7.30-31 

42. 高島恭平、根岸洋一、菊池太希、濱野展人、高橋葉子、鈴木 亮、丸山一雄、新槇幸彦バブルリポソー

ムと高密度焦点式超音波(HIFU)によるナノキャリアーの腫瘍内分布挙動への影響 第 30 回日本 DDS 学

会 慶應義塾大学 2014.7.30-31 

43. 山根正也、根岸洋一, 栗原奈保, 髙橋葉子, 鈴木 亮, 丸山一雄, 高木教夫, 新槇幸彦  バブルリポ

ソームと高密度集束超音波併用による血液脳関門透過性亢進システムの特性評価. 第 30 回日本 DDS

学会. 慶應義塾大学. 2014.7.30-31 

44. 河野健司、高嶋宗信、弓場英司、原田敦史、国領大介、青木伊知男、丸山一雄、青島貞人  標的特異

性と温度応答性をあわせもつ多重機能型リポソームによる抗癌剤精密デリバリーと抗腫瘍効果. 日本薬

剤学会第 29 年会. 大宮ソニックシティビル 2014.5.20 

45. 西村光洋、麓伸太郎、渕上由貴、西田孝洋、鈴木 亮、丸山一雄、川上茂. 超音波応答性バブルリポソ

ーム腹腔内投与による高効率かつ部分選択的な遺伝子導入法の開発. 日本薬剤学会第 29 年会. 大宮

ソニックシティビル 2014.5.20 

46. 菊池太希、根岸洋一、高橋葉子、片桐文彦、小田雄介、鈴木 亮、丸山一雄、野水基義、新槇幸彦. 新

規核酸搭載型アニオン性脂肪含有バブルリポソームの調整と物性評価. 日本薬剤学会第 29 年会. 大宮

ソニックシティビル 2014.5.20 

47. 大阿久琴美、高橋葉子、根岸洋一、石田一馬、鈴木 亮、丸山一雄、新槇幸彦  脳標的指向性ペプチド

修飾バブルリポソームの調整と基礎的検討. 日本薬剤学会第 29 年会. 大宮ソニックシティビル 2014.5.20 

48. Rodi Abdalkader,Unga Johan,川上茂、鈴木亮、丸山一雄、山下冨義、橋田充  Ultrasound triggered 

doxourubicin loaded microbubbles as a novel approach in canser. 日本薬剤学会第 29 年会. 大宮

ソニックシティビル 2014.5.20 

49. 丸山一雄 DDS 製剤臨床応用のデスバレーをいかに埋めるか. 日本薬剤学会第 29 年会. 大宮ソニック

シティビル 2014.5.20 

50. 小田雄介、鈴木 亮、小俣大樹、Johan Unga、丸山一雄. ソノポレーションを駆使した樹状細胞への抗原

送達法の開発とがん免疫療法への応用. 日本超音波医学会第 87 回学術集会 横浜 2014.5.9-11 

51. 澤口能一、鈴木 亮, 小田雄介,小俣大樹, 宇留賀仁史, 関むつみ, 丸山一雄  超音波による t-PA 血

栓溶解加速効果の音響強度定量的解析 日本薬学会第 134 年会 熊本 2014.3.27-30 

52. 小泉薫葉、鈴木 亮、小田雄介、小俣大樹、澤口能一、宇留賀仁史、関むつみ、直井智幸、丸山一雄 

超音波感受性リポソームを利用した超音波がん治療と樹状細胞免疫療法の併用における樹状細胞の成

熟化に関する検討 日本薬学会第 134 年会 熊本 2014.3.27-30 

53. 竹澤知明、小俣大樹、鈴木 亮、小田雄介、宇留賀仁史、近藤昌夫、丸山一雄 Claudin binder 修飾リポ

ソームによるClaudin-4 発現細胞への選択的結合能の評価 日本薬学会第 134 年会 熊本 2014.3.27-30 

54. 石川 舞、小田雄介、鈴木 亮、三瓶芳莉、宇留賀仁史、小俣大樹、澤口能一、関むつみ、丸山一雄  

微小気泡の粒子径が及ぼす超音波造影能と超音波遺伝子導入効率への影響 日本薬学会第 134 年会 

熊本 2014.3.27-30 

55. 小田雄介、鈴木 亮、小俣大樹、根岸洋一、川上 茂、樋口ゆり子、橋田 充、丸山一雄  凍結乾燥バ

ブルリポソームの開発と特性評価 日本薬学会第 134 年会 熊本 2014.3.27-30 

56. 宇留賀仁史、鈴木 亮、小俣大樹、小田雄介、関むつみ、澤口能一、丸山一雄  超音波と相変化型微

小液滴 （PCD）によるエンドソーム脱出に関する基礎的検討 日本薬学会第 134 年会 熊本 

2014.3.27-30 

57. 小俣大樹、鈴木 亮、小田雄介、澤口能一、関むつみ、宇留賀仁史、根岸洋一、丸山一雄  バブルリポ

ソームと超音波を利用した脳遺伝子導入における特性評価 日本薬学会第 134 年会 熊本 

2014.3.27-30 

58. 丸山一雄 超音波セラノスティクスシステムの開発 第１６回ヒューマンサイエス総合研究ワークショップ 

東京 2013.12.25-26 

59. 丸山一雄 Development of Ultrasound Theranostics System 熊本大学リエゾンラボ研究会 熊本大学 

2013.12.11 

60. 小俣大樹、鈴木 亮、小田雄介、澤口能一、関むつみ、宇留賀仁史、丸山一雄  バブルリポソームの腫

瘍支配動脈内投与によるがん組織への超音波遺伝子導入 日本超音波治療研究会（JSTU2013）帝京

大学（板橋キャンパス） 2013.11.30 
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61. 鈴木 亮、小田雄介、澤口能一、宇留賀仁史、関むつみ、直井智幸、根岸洋一、丸山一雄  バブルリポ

ソームと超音波を利用した肝臓選択的な遺伝子導入 日本超音波治療研究会（JSTU2013） 帝京大学

（板橋キャンパス）2013.11.30  

62. 関むつみ、小田雄介、鈴木 亮、澤口能一、小俣大樹、宇留賀仁史、丸山一雄  バブルリポソームを利

用した樹状細胞への超音波抗原送達特性の検討 日本超音波治療研究会（JSTU2013） 帝京大学（板

橋キャンパス）2013.11.30 

63. 澤口能一、鈴木 亮、小田雄介、小俣大樹、宇留賀仁史、関むつみ、萩沢康介、丸山一雄 血栓標的型

バブルリポソームを用いた in vivo イメージング 薬学会関東支部会 板橋キャンパス 2013.10.26 

64. 小俣大樹、鈴木 亮、小田雄介、澤口能一、宇留賀仁史、関むつみ、直井智幸、根岸洋一、丸山一雄  

バブルリポソームと超音波を利用した肝臓選択的な遺伝子導入 薬学会関東支部会 板橋キャンパス

2013.10.26 

65. 宇留賀仁史、鈴木 亮、小俣大樹、小田雄介、関むつみ、澤口能一、根岸洋一、岡田直貴、中川晋作、

丸山一雄  バブルリポソームと超音波を用いたサイトカイン発現遺伝子導入によるがん治療効果 薬学

会関東支部会 板橋キャンパス 2013.10.26 

66. 関むつみ、小田雄介、鈴木 亮、小俣大樹、澤口能一、宇留賀仁史、岡田直貴、中川晋作、丸山一雄  

がん免疫療法における樹状細胞への抗原送達に向けた新たな戦略 薬学会関東支部会 板橋キャンパ

ス 2013.10.26 

67. Yoshikazu Sawaguchi, Ryo Suzuki, Yusuke Oda, Daiki Omata, Uruga Hitoshi, Mutsumi Seki, Kohsuke 

Hagisawa, Kazuo Maruyama  The thrombus imaging by thrombus targeted bubble liposome  第 22 回日

本バイオイメージング学会学術集会 東京 2013.9.14-16 

68. 小泉薫葉、鈴木 亮、小田雄介、小俣大樹、澤口能一、宇留賀仁史、関むつみ、直井智幸、丸山一雄   

超音波がん温熱療法と樹状細胞免疫療法の併用における樹状細胞成熟化の評価  日本ハイパーサー

ミア学会第 30 回大会  横浜 2013.8.30-31 

69. 小俣大樹、鈴木 亮、小沼俊也、小田雄介、澤口能一、宇留賀仁史、関むつみ、直井智幸、根岸洋一、

丸山一雄  バブルリポソームと超音波による脳選択的遺伝子デリバリー 遺伝子・デリバリー研究会 第

13 回夏期セミナー Hawaii, USA 2013.7.24 

70. 澤口能一、鈴木 亮、小田雄介、小俣大樹、宇留賀仁史、関むつみ、萩沢康介、丸山一雄 超音波診断

に利用可能な血栓標的型バブルリポソームの開発 第 29 回日本 DDS 学会学術集会京都 2013.7.4-5 

71. 丸山一雄、鈴木亮、小沼俊也、小田雄介、澤口能一、宇留賀仁史、関むつみ、直井智幸、根岸洋一 バ

ブルリポソームと超音波による脳選択的遺伝子導入法の開発 第 29 回日本 DDS 学会学術集会 京都 

2013.7.4-5 

72. Kazuo Maruyama, Yusuke Oda, Daiki Omata, Yoshikazu Sawaguchi, Ryo Suzuki New delivery system with 

Bubble liposomes and ultrasound 第 50 回薬剤学懇談会研究討論会 札幌 2013.5.26-28 

73. 丸山一雄 超音波応答性セラノスティクス（Theranostics）システムの開発 第 50 回薬剤学懇談会研究討

論会 札幌 2013.5.26-28 

74. 丸山一雄 超音波応答性セラノスティクス（Theranostics）システムの開発 日本超音波医学会第 86 回学

術集会 大阪 2013.5.24-26 

75. 丸山一雄 超音波を利用したセラノスティクス製剤開発 日本薬剤学会第 28 年会 名古屋 2013.5.23-25 

76. 丸山一雄 超音波セラノスティックス（THERANOSTICS） 第 13 回遺伝子・デリバリー研究会シンポジウム

帝京大学板橋キャンパス 2013.5.11 

77. 田畑英嗣、米田哲也、忍足鉄太、高橋秀依、夏苅英昭  5N-スルホニル-１,５-ベンゾジアゼピン-２-オ

ン類の軸不斉に基づく立体化学と癌細胞増殖抑制活性 第７４回有機合成化学協会関東支部シンポジ

ウム 新潟 2017.11.18 

78. 牧野宏章、米田哲也、小川りさ、金瀬薫、田畑英嗣、忍足鉄太、夏苅英昭、高橋秀依" N-ベンゾイルベ

ンゾチアゼピンの触媒的不斉 S-オキシド化反応 第４３回反応と合成の進歩シンポジウム 富山

2017.11.6 

79. 金瀬薫、北田岳史、喜田次郎、田畑英嗣、忍足鉄太、夏苅英昭、高橋秀依  N-カルバモイルジベンゾア

ゼピンの立体構造の解明 第 35 回メディシナルケミストリーシンポジウム 名古屋 2017.10.26 

80. 田畑英嗣、米田哲也、忍足鉄太、高橋秀依、夏苅英昭  5N-スルホニル-１,５-ベンゾジアゼピン-２-オ

ン類の軸不斉に基づく立体化学と癌細胞増殖抑制活性 第 35 回メディシナルケミストリーシンポジウム

名古屋 2017.10.26 

81. 金瀨  薫, 北田岳史, 喜田次郎, 田畑英嗣, 忍足鉄太, 夏苅英昭, 高橋秀依  N -カルバモイルジベン

ゾアゼピンの立体構造の解明 第１５回有機合成化学談話会 神奈川 2017.9.22 

82. 荒木拡嗣、牧野宏章、松本謙吾、財津 桂、草野麻衣子、夏苅英昭、高橋秀依  合成カンナビノイド誘

導体の合成と GC-MS/MS による異性体識別  第１５回有機合成化学談話会 神奈川 2017.9.22 
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83. 村井和哉、竹前千尋、田畑英嗣、忍足鉄太、高橋秀依、夏苅英昭 N-ベンゾイルおよび N-スルホニル-

１,６-ベンゾジアゾシン類の軸不斉に基づく立体化学 第 61 回日本薬学会関東支部大会 東京 2017.9.16 

84. 金瀨薫、北田岳史、喜田次郎、田畑英嗣、忍足鉄太、夏苅英昭、高橋秀依 N -カルバモイルジベンゾア

ゼピンの立体構造の解明 第６１回日本薬学会関東支部大会 東京 2017.9.16 

85. 金瀬薫、北田岳史、喜田次郎、田畑英嗣、忍足鉄太、夏苅英昭、高橋秀依  カルバマゼピン４位置換体

の立体構造の解明 第７３回有機合成化学協会関東支部シンポジウム 東京 2017.5.20 

86. 印鑰宏美、田畑英嗣、忍足鉄太、高橋秀依、夏苅英昭  N- ベンゾイル及びN- スルホニル-1,5-ベンゾ

ヂアゼピン類の軸不斉に基づく立体化学 日本薬学会第 137 年会 仙台 2017.3.25 

87. 牧野宏章、小川りさ、米田哲也、田畑英嗣、忍足鉄太、夏苅英昭、高橋秀依  N- ベンゾイルベンゾチア

ゼピンの触媒的不斉 S-オキシド化反応 日本薬学会第 137 年会 仙台 2017.3.25 

88. 荒木拡嗣、横田雄二、田畑英嗣、忍足鉄太、高橋秀依、夏苅英昭 ベンゾマルビン類の軸不斉に基づく
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150. 野村鉄也,、宇都口直樹  がん組織における擬似血管新生を標的とした免疫療法に関する基盤的研究 

日本薬学会第 134 年会 熊本 2014. 3. 27-30 

151. 野村鉄也、山﨑 麗、平田圭一、宇都口直樹  難治性乳がんにおける腫瘍擬似血管構造を標的とした

免疫抗体ライブラリの創製 第 58 回日本薬学会関東支部大会 東京 2014. 10. 4 

152. 滝本大輔、平田圭一、乙黒 咲、石井晶子、野村鉄也、宇都口直樹  がん擬似血管構成細胞の機能解

析を目的とした新規 in vitro がん擬似血管再構築モデルの開発 第 58 回日本薬学会関東支部大会 東

京 2014. 10. 4 

153. 阿部正人、野村鉄也、島忠光、徳力徳子、平田圭一、長野一也、堤康央、角田慎一、宇都口直樹  が
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ん細胞が組織する擬似血管構造を標的とした特異抗体の創出に関する基礎的検討 日本薬学会第 135

年会 神戸 2015. 3. 25-28 

154. 石井晶子、平田圭一、野村鉄也、滝本大輔、宇都口直樹  がん擬似血管機能解析ツール開発における

新規 in vitro 再構築モデルの検討 日本薬学会第 135 年会 神戸 2015. 3. 25-28 

155. 野村鉄也、阿部正人、平田圭一、長野一也、堤康央、角田慎一、宇都口直樹  がん組織における擬似

血管構造を標的とした新規抗体の創製  日本薬剤学会第 30 年会 長崎 2015. 5. 21-23 

156. 宮口聖総、野村鉄也、野村香織、平田圭一、宇都口直樹  腫瘍血管内皮細胞に対する特異抗体の創

出と特性評価 第 59 回日本薬学会関東支部大会 東京 2015. 9. 12 

157. Yasuhiro Hayashi, Yoko Nemoto-Sasaki, Naoki Matsumoto, Takayuki Sugiura, and Atsushi Yamashita  

SPHINGOMYELIN SYNTHASE 2 IS INVOLVED IN HIV-1 ENVELOPE-MEDIATED MEMBRANE FUSION  

第 63 回日本ウイルス学会学術集会 福岡 2015.11.22-24 

158. 谷川 尚、岡 沙織、中島 圭佑、山下 純、杉浦 隆之  マウス T 細胞及び B 細胞における G タンパク質

共役型受容体 GPR55 の発現  第 38 回日本分子生物学会年会（BMB2015）、第 88 回日本生化学会大

会 合同大会 神戸 2015.12.1-4 

159. 林 康広、佐々木洋子、松本直樹、荒井斉祐、和田郁夫、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成

酵素オリゴマー形成領域の解析 第 38 回日本分子生物学会年会（BMB2015）、第 88 回日本生化学会大

会 合同大会．神戸 2015.12.1-4   

160. 林 康広、佐々木洋子、松本直樹、荒井斉祐、和田郁夫、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成

酵素 2 は HIV-1 の膜融合を促進する 第 57 回日本脂質生化学会・研究集会 東京 2015.5.28-29 

161. 谷川 尚、岡 沙織、中島圭佑、山下 純、杉浦隆之  ヒト B リンパ芽球系細胞株 IM-9 の抗体分泌に及

ぼすリゾホスファチジルイノシトールの影響 日本薬学会第 135 年会 神戸 2015.3.26-28 

162. 中島圭佑、谷川 尚、岡 沙織、山下 純、渡邊真知子、杉浦隆之  ヒト B リンパ芽球系細胞株 IM-9 の抗

体分泌に及ぼすリゾホスファチジルイノシトールの影響 日本薬学会第 135 年会 神戸 2015.3.26-28 

163. 林 康広、佐々木洋子、松本直樹、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成酵素２は HIV-1 の膜融

合を促進する 日本薬学会第 135 年会  神戸  2015.3.26-28 

164. 谷川 尚、岡 沙織、中島圭佑、山下 純、杉浦隆之  B リンパ芽球系細胞株の抗体分泌に及ぼすリゾホ

スファチジルイノシトールの影響 第 87 回日本生化学会大会 京都 2014 10.15-18 

165. 中島圭佑、谷川 尚、岡 沙織、山下 純、渡邊真知子、杉浦隆之  培養リンパ芽球様細胞の増殖に及

ぼすリゾホスファチジルイノシトール(LPI)の影響 第 87 回日本生化学会大会 京都 2014 10.15-18 

166. 谷川 尚、岡 沙織、中島圭祐、山下 純、杉浦隆之  G タンパク質共役型受容体 GPR55 の各種組織に

おける発現分布 第 87 回日本生化学会大会 京都 2014 10.15-18 

167. 林 康広、田中勇輔、佐々木洋子、松本直樹、岡部史寛、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成

酵素オリゴマー形成の解析 第 87 回日本生化学会大会 京都 2014 10.15-18 

168. 林 康広、佐々木洋子、松本直樹、田中勇輔、岡部史寛、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成

酵素のオリゴマー形成に関する研究 第 56 回日本脂質生化学会・研究集会 大阪  2014.6.6-7 

169. 中島圭佑、谷川 尚、岡 沙織、山下 純、渡邊真知子、杉浦隆之  ヒトリンパ芽球 IM-9 の増殖に及ぼす

リゾホスファチジルイノシトールの影響 日本薬学会第 134 回年会 熊本 2014.3.28-30 

170. 谷川 尚、岡 沙織、中島圭佑、山下 純, 杉浦隆之  G タンパク質共役型受容体 GPR55 のマウス各種

組織における発現分布 日本薬学会第 134 回年会 熊本 2014.3.28-30 

171. 山下 純、古賀裕基、鈴木尚孝、伊藤真琴、林 康広、佐々木洋子、杉浦隆之  リゾリン脂質アシルトラ

ンスフェラーゼによる CoA 依存性トランスアシレーション反応の再構成 日本薬学会第 134 回年会 熊本

2014.3.28-30 

172. 林 康広、佐々木洋子、座間宏太、光武 進、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成酵素２は

HIV-1 の膜融合に関わる 第 57 回日本薬学会関東支部大会 東京 2013.10.26 

173. 中島圭佑、谷川 尚、岡 沙織、山下 純、渡邊真知子、杉浦隆之  培養白血病細胞 IM-9 の増殖に及ぼ

すリゾホスファチジルイノシトールの影響 第 86 回日本生化学会大会 横浜 2013.9.11-13 

174. 谷川 尚、岡 沙織、中島圭祐、山下 純、杉浦隆之  G タンパク質共役型受容体 GPR55 の免疫系の細

胞における発現 第 86 回日本生化学会大会 横浜 2013.9.11-13 

175. 岡 沙織、谷川 尚、中島圭佑、山下 純、杉浦隆之  G タンパク質共役型受容体 GPR55 の内在性リガン

ド・リゾホスファチジルイノシトール（LPI）の LC-MS/MS による定量 第 86 回日本生化学会大会 横浜 

2013.9.11-13 

176. 林 康広、佐々木洋子、座間宏太、光武 進、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成酵素２は

HIV-1 の膜融合に関わる 第 86 回日本生化学会大会 横浜 2013.9.11-13 

177. 山下 純、古賀裕基、鈴木尚孝、伊藤真琴、林 康広、佐々木洋子、杉浦隆之  リゾリン脂質アシルトラ

ンスフェラーゼによる CoA 依存性トランスアシレーション反応の再構成  第 86 回日本生化学会大会 横
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浜 2013.9.11-13 

178. 荒井斉祐, 和田郁夫, 山下 純  オレイン酸による CCTβ2 の小胞体へのトランスロケーション 第 65 回

日本細胞生物学会大会 名古屋 2013.6.19-21 

179. 林 康広、佐々木洋子、座間宏太、光武 進、杉浦隆之、山下 純  スフィンゴミエリン合成酵素２は

HIV-1 の膜融合に重要である 第 55 回日本脂質生化学会・研究集会 松島 2013. 6.6-7 

180. 佐々木洋子、武内智春、荒田洋一郎、林 康広、山下 純、笠井献一  リゾリン脂質アシルトランスフェラ

ーゼによる ATP 非依存的なアシル CoA 産生反応 第 14 回 Pharmaco-Hematology シンポジウム東京  

2013.6.1 

181. 鶴見ゆう, 富岡直子, 関根祐子, 細山田真  腎性低尿酸血症と運動後急性腎不全の疾患モデル動物と

しての Urat1-Uox-ダブルノックアウトマウス  日本薬学会第 135 年会 神戸 2015. 3. 25-28 

182. 富岡直子, 道志 勝, 渡部多真紀, 土屋雅勇, 細山田真  脳室上衣細胞における尿酸トランスポーター

の発現解析  日本薬学会第 135 年会 神戸 2015.3.25-28 

183. 鶴見ゆう、富岡直子、関根祐子、細山田真  Urat1-Uox- ダブルノックアウトマウスは腎性低尿酸血症と

運動後急性腎障害の疾患モデル動物である  第 88 回日本薬理学会年会 名古屋 2015. 3.１8-20 

184. 細山田真, 鶴見ゆう, 富岡直子, 関根祐子, 内田俊也 腎性低尿酸血症 1 型疾患モデル動物としての

Urat1‐Uox‐double KO マウスの検討  第 48 回日本痛風・核酸代謝学会 東京 2015. 2.１9-20 

185. Chang Wenxiu, Tamura Yoshifuru, Tomioka Satoru, Ota Tatsuru, Shibata Shigeru, Kaneko Kiyoko, 

Hosoyamada Makoto, Uchida Shunya  Serum uric acid has a significant impact on renal outcomes using 

propensity score method  第 48 回日本痛風・核酸代謝学会 東京 2015. 2.１9-20 

186. 細山田真、鶴見ゆう、富岡直子、関根祐子、内田俊也  尿酸トランスポーターURAT1 遺伝子およびウリ

カーゼ遺伝子ダブルノックアウトマウスの尿酸動態  第 44 回日本腎臓学会東部学術大会 東京 

2014.10. 24-25 

187. 細山田真, 渡部多真紀, 富岡直子, 渡辺茂和, 土屋雅勇  マクロファージ遊走阻止因子（MIF）は db／

db マウスにおける微量アルブミン尿惹起因子である可能性がある  第 57 回日本腎臓学会学術総会 

横浜 2014. 7. 4-6 

188. 道志 勝, 唐沢 健, 富岡直子, 細山田真, 赤江 豊  マウス脳虚血再灌流モデルにおける脳ホスホリパ

ーゼ A2 活性  日本薬学会第 134 年会 熊本 2014. 3. 27-30 

189. 渡部多真紀, 富岡直子, 渡辺茂和, 土屋雅勇, 細山田真  マウスにおける採血前および採血後偽高尿

酸血症  日本薬学会第 134 年会 熊本 2014. 3. 27-30 

190. 富岡直子、中村真希子、出口芳春、市田公美、森崎隆幸、細山田真  Urate transporter 1 (URAT1) は

脳室上衣細胞に発現する  第 87 回日本薬理学会年会  仙台 2014. 3.19-21 

191. 富岡直子, 中村真希子, 市田公美, 森崎隆幸, 内田俊也, 細山田真  マウス脳内 URAT1 は脳室上衣

細胞脳室側膜に局在する  第 47 回日本痛風核酸代謝学会  神戸 2014. 2.20-21 

192. 矢野弘史, 白石武司, 谷口 敬, 久保英二, 新井繁幸, 田村好古, 細山田真, 金子希代子, 藤森 新, 内

田俊也  5/6 腎摘慢性腎不全モデルラットにおける尿酸代謝と尿酸トランスポーターABCG2 の腸管発

現について 第 47 回日本痛風核酸代謝学会神戸 2014. 2.20-21 

193. 稲沢克紀, 富岡直子, 細山田真, 福内友子, 山岡法子, 安田誠, 馬渡健一, 中込和哉, 金子希代子  

プリン・ピリミジン塩基同時測定法を用いたウリカーゼノックアウトマウス尿中に含まれる塩基の測定 第

47 回日本痛風核酸代謝学会 神戸 2014.2.20-21 

 

＜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＞ 

http://www.teikyo-u.ac.jp/affiliate/research/support/02.html 

https://www.teikyo-dds-lab.com/研究内容-1/ 

https://mananavi.com/がん治療をきり拓くか新開発のバブル製剤/ 

第 2 回いたばしベンチャーフォーラム 2018 年 2 月 23 日（金）、板橋区立文化会館（東京都

板橋区） 「板橋を医工連携先端地域へ！ 

 

＜これから実施する予定のもの＞  

BioJapan2018 2018 年 10 月 10 日〜12 日 パシフィコ横浜に出展予定 「バブルと超音波に

よる新たな医療の世界を拓く」 
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１４ その他の研究成果等 

1）特願 2015-117793、PCT/JP2016/002810 セラノスティクス用のバブル製剤（ＴＢ）及びそ

の使用方法（＊2）     

2）特願 2015-93764 ソノポレーション用超音波送信装置（＊4）  

3)小学館マイナビ https://mananavi.com/がん治療をきり拓くか新開発のバブル製剤/ 

4)研究員 Dr. Johan Unga が CRS2016（シアトル）にて Delivery Research Awaｒｄを受賞 

5)エーワンテクニカ株式会社と共同研究で東京都中小企業振興公社の平成 27 年度 次世代

イノベーション創出プロジェクト事業 2020 に採択（＊3） 

6）その他の特許  

 特願 2015-117793 PCT/JP2016/002810 医療用超音波システム及び医療用超音波装置 

 特願 2016-246322 ソノポレーションシステム 

 PCT/JP2017/023143 充填液、バルーン送達装置、医療用超音波装置、医療システム、 

                管状器官閉塞術、及び管状器官閉塞解除術  

 

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＞ 

  採択の審査時に付された意見として「外部評価委員を含め、臨床医学の安全性をよく指摘

できるメンバーが必要である」と指摘された。 

 

＜「選定時」に付された留意事項への対応＞ 

  医学部の臨床医、臨床研究センター（TARC）とのディスカッションで、臨床治験を進める場

合、軟部肉腫の治療治験を進めることをアドバイスされた。  

  前臨床試験の参考になる単回静脈内投与毒性試験および反復投与毒性試験を鎌倉テク

ノサイエンス株式会社で行った。 

 

＜「中間評価時」に付された留意事項＞ 

  特になし 

 

＜「中間評価時」に付された留意事項への対応＞ 
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１７

（千円）

・薬物送達学研究室 24年度 100㎡ 1 2 0 0

・中央機器室 24年度 950㎡ 1 7 0 0

・中央実験動物施設 24年度 1,100㎡ 1 6 0 0

※　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

１８ 研究費の支出状況 （千円）

  平成 年度

（　修繕費　） 1,961 窒素ガス配管工事

学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

学内○人、学外○人、外国○人　

海外実地調査

委託料

投稿論文添削、解析

補助主体

積　　算　　内　　訳

補助主体

0

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

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）

Thermo Fisher 荷電化粒子検出器

学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

4,893

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

ポスト・ドクター

計

学内○人、学外○人、外国○人　

計

4,893

時給　○○円，年間時間数　○○時間

実人数　○○人

32,672

主　な　使　途

消　耗　品　費

503

計

小  科  目

18,800 20,503

367

2050

1

125 LOGIQ　E9超音波診断装置

特殊ガス設備工事 25

《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

25円二色性分散系

《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

0

1936

（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

J-820

事業経費 補助金額

21,840

事業経費施　設　の　名　称

（情報処理関係設備）

図　　　　書

リサーチ・アシスタント

（一般研究費）

報酬・委託料

1,744

金　　額 主　　な　　内　　容

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消耗プラスチック器具、培養試薬、合成試薬、実験動物

支　出　額

研究支援推進経費

24,875

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

印刷製本費

旅費交通費

3,589

25

（研究設備）

整備年度

計

通信運搬費

年　　　度



（様式2）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

131052法人番号

研究費の支出状況 （千円）

  平成 年度

研究費の支出状況 （千円）

  平成 年度

3,337 滅菌対応ラボ・リューション　一式

409 IKA　ウルトラタックス　ジェネレータ

（諸会費・雑費・会議費） 657 学会参加費、ビザ取得費、報告会

研究支援推進経費 学内○人、学外○人、外国○人　

計 0 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

リサーチ・アシスタント 学内○人、学外○人、外国○人　

ポスト・ドクター 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

計 4,535

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

教育研究用機器備品 4,535 1,198 クラウドソノポレーション装置　一式

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）

（兼務職員） 実人数　○○人

教育研究経費支出

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出 時給　○○円，年間時間数　○○時間

（一般研究費） 1,564 解析

計 40,511

報酬・委託料 7,904 コンサル契約、謝礼、委託料

（　修繕費　） 724 機器修繕費

印刷製本費 230 論文校正・投稿

旅費交通費 1,212 海外・国内での実地調査および研究発表

光　熱　水　費

通信運搬費 24 実験機材運搬費、試薬郵送代

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 28,196 消耗プラスチック器具、培養試薬、合成試薬、実験動物

年　　　度 27

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

研究支援推進経費 学内○人、学外○人、外国○人　

計 0 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

リサーチ・アシスタント 学内○人、学外○人、外国○人　

ポスト・ドクター 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

計 5,053

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

教育研究用機器備品 5,053 4,644 NanoAssembler Bench op Instrument

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）

（兼務職員） 実人数　○○人

教育研究経費支出

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出 時給　○○円，年間時間数　○○時間

（一般研究費） 163 英文校正代

計 40,179

報酬・委託料 6,063 委託料

（　修繕費　） 457 機器修理費

印刷製本費 12 ポスター印刷

旅費交通費 878 海外・国内での実地調査および研究発表

光　熱　水　費

通信運搬費 1 宅急便

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 32,292 消耗プラスチック器具、培養試薬、合成試薬、実験動物

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

年　　　度 26

（　諸会費　） 313 学会参加費



（様式2）　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

131052法人番号

研究費の支出状況 （千円）

  平成 年度

研究費の支出状況 （千円）

  平成 年度

1,979 NanoSight　NS300V-HV型用分析システム　一式

研究支援推進経費 学内○人、学外○人、外国○人　

計 0 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

リサーチ・アシスタント 学内○人、学外○人、外国○人　

ポスト・ドクター 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

計 4,950

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

教育研究用機器備品 4,950 ゼータサイザーナノ ZS90

図　　　　書

計 304

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　○○人

教育研究経費支出

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出 304 時給　960円，年間時間数　262時間

（諸会費） 310 学会参加費

計 44,746

報酬・委託料 1,083 謝礼、委託料

（　修繕費　） 3,741 機器修繕

印刷製本費 0 論文校正、投稿

旅費交通費 1,153 海外・国内での実地調査および研究発表

光　熱　水　費 0

通信運搬費 33 実験機材運送費、試薬郵送代

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 38,426 消耗プラスチック器具、培養試薬、合成試薬、実験動物

年　　　度 29

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容

研究支援推進経費 学内○人、学外○人、外国○人　

計 0 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

リサーチ・アシスタント 学内○人、学外○人、外国○人　

ポスト・ドクター 学内○人、学外○人、外国○人、学振○人　

計 4,970

研　　　究　　　ス　　　タ　　　ッ　　　フ　　　関　　　係　　　支　　　出

教育研究用機器備品 4,970 2,991 高感度計示差走査熱量計　一式

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）

（兼務職員） 実人数　○○人

教育研究経費支出

ア　　　ル　　　バ　　　イ　　　ト　　　関　　　係　　　支　　　出

人件費支出 時給　○○円，年間時間数　○○時間

（諸会費） 506 学会参加費

計 31,297

報酬・委託料 0

（　修繕費　） 391 機器修繕

印刷製本費 267 論文校正、投稿

旅費交通費 1,606 海外・国内での実地調査および研究発表

光　熱　水　費 0

通信運搬費 65 実験機材運送費、試薬郵送代

教　　　　育　　　　研　　　　究　　　　経　　　　費　　　　支　　　　出

消　耗　品　費 28,462 消耗プラスチック器具、培養試薬、合成試薬、実験動物

年　　　度 28

小  科  目 支　出　額
積　　算　　内　　訳

主　な　使　途 金　　額 主　　な　　内　　容


