


静岡県立大学長　木苗　直秀

　我が国は男女とも世界で1、2位を争う長寿国となりまし

た。このことは平均寿命や健康寿命から十分に推察でき

ます。しかし、急速に進む高齢化社会の中で、生活習慣

病を含む各種疾病患者の生活の質（Quality of life）が

問われています。本学では、生活健康科学研究科と薬学

研究科が共同で応募し、文部科学省に2002年に「先導

的健康長寿学術研究推進拠点」が21世紀COEプログラ

ムに採択され、さらに2007年には「健康長寿科学教育研

究の戦略的新展開」がグローバルCOEプログラムに採択

されました。両プログラムは食品・栄養を研究課題とする

生活健康科学研究科と、創薬・疾病治療を研究課題とす

る薬学研究科が、「薬食同源」、「食薬融合」を共通認識

として連携しており、現在までに医薬品と食品の相互作用

の解明、新しい機能性食品の開発、新たな疾病バイオマ

ーカーの検索、個人代謝プロファイルの構築、服薬マニュ

アルの作成などで多くの成果を挙げてきました。グローバ

ルCOEでは、大学院学生が国際的研究者として成長す

るために海外での語学研修と共同研究の場を作り、積極

的に支援してきました。それらの研究成果は国際シンポジ

ウムの開催数や他大学等との共同研究数を増やしまし

た。また、英文専門誌への掲載数が増えたことも喜ばしい

ことであります。両研究科はより一層連携を強め、本プログ

ラムを通して真の「健康長寿科学」の構築をめざし、得ら

れた成果を積極的に世界に発信してきたと実感していま

す。両研究科は統合して平成24年4月には薬食生命科

学総合学府として開設し、さらに薬食生命科学専攻が新

設されることになりました。これらの事業成果はポストグロ

ーバルCOEに向けた新たな挑戦の大きな原動力になるも

のと確信しています。

1

食薬融合研究から「健康長寿科学」構築への期待



学 長あいさつ

I N D E X

拠 点 概 要

各領域の研究概要（領域1～5）

国際連携体制

1

2 ‒ 3

4 ‒ 5

6 ‒ 10

11

今井　康之

I N D E X I N D E X

高次機能性食品をめざした植物抗体の研究
12 ‒ 13

大島　寛史 食品成分による発がん予防

生活習慣病のバイオマーカー探索
14 ‒ 15

奥　直人 高度ＱＯＬがん撲滅新戦略治療法の開発研究
16 ‒ 17

合田　敏尚 代謝性疾患リスク予測バイオマーカーの妥当性評価と応用
18 ‒ 19

小林　裕和 食糧と機能性成分生産のための植物の改良
20 ‒ 21

鈴木　隆 機能的グリコミクスによる感染症の克服
22 ‒ 23

野口　博司 植物の遺伝子情報を利用した新機能タンパクの作出
24 ‒ 25

山田　静雄 機能性食品の有効性と薬・食相互作用
26 ‒ 27

横越　英彦 脳機能の解析と食品成分による修飾(緑茶成分テアニンによる神経細胞の新生・
保護作用と認知症予防について)

生体リスク軽減に繋がる食生活環境に応じた機能タンパク分子の産生制御活性を
有する食品、生体成分の探索と評価法の研究

高次機能食品の開発を視野に入れた炎症性腸疾患を緩和する
プロバイオティクスに関する研究

28 ‒ 29

大橋　典男
30 ‒ 31

菅　敏幸 有機合成を基盤とする食品有効成分のケミカルバイオロジー研究
32 ‒ 33

熊谷　裕通 慢性腎臓病患者における栄養障害の評価法に関する研究
34 ‒ 35

小林　公子 糖尿病リスク遺伝子が日本人の糖尿病発症に与える影響
36 ‒ 37

下位　香代子 生活習慣病に対する環境・社会ストレスの影響と食品による予防に関する研究
38 ‒ 39

菅谷　純子
40 ‒ 41

16 武田　厚司 食品成分の生理作用に基づいた脳機能解析
42 ‒ 43

17 出川　雅邦 肝P450発現誘導における食品-薬物相互作用の研究
44 ‒ 45

18 豊岡　利正 生活習慣病関連バイオマーカー探索研究
46 ‒ 47

19 中山　勉 茶ポリフェノールと生体成分の相互作用の解明
48 ‒ 49

20 渡辺　達夫 温度感受性TRP受容体を用いた体熱産生亢進成分の探索
50 ‒ 51

21 吉村　紀子 大学院生・若手研究者のグローバルコミュニケーション能力向上研究
52 ‒ 53

22 伊勢村　護 遺伝子発現調節機能からみた緑茶の効能研究
54 ‒ 55

23 鈴木　康夫 糖鎖機能および食素材によるウイルス感染症の克服
56 ‒ 57

24 飯田　滋 相同及び非相同組換えによる植物ゲノムの改変法の開発と利用
58 ‒ 59

25 ホーク・フィリップ 科学英語プログラム
60 ‒ 61

本拠点が開催した研究集会・特別講義

事業推進担当者の研究業績/若手研究者・大学院学生の育成

事業推進担当者/若手研究者の受賞等

事業推進担当者による研究成果のメディア報道

本事業で得られた成果に係わる特許権等の知的財産権

研究業績（原著論文・図書・総説等）

66 ‒ 75

76 ‒ 77

78 ‒ 79

80 ‒ 81

82 ‒ 85

86 ‒ 112

26 左　一八 東南アジア原産薬用・食用植物からの抗デングウイルス活性物質の探索
62 ‒ 63

27 河原崎　泰昌 高機能食品の開発を目指した難生産性蛋白質の効率的生産
64 ‒ 65

活動報告

2 3

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15



拠点概要

静岡県立大学グローバルCOEプログラム
　　　　　　健康長寿科学教育研究の戦略的新展開

拠点リーダー　今井　康之 

グローバルCOEプログラムの挑戦
　我が国は超高齢化社会に直面し、健康長寿に対する社会的要請は益々強く
なっています。栄養学と薬学の有機的な連携は健康長寿の実現に必要不可欠
な要素であり、双方の理念と方法論を習得し、新技術を創造し活用できる人材
が求められています。また、新たな高次機能性食品の開発や食品からの医薬品
シーズの探索においては食品科学と薬学両面からのアプローチが必要です。し
かし、医薬品と食品の相互作用やそれらの安全性に関する研究は、個別に行わ
れていますが、学問的に体系化されているわけではありません。平成14年度から
5年間実施した21世紀COEプログラムでは「食と薬」、すなわち「食品栄養科学
と薬学」の学問領域を融合し、健康維持に必要な保健機能食品や医薬品の開
発、栄養状態の改善や効率的な医薬品の利用を実現する「健康長寿科学」を
展開してきました。その結果、特定の食品を摂取した場合の薬効への影響、薬
物の長期投与時における栄養状態の変動、薬物と食品成分の相互作用等に
関して大きな成果をあげ、高い評価を受けています。

　平成19年度からスタートしたグローバルCOEプログラムでは、隣接した領域に
ありながら知識・技術の同時習得が困難であった「食」と「薬」の学際的研究分
野における人材育成のため、生活健康科学研究科と薬学研究科を統合して｢
薬食生命科学総合学府｣とし、博士後期課程に「薬食生命科学専攻」の設置
が認められました。また、「健康長寿科学」の学問体系の確立の一環として、海
外から研究者を招いて国際会議「International Conference on Health and 
Longevity Sciences (ICHALS)」を開催してきました。「健康長寿科学」分野の
体系化により、「薬」と「食」の両方の視野を持った有為な人材の持続的な輩出
が大いに期待できます。医薬品及び保健機能食品の統合的利用を実践する高
度専門職業人と指導者の育成に加え、「薬」の構造・物性・機能を認識できる栄
養生命科学者、生命維持基盤としての「食」の栄養生理を理解する創薬科学
者を養成してきました。この様な本拠点の研究成果発信が認められ、イタリアやニ
ュージーランドの研究者からの要請を受けて、「薬食相互作用」や「高次機能性
食品」の国際共同研究を開始しました。

 本事業を通して国際的に活躍できる若手研究者を育成するため、科学英語プ
レゼンテーション演習の単位化や米国オハイオ州立大学での英語研修、国際学
会での発表等を積極的に支援しました。ICHALSや日中健康科学シンポジウム
をはじめ、本学の大学院学生自身が英語で口頭発表を行い、海外の研究者か
ら研究内容および発表や討論の仕方についてアドバイスを受ける機会を多く設
けました。これらの取り組みが大学院学生の自信につながり、本拠点の大学院博
士課程修了者は、米国、欧州、アジアを研究の場として、国際的な科学研究コミ
ュニティーにすすんで参加しています。

プログラムの概要
　食品の機能特性を広範に研究する生活健康科学研究科と、各
種疾患の病因や医薬品の有効性・安全性を研究する薬学研究科
が密接に連携し、拠点を形成しました。食品と医薬品の併用による
複合効果の発現、副作用の軽減を目指し、また複合的な安全性評
価法を確立します。それらを通して疾病の予防から治療に至る一貫
性を持った新規学問領域「薬食同源」の創成をめざします。

拠点形成の目的・必要性

領域間の連携と国際舞台で活躍できる人材の輩出

　食品は健康を維持・増進するために日常的に摂取するもの（栄養
素等）であるのに対して、医薬品は一般的には疾病を治療するため
に用いるもの（薬物）であるとされ、それらの生体に対する効果や安
全性は個別に検討されてきました。本拠点では、食品と医薬品の併
用による複合効果の発現と機構解明およびそれらの知見に基づく
副作用の予知および軽減、食品および医薬品の複合的な安全性評
価の確立、機能食品の有効成分を用いてより安全性の高い治療薬
の創成などをめざして、生活健康科学研究科と薬学研究科が緊密
に連携を保ちつつ研究教育拠点を形成することで、疾病の予防か
ら治療にいたる一貫性を持った新学問領域「健康長寿科学」を創
成することを目的とします。また、本拠点では「薬食同源」の視点をも
つ独創性豊かな科学者を輩出するとともに、医薬品および保険機能
食品の正しい利用方法を国民に助言できるアドバイザリースタッフお
よびその指導者の養成を目指し、全学的なオンリーワン研究教育体
制を確立するための橋頭堡とします。
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生活健康科学研究科

事業推進担当者

○ 食品栄養科学専攻
○ 環境物質科学専攻

薬学研究科
○ 薬学専攻　○ 製薬学専攻
○ 医療薬学専攻

教　授　　大島　寛史
教　授　　合田　敏尚
教　授　　小林　裕和
教　授　　横越　英彦
教　授　　大橋　典男
教　授　　熊谷　裕通
准教授　　小林　公子
教　授　　下位　香代子
教　授　　中山　勉
教　授　　渡辺　達夫
客員教授　伊勢村　護

教　授　　今井　康之
教　授　　奥　直人
教　授　　鈴木　隆
教　授　　野口　博司
教　授　　山田　静雄
教　授　　菅　敏幸
教　授　　菅谷　純子
准教授　　武田　厚司
教　授　　出川　雅邦
教　授　　豊岡　利正
教　授　　吉村　紀子
客員教授　鈴木　康夫

特任教員
教　授　　飯田　滋
准教授　　Philip Hawke

研究協力者
准教授　　左　一八
准教授　　河原崎　泰昌

ポスドク
清水　正則・藤野　知美・Ahn Mok-Ryeon・小林　葉子・鈴木　健一郎
Barrichello José Mário・多島　早奈英・Lee Chooi Yeng・源川　博久
浅川　倫宏・定塚　恵世・Aftab Ahmad・畑中　剣太朗・鈴木　拓史　

拠点アドバイザー
廣部　雅昭（静岡県学術教育政策顧問）
西島　正弘（国立医薬品食品衛生研究所　所長）
家森　幸男（武庫川女子大学国際健康開発研究所　所長）
大澤　俊彦（愛知学院大学心身科学部健康栄養学科　教授）
Barbara N. Timmermann（カンザス大学　教授）

「薬食同源」を基盤とする国際的若手研究者の育成 「食薬融合」研究成果の安全で健康な長寿社会への活用

領域1
薬食相互作用のエビデンスの蓄積

高次機能性食品の開発と安全性確保
領域2

バイオマーカーの探索と安全性評価法の確立
領域3

個別栄養計量化バイオマーカーの検証
領域4

国際コミュニケーション能力の向上
領域5

薬食同源を探求する
実践科学者

薬科学を応用する
栄養生命科学者

栄養科学を応用する
薬学研究者



各領域の研究概要

医薬品・食品の体内相互作用の解明とデータベース化

研究領域１

研究活動の概要
　食品成分と医薬品との相互作用に関する基礎的研究に加え、遺
伝的背景をもとにした個別適正使用量推定のための基盤を作り、こ
れらをデータベース化し、世界に発信する。また、機能性食品成分を
用いた国内での臨床試験の実施および海外のデータとの比較によ
り日本人における適正な使用量のエビデンスを蓄積する。

目標

計画

•食品成分による薬物代謝酵素、薬物輸送担体への影響につい
ての分子機構の解明
•特定の食品を摂取した場合の薬効の変化、長期的な薬物投与
下における栄養状態の変化の解析

•機能性食品成分の安全性評価法の確立
•遺伝子多型を活用した、薬物と食品成分の相互作用と食事制限
に関するエビデンスの蓄積
•食品成分や漢方薬成分の体内動態解析法の確立と医薬品との
体内相互作用の解析

•薬食相互作用データベースの構築

　薬物代謝酵素の遺伝子多型を解析し、食品成分と医薬品との
相互作用に関する基礎的研究に加え、遺伝的背景をもとにした個
別適正使用量推定のための基盤を作る。医薬品投与による栄養状
態への影響や、食事制限の必要性との関係を解明する。また、ハー
ブなど機能性食品の有効性・安全性および医薬品との相互作用
（併用効果）に関する臨床試験を、21世紀COEによって培われた医
療機関との連携ネットワークを活用し実施する。具体的には浜松医
科大学トランスレーショナルリサーチセンターがあげられる。動物実験
を当拠点で実施する。国内の医療機関との連携において、機能性
食品の摂取状況および医薬品との併用状況の調査研究の範囲を
拡大して実施する。米国アリゾナ大学との連携により、海外とのデー
タ比較を進める。機能性食品成分を用いた国内での臨床試験の実
施および海外のデータとの比較により日本人における適正な使用量
のエビデンスを蓄積し、データベース化する。

研究活動の概要
 食品素材を利用した治療薬シーズの探索、可食性抗体を含む高
次機能性食品の開発、および食品成分による免疫賦活能の改善、
アレルギーやがん等の発生予防、心身ストレスに対する薬食融合研
究に基づいた「食」の活用の可能性を明らかとする。特に静岡県特
産の緑茶の実、みかんの果皮（陳皮）、わさび葉などの未利用資源
の活用も視野に入れて天然資源の開発を行う。

目標

計画

•食品材料を利用したウイルス治療薬シーズの探索、ウイルスサー
ベイのための診断薬の開発
•可食性抗体を含む高機能食品や、漢方薬成分の合成遺伝子改
変による新規機能食品成分の開発

•食品成分による免疫・アレルギー、がんの発生、心理状態への影
響の解明と改善法の研究

 食品未利用資源を活用し、鳥インフルエンザウイルスのヒトへの感
染性を探査・監視できるプローブを作製する。プローブを活用し、アジ
アの拠点におけるウイルスサーベイに貢献し、鳥インフルエンザの世
界的拡散を未然に防ぐ。アジアの拠点としては、中国浙江省医学科
学院、タイ国コンケン大学などが挙げられる。豪州グリフィス大学との
連携により、多糖類を含む食品素材からの抗ウイルス薬の創製を進
める。抗体医薬の植物での効率的な生産を目指し、特異的な抗体
遺伝子を植物で発現させ、可食性抗体を含む高次機能性食品へと
発展させる。これは拠点内の異なる専門領域の協力により実施す
る。天然の植物遺伝子をもとに改変して作製した植物遺伝子ライブ
ラリーを利用して高次機能性食品を開発する。天然遺伝子資源とし
ては、タイのコンケン大学との連携を推進する。

各領域の研究概要

高次機能性食品の開発と食品成分および食品未利用資源の有効活用

研究領域２
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各領域の研究概要

ヒト評価系のためのバイオマーカーの探索と機能性食品成分の安全性評価法の確立

研究領域３

研究活動の概要
 個人代謝プロファイルに有用な新規バイオマーカーを探索する。カ
テキン類などの食品成分の分子プローブを合成して標的分子を同
定し、バイオマーカーとして活用する。さらに機能性の定量評価方法
の確立とともにin vitro、in vivoで安全性評価を行う。

目標

計画

•メタボライトプロファイリングとプローブ分子合成を活用したバイオ
マーカーの探索
•バイオマーカーの測定や病態解析を目的とした化学合成による標
準物質の整備

 ヒト評価系に必要なバイオマーカーの確立のため、21世紀COEで
培った健康診断拠点を活用し、生活習慣病境界領域の人および健
常人の血液・毛髪・唾液をもとにトランスクリプトーム、プロテオーム、メ
タボローム解析を実施する。各解析は拠点内に導入した最先端機
器を用い、技術的に習熟した拠点内分析チームによって協力・実施
する。これをもとに個人代謝プロファイルに有効な新規バイオマーカ
ー群を見いだす。それらを標準化するため、拠点内化学合成チーム
により当該バイオマーカーを合成する。さらに食品成分の体内動態
解明のために、安定同位体を含む分子プローブを化学合成し、質量
分析による解析システムを確立する。

研究活動の概要
 新規バイオマーカーを疾患モデルおよびヒトで検証し、臨床試験に
応用する。食品選択、医薬品利用の効果を経時的に評価できる個
人代謝プロファイルを確立する。これらにより、個人の代謝・遺伝素因
の特性を考慮したテーラーメイド型食品および医薬品選択の根拠を
提案する。

目標

計画

•個人の代謝・遺伝素因の特性を考慮したテーラーメイド型食品選
択・医薬品利用の根拠の確立

 領域3により確立したバイオマーカーの妥当性を各種疾患モデルに
より検証し、食品選択・栄養教育・服薬指導等のヒト介入の有効性を
評価するための指標としてアウトカムリサーチに利用する。アウトカム
リサーチの専門家であるニュージャージー医科歯科大学のR. デッカ
ー教授との連携を深め、アウトカムリサーチの方法論等について意
見交換を行う。機能性食品や医薬品の効果・安全性を経時的に評
価する個人代謝プロファイル法を作出する。特に薬食併用時の代謝
プロファイル法を開発する。

各領域の研究概要

健康長寿実践科学領域の創成・展開

研究領域４
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各領域の研究概要

大学院学生・若手研究者のグローバルコミュニケーション能力向上研究

研究領域５

目標

計画

•大学院学生の英語による口頭発表や討論力の不足の原因の究
明と改善の手段の研究

外国人英語教員と大学院学生の指導教員が連携し、少人数セミナ
ー指導により大学院学生に不足している点を個別に解明し改善の
ための手法を研究する。オハイオ州立大学に4̃6週間大学院学生を
派遣し科学英語のスキルおよび論文作成スキルを学習させるととも
に、現地教員を交えた討論の実践的演習指導を通じて、グローバル
コミュニケーションの効率的な学習法を研究開発する。

拠点連携体制

10 11

ニュージーランド
◆マッセー大学　　　◆リデット研究所
◆植物食品研究所     （食品の機能性探索）

オーストラリア
◆グリフィス大学
（感染症治療薬）

アメリカ

◆カンザス大学
（薬食相互作用）
◆オハイオ州立大学
（実践科学英語）
◆ニュージャージー医科歯科大学
（アウトカムリサーチ）
◆カリフォルニア大学デービス校
（食品の安全性）
◆ネブラスカ大学リンカーン校
（食品の機能性探索）

中　国

◆浙江省医学科学院
◆浙江大学
（漢方薬・薬膳）

イタリア
◆ミラノ大学
（薬食臨床研究）
◆国際連合工業開発機関
　先端科学技術移転センター
（食薬機能成分）

タ　イ
◆コンケン大学
◆チュラロンコーン大学
（植物機能性・創薬）
◆マヒドン大学
（感染症治療薬
・食品機能性研究）

マレーシア

静岡県立大学

◆マラヤ大学
（感染症治療薬）

ベルギー

◆ブリュッセル自由大学
（抗がん）

研究連携

◆国立遺伝学研究所
◆国立長寿医療センター研究所
◆国立がんセンター研究所
◆国立健康・栄養研究所
◆独立法人野菜・茶業研究所
◆独立法人果樹研究所
◆静岡県がんセンター研究所
◆静岡茶業研究センター
◆東京大学医科学研究所
◆帯広畜産大学

教育連携

◆静岡大学
◆浜松医科大学
◆東海大学
◆名古屋市立大学
◆岐阜薬科大学
◆国立長寿医療センター
◆静岡県立総合病院
◆聖隷福祉事業団聖隷浜松病院
◆静岡県環境衛生科学研究所
◆静岡工業技術研究所
◆静岡県がんセンター研究所

医薬品・食品等の治験
◆静岡県立総合病院
（ヒト臨床試験支援センター）
◆静岡健康管理センター
◆伊豆保健医療センター

産学民官連携
◆静岡新産業集積クラスター
◆しずおか産業創造機構
◆JST地域結集型研究開発
　プログラム

企業
◆製薬
◆食品

◆
 （ ）

◆
 （ ）
◆

 （ ）

◆
　
◆
 （ ）

◆
◆
 （ ）
◆
 （ ）

◆
 （ ）

◆
 （ ）

◆
◆
◆
 （ ）

◆
 （ ）
◆
 （ ）
◆

 （
◆
 （ ）
◆
 （ ）

国際連携/

国内機関との連携

新規協定締結/
◆チュラロンコーン大学薬学部 / Faculty of Pharmaceutical Sciences, Chulalongkorn University (Feb. 2009)
◆植物食品研究所 / Plant & Food Research (Oct. 2009)
◆リデット研究所 / Riddet Institute (Oct. 2009)
◆ネブラスカ大学リンカーン校 / University of Nebraska, Lincoln (Oct. 2009) *
◆マヒドン大学理学部 / Faculty of Science, Mahidol University (Mar. 2010)
◆マヒドン大学環境資源科学部 / Faculty of Environment and Resource Studies, Mahidol University (Mar. 2010)
◆マッセー大学食品・栄養・健康研究所 / Institute of Food, Nutrition and Human Health, Massey University (Jul. 2010)
◆国立長寿医療研究センター / National Center for Geriatrics and Gerontology (Mar. 2011)
◆ブリュッセル自由大学 / Université libre de Bruxelles (Oct. 2011) *
◆カリフォルニア大学デーヴィス校 / University of California, Davis (Oct. 2011) *
◆マヒドン大学 / Mahidol University (Dec. 2011) *

* Inter-university agreement



1 研究領域２

高次機能性食品をめざした植物抗体の研究

今井　康之 薬学研究科薬学専攻免疫微生物学教室　教授

序論
　高次機能性食品として、「食べられる抗体」の作製を目指してい
る。がん・慢性炎症性疾患・臓器移植・感染症に対する治療に「抗体
医薬」が注目されてきたが、生産コストに課題がある。解決策の一つ
として、植物に抗体を発現させる「植物抗体」の取り組みがある。そ
のためには、抗原特異的な抗体の遺伝子を取得し植物で発現させ
る必要がある。具体的なモデルとして、O157:H７に代表される腸管
出血性大腸菌の病原因子であるベロ毒素(Stx)に対するIgAモノク
ローナル抗体に取り組んだ。食べられる抗体には、病原体や毒素の
粘膜表面からの侵入を防ぎ、免疫力の弱い高齢者や小児を中心
に、感染症の予防や治療に役立つことが期待される。

成果

展望

　粘膜表面は分泌型免疫グロブリンA（S-IgA）によって防御されて
いる。これは、粘膜固有層でBリンパ球が産生する2量体IgAおよび
粘膜表面への輸送に働くポリIg受容体の細胞外ドメインで構成され
ている。後者は粘膜上皮細胞の産物である。我々はベロ毒素の糖
鎖結合サブユニット（Stx1B）に対するIgAおよびIgGモノクローナル
抗体を、マウスにStx1Bを経鼻免疫して作製した。得られた抗体の
ベロ毒素中和活性を調べるとIgG抗体が勝っていたため、IgGの可
変部（抗原結合部位）とIgAの定常部からなるH鎖をもったハイブ
リッド抗体の作製をめざした（図１）。まずIgA抗体およびIgG抗体の
H鎖、L鎖およびJ鎖のcDNAをクローニングした。組換えPCR法を用
いて、IgG抗体のVH, CH1およびヒンジ領域をIgA抗体のCH2, CH3領
域と連結させたハイブリッドH鎖cDNAを得た。ハイブリッドH鎖、IgG
由来のL鎖、J鎖のcDNAを同時に動物細胞で発現させ、ベロ毒素
特異的2量体のハイブリッドIgAの発現に成功した。実際、ELISAプ
レートに固相化したStx1BへのハイブリッドIgAの結合は、抗マウス
IgAあるいは抗マウスIgGのいずれによっても検出された（図2）。次
に抗体の植物化をめざした。すなわち、ハイブリッドH鎖、L鎖、J鎖の
cDNAをそれぞれバイナリーベクターに組み込み、アグロバクテリウム
法によってモデル植物のシロイヌナズナに遺伝子導入した（図3）。遺
伝子の組み込み、mRNAおよびタンパク質の発現を確認した後、各
抗体遺伝子を発現する植物を交配して、ハイブリッドH鎖、L鎖、J鎖
を同時に発現した植物を得ることに成功し、Stx1Bへの結合を確認
した。

　現在、作製した植物抗体の生物活性を評価し、ベロ毒素に対す
る中和活性を保持しているかどうかを調べている。植物から抗体を
精製する方法、分泌型ハイブリッドIgA抗体の作製と分離、より効率
的な植物での発現方法の開発が短期的な目標である。さらに、実際
に食べられるという目標のため、リーフレタスを用いた抗体の発現もめ
ざしている。なお、ハイブリッドIgAの利点は、困難なIgAモノクローナ
ル抗体の作製に挑戦せずとも、既存のIgG抗体の抗原結合部位を
利用できることである。応用として、インフルエンザウイルスに対するハ
イブリッドIgAの作製にも成功している。

Profile Contact

[図1]
ハイブリッド抗体の作製　IgG由来の可変部（抗原結合部位）
とIgA由来の定常部をもつようにハイブリッドH鎖のcDNAを
作製した。これとIgG由来のL鎖のcDNAを共に発現すること
で、単量体のハイブリッドIgAが構築される。

α
γ

[図2]
ハイブリッド抗体の抗原結合活性　固相化したStx1Bへの結
合性を抗マウスIgA（左図）と抗マウスIgG（右図）を用いて評
価した。ハイブリッド抗体のStx1Bへの結合は、どちらの2次抗
体によっても検出された。白抜きのシンボルは、Stx1Bをコー
トしていないウェルに結合していないことを示す。

[図3]
植物を用いた抗体の発現　抗体遺伝子のシロイヌナズナへの
導入によって、ハイブリッド抗体のH鎖を発現する個体が得ら
れた。
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2007-
2011年
1998年
1997年
1989年
1983年
1982年
1977年

静岡県立大学大学院薬学研究科長

静岡県立大学薬学部教授
東京大学大学院薬学系研究科助教授
カリフォルニア大学サンフランシスコ校訪問研究員
東京大学薬学部助手
東京大学大学院薬学系研究科博士課程修了
東京大学薬学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5716
＋81‒54‒264‒5716
imai@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/bisei/English/
index.html

2007-
2011
1998

1997

1989

1983

1982

1977

Dean, Graduate School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Professor, School of Pharmaceutical Sciences, University
of Shizuoka
Associate Professor, Graduate School of Pharmaceutical
Sciences, University of Tokyo
Visiting Scholar, Department of Anatomy and Program 
in Immunology, University of California, San Francisco
Research Associate, Faculty of Pharmaceutical Sciences,
University of Tokyo
Ph.D., Graduate School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Tokyo
Graduate from Faculty of Pharmaceutical Sciences, 
University of Tokyo



2 研究領域２食品成分による発がん予防

研究領域３生活習慣病のバイオマーカー探索

大島　寛史 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻生化学研究室　教授

序論
　がんを含む生活習慣病の発症には、食習慣、運動、喫煙、飲酒な
どの生活習慣が重要な役割を果たしているが、その分子機構につ
いては明らかにされていない点が多く、また、予防法についても確立
されていない。そこで、本研究室では、「食品・栄養による生活習慣病
の予防」を第一目標として、ＧＣＯＥプログラムにより、次のような研究を
行ってきた。
１．食品成分による大腸発がん予防の研究
２．メタボリック症候群のバイオマーカーとしてのコレステロール炎症酸
化物の新規同定

３．アルコール発がんのバイオマーカー探索と分子疫学への応用

成果

展望

１．食品成分による大腸発がん予防の研究
 マウス大腸発がんモデル（大腸発がん物質アゾキシメタンによる
ＤＮＡ損傷とデキストラン硫酸ナトリウムの投与による炎症により、短
期間で大腸発がんを誘発させる）を用いて、ヤマイモ、自然薯、ナ
ガイモなどの根菜類及びその成分について、発がん予防因子の
探索を行った。その結果、ヤムイモ（乾燥品は漢方薬山薬として
市販）およびその成分の一つであるジオスゲニンが、大腸発が
んを効果的に予防することを見出した（Miyoshi et al., Cancer 
Prev. Res., 4, 924-934, 2011）。

２．メタボリック症候群のバイオマーカーとしてのコレステロール炎症酸
化物の新規同定
　炎症細胞の好中球が、ミエロパーオキシダーゼ依存的にコレス
テロールオゾン酸化物を生成することを見出し（Tomono et al., J. 
Lipid Res., 52, 87-97, 2011） 、その高感度分析法を確立した（図
-２）（Tomono et al., J. Chromatogr. B, 879, 2802-2808, 2011）。

３．アルコール発がんのバイオマーカー探索と分子疫学への応用
　 飲酒とヒト発がんの関連を研究するバイオマーカーとして、ヒト血
漿タンパク質中のNε-エチルリジン（タンパク質のリジン残基とアセト
アルデヒドの反応により生成する）の高感度・特異的分析法の開
発を行った（Mabuchi et al., Alcohol. Clin. Ex. Res., in press, 
2012）。

　本研究において、ヤムイモ中に存在する植物ステロールジオスゲ
ニンは、マウスに経口投与すると、抗炎症作用、抗酸化作用、脂質代
謝改善作用を示すことが明らかになった。今後、ヒトでの介入試験に
より、ジオスゲニンやその他の植物ステロール類の発がん予防効果
について検討する必要がある。
　炎症部位で生成するコレステロールオゾン酸化物は、強い細胞毒
性を示すことから、心血管細胞や神経細胞で生成すると、心血管障
害や神経障害の原因となりうる。今後、慢性炎症に関連した生活習
慣病患者の生体試料中のコレステロールオゾン酸化物の分析を行
い、リスクバイオマーカーとしての有効性を検討して行く。
　ヒト血漿タンパク質中のNε-エチルリジン量は、飲酒量やアルコー
ル代謝酵素活性などと相関することが明らかになり、飲酒と発がんリ
スクの関連を研究する分子疫学のバイオマーカーとして分析できる。

ε

ε

ε
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2006年
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1979年
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静岡県立大学食品栄養科学部教授
WHO国際がん研究機関内因性発がん要因部門部長
WHO国際がん研究機関環境発がん部門科学官
国立予防衛生研究所食品衛生部
東京水産大学大学院修士課程修了
東京水産大学卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5531
＋81‒54‒264‒5531
ohshimah@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/cellbioc/index.html

2006

1994

1979

1975

1975

1973

Professor, School of Food and Nutritional Sciences,
University of Shizuoka
Chief, Unit of Endogenous Cancer Risk Factors, WHO 
International Agency for Research on Cancer, France
Scientist, Division of Environmental and Host Factors, WHO
International Agency for Research on Cancer, France
National Institute of Health, Department of Biomedical
Research on Foods, Tokyo, Japan
Graduated from Graduate School of Tokyo University of 
Ocean Sciences
Graduated from Tokyo University of Ocean Sciences

[図1]
漢方薬山薬(ヤムイモ乾燥品）およびその成分ジオスゲニンによるマウス大腸発がんの予防

ε

[図3]
ヒト血漿タンパク質中のNε-エチルリジン量（飲酒とヒト発がんの関連を研究するバイオ
マーカー）

[図2]
オ ゾ ン 様 活 性 酸 素 によるコレ ス テ ロ ー ル オゾ ン 酸 化 物 の 生 成 と
2-hydrazino-1methylpyridine誘導体のLC-ESI-MS/MSによる高感度分析



3 研究領域１

高度ＱＯＬがん撲滅新戦略治療法の開発研究

奥　直人 薬学研究科製薬学専攻医薬生命化学教室　教授

序論
　我が国は超高齢社会に突入した。高齢になると種々の生体機能
が低下し、いろいろな疾患を抱えることも多い。健康長寿は、疾患に
かからないことではなく、薬をうまく使い、適切な食生活を営むことで、
普段の生活が維持できることだと考えている。高齢者疾患の中でが
んは死因別死亡率のトップを占め、その克服は急務である。抗がん
剤は副作用が強く、治療中のＱＯＬが低下する。ナノキャリアを用い
た薬物送達システム（ＤＤＳ）は、副作用を軽減し、ＱＯＬの高いがん
治療法として注目されてきた。本研究では健康長寿を支援する新た
なＤＤＳ創薬の開発を目的とした。

成果

展望

　腫瘍血管新生はがん細胞の増殖に欠かせないイベントである。
腫瘍新生血管は形質変換を起こさず、血中に投与されたナノキャリ
アが最初に出会うため、ＤＤＳの標的として理想的である。本研究で
は新生血管を標的としたＤＤＳ製剤を開発した。さらに副作用の無い
治療法を目指して、ＲＮＡ干渉を利用した製剤へと発展させた。
　腫瘍新生血管を標的とするＤＤＳ製剤の開発のために、まず新生
血管標的化のためのペプチドプローブを開発した。このペプチドを、
ナノキャリアとして臨床に用いられているリポソームに修飾し、抗がん
剤を内封すると､増殖性の腫瘍新生血管内皮細胞が傷害を受け､
効率的にがん増殖が抑えられた｡　近年、特定のタンパク質発現を
抑えるＲＮＡ干渉を用いた核酸医薬品が注目されている。ＲＮＡ干渉
を起こす短鎖RNA （siRNA）の送達に従来型のナノキャリアをそのま
ま応用することは困難である。そこで血中滞留性があり、標的組織の
細胞質にsiRNAを効率的に導入できるキャリアの開発を行った。ま
ず核酸導入効率が優れたポリカチオン脂質を設計し、ポリカチオンリ
ポソーム（ＰＣＬ）を開発した。siRNAの体内動態を[F-18]標識体を用
いたＰＥＴ解析により、血中でsiRNAがキャリアから遊離することが示
唆された。そこで、siRNAにコレステロールを結合することにより、血中
での安定化を図った。ＰＥＧ修飾ＰＣＬにさらに標的化プローブを導入
し、血管新生及び細胞増殖に関わるタンパク質発現を特異的に抑
えるsiRNAカクテルを搭載したところ、効率的にがん増殖を抑えるこ
とに成功した。

　我々が世界に先駆けて提唱してきた腫瘍新生血管傷害療法は、
がんを克服するDDS創薬として有望と考える。さらにsiRNA創薬に
よるがん治療が可能となれば、高いＱＯＬを保ちつつがんを克服でき
ると考えている。我々は薬食同源研究として茶成分による抗がん作
用、陳皮を用いた虚血性疾患の抑制作用についても研究を展開し
ている。がんを克服し、食を中心とした生活習慣と、薬による疾患制
御により高齢者のＱＯＬを高く保つ健康長寿が実現できると期待して
いる。

Profile Contact

代表的な発表論文と研究業績 ／ 

 

16 17

2007-
2011年
2005-
2007年
1998年
1991年
1987年
1983年
1982年
1981年
1980年
1975年

静岡県立大学薬学部長

静岡県立大学大学院薬学研究科長

静岡県立大学薬学部教授
静岡県立大学薬学部助教授
摂南大学薬学部助教授
摂南大学薬学部講師
米国ノースウエスタン大学助手
米国ノースウエスタン大学博士研究員
東京大学大学院薬学系研究科博士課程修了
東京大学薬学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5701
＋81‒54‒264‒5701
oku@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/̃radiobio/index2.htm

2007-
2011
2005-
2007
1998

1991
1987

1983
1982
1981
1980
1975

Dean of School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Dean of Gradulate School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Professor, University of Shizuoka School of 
Pharmaceutical Sciences
Associate Professor, University of Shizuoka
Associate Professor, Setsunan University, 
Faculty of Pharmaceutical Sciences 
Assistant Professor, Setsunan University 
Research Associate, Northwestern Unversity
Postdoctoral Fellow, Northwestern Unversity
Ph.D. from The University of Tokyo
Graduate from The University of Tokyo, 
Faculty of Pharmaceutical Sciences

[図3]
全身投与型標的化ナノキャリアに搭載したsiRNAによる肺転移がん治療：
ルシフェラーゼを発現する肺転移性B16F10黒色腫細胞をマウスに投与した。コレステロー
ルを結合したc-myc, MDM2, VEGFに対するsiRNAのカクテル、または対照のsiRNAを図
2で示したリポソームに搭載し、がん移植後12,15,18日に投与した。腫瘍増殖はルシフェ
ラーゼ活性によりIVISを用いて評価した（左）。また21日目に肺を摘出し、肺転移がんを確認
した（右）。

[図1]
腫瘍新生血管傷害療法:
従来のナノキャリア製剤はがん組織官室に集積し、製剤から遊離した抗がん剤によりがん細
胞が傷害される（上）。一方、抗がん剤を内封した新生血管標的化リポソームは、効率的に新
生血管内皮細胞を傷害し、酸素や栄養を断たれたがん細胞が死滅する（下）。

[図2]
siRNA送達のための全身投与型標的化ナノキャリアの開発:
新規ポリカチオン脂質を含むリポソーム（ポリカチオンリポソーム、PCL）にコレステロール
結合型siRNAを搭載し、血中滞留性を付与できるポリエチレングリコール（PEG）で修飾す
る。PEG先端には標的化プローブを結合させる。



4 研究領域４

代謝性疾患リスク予測バイオマーカーの妥当性評価と応用

合田　敏尚 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻栄養生理学研究室　教授

序論
　個人に対応した食事や食品選択法を設計するためには、糖尿病
や肥満症などの代謝性疾患の発症・進展リスクと密接に関連するこ
とが明確な代謝状態の変化を検出し、その変化を効果的にモニ
ターできる実用的なバイオマーカーを考案することが不可欠である。
多くの代謝性疾患の発症・進展には、炎症が重要な役割を果たすこ
とが明らかになってきたので、本研究では、ニュートリゲノミクスのアプ
ローチにより、食後高血糖などの代謝状態の撹乱に伴う炎症を評価
するためのバイオマーカーを探索し、その妥当性を検証した。

成果

展望

　糖尿病モデルラットの末梢血白血球における遺伝子発現をマイク
ロアレイで解析すると、IL-1βや炎症性サイトカインをコードする遺伝
子の発現増大が観察された。耐糖能低下モデルラットにスクロース
を投与すると、これらの遺伝子発現は３時間以内に２倍に増大した。
この遺伝子発現増大はα-グルコシダーゼ阻害剤ミグリトールの同時
投与によって完全に抑制された。また、２型糖尿病患者にミグリトール
を３か月間投与して食後高血糖を抑制すると、末梢血白血球におけ
るIL-1β、TNF-αやS100タンパク質などの炎症性サイトカイン/サイトカ
イン様因子の遺伝子発現が有意に低下した。それゆえ、末梢血白
血球におけるIL-1βやS100タンパク質のmRNA発現量は、急性およ
び慢性の高血糖の履歴を示す感度の高いバイオマーカーであるこ
とが示唆された。一方、40-69歳の日本人男性健診受診者の調査研
究から、血漿中のALT値は内臓脂肪蓄積の最も強い説明因子で
あるのに対し、血漿のIL-1β値とγ-GTP値は、高血糖や酸化傷害を
介して引き起こされる炎症状態を示す指標であることが示唆された。

　本研究により提案された実用的なバイオマーカーは、健常者や境
界領域者における糖尿病および代謝性疾患のリスクを評価するとと
もに、そのリスクに及ぼす行動変容や機能性食品成分の摂取の影
響をモニターし、その有効性を予測するために開発されたものであ
り、多くの臨床試験に適用できる十分に感度の高いものであると考え
られる。
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18 19

2007年
1999年
1987年
1985年
1984年
1984年
1979年

静岡県立大学食品栄養科学部教授
静岡県立大学食品栄養科学部助教授
静岡県立大学食品栄養科学部助手
アリゾナ大学医学部小児科研究助教授
アリゾナ大学医学部小児科博士研究員
東京大学大学院医学系研究科博士課程修了
東京大学医学部保健学科卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5533
＋81‒54‒264‒5533
gouda@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/nutrphys

2007

1999

1987

1985

1984
1984
1979

Professor, School of Food and Nutritional Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka
Instructor, School of Food and Nutritional Sciences, 
University of Shizuoka
Research Assistant Professor, Department of Pediatrics, 
University of Arizona
Research Associate, Department of Pediatrics, University of Arizona
Ph.D., Graduate School of Health Sciences, University of Tokyo
Graduate from School of Health Sciences, Faculty of Medicine,
University of Tokyo

[図1]
バイオマーカーに焦点をあてた代謝性疾患ならびに関連リスク因子

＊ 　

[図2]
スクロース投与による食後高血糖は末梢血白血球における炎症関連サイトカイン遺伝子
の発現を高める。
平均値±標準誤差（n = 5）
＊ 投与前に比べてP< 0.05で有意差あり。a-b: 対照群に比べてP< 0.05で有意差あり。
(Tanakaら, Br. J. Nutr., 2009)

[図3]
代謝性疾患による炎症関連リスクに対する実用的なバイオマーカーの提案



5 研究領域2

食糧と機能性成分生産のための植物の改良

小林　裕和 
生活健康科学研究科食品栄養科学専攻

植物機能開発研究室　教授

序論
　18世紀後半以降、世界人口は５倍に増大し、その結果、食糧危
機や環境汚染が深刻化している。また、日本は世界の最長寿国であ
り、老人人口はここ20年間で倍増した、これに伴い生活習慣病が大
きな社会的問題となってきた。このような状況において、｢植物｣ に注
目が払われるべきであろう。植物は、食物連鎖の頂点に位置する人
類にとって、直接的かつ間接的な主たる食糧源であり、生活習慣病
を予防する機能性成分あるいはバイオ燃料の生産、また環境保全
に欠くことのできない資源である。このような植物の重要性は、植物に
特徴的な細胞内小器官である ｢葉緑体｣ の光合成機能に依存す
る。一方、塩析出土壌は、世界規模ではアメリカ合衆国の国土面積
に匹敵し、さらにその被害は拡大し続けている。植物の活用を目指
し、葉緑体の機能構築および塩適応の制御機能について研究し
た。

成果

展望

　遺伝子操作は植物を改良する上で最も強力な方法論である。し
かしながら、社会に受け入れられる技術革新が望まれる。動物が同
化できない分岐鎖アミノ酸の生合成に必要なアセト乳酸合成酵素 
（ALS）の遺伝子に注目し、これに変異を導入後、各種除草剤との
組み合わせにおいて、核形質転換の選択マーカーあるいは葉緑体
に代表されるプラスチドの形質転換における維持マーカー（Fig.1）とし
て使用した。一方、光合成電子伝達における不均衡は、光化学系 
（PS）IとIIのアポタンパク質遺伝子の発現比の光制御により是正さ
れる。プラスチドRNAポリメラーゼの主たるσ因子（SIG1）は、電子伝
達系プラストキノン（PQ）のレドックスに応答し、この制御において重
要な役割を演じていた（Fig. 2）。塩応答に関し、光合成成長塩耐性
突然変異系統（pst）等を選抜した。DNAマイクロアレイ解析により、
pst2における転写因子bHLH19の高発現を見いだした。さらに、
bHLH19遺伝子を強制発現させることにより、シロイヌナズナへの塩
耐性付与に成功した（Fig. 3）。

　アメリカ合衆国農務省は、2011年7月に、パーティクルガンによりす
べて植物由来の遺伝子を導入した芝を遺伝子組換えの規制外と
する判断を下した。この判断は、同一の基準で進めてきた葉緑体機
能増強や塩耐性付与、さらに機能性成分強化を指向する本研究を
支持し、さらに社会貢献に結び付けるものである。
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1984年
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静岡県立大学生活健康科学研究科長
静岡県立大学生活健康科学研究科教授
岡崎国立共同研究機構 基礎生物学研究所客員助教授（兼任）
静岡県立大学生活健康科学研究科助教授
名古屋大学アイソトープ総合センター助手
ハーバード大学生物学教室日本学術振興会海外特別研究員
名古屋大学大学院農学研究科博士課程修了
鳥取大学農学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5582
＋81‒54‒264‒5582
hirokoba@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.ac.
jp/pctech/

2006-
2011
2003

1993
1991

1984
1983

1982

1977

Dean, Graduate School of Nutritional and Environmental Sciences, 
University of Shizuoka
Professor, Graduate School of Nutritional and Environmental Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor (Adjunct), National Institute for Basic Biology
Associate Professor, Graduate School of Nutritional and 
Environmental Sciences, University of Shizuoka 
Research Associate, Radioisotope Research Center, Nagoya University
JSPS Postdoctoral Fellow for Research Abroad, Biological 
Laboratories, Harvard University 
Ph.D., Plant Biochemistry, Graduate School of Agriculture, 
Nagoya University
Graduate, Faculty of Agriculture, Tottori University

[図1]
タバコ形質転換プラスチドの維持マーカーとしての植物由来変異型ALS（mALS）遺伝子
の役割。
本法は、レタスにも適用され得る。

σ

[図2]
SIG1（σ1）のリン酸化を介した葉緑体遺伝子発現の光制御。
PQのレドックス状態は、光の強度と波長によって変わる。PSⅠ反応中心アポタンパク質遺
伝子psaAは、PQH2により誘導され、酸化型PQにより抑制される。一方、PSⅡ反応中心
D1タンパク質遺伝子psbAの発現は、PQレドックスへの依存性が低いため、強光下におい
て活性酸素の発生が回避される。

[図3]
bHLH19遺伝子導入シロイヌナズナの塩耐性。
“w i l d - t ype ”、野生系統Co l -0；“knockou t ”、bHLH19遺伝子破壊系統；
“completely-spliced”および“incompletely-spliced”、bHLH19 cDNA高発現系統。これ
らの系統は、75 mM NaCl含有Murashige-Skoog培地において、表記の期間培養された。



6 研究領域2

機能的グリコミクスによる感染症の克服

鈴木　隆 薬学研究科薬学専攻生化学教室　教授

序論
　インフルエンザA型ウイルス（IAV）のシアロ糖鎖結合性は、ウイル
スの感染性や宿主域を規定する重要な因子の一つと考えられてい
るが、IAVがシアル酸分子種をどのように見分けているのかほとんど
明らかになっていない。また、IAVはウイルスの分離に汎用されてい
るMDCK細胞などの上皮細胞に豊富に存在する硫酸化糖脂質の
一種であるスルファチドに結合性を示すが、ウイルス感染におけるス
ルファチドの役割はこれまで不明であった。本研究では、H3型
hemagglutinin （HA）についてシアル酸分子種の認識に関わるアミ
ノ酸を同定するとともに、子孫ウイルスの産生にsulfatideが重要な役
割をもつことを明らかにした。さらに、食品成分の抗ウイルス作用を評
価するため、柑橘類由来成分から調製されたglucosyl hesperidin
（GH）と緑茶に含まれるstrictininの抗インフルエンザウイルス作用に
ついて検討した。

成果

展望

1 . H3型hemagglut inin（HA）の155番目のThrからTyrへ
のアミノ酸変異と158番目のGluからGlyへのアミノ酸変異が、
5-N-acetylneuraminic acid（Neu5Ac）と5-N-glycolylneuraminic  
acid（Neu5Gc）の認識に重要であることが判明した（図1）。
2. sulfatideを欠損するCOS-7細胞にceramide galactosyltransferase 
と cerebroside sulfotransferase の遺伝子を導入することで、
sulfatideを恒常的に発現させた変異細胞を作製し、IAVの感染
増殖性を比較した結果、IAVの吸着や侵入に相違は認められな
かったにも関わらず、sulfatide発現細胞から産生された新生ウイ
ルス量は、COS-7 細胞と比較して数千倍に増加することが判明し
た（図2）。さらに、感染細胞内で新たに合成されたウイルスヘマグ
ルチニン（hemagglutinin:HA）は細胞膜表面へ移行後、細胞膜
のsulfatideと結合することで、ウイルス核酸タンパク質複合体の核
外輸送を誘導し、新生ウイルスの粒子形成を促進していることを
見出した。また、sulfatideとHA間の結合を阻害する抗sulfatide 
単クローナル抗体は、ウイルスの亜型を問わず、強力なウイルス増
殖抑制効果とウイルスNPの核外輸送阻害効果を示すことが判
明した。
3. GHはIAVのシアリダーゼ活性を阻害することで、 in vitro におい
てIAV感染を阻害することが判明した。
4. strictininはfusion過程を阻害することでIAVに対し強力な抗ウイ
ルス作用を示した（表1）。

　本研究の成果は、インフルエンザウイルスの伝播機構、宿主域を
規定する要因、パンデミックの発生におけるシアル酸分子種の重要
性とsulfatideの機能を理解するために寄与するだけでなく、抗インフ
ルエンザ剤の開発や新たなパンデミックの監視のために有益な情報
を提供するものと思われる。

Profile Contact

代表的な発表論文と研究業績 ／ 

22 23

2006年
1996年
1998年
1994年
1991年
1984年
1984年
1979年

静岡県立大学薬学部教授
静岡県立大学薬学部助教授
米国St. Jude Children’s Research Hospital客員研究員（文部省在外研究員）
静岡県立大学薬学部講師
静岡県立大学薬学部助手
㈱シノテスト研究所研究員
静岡薬科大学薬学研究科博士課程修了
静岡薬科大学卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5725
＋81‒54‒264‒5725
suzukit@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/̃biochem/

2006
1996

1998

1994
1991
1984
1984

1979

Professor, School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka
Associate Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Visiting Scholar, Department of Virology and Molecular Biology, 
St. Jude Children’s Research Hospital, Memphis
Assistant Professor, School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka
Research Associate, School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka
Researcher, Shino Test Institute
Ph.D., Graduate School of Pharmaceutical Sciences, 
Shizuoka College of Pharmacy
Graduate from Shizuoka College of Pharmacy

[図1]
シアル酸のHA受容体結合領域
シアル酸分子の種認識に関わるアミノ酸の部位を示している。矢印はNeu5AcのN-アセ
チル基である。このモデルはPyMol分子画像表示システム1.1r1 (Delano Scientific 
LLC.)で作成した。

[図2]
スルファチド発現COS-7細胞におけるインフルエンザウイルスの増殖性
(A)共焦点レーザー顕微鏡によるスルファチド発現細胞（SulCOS1, SulCOS2）と親株細
胞のスルファチド（緑色）と核（青）の蛍光染色像を示す。図中の白線の長さは50 µm
ウイルスの増殖性（下段：ウイルス感染細胞が青緑に染色されている。）(B) IAV感染24時
間後におけるウエル内のウイルス感染増殖細胞（下段：青色）とその光学顕微鏡像（上段：
緑色, 倍率40倍）を示す。(C)多段階増殖により産生されたIAV感染細胞培養上清中のウ
イルス量を示す。ウイルス量はプラークアッセイにより算出した。

[表1]
A型インフルエンザウイルスに対するstrictinin, EGCG及び amantadineの抗ウイルス
作用の比較
50%阻害濃度（a IC50）はウイルス感染細胞のフォーカスフォーミングアッセイにより算
出し、平均値±平均値の標準誤差で表した。選択指数(bSI)は50%細胞毒性濃度の平均値
をIC50の平均値で除した値を示している。cN.D.は測定していないことを示している。



7 研究領域2

植物の遺伝子情報を利用した新機能タンパクの作出

野口　博司 薬学研究科薬学専攻生薬学教室　教授

序論
　医薬品資源を高等植物に負っていることは、全処方中25％以上
の医薬品は高等植物成分を含んでいるという事実の示す通りであ
る。在来高等植物成分の多くは既に探索され尽くしたとする説もあっ
たが、微量で精査を免れていたものの少ないことが却って明らかに
なりつつある。高等植物成分は近未来において医薬品をはじめとす
る有用物質の探索源・供給源として最も有望視されるケミカルプール
であることは疑う余地はないが、未開拓生物資源を探索する従来型
のアプローチには、探索労力の割にヒット数が減少するなど様 な々問
題のあることが顕在化している。
　天然物の構造多様性を創出する生合成鍵反応を担う酵素の生物
多様性に基づく機能多様性を、組換え酵素の考案あるいは人工基質
の適用によって拡大し、新規化合物ライブラリーが構築できると考えた。

成果

展望

　高等植物の成分の中でも最も特徴的とされてきたフラボノイドの骨
格構築酵素として知られ、現在はIII型ポリケチド合成酵素（PKS）
の一つに分類されるカルコン合成酵素（CHS）とそのホモログに焦点
を絞り検討を開始した。先ずカルコンを生合成するCHS（プロトタイプ
CHS）に、非生理的基質と鎖伸長単位のマロニルCoAを与えると芳
香環を形成し新規化合物の生じることを示した。同様に実験を実施
すると、スチルベン合成酵素を含めた各種III型PKSは多様な基質
を受容し多様な新規化合物を産生することが判明した。次にフラボ
ノイドやスチルベンのみならずナフタレン・アントラセン誘導体を生成す
るダイオウのIII型PKS遺伝子を探索したところ、生姜などショウガ科
の成分やラズベリーの香気成分であるC6-C4型の化合物を与える
III型PKS遺伝子の単離に成功した。本遺伝子による形質転換シロ
イヌナズナについて成分研究と環境への影響も検討した。ダイオウや
アロエよりアセチルCoAあるいはマロニルCoAを開始基質として6つ
のマロニルCoAを縮合し、芳香環を与えるPKS（アロエソン合成酵
素ALS）を手始めとして、それらの植物種内の遺伝子ファミリーの
コードする酵素の触媒機能を検討し、X線結晶解析データのあるム
ラサキウマゴヤシの典型的PKS、CHSIIにおいてはアミノ酸残基番
号で197番目に相当するアミノ酸残基の種類がポリケトメチレン鎖長
の制御に関わり、338番目に相当するアミノ酸残基が開始基質の大
きさを決定している可能性を示した。アロエからは2メチルクロモンを
生合成するPKS遺伝子（PCS）の単離と、8つのマロニルCoA縮合し
て形式的にはオクタケチド、即ちセンノシドやバルバロインと基本的に
は同様の大きさのポリケチドを生合成するPKS遺伝子（OKS）を得、
組換え酵素体において、酵素機能の変換とこれまで知られていな
かった12個の縮合数を達成できる組換え酵素体の確保ができた。

　III型PKSについては、このファミリーが果たしてナフタレンの様な
縮合環系や、フタリド類の生合成にも関わっているのかどうか、あるい
はアクリドン以外のアルカロイドのポリケチド由来部分の生合成に関
わっているのかを明らかにすることが今後の一つの課題である。これ
までの検討から、生物多様性に依拠した情報に基づく、則ちバイオイ
ンフォマティクスに基づくとも言い得るが、合理的なアミノ酸残基の置
換により生成物特異性の異なる合成酵素をデザインし、基質の分子
設計と組み合わせて新規骨格の作出が可能となった。そしてこのよ
うな酵素をコードする遺伝子を植物に導入することにより、高効率か
つ環境に易しい新規化合物ライブラリー作成が実現するであろう。

Profile Contact
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2000-
2004年
1995年
1994年
1985年
1984年
1979年
1977年
1975年

静岡県立大学薬学研究科長
静岡県立大学薬学部教授
東京大学薬学部講師
米国ロードアイランド州プロビデンス、ブラウン大学化学科博士研究員
 カナダ国アルバータ州エドモントン、アルバータ州立大学化学科博士研究員
東京大学薬学部助手
東京大学薬学部薬学研究科修士課程修了
東京大学薬学部薬学科卒業

T E L

e-mail

U R L

054‒264‒5664
＋81‒54‒264‒5664
noguchi@mail.u-shizuoka-
ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/shoyaku/

2000-
2004
1995
1994
1981
1980

1977

1975

Dean of Graduate School of  Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Professor, School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka
Lecture, Faculty of Pharmaceutical Sciences, University of Tokyo
Ph. D., Faculty of Pharmaceutical Sciences, University of Tokyo
Research Associate, Faculty of Pharmaceutical Sciences, 
University of Tokyo
M. Sc., Ph.D., Graduate School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Tokyo
B. Sc., Faculty of Pharmaceutical Sciences, University of Tokyo

[図1]
III型ポリケタイド合成酵素組換え酵素体による新規非天然型ポリケタイド類

[図2]
組換えオクタケタイド合成酵素（OKS）の活性部位



8 研究領域１

機能性食品の有効性と薬・食相互作用

山田　静雄 薬学研究科医療薬学専攻薬物動態学教室　教授

序論
　近年、補完代替医療の普及、高齢者人口の増加やセルフメディ
ケーション意識の高揚などに伴い、健康増進や疾患の予防・治療を
目的として機能性食品の利用者が増加している。高齢者では、医
薬品と併用する場合が多く、生体機能を改善する機能性食品の利
用は服薬量の減少、副作用の軽減や医療費の削減が期待できる
一方、過剰摂取や医薬品との相互作用による有害事象も懸念され
る。我々は、機能性食品の有効性及び医薬品との併用について検
証した。

成果

展望

1. 緑茶カテキンと医薬品との相互作用
　緑茶カテキン類は、様 な々健康増進作用を有することが報告さ
れ世界中で広く飲用されている。Werbaら（ミラノ大学医学部）は、
イタリア人の原発性高脂血症患者において緑茶飲用により高脂
血症治療薬のシンバスタチンの血中濃度が倍増し、副作用の横
紋筋融解症状の発現を報告した。我々は、Werbaら及び浜松医
科大学の渡邊裕司教授と共同で、日本人およびラットにおいて高
カテキン類含有緑茶飲用がシンバスタチン血漿中濃度を有意に
増加させることを確認した（図1）。またカテキン類がヒト肝臓および
小腸の薬物代謝酵素のCytochrome P450を阻害することを示
し、緑茶飲用が薬物代謝の阻害により薬物作用を増強することを
示唆した。

2. ノコギリヤシ果実エキスの排尿障害改善作用
　前立腺肥大に伴う排尿障害症状の改善に用いられるノコギリ
ヤシ果実エキス（SPE）の新たな薬理作用として、排尿障害モデ
ルラットにおける頻尿の改善（排尿間隔、一回排尿量及び膀胱容
量の有意な増加）、薬効成分としてオレイン酸とミリスチン酸の遊
離脂肪酸の関与（図2）及びSPEと遊離脂肪酸による前立腺や
膀胱のα1受容体とムスカリン性受容体の結合活性を明らかにし
た。またα1遮断薬の長期服用の前立腺肥大症患者において
SPEの併用は残尿量を有意に改善した（図3）。加えてSPEの反
復投与は臨床薬の体内動態に影響しなかったことから、排尿障
害患者において医薬品との併用療法の有用性が示唆された。

3. ワルファリンと食品の相互作用のデータベースの構築
　臨床的に重要となるワルファリンとビタミン（V）K含有食品との
相互作用についてPubmedを利用して文献的検索を行った結
果、本薬による安定した抗血液凝固状態を得るためには、約80
μg/dのVK摂取が理想的であり、その摂取の変動幅は多くても
250μg/dを超えないこと並びに食事からのVK摂取を一定にする
ことが重要であることを明らかにした。

　機能性食品の効果および臨床薬との併用・相互作用を機構論的
に解析し、その機能性や安全性に関する信頼性の高い基礎的エビ
デンスとともに、日本人での臨床試験成績の継続的な蓄積と共有が
新規機能性食品の開発と適正使用において重要となる。

α
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 藤野知美、伊藤由彦、瀧　優子、柿澤希実、尾上誠良、今井康之、奥　直人、野口博司、伊藤邦彦、小林裕和、大橋典男、合田敏尚、
木苗直秀、梅垣敬三、渡邉裕司、山田靜雄： とビタミンKの相互作用に関する文献的研究 　　　　

26 27

2011年
2004年
1991年
1978年
1976年
1976年

静岡県立大学理事兼副学長
静岡県立大学薬学部教授
静岡県立大学助教授
米国アリゾナ大学医学部博士研究員
静岡薬科大学（薬理学教室）助手
静岡薬科大学薬学研究科
博士課程修了

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5631
＋81‒54‒264‒5631
yamada@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/yakuzai/

2011

2004

1991

1978

1976
1976

Regent Professor and Chairman, Vice-president, 
University of Shizuoka
Professor and Chairman, School of Pharmaceutical 
Sciences, University of Shizuoka
Associate Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Postdoctoral Research Associate, College of Medicine, 
University of Arizona, U.S.A.
Research Associate, Shizuoka College of Pharmacy
Ph.D. (Pharmacology), Graduate School of Pharmaceutical Seiences, 
Shizuoka College of Pharmacy

[図1]
健常人（日本人）におけるシンバスタチン（左：lactone体,右:acid体）の血漿中濃度に及ぼ
す高カテキン類含有緑茶の2週間飲用の影響（12例の平均値とSD）。*,** :対照値
（Control）と比べ有意: *P<0.05, **P<0.01。

[図2]
Goto-Kakizaki（GK）ラットにおける排尿パラメータに対するノコギリヤシ果実エキス
（SPE,mg/kg）および遊離脂肪酸混合物（オレイン酸とミリスチン酸）の2ヶ月間反復投与
の影響（4例の平均値とSD）。*,**:対照値(vehicle)と比べ有意: *P<0.05, **P<0.01。

α

[図3]
α1遮断薬長期投与患者の残尿量に対するノコギリヤシ果実エキス（320mg）の1ヶ月間
反復投与の改善作用（10例、Pre:投与前、Post:投与後）。Post値はPre値に比べ有意
（P<0.05）。

臨床薬理



9 研究領域1，２

（緑茶成分テアニンによる神経細胞の新生・保護作用と認知症予防について）　
脳機能の解析と食品成分による修飾

横越　英彦 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻栄養化学研究室　教授

序論
　日常の食事により、社会的に問題となっている脳・精神疾患の軽
減を目指し、研究を行っている。緑茶に含まれるアミノ酸、そして、食
品に含まれる香気成分は、古来より漢方薬の素材として、あるいは、
民間療法として利用されてきた。それらのエビデンスを明らかにする
と同時に、記憶やストレス解消作用を目指した概念を確立することを
目的としている。また、元来、緑茶は薬効を含めた飲料であったが、
今回は、神経細胞死に対する影響、テアニンの脳細胞保護作用、
情報伝達機構への関与などを解析する。また、アルツハイマー病で
のAβ沈着・重合度などに対する茶成分、特に、テアニンの影響を解
析する。
　日常的に摂取できる緑茶、高齢者に好まれる香りを含む食品の摂
取により、脳･精神疾患の軽減につながることが大きく期待され、それ
を利用した新規機能性食品への応用研究を探る。

成果

展望

　テアニンはこれまでの研究から生体への機能性が注目され、高血
圧自然発症ラットにおける血圧降下作用やラットにおける制癌剤効
果増強作用など様々な研究が行われてきた。我々はこれまで、テア
ニンの脳神経作用に対する影響を、in vitro、in vivo、そして、ヒトを
対象とした研究を行ってきた。本プロジェクトでは、お茶という日常摂
取する飲料中のテアニンが、脳神経機能に影響するという薬理的
な作用機序を解明するものである。テアニンを長期投与すると、
Nobel Object Recognition Test （NOR）など多様な記憶学習試
験によって、緑茶成分や亜鉛投与が、ストレス負荷による脳機能（記
憶・学習能）障害を改善する事が明らかとなった（図１）。さらに、ヒト
においてもテアニンやGABAには脳波などを変化させるだけでなく、
精神的に抑制効果がみられた。また、テアニン投与によるニューロン
新生についてBEDU及びDCX染色で促進される事が明らかにさ
れた（図２）。さらに記憶との関連で解析されるLTPの結果では、尾
部懸垂というストレス負荷によるダメージを、テアニンが抑制すること
が分かった（図３）。現在、テアニンの記憶に関する研究として、様々
な条件下で、記憶形成に海馬がどの程度関与しているかなどを解
析している。

　緑茶中に含まれるテアニンやGABAには、ヒトの精神の抑制や作
業効率を上昇させる効果があることから、抗ストレスの軽減を目的と
して食品開発に寄与する事が考えられる。さらに、記憶メカニズムの
解明の一端として、テアニンのニューロン新生の保護作用が関係し
ていることや、記憶形成のメカニズムに、海馬を介さない経路がある
のか無いのかなどを解析し、最終的には、認知症や統合失調症に
対する予防的な手法が提案できれば良いと考えている。

Profile Contact
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1991年
1987年
1983年

1976年
1976年

1970年

静岡県立大学生活健康科学研究科教授
静岡県立大学食品栄養科学部教授
マサチューセッツ工科大学(MIT)、
文部省在外研究員
名古屋大学農学部助手
名古屋大学農学研究科農芸化学科
博士課程満了
京都大学農学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5559
＋81‒54‒264‒5559
yokogosi@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/nutrbioc/index.html

1991

1987

1983

1976
1976

1970

Professor, Graduate School of  Nutritional and 
Environmental Sciences , University of Shizuoka
Professor, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka
Monbusyo Fellowship Program for Japanese Scholars and Researchers 
to Study Abroad,  Massachusetts Institute of Technology
Research Associate, School of Agricultural Sciences, Nagoya University 
Ph.D., Graduate School of Bioagricultural Sciences, 
Nagoya University
Graduate from School of Agricultural Sciences, 
Kyoto University

[図1]
Nobel object recognition test （NOR）を行った結果、6週齢のラットでテアニン投与
によって認知機能を上昇させた。

[図3]
ストレス下でのLTP上昇が、テアニンによって抑制された。

[図2]
テアニンにより海馬の神経新生を上昇させた。



10 研究領域２

高次機能食品の開発を視野に入れた炎症性腸疾患を緩和するプロバイオティクスに関する研究

大橋　典男 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻微生物学教室　教授

序論
　本グローバルCOE事業において、我々は感染症と生活習慣病を
キーワードに研究を展開している。炎症性腸疾患は、主として消化管
に原因不明の炎症をおこす慢性疾患の総称で、潰瘍性大腸炎やク
ローン病が知られている。その発症要因には生活習慣も係っている
と考えられており、さらに発症後は病原細菌に対して易感染性になる
ことも示唆されている。また、炎症性腸疾患の患者では腸内細菌叢
が炎症反応を惹起するような免疫反応を誘導しており、近年、腸内
細菌叢を是正するプロバイオティクスが炎症性腸疾患の緩和に有
効であると考えられることから注目を集めている。そこで、本研究で
は、炎症性腸疾患の進行状況について、リアルタイムで観察できる
in vivoイメージング法を確立し、大腸炎の緩和効果が期待できるプ
ロバイオティクス乳酸菌の探索のため、このイメージング法の利用つ
いて検討した。

成果

展望

　炎症性腸疾患のひとつである潰瘍性大腸炎において、我々は病
原細菌に対して易感染性となることに着目した。生物発光性腸管病
原性大腸菌であるXen-14株は通常、マウス腸管内には定着しな
い。しかしながら、潰瘍性大腸炎のマウスモデルであるデキストラン
硫酸ナトリウム（DSS）処理マウスにXen-14株を感染させ、 in vivoイ
メージングにより観察を行ったところ、Xen-14株は排除されずに腸管
内に留まることが判った（図1）。つまり、DSS誘発性潰瘍性大腸炎の
疾病進行とXen-14株の感染進行に関連性があることが判明し、
Xen-14株の感染状況をモニターすることで潰瘍性大腸炎の病態を
非侵襲的かつ経時的に追跡できる実験系の確立に成功した。さら
に、この系を用いて、炎症性大腸炎の予防あるいは緩和効果が期
待できるプロバイオティクス乳酸菌の探索を試みた。我々がこれまで
に分離したLactobacillus plantarum No-B6株およびL. paracasei 
Tm21-1株をDSS投与期間前と投与期間中に毎日接種し、その後、
Xen-14株を感染させ、in vivoイメージングにより観察を行った。その
結果、L. paracasei Tm21-1株がDSSによる潰瘍性大腸炎発症を
遅延させる傾向があることが示唆された（図2）。

　乳酸菌は菌種株によって宿主に与える効果が異なるため、乳酸
菌をプロバイオティクスとして利用する場合、その目的用途に合わせ
て適切な菌種・菌株を選択する必要がある。今回確立した in vivoイ
メージングを用いた潰瘍性大腸炎の可視化法はプロバイオティクス
乳酸菌探索のために極めて有効な方法であると考えられ、今後のプ
ロバイオティクス研究に大きく貢献するものと考える。

Profile Contact

代表的な発表論文と研究業績 ／ 
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2008年
2006年
2002年
1997年
1992年
1984年
1984年
1981年

静岡県立大学食品栄養科学部教授
静岡県立大学環境科学研究所教授
静岡県立大学環境科学研究所助教授
オハイオ州立大学獣医学部獣医科学研究部
博士（薬学）を取得、東京大学
新潟薬科大学薬学部助手
金沢大学薬学研究科修士課程修了
新潟薬科大学薬学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5553
＋81‒54‒264‒5553
ohashi@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/microbiol/

2008

2006

2002

1997

1992
1984
1984
1981

Professor, School of Food and Nutritional Sciences, 
University of Shizuoka
Professor, Institute for Environmental Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor,  Institute for Environmental 
Sciences, University of Shizuoka
Research Scientist and Adjunct Assistant Professor, 
The Ohio State University, USA
Ph.D., University of Tokyo 
Research Associate, Niigata College of Pharmacy
M.S., Kanazawa University of Tokyo
B.S., Niigata College of Pharmacy

[図1]
生物発光性腸管病原性大腸菌Xen-14株を用いた潰瘍性大腸炎マウスのin vivoイメー
ジング潰瘍性大腸炎マウスモデルであるDSS投与群（DSS group）では生食投与群
（control group）と比較して生物発光性腸管病原性大腸菌Xen-14株の腸管内定着が
観察された。

[図2]
in vivoイメージングを用いた潰瘍性大腸炎に対する乳酸菌の緩和効果の評価
A）DSS投与前およびDSS投与中の計２週間にL. plantarum No-B6株(plantarum group)
あるいはL. paracasei Tm21-1株（paracasei group）の投与を行い、Xen-14株を接種
した後のin vivoイメージング。B） in vivoイメージングにより検出された生物発光を定量
化したグラフ。



11 研究領域2

有機合成を基盤とする食品有効成分のケミカルバイオロジー研究

菅　敏幸 薬学研究科薬学専攻医薬品製造化学教室　教授

序論
　食品は古くから食に供されてきたことから安全性に対する信頼は
大きく、その有効成分は医薬品のリードとしても期待されている。しか
し、医薬品開発に必須となる詳細な構造活性相関や、活性発現の
標的タンパク質解明などの研究例は僅かである。我々は、有効成分
の柔軟かつ効率的な合成供給が、ケミカルバイオロジー研究を可能
にすると考え、合成研究を行っている。これまでに、緑茶のカテキンや
ミカンのフラボノイドの新規合成法の開発に成功してきた。特に、エピ
ガロカテキガレート（1: EGCg）の特徴的な構造のC環 2, 3位の cis 
の相対配置を完全に制御する合成法を開発し、A環部に水酸基を
持たない誘導体DOEGCGの合成に成功した。 さらに、 DOEGCg 
（2）がEGCg（1）を上回る抗インフルエンザウイルス感染阻害活性を
有することも見出した。この結果を基に、A環部の水酸基は活性発
現に関与しないと作業仮説を立て、A環部にプローブユニットを導入
可能なアミノペンチル基を有するAPDOEGCg（3）の合成を行った。

成果

展望

　APDOEGCg（3）のA環部分に、鈴木－宮浦反応による側鎖の導
入後、我々の開発したNs-NH2との光延反応を利用して末端に窒素
原子を導入した。さらにAD-mix-βにて合成した光学活性なジオー
ルへガロイル基を位置選択的に導入後、エステル基の隣接基関与
効果を利用したヒドリドの攻撃によりジヒドロピラン環をcis体選択的に
構築した。また、ベンジルアルコールへの酸性条件の直接環化により
trans体も選択的に合成可能となった。保護基の除去により得られる
3は、フェノール性水酸基を保護することなく、様 な々プローブユニット
の導入が可能であった。すなわち、蛍光発色団（Tokyo Green）や
ビオチンを有する4と5の合成に成功し、さらにキャリアータンパク質
（HSA）と結合させた6を抗原として用いEGCgを特異的に認識する
モノクローナル抗体の獲得にも成功した。
　また、みかんの陳皮より単離されたノビレチン（7）は、アルツハイ
マー病の予防効果が認められ注目を集めている。我々は、当研究室
で開発したフラボン骨格構築法により、11段階、総収率53%にて全
合成を達成した。 さらに、本合成を基盤とする大量供給により、PET
プローブの迅速合成の条件の最適化が可能となった。浜松ホトニク
スにて十分な放射活性を有するプローブを合成し、ラットの尾静脈内
投与5分後の脳移行を確認した。（Scheme 2）

　Sheme 3に、蛍光プローブ4とHUVECSの蛍光顕微鏡写真と、 6
を抗原として獲得した抗体のEGCgとの親和性のグラフを示した。こ
のように、蛍光プローブ4は生細胞でのEGCgの動態を明らかにし
た。また、モノクローナル抗体はELISA法による超高感度な分析を可
能にするため、微量成分の検出への展開も期待できる。
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静岡県立大学薬学部教授
東京大学大学院薬学系研究科助教授
東京大学薬学部助手
財団法人サントリー生物有機科学研究所研究員
北海道大学大学院理学研究科博士課程修了
北海道大学理学部化学科卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5746
＋81‒54‒264‒5746
kant@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/̃yakuzo/english/
english.html

2005

2004

1996

1993
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Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor, Graduate School of Pharmaceutical 
Sciences, University of Tokyo
Assistant Professor, Graduate School of Pharmaceutical 
Sciences, University of Tokyo
Researcher, Suntory Institute for Bioorganic Research
Ph.D., Graduate School of Department of Chemistry, 
Faculty of Sciences Hokkaido University
Graduate from Department of Chemistry, Faculty of 
Sciences, Hokkaido University

[図1]
APDOEGCg（3） の構造とEGCgプロー
ブ分子 （4 ‒ 6）

[図2]
効率的な合成を基盤とするノビレチンの
PETイメージング

[図3]
蛍光顕微鏡分析とEGCgと高い親和性を
有する抗体



12 研究領域３

慢性腎臓病患者における栄養障害の評価法に関する研究

熊谷　裕通 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻臨床栄養学研究室　教授

序論
　慢性腎臓病患者には、たんぱく質エネルギー栄養障害が高頻度
に合併し、患者のQOLや予後に悪影響を及ぼすことが知られてい
る。慢性腎臓病患者におけるたんぱく質エネルギー栄養障害への
対策を立てるためには、できるだけ早期に栄養障害を見つけ出すこ
とが重要である。そこで、我々は、まず慢性腎臓病ステージ５D（血液
透析）の患者を対象として、たんぱく質エネルギー栄養障害を早期
に発見する栄養スクリーニング法を確立することを試みた。また、慢
性腎臓病患者のたんぱく質エネルギー栄養障害の成因には体内に
おける低レベルの持続的な炎症が関与していることが知られており、
たんぱく質エネルギー栄養障害の評価に炎症の関与も加味すること
が重要と考えられる。しかし、これまでに炎症の関与を考慮に入れた
栄養指標は確立されていないので、今回我々は、栄養指標と炎症
指標を組み合わせた新しい指標を開発することを試みた。

成果

展望

　過去２０年間に発表された栄養スクリーニング指標から信頼性の
高いと思われた５種類（Mini nutritional assessment short form 
（MNA-SF）、Nutrition risk score （NRS）、Malnutrition universal 
screening tool （MUST）、Malnutrition screening tool （MST）、
Geriatric nutritional risk index（GNRI、図１）を選び出し、血液透
析患者の栄養スクリーニングにどれが最も適切かについて検討を
行った。その結果、受信者動作特性（ROC）曲線等による検討から、
血液透析患者の栄養障害リスクを評価するのにGNRIが最も感度
（0.730）と特異性（0.819）の高い指標であることが明らかとなった。さ
らに、GNRIと予後との関連を検討し、GNRI 91以下の患者では、91
以上の患者に比べて明らかに５年予後が不良であることが明らかと
なった。
　次に、栄養指標に炎症指標を組み合わせた新たな指標を開発する
ことを試みた。外科領域では既にGlasgow prognostic score （GPS）
という血清アルブミン値と炎症指標であるCRPから予後を判定する
指標が用いられているので、それを改良してGNRIとCRPから予後を
予測する指標（Modified GPS）を考案した。その結果、M-GPS 2点
（GNRI 90以下かつCRP 0.1mg/dl以上）の血液透析患者では
M-GPS 0点（GNRI 90以上かつCRP 0.1mg/dl以下）の患者に比
べ5年生存率が明らかに悪く（図２）、Cox比例ハザードモデルで
他の因子を補正した時の相対危険率は1.86となることが明らかと
なった。

　GNRIは、体重と血清アルブミン値という２つの客観的指標のみか
ら算出でき、主観的判断を必要としないという特徴がある。そのため、
栄養状態の一次スクリーニングとして優れており、特に患者数の多
い大規模透析センターでの有用性が高いと評価され、現在までに全
国各地の透析施設で導入が進んでいる。 Modified GPSは、 GNRI
にさらに炎症指標を組み入れた指標であり、炎症が栄養障害の一
因になっている透析患者では特に有用性が高いと考えられる。今
後、Modified GPS高値の患者から優先的に栄養ケアマネジメントを
進めるといった利用が考えられる。しかし、透析患者の栄養障害の
病態は図３に示すように複雑であり、これらのスクリーニングによって
見出された栄養障害を有する透析患者において、詳細な栄養評価
を改めて行う必要があることは言うまでもない。今後は、栄養スクリー
ニング法から栄養アセスメント法の開発・発展に重点を移して検討を
行なっていく予定である。

≥

≥

≥
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静岡県立大学食品栄養科学部教授
静岡県立大学食品栄養科学部助教授
浜松医科大学第一内科講師
米国NIH老人病研究所訪問研究員
浜松医科大学第一内科医員・助手
国立療養所天竜病院内科医師
浜松医科大学第一内科研修医
日本医科大学医学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5567
＋81‒54‒264‒5567
kumagai@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/clncnutr/index.html

2005

1993

1992

1987
1979

1979

Professor, School of Food and Nutritional Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor,  School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka 
Assistant Professor, First Department of Medicine, 
Hamamatsu University School of Medicine
Visiting Fellow, NIA, NIH, USA
First Department of Medicine, Hamamatsu 
University School of Medicine
Graduate from Nihon Medical University

[図1]
GNRIの算出式とたんぱく質エネルギー栄養障害の診断基準

[図2]
血液透析患者におけるModified GPSによるカプランマイヤーの生存曲線（5年間）

[図3]
透析患者におけるたんぱく質エネルギー栄養障害のメカニズム



13 研究領域３

糖尿病リスク遺伝子が日本人の糖尿病発症に与える影響

小林　公子 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻人類遺伝学研究室　准教授

序論
 糖尿病の発症には食生活や運動習慣などの生活習慣とともに遺
伝要因も関与している。最近のゲノム科学と遺伝子分析技術の進
歩により、全ゲノムを対象に糖尿病のリスク遺伝子を網羅的に探索
することが可能となった。その結果、TCF7L2、KCNJ11、IGF2BP2
など約40種類の遺伝子が糖尿病のリスク遺伝子として同定された。
一方、肥満が糖尿病発症の重要なリスク因子であることはよく知られ
ているが、日本人には、肥満の認められない糖尿病患者も多い。そこ
で、本研究では糖尿病リスク遺伝子と肥満の組み合わせが日本人
の糖尿病発症に与える影響を分析した。

成果

展望

　医師により糖尿病と診断された男性333名と糖代謝能正常の男
性417名を被験者として、欧米人を対象とした複数の全ゲノム関連
解析により、糖尿病リスク遺伝子であることが確認された14種類の
遺伝子と日本人を対象とした全ゲノム関連解析により検出された3種
類の遺伝子、合計17種類の糖尿病リスク遺伝子を分析した。その
結果、SLC30A8、CDKN2A/B、CDC123、KCNQ1の4種類の遺伝
子が、効果はそれほど大きくはないが、本研究の被験者集団におい
ても糖尿病の独立したリスク因子となっていることがわかった
（P<0.05）。次に、分析した17種類の遺伝子の複合効果を調べるた
めに、被験者が保有するリスクアレル数を数えたところ、糖尿病患者
では、多くのリスクアレルを保有する人がコントロール群に比べて多い
ことがわかった（図１）。また、被験者をリスクアレル保有数別に4つの
グループに分けて分析すると、リスクアレルの保有数が増えるにした
がって糖尿病発症のOdd比が上昇することがわかった（P<0.0001 
for trend）。 さらに被験者を肥満の有無で2群に分けて、 同様の解
析をおこなったところ、リスクアレル保有数の増加とOdd比上昇の関
係は肥満のない群でのみみられ（P<0.0001 for trend）、肥満群に
おいてはリスクアレル保有数の増加は糖尿病発症のリスク因子とは
なっていないことがわかった（P=0.88 for trend）（図２）。
 次に、肥満が糖尿病の発症に与える影響を調べたところ、多くのリ
スクアレルを保有する群（Q3, Q4 ≧17）においては、肥満は糖尿病
発症のリスク因子とはなっていないことがわかった（図３）。すなわち
肥満のある人とない人には、糖尿病の発症に対して異なる遺伝的
基盤があることが示唆された。

　全ゲノム関連解析により同定された糖尿病リスク遺伝子は、単独
での影響はそれほど大きくはないが、それらが積み重なることで糖尿
病発症のリスク因子となることがわかった。肥満は糖尿病の重要なリ
スク因子であるが、日本人の糖尿病患者には肥満でない人も多い。
肥満がなくても、糖尿病リスク遺伝子を多く保有する個体において
は、糖尿病発症の危険率が高くなる。今後はこのような遺伝子型の
違いが、糖尿病の予防や治療効果にどのような影響を与えるのかに
ついても分析し、個人に対応したテーラーメイドの糖尿病の予防なら
びに治療法を開発していく必要がある。
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2007年
2003年
2002年
1989年
1989年
1985年

静岡県立大学食品栄養科学部　准教授
静岡県立大学食品栄養科学部　助教授
筑波大学基礎医学系　助教授
筑波大学基礎医学系　講師
筑波大学大学院医学研究科修了
筑波大学大学院医科学研究科修了

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5220
＋81‒54‒264‒5220
kobayasi@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/cellphys/index.html

2003

2002

1989

1989

Associate Professor, School of Food and Nutrirional 
Sciences, University of Shizuoka
Assistant Professor, Institute of Basic Medical 
Sciences, University of Tsukuba
Research Associate,  Institute of Basic Medical 
Sciences, University of Tsukuba
Graduate from Graduate School of Medical 
Sciences, University of Tsukuba, PhD., 
University of Tsukuba

[図1]
リスクアレル保有数の頻度分布
糖尿病患者群のリスクアレル保有数の分布はコントロール群に比べて、保有数の多い方
にシフトしていた。

[図2]
リスクアレル保有数が糖尿病発症に与える影響 
リスクアレル保有数の増加と糖尿病発症Odd比上昇の関係は、肥満のない群でのみ見ら
れた。

[図3]
リスクアレル保有数別にみた肥満が糖尿病発症に与える影響
多くのリスクアレルを保有する群（Q3、Q4）では、肥満は糖尿病発症のリスク因子ではな
かった。



14 研究領域2

生活習慣病に対する環境・社会ストレスの影響と食品による予防に関する研究

下位　香代子 生活健康科学研究科環境物質科学専攻生体機能学研究室　教授

序論
　社会的・心理的ストレスの日常的な曝露が精神疾患と同様に、高
血糖症、循環器系障害やがんなどの生活習慣病に関与しているこ
とが報告されている。慢性的な社会的ストレスに対する応答機序を
理解し、ストレスによって誘発される疾患の予防因子を見い出すこと
は重要である。

成果

展望

　先ず、社会的ストレス（単独隔離）を30日間負荷したマウスの肝臓
における遺伝子発現プロフィールについてDNAマイクロアレイを用
いて検討し、次に、13週間の長期間、社会的ストレスをマウスに負荷
し、その影響を調べた。その結果、本ストレス（30日間）は、PPARαを
介する脂質代謝経路を顕著にダウンレギュレーションし、Srebf1によ
り制御されている脂質合成経路を顕著にアップレギュレーションする
ことがわかった（図１）。本結果から示唆されたように、13週間の社会
的ストレスを負荷したマウスの体重、内臓脂肪重量、血漿コレステ
ロールおよび血糖値は顕著に増加した。血漿コレステロールの増加
機序を明らかにするために、肝臓組織における遺伝子発現解析を
行ったところ、コレステロール生合成に関わるHmgcrの遺伝子発現
レベルはコントロール群と比べ差異はなかったが、コレステロール代
謝、排泄、肝臓における再取り込みに関与する遺伝子発現に変化
が見られた。慢性的な社会的ストレス負荷は、コレステロールの代謝・
排泄系に異常をもたらすことが示唆された。抗脂血症剤であるフェノ
フィブレートやウコン抽出物がストレスによる内臓脂肪重量や血漿コ
レステロール値の上昇を低下させることがわかった。
  一方、日常的なストレスは17β-estradiol （E2）が関与する乳がんの
進展を促進すると考えられている。CYP1B1はE2を優先的に発がん
性のある4-OHE2に代謝し、 CYP1A1と 1A2は、 2-OHE2に代謝す
る。E2標的組織では、CYP1B1が高発現しており、がん組織では、
4-OHE2が優先的に生成している。本研究において、クリソエリオール
のようなメトキシフラボノイドがCYP1B1を強く選択的に阻害すること
を見い出した。ドッキングスタディにより、クリソエリオールはCYP1B1の
活性中心にぴったりとおさまるが、CYP1A1と1A2に対しては、クリソ
エリオールのメトキシ基とCYP1A1のSer-122が、また、CYP1A2の
Thr-124が衝突するため、ぴったりとおさまらないことがわかった（図
２）。ヒト乳がん細胞であるMCF-7細胞において、クリソエリオールは
CYP1A 1と1B 1の遺伝子発現に影響することなく、また、
2-methoxy-E2の生成にも影響することなく、顕著に4-methoxy-E2の
生成を抑制することが明らかになった。

　これらの結果は、長期間の社会的ストレス負荷が内臓脂肪や血
中コレステロールを増加させ、その結果、特に内臓脂肪蓄積型の肥
満や脂肪肝などの生活習慣病を誘発することを示している。フェノ
フィブレートのようなPPARαのリガンドは、ストレスによっておこる脂肪
蓄積の予防に有用であろう。一方、クリソエリオールはCYP1B1の活
性を選択的に阻害するため、乳がんの化学予防因子となり、このよう
なCYP1B1選択的阻害因子は、乳がん以外のエストロゲン依存性
のがんに対しても有用であると思われる。
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2005年
2003年
2001年
1995年
1991年
1990年
1983年
1976年

静岡県立大学環境科学研究所・大学院生活健康科学研究科教授
サウスカロライナ大学薬学部訪問研究員
静岡県立大学環境科学研究所・大学院生活健康科学研究科助教授
サセックス大学 MRC Cell Mutation Unit訪問研究員
静岡県立大学食品栄養科学部助手
奈良女子大学大学院人間文化研究科 学位取得
静岡薬科大学助手
奈良女子大学理学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5787
＋81‒54‒264‒5787
shimoi@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://seitai.u-shizuoka-
ken.ac.jp/

2005

2003
2001

1995
1991

1990

1983
1976

Professor, Institute of Environmental Sciences, Graduate School of 
Nutritional and Environmental Sciences, University of Shizuoka
Visiting Scholar, University of South Carolina, College of Pharmacy
Associate Professor,  Institute of Environmental Sciences, Graduate School 
of Nutritional and Environmental Sciences, University of Shizuoka
Visiting Scholar, University of Sussex, MRC Cell Mutation Unit
Research Associate, School of Food and Nutirional Sciences, 
University of Shizuoka
Ph.D., Graduate School of Humanities and Sciences, Nara 
Women’s University
Research Associate, Shizuoka College of Pharmacy
Graduate from Faculty of Science, Nara Women’s University

[図1]
マウス肝臓における脂質代謝経路への30日間の社会的ストレス負荷の影響

[図2]
ヒトCYP1の活性中心およびクリソエリオ―ルとのドッキング



15 研究領域１

産生制御活性を有する食品、生体成分の探索と評価法の研究
生体リスク軽減に繋がる食生活環境に応じた機能タンパク分子の

菅谷　純子 薬学研究科医療薬学専攻生体情報分子解析学教室　教授

序論
　近年、生活習慣病発症の危険因子である肥満症の増加が社会
的問題となっていることから、本研究では栄養過多モデル動物の薬
物代謝酵素／薬物トランスポーター発現レベルならびに薬物動態の
変動、高脂肪食摂取が核内受容体を介した誘導機構に及ぼす影
響を解析することにより、栄養過多に起因した生活習慣病患者が薬
物を適正に使用するための基礎的成果を提供し、医薬品有害事象
回避手法の開発とその臨床応用の基盤形成を目標とした。

成果

展望

　生活習慣病の原因ともなる肥満時における薬物の生体への影響
を、脂肪肝を形成したラットを用いて検討した。高脂肪・高糖質食
（HF）を3週間摂食させ脂肪肝を形成させたHF群では、フルバスタ
チン（8mg／kg／日）投与4日後より血清ASTレベルが上昇し、8日後
には血清ALT、ASTレベルが顕著に上昇し、肝実質細胞の障害が
増悪化するとともに、横紋筋融解症で特徴的な血中CKレベルの上
昇、後肢骨格筋繊維の損傷が認められ死亡することを初めて見い
だした。処理4日目に、フルバスタチンの血中濃度が上昇し、その原因
がフルバスタチンの肝取り込み、代謝、排出の変動に起因しているの
か明らかにするために、普通食（SD）群、HF群における、薬物代謝
酵素と薬物トランスポーターの発現におよぼすフルバスタチンの影響
を解析した。フルバスタチンの代謝に関わる薬物代謝酵素
（CYP2C、UGT1A3）の発現変動はあまり認められなかったが、フル
バスタチンを肝実質細胞に取り込むトランスポーターOatp2の発現レ
ベルが、HF群においてフルバスタチン投与後早期に顕著に低下し
ており、このことがフルバスタチンの血中濃度の増大を惹起し、肝実
質細胞の障害を誘発し、重篤な副作用（横紋筋融解症）の発現に
繋がることを明らかにした。
　また、ショ糖を原料に微生物由来イヌリン合成酵素により合成した
イヌリン（以下合成イヌリン）によるHF食摂餌動物における脂肪組
織、肝臓、血中脂質レベルの低下作用、脂肪肝の進展抑制効果を
分子レベルで解析した。5%合成イヌリン含有HF食を3～12週間摂
餌させたラットでは、HF食摂餌による体重、血清、肝TGおよび総コレ
ステロール含量の増大の抑制、門脈血グルコースレベルの増大の抑
制、血清インスリンレベルの増大の抑制、アディポネクチンレベルの低
下の抑制、門脈血短鎖脂肪酸（プロピオン酸）レベルの低下の抑制
がフルクトース重合度DP=16～17の合成イヌリン摂取時に最も効果
的に見られた。合成イヌリン摂取により認められた抗肥満作用の生
体内分子機構として、HF食摂取下に発現亢進する脂肪酸合成律
速酵素acetyl-CoA carboxylase mRNAならびに脂肪酸合成酵素
fatty acid synthase mRNAレベルの抑制に起因していることを明ら
かにした。

　本研究の成果から、スタチンを用いた薬物療法において血中
ASTレベルの測定が、脂肪肝患者におけるスタチンによる重篤な副
作用である横紋筋融解症発症の防止に役立つことが示唆された。
　酵素合成によるイヌリンの、従来評価されている血糖上昇抑制作
用などに加えて、肝障害発症防止効果等の新たな機能効果につい
て検討することにより、新視点からのイヌリン摂取効果を評価でき、本
研究の成果は生活習慣に伴う各種疾患の防止に寄与するサプリメ
ント製品の開発にも繋がり、新たな効果を持つ機能性食品の開発を
可能とするものである。
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T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5779
＋81‒54‒264‒5779
sugatani@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/rinsho/
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[図1]
フルバスタチン副作用のバイオマーカーとなる血清因子の経時変化
高脂肪高糖質（HF）食を1週間摂取し脂肪肝を形成させたラットにフルバスタチン（8 mg
／kg／日）を投与すると4日後より血清ASTレベルが上昇し、8日後には血清ALT、ASTレ
ベルが顕著に上昇し、肝実質細胞の障害が増悪化するとともに、横紋筋融解症で特徴的
な血中CKレベルが上昇する。普通食摂餌群と比べて*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.  
高脂肪高糖質摂餌群と比べて#p<0.05, ##p<0.01, ###p<0.001 versus HF 
diet-fed control rats.  n.d.: 未測定

[図2]
フルバスタチンの肝実質細胞内への取り込みに関わる薬物トランスポーターOatp2の発
現抑制がフルバスタチンの血中濃度を上昇させ、肝実質細胞の障害を誘発し、重篤な副
作用（横紋筋融解症）を惹起する

[図3]
高脂肪・高糖質食摂餌動物における酵素合成イヌリンによる脂肪合成酵素（脂肪酸合成
酵素、アセチルCoAカルボキシラーゼ）の発現抑制を介した肝臓、血中脂質レベルの低下
作用と脂肪肝進展抑制効果

2008年
2007年
2002年
2000年
1996年
1984-
1986年
1982-
1996年
1975年
1973年

静岡県立大学薬学部教授
静岡県立大学薬学部准教授
静岡県立大学薬学部助教授
米国国立環境衛生研究所客員研究員
静岡県立大学薬学部講師

米国テキサス州立大学医学部客員研究員

関西医科大学医学部講師

関西医科大学医学部助手
大阪大学薬学部卒業

2008
2002
2000

1996

1984-
1986
1982-
1996
1975
1973

Professor, School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka
Associate Professor, School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka 
Guest Researcher, Pharmacogenetics section, Laboratory of 
Reproductive and Developmental Toxicology, National 
Institute of Environmental   Health Sciences, NC, USA
Assistant Professor. Graduate School of Pharmaceutical 
Science, University of Shizuoka
Guest Scientist, Department of Biochemistry, University 
of Texas, Health  Science Center at San Antonio, USA
Assistant Professor, Kansai Medical University
Research Associate, Kansai Medical University
Bachelor of Pharmaceutical Sciences, University of Osaka



16 研究領域2

食品成分の生理作用に基づいた脳機能解析

武田　厚司 薬学研究科薬学専攻医薬生命化学教室　准教授

序論
　亜鉛は蛋白質の機能を通して遺伝子の複製や発現など細胞機能
に関与し、個体の発生ならびに生命活動に重要な役割を担っている。
一方、遊離の亜鉛（亜鉛イオン）は細胞内外においてきわめて低濃度
であり、細胞内ではカルシウムイオンのようにセカンドメッセンジャーとし
て機能することが認識されつつある。脳では神経細胞のシナプス小
胞内に亜鉛は存在し、神経活動に伴いシナプス間隙に放出され、ダイ
ナミックに脳機能を調節する。シナプス小胞に亜鉛を含む神経はグル
タミン酸作動性神経のサブタイプであり、亜鉛作動性神経とも呼ばれ
ている。亜鉛作動性神経は大脳皮質、海馬、扁桃体に豊富に存在
し、学習・記憶ならびに精神活動に重要な役割を担うと考えられるが、
その役割は十分には明らかにされていない。高齢化、高度情報化社
会のなかで脳の健康に対する関心が高まるなか、本研究では、亜鉛
作動性神経機能を解析し、脳機能における亜鉛の役割を検討した。

成果

展望

　神経̶内分泌機能の連携は脳機能の制御に不可欠である。亜鉛
摂取不足は内分泌機能（副腎皮質からのグルココルチコイド分泌）を
速やかに変化させ、脳機能を障害することを示した。すなわち、亜鉛不
足により、ラット海馬では神経新生が抑制され、うつ様行動が増加する
ことを明らかにし、亜鉛不足はうつ発症のリスクファクターであることを
提唱した。また、亜鉛不足はてんかん発作などの脳病態を悪化させる
ことを示した。
　一方、脳神経細胞のシナプス小胞内に存在する亜鉛イオンは、グル
タミン酸とともに放出され、すみやかにシナプス前ニューロンとシナプス
後ニューロンに取込まれ、細胞内外でシナプス伝達機能を調節するこ
とを示した（図1， 2）。さらに、記憶の細胞レベルでのメカニズムの一つ
と考えられている長期増強（LTP）は海馬シナプス機能の成熟化なら
びに老化に応じてシナプス亜鉛イオンにより時空間的に多様に調節さ
れることを示した。そして、海馬依存性記憶、ならびに扁桃体が関与す
る不安・恐怖記憶にシナプス亜鉛が関与することを明らかにした。

　亜鉛恒常性を制御する内分泌ホルモンは知られていないが、生体
の恒常性維持ならびに環境への適応にはグルココルチコイドと亜鉛シ
グナルの連携が不可欠である。
　通常時細胞質カルシウムイオン濃度は細胞外と比べて104倍低い。
亜鉛イオンの場合にはそれほどの違いはないが、通常時の細胞質亜
鉛イオン濃度はカルシウムイオンと比べると100倍以上低い。亜鉛イオ
ンはカルシウムイオンより細胞毒性が高いために、神経細胞は通常レ
ベルをきわめて低く保ち、脱分極刺激に伴う活動時のシナプス亜鉛シ
グナルをうまく利用していると考えられる。近年、亜鉛輸送タンパク質が
相次いで同定されてきたが、その数は亜鉛イオン恒常性がいかに重
要であるかを物語っている。一方で神経活動時には亜鉛イオンをミリ
秒のオーダーでダイナミックに使うためにカルシウムチャネルが利用され
る。亜鉛作動性神経シナプスでの亜鉛イオン流入は新規環境下での
探索活動と関係する。しかし、至適量を超えた流入はその活動を変
化させる。亜鉛イオンの動態制御機構、そして、海馬、扁桃体での亜
鉛シグナルが個体の行動とどのように関係するかを解析する必要が
ある。亜鉛作動性神経の役割は断片的な知見があるのみであり、亜
鉛作動性神経活動と認知・精神活動との関係のリアルタイム解析が
その役割解明に向けたブレイクスルーとなることを期待する。

Profile Contact

代表的な発表論文と研究業績 ／ 

42 43

2000年
1995年
1992年
1991年
1981年
1981年

静岡県立大学薬学部准教授
米国ペンシルバニア大学医学部客員研究員（1年間）
米国ネブラスカ大学医学部客員研究員（3ヶ月間）
静岡県立大学薬学部講師
静岡薬科大学助手
静岡薬科大学大学院薬学研究科修士課程修了

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5700
＋81‒54‒264‒5700
takedaa@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/radiobio/

2000

1995

1992

1991

1981

1981

Associate Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Research Scholar, Department of Neuroscience & Anatomy, 
M.S. Hershey Medical Center
Research Scholar, Department of Pharmacology, University
of Nebraska Medical Center
Assistant Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Instructor, Division of Radiobiochemistry and Radiopharmacology,
Shizuoka College of Pharmacy,
Graduate from Shizuoka College of Pharmacy

[図1]
海馬でのシナプス神経伝達
亜鉛作動性神経は海馬三シナプス（点線で表示）に存在する。亜鉛イオンはカルシウム透
過型AMPA受容体などを介して取込まれ（プレニューロンにも取込まれる）、グルタミン酸
を介した神経伝達を細胞内外で調節する。

[図2]
海馬亜鉛作動性シナプスでのグルココルチコイド-亜鉛シグナル仮説
グルココルチコイドはプレニューロンからの開口放出を促進し、細胞内亜鉛シグナルを増
加させ、神経細胞機能に関与する。



17 研究領域１

肝P450発現誘導における食品-薬物相互作用の研究

出川　雅邦 薬学研究科薬学専攻衛生分子毒性学教室　教授

序論
　肝シトクロムP450（CYP）に多くの分子種が存在し、それらは医薬
品の解毒や、プロドラッグや前駆型がん原性物質の代謝活性化に
関わる主要酵素になっている。CYPの各分子種は、それぞれ異なっ
た基質特異性を有し、また対応する各基質（医薬品を含む異物）の
摂取・暴露でしばしば誘導される。このようなCYPの誘導が医薬品
の薬効減弱や有害化合物の毒性増強に繋がる場合もある。さらに、
CYPの発現や活性の変動は、医薬品服用時だけでなく、特定の食
品中成分の摂取によってもしばしば起こることが知られている。従っ
て、医薬品の適正使用や化学物質による毒性発現の観点から、医
薬品・有害化合物・食品中成分の複合摂取時における肝CYPの分
子種レベルでの発現変動の解析は重要な課題となる。
　本研究では、多くの癌原性化合物の代謝活性化や医薬品である
テオフィリンなどの代謝に関わるCYP1Aサブファミリー酵素に焦点を
合わせ、それら酵素誘導剤の検索に叶うレポーター細胞株を樹立し
た。またさらに、それら樹立細胞株を用いて医薬品と有害化合物の
複合影響を検討し、有用な知見を得た。

成果

展望

　ヒト肝がん細胞株HepG2に、CYP1Aサブファミリー酵素遺伝子の
転写活性化因子（AhR）が結合する応答配列（XRE）を組み込ん
だレポータープラスミドXRE-Lucを安定導入し、ヒトAhR-basedレ
ポーター細胞株HepG2-A10を樹立した（図１）。本細胞株に、ヒト
AhRリガンドを処理すると、レポーター（ルシフェラーゼ）遺伝子の発
現が上昇するだけでなく、宿主細胞内の標的遺伝子である
CYP1As遺伝子やそれら酵素蛋白質の発現が上昇し、さらにそれら
酵素活性も増加した。これらの結果から、HepG2-A10細胞株がヒト
CYP1A酵素誘導剤の検索に有効であることが確認された。
　次いで、ラットやマウスの肝臓にCYP1Aサブファミリー酵素を誘導
するジヒドロピリジン系カルシウム拮抗薬のニカルジピン（NIC）と、代
表的なAhRリガンドである癌原性多環芳香族炭化水素（PAH）の
3-メチルコラントレン（MC）を試料として、各化合物単独処理およびこ
れら化合物複合処理によるCYP1A酵素誘導への影響を
HepG2-A10細胞を用いて追究した。その結果、NICには、MCによる
ヒトAhRの活性化やヒトCYP1A誘導を増強する作用があることが
明らかになった。また、NICの共存により、MCの細胞内蓄積や
MC-DNA付加体形成がいずれも顕著に増加することも示された
（図２）。
　このような増強作用はNICだけでなく、ジヒドロピリジン系カルシウム
拮抗薬に共通した特徴であることや、この現象は細胞レベルだけで
なく、ラットの種々臓器（肝・腎・肺）においても起こることを見出した。

　HepG2-A10細胞株の樹立に成功し、医薬品や食品成分のヒト
AhR活性化能およびCYP1ファミリー酵素誘導能を簡便に評価する
ことが可能となった。また、各化合物自身のみならず種々化合物との
複合影響も容易に把握できるため、HepG2-A10細胞株を用いた
CYP1ファミリー酵素誘導・阻害の更なる研究は、医薬品の適正使
用および食の安全確保に資するものと期待される。
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1998年
1998年
1992年
1982年
1979年
1975年
1974年
1974年
1972年

静岡県立大学薬学部教授
東北大学薬学部助教授
米国国立毒性学研究センター（FDA/NCTR：文部省在外研究員）
薬学博士（東北大学）
東北大学薬学部助手
東北大学薬学部教務職員
財団法人東京生化学研究所助手
東京理科大学薬学研究科修士課程修了
東京理科大学薬学部製薬学科卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5685
＋81‒54‒264‒5685
degawa@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/eisei/

1998

1998
1992
1982
1979
1975
1974
1974

1972

Professor, Graduate School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor, Pharmaceutical Institute, Tohoku University
Visiting Scientist, FDA/NCTR, USA
Ph.D. (Tohoku University)
Assistant Professor, Pharmaceutical Institute, Tohoku University
Research Associate, Pharmaceutical Institute, Tohoku University
Research Associate, Tokyo Biochemical Research Institute
Graduate School of Pharmaceutical Sciences, Tokyo University 
of Science (Master Course)
Faculty of Pharmaceutical Sciences, Tokyo University of Science

[図1]
ヒトAhR活性化を介したレポーター遺伝子発現細胞株HepG2-A10の樹立

[図2]
MCによるAhR活性化、CYP1A酵素誘導およびDNA付加体形成に対する
NICの増強効果：NICによるMCの細胞内蓄積量の増加



18 研究領域３

生活習慣病関連バイオマーカー探索研究

豊岡　利正 薬学研究科薬学専攻生体機能分子分析学教室　教授

序論
　生活習慣の変化や食生活の欧米化に伴い、糖尿病、高血圧症、心疾患
等の成人病患者が年々増加している。中でも、Ⅱ型糖尿病は初期症状がほ
とんどなく、時間をかけて徐 に々形成されてくる疾患である。そのため、早期に
兆候を把握し食生活を中心とする生活習慣を改善することで発症を予防し
健康状態を維持することが可能となる疾患である。しかし現在、Ⅱ型糖尿病
の診断に利用されている血糖値やヘモグロビンA1c値などは食事や運動、
ヘモグロビン異常などの影響を受けやすく数値が変動するためバイオマー
カーとして必ずしも十分な役割を果たせていない。また、これらの数値の異常
は糖尿病がある程度進行してから顕在化することが多く、疾患予防への応
用は困難であると考えられる。それ故に、Ⅱ型糖尿病は新規バイオマーカー
の発見が期待されている疾患の一つである。このような背景から、本研究で
は、近年バイオマーカー探索法として注目されているメタボローム解析技術を
用い、早期発見・予防に直接つながるような未病状態で変化が起きる糖尿
病新規バイオマーカーの探索研究を進めている。

成果

展望

　糖尿病予備群のバイオマーカー探索を最終目的としているが、ヒトでは生
活習慣等の個人差が大きく、条件を揃えることが困難であったため、研究の
前段階として疾患モデルマウスを用いたバイオマーカー候補化合物のスク
リーニングを実施した。20週齢以降に糖尿病を自然発症するマウス 
（ddY-H） と健常マウス（ddY-L） 10検体ずつ用い、5, 9, 13, 20週齢におけ
る血漿、体毛、肝臓、腎臓を採取し、それぞれ除タンパク等の前処理を行っ
たものをサンプルとした。サンプルをUPLC-ESI-TOF-MSにより質量分析し、
解析ソフトを用いてPCA（主成分分析）（Fig.1）やOPLS-DA（判別分析） 
などの多変量解析を行った。なお、Fig.2に示すS-plotでは各プロットがそれ
ぞれ1化合物を示し、縦軸が信頼性（検体毎のバラツキの無さ）、横軸が
マーカー候補性（糖尿病群と健常群のピーク強度の差）を示している。従っ
てグラフの右上、左下に位置する化合物が糖尿病により増加あるいは減少
傾向を表すマーカー候補化合物となる。この結果よりバイオマーカー候補リ
ストを作成し、ChemSpider，KEGGなどのデータベースと照合することでさら
に候補化合物を絞り込んだ。
　糖尿病群バイオマーカー候補化合物として、増加傾向を示す化合物16
種、減少傾向を示す化合物35種が抽出された。それらの中でも特に有力な
候補化合物については、標品を用いて同定を行った結果、m/z174.11の化
合物がN-Acetyl-leucine（NAL）の溶出時間と一致し、さらにLC-MS/MS
分析により構造確認を行った結果、MS/MSスペクトルも一致しm/z174.11
の化合物はNALであると同定できた（Fig.3）。他の候補化合物の構造につ
いては、現在検討中である。

　現在メタボライトプロファイリング法を用いた疾患バイオマーカー探索研究
の多くは疾患を発症後の生体変化を解析したものであり、本研究のように疾
患による代謝物変化を経時的に解析し、発症前つまり未病状態におけるバ
イオマーカーを標的とした研究は極めて少ない。特に今回の対象疾患であ
るⅡ型糖尿病には予備群といわれる早期治療により発症が抑えられる患者
が数多く存在する。このため、糖尿病発症前に変動する糖尿病予備群バイ
オマーカーが発見され、臨床に応用された場合には、未病状態を明確に把
握することができ、早期に治療を施すことが可能となる。これにより、予備群
患者の発症が予防され、糖尿病患者の大幅な減少につながるものと期待さ
れる。また、本法は、他の疾病における未病状態のバイオマーカー探索にも
応用できるため、様 な々成人病疾患の早期診断が期待できる。
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2011年-
1994年
1990-
1991年
1986-
1994年
1985年
1985年

静岡県立大学大学院薬学研究科長
静岡県立大学薬学部教授
カンザス大学CBAR博士研究員

厚生省国立衛生研究所室長
東京大学薬学部助手
東京大学大学院薬学系研究科
博士課程修了

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5656
＋81‒54‒264‒5656
toyooka@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-
ken.ac.jp/analchem/

2011-

1994

1990-
1991
1986-
1994
1985

1985

Deen. Graduate School of Fharmaceutical 
Sciences.University of Shizuoka
Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka
Post-doctoral Fellow, Center for Bio-analytical 
Research, University of Kansas, U.S.A.
Section Chief, National Institute of Health 
Sciences
Research Associate, Faculty of Pharmaceutical 
Sciences, University of Tokyo
Ph.D., Graduate School of Pharmaceutical 
Sciences, University of Tokyo

■ ■ ■ ■

[図1]
糖尿病(ddY-H)および非糖尿病(ddY-L)の5-20週齢マウス群におけるPCAスコアープ
ロット
（左図）ddY-L 体毛; (右図) ddY-H　体毛. 週齢, 5 (■), 9 (■), 13 (■), and 20 (■)。 

■ ■
□

[図2]
糖尿病（ddY-H） （■）および非糖尿病（ddY-L） （■）の13週齢体毛のOPLS-DA スコアー
プロットおよび Sプロット 
（左図）, スコアープロット; （右図）, Sプロット。 （□）で示す代謝物がバイオマーカー候補
化合物として抽出された。

[図3]
糖尿病における一つのバイオマーカー候補化合物
　m/z 174.11 (N-アセチルロイシン)。



19 研究領域３

茶ポリフェノールと生体成分の相互作用の解明

中山　勉 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻食品分子工学研究室　教授

序論
 緑茶は様 な々生理機能を有することがよく知られている。その主要
な成分である茶カテキン類のうちepicatechin gallate （ECg）や
epigallocatechin gallate （EGCg）などのガレート型カテキン類は抗
菌効果や抗酸化性などの作用を持つことが報告されている。我々は
茶カテキン類の多くの生理活性強度はリン脂質やタンパク質などの
生体成分に対する親和性を反映しているとの仮説に基づき、様 な々
化学的研究を行ってきた。例えば、カテキン類のリポソームへの取り
込み量に基づき、ガレート型カテキン類が生体膜に対して高い親和
性を持つことを明らかにした。本プログラムでは茶カテキン類のリン脂
質とタンパク質に対する相互作用を詳細に明らかにすることを目的と
した。

成果

展望

　水晶発振子マイクロバランス（QCM）を用いた結合定数の測定
や、人工リン脂質膜を結合相に固定化したカラムを備えたHPLCによ
る分配係数の測定により、茶カテキン類のリン脂質に対する親和性
が次の順番であることを確認した（ECg>EGCg>epicatechin 
（EC）> epigallocatechin（EGC)）（図1）。これは茶カテキン類のリン
脂質に対する親和性が疎水性と密接な関係があることを示してい
る。
　バイセルを用いた溶液NMRにより、カテキン類がリン脂質膜の表
面と相互作用することや、ECgとEGCgのB環とガロイル基がホスファ
チジルコリンのトリメチルアンモニウム基の近傍に存在することを示唆
する結果が得られた。 さらに固体2H NMRにより、 カテキン類とリポ
ソームのリン脂質二重層との分子間相互作用を直接的に観測する
ことができた。また、カルボニル炭素を13CでラベルしたECgを合成し、
リポソーム存在下、固体13C NMRの測定を行った。この実験条件に
おいて、13C‒31P rotational echo double resonance（REDOR）の
測定が可能であることが判明し、13Cでラベルしたカルボニル炭素と
ホスファチジルコリンのリンの間の原子間距離が5.3 ± 0.1 Åであるこ
とを初めて明らかにした（図2）。以上の研究結果に基づき、ECgと
EGCgが脂質膜表面、特にホスファチジルコリンのコリン残基と相互
作用するモデルを提唱するに至った（図3）。
　一方、ヒト血清アルブミン（HSA）を結合相に持つカラムを備えた
HPLCを用いて、ガレート型カテキン類がECやEGCなどの非ガレート
型カテキン類に比べて、HSAに対する結合親和性が高いことを明ら
かにした。

　ガレート型カテキン類は非ガレート型カテキン類よりも苦く渋いことが
明らかになっている。これは味の強度と生理活性強度がカテキン類
と生体成分間の相互作用を通じて密接に関係していることを示唆し
ており、茶の渋味機構の解明、渋味評価法の開発、渋味抑制物質
の探索等につなげる予定である。
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1999年
1993年
1988年
1986年
1985年
1981-
1988年
1980年
1978年

静岡県立大学食品栄養科学部教授
静岡県立大学食品栄養科学部助教授
名古屋大学農学部助手
ルイジアナ州立大学客員教授
農学博士（東京大学）

国立がんセンター研究所生物物理部研究員

東京大学大学院農学系研究科修士課程修了
東京大学農学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5522
＋81‒54‒264‒5522
nkymttm@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.ac.jp/
foodbioc/lab/English/index-2.html

1999

1993

1988

1986
1985

1981-
1988
1980
1978

Professor, School of Food and Nutritional Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka
Assistant Professor,  School of Agricultural Sciences, 
Nagoya University
Visiting Professor, Louisiana State University, USA
Ph.D., Graduate School of Agricultural Sciences, 
University of Tokyo
Research Associate, National Cancer Center 
Research Institute, Biophysics Division
MS, Graduate School of Agricultural Sciences, University of Tokyo
Graduate from Faculty of Agriculture, University of Tokyo

[図1]
茶カテキン類の化学構造式

[図2]
13C-31P REDOR測定により明らかになったECgのカルボニル炭素とリン脂質のリン原子
間の距離

[図3]
ECg とDMPCから構成されるリン脂質膜との相互作用を反映したball-and-stick 
モデル



20 研究領域2

温度感受性TRP受容体を用いた体熱産生亢進成分の探索

渡辺　達夫 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻食品化学研究室　教授

序論
　カプサイシン受容体TRPV1をはじめとする温度感受性TRP受容
体は現在9種が知られている。TRPV1を活性化する食品成分は交
感神経の活性化などを介して､体脂肪蓄積の抑制作用を有する。
TRPA1は、感覚神経においてTRPV1と共発現していることが多く、
TRPA1の活性化成分も抗肥満作用を有することが予想される。ま
た、低温で活性化されるTRPM8を活性化する食品成分も体温や
脂肪蓄積に影響するものと考えられる。これらの温度感受性TRP受
容体を活性化する食品成分のin vitroでの探索と、マウスへの給餌
試験によるin vivoでの有効性の検証を目的とした。

成果

展望

　In vitroの試験としては、TRPV1発現細胞を用いて、 小麦･ミョウ
ガ・タマネギから1-モノアシルグリセロールを活性成分として同定し
た。また、コショウ中のTRPV1活性化成分として成分数種を同定し
た。TRPA1発現細胞にて検索した結果、黒コショウから数種の活
性化成分を見出した。また、ミョウガ辛味成分とニンニク含流化合物､
ガランガル辛味成分、ローヤルゼリー中の脂肪酸がTRPA1を活性
化する事、ならびにこれらの中にはワサビ辛味成分アリルイソチオシ
アネートよりも高活性な化合物があることを明らかにした。さらに、
TRPM8を一過的に発現した培養細胞にて活性化合物のスクリー
ニングができるようになった。
　In vivo試験として、高脂肪・高ショ糖食給餌マウスにてTRPV1 ・ 
TRPA1・TRPM8活性化成分の効果を検討した。TRPV1活性化
成分1-オレオイルグリセロール（1-MG）の添加によりUCP1含量が増
大した。また、コショウの辛味成分ピペリンを添加すると、マウスの内
蔵脂肪の蓄積と、褐色脂肪中の産熱タンパク質UCP1量の増大が
認められること、ピペリンよりも黒コショウ抽出物の方が効果が強いこ
とを明らかにした。TRPA1アゴニストであるシンナムアルデヒドは、体
脂肪の蓄積の抑制とUCP1の増大をもたらした。TRPM8活性化成
分であるメントールを高脂肪高ショ糖食に添加するとマウスの内蔵脂
肪蓄積を抑制する事を明らかにした。さらに、サーモグラフィーにてマ
ウスの体表温度を測定する実験系を確立し、各種温度感受性TRP
受容体活性化物質投与による表皮温の変化を測定した。

　TRPV1とTRPA1の活性化成分を見出し、これらとTRPM8活性
化成分は、高エネルギー食摂取マウスで体脂肪蓄積の抑制や体温
の上昇が認められることを明らかにした。今後、ヒトにおける有用性
が検証されねばならないが、これらの化合物が肥満の抑制の一助と
なることを期待する。
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2006年
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1980年

静岡県立大学食品栄養科学部教授
静岡県立大学食品栄養科学部助教授
静岡県立大学食品栄養科学部助手
京都大学大学院農学研究科博士課程修了
東北大学理学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5543
＋81‒54‒264‒5543
watanbt@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/foodchem/

2006

1995

1988

1988
1977

Professor, School of Food and Nutritional Sciences, 
University of Shizuoka
Associate Professor, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka
Research Associate, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka
Ph.D., Graduate School of Agriculture, Kyoto University 
Graduate from Faculty of Sciences, University of Tokyo

[図1]
ミョウガ辛味成分とシンナムアルデヒドによるTRPA1の活性化

[図2]
シンナムアルデヒド(CNA)の投与が高脂肪・高ショ糖食給餌マウスの内臓脂肪量に及ぼ
す影響

[図3]
メントール(MT)の投与が高脂肪・高ショ糖食給餌マウスの内臓脂肪量に及ぼす影響



21 研究領域５

大学院学生・若手研究者のグローバルコミュニケーション能力向上研究

吉村　紀子 国際関係学部国際言語文化学科　教授

序論
　領域５の目的は、大学院学生・若手研究者が海外の学会や研究
機関等において効果的なプレゼンテーションや意見交換を積極的に
実践し、グローバルに活躍できるように英語コミュニケーション能力
（理解・発信力）の向上のための教育プログラムを構築することにあ
る。基軸として、オハイオ州立大学アメリカンランゲージプログラムとの
連携によって、６週間の海外英語研修の「静岡健康科学英語研修
プログラム」（Shizuoka Health Sciences English Program, 
SHEP）を開発する。目的達成に向けて、SHEPは教室での授業（リ
スニング・スピーキング・読解・ディスカッション・プレゼンテーション）、カ
ンバセーションパートナー、研究室訪問を中心に学習活動を積極的
に展開する。

成果

展望

　平成１９年～２３年の５年間に３６人の博士課程の大学院学生が
SHEPに参加した。研修前後に３３人が受けたTOEFL-ITP（静岡
県立大学）及び団体ミシガンテストとSPEAKテスト（オハイオ州立大
学）のスコアに基づき成果を分析すると、第一に、参加者はリスニン
グ力と読解力が向上したことがTOEFL-ITPの結果（表１）からわか
る。一方、SHEPの授業は文法やイディオムに力点を置いていなかっ
たため、文構造や表現では伸びが見られなかった。次に、
TOEFL-ITPのスコアを習熟度別に比較してみると、４５０～４９９の
得点グループがSHEPの研修によって最も英語力が向上したことが
理解できる（表２）。換言すると、このような海外語学研修を活用する
ためには参加者は研修時にこのレベル程度の英語力を持つことが
望ましいことになる。続いて、団体ミシガンテストのスコアを領域別にま
とめてみると、平均点で、文法や語彙力が約６４点→６７点、リスニン
グ力が６７点→７１点へと小幅に上昇したのに対して、作文力は６段
階でレベル３（少々困難）からレベル４（基礎作文力）へと顕著な伸
びが見られた（表３）。なお、スピーキング力を測定するSPEAKテスト
は１００点以上を対象とするため、参加者のスコアは依然としてその
レベルに到達していない。
　結論として、SHEPが大学院学生や若手研究者にとって科学英
語コミュニケーション力の養成に役立つ短期海外英語研修プログラ
ムであることが統計的に示された。特に、ディスカッションとプレゼン
テーションに重点をおいた研修は短期間であっても「論理的に整理
して表現する英語力の養成」に効果的であることが明らかとなった。
この研究成果は今後の大学生・大学院学生のための短期海外語
学研修の企画運営にとって貴重な指針に繋がるものである。

 今後の課題として、以下の２点が指摘される―すなわち、（１）研究
成果のプレゼンテーションで、予期できなかった質問やコメントに対し
英語でどのように対応すべきか、すなわち質疑応答がうまくできるよう
にその方略・方策の実践練習の強化。（２）ディスカッションでいつも
‘聞き役’に回るのでなく、時には議論の中に‘割って入る’「自己発信
力」の習得。対応策として、「英語研修」と「リサーチ」を適切に組み
合わせた中期海外研修案を提案したい。
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静岡県立大学国際関係学部教授
南カリフォルニア大学言語学研究科客員研究員
静岡県立大学国際関係学部助教授
南カリフォルニア大学大学院言語学研究科博士課程（言語学）修了
南カリフォルニア大学大学院言語学研究科修士課程（言語学）修了
ブリティッシュコロンビア大学大学院教育学研究科
修士課程（英語教育専攻）修了
明治学院大学文学部英文学科卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5371
＋81‒54‒264‒5371
yoshimun@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://langcom.u-shizuoka-
ken.ac.jp

1999

1998

1992

1992

1984
1977
1971

Professor, Faculty of International Relations, 
University of Shizuoka
Visiting Scholar, Department of Linguistics, 
University of Southern California
Associate Professor, Faculty of International 
Relations, University of Shizuoka
Ph.D., Department of Linguistics, University 
of Southern California (USC)
M.A., Department of Linguistics, University of Southern California
Ed.M., Faculty of Education, University of British Columbia
B.A., Department of English, Meiji Gakuin University

[表1]
 SHEP TOEFL-ITP 平均点

コンポーネント
合計点
リスニング
文法・語彙
リーディング

参加者
（33名）

研修前
454.58
44.24
46.12
46

研修後
462.09
45.73
45.52
47.27

[表3]
 年別SHEP団体ミシガンテスト平均点

研修開始時
68
61.1
61.8
64.1
63.75

研修修了時
74
63.3
64.5
65.5
66.825

開始時
70
62.6
62.3
72.9
66.95

修了時
73.8
73.3
62.3
72.9
70.575

開始時
3
3.2
3.4
2.9
3.12

修了時
3.7
4.5
3.8
4.1
4.025

開始時
108.3
81.4
80
82.5
88.05

修了時
110
100
98.3
111.3
104.9

　
年

2011（6人）
2010（7人）
2009（6人） 
2008（8人）
平均点

文法・語彙（100点） リスニング（100点） 英作文 （6レベル） スピーキング （300点）

[表2]
習熟度別SHEP TOEFL-ITPグループスコア

コンポーネント
合計

リスニング
文法・語彙
リーディング
合計

リスニング
文法・語彙
リーディング
合計

リスニング
文法・語彙
リーディング
合計

リスニング
文法・語彙
リーディング

350 - 399
（4名）

400 - 449 
（10名）

450 - 499  
（13名）

500 - 550
（6名）

研修前
387.75
37.25
41.75
37.25
424.2
42.5
42.1
42.7
469.54
45.08
4.69
48
517.33
49.83
52.33
53

研修後
395.75
39.25
39.75
39.25
432.7
43.2
41.9
44.3
480.46
43.2
48.15
49.38
515.5
52.33
49.67
52.67

　
8
2
-2
2.5
8.5
0.7
-0.2
1.6
10.92
1.46
0.46
1.38
-1.83
2.5
-2.67
-0.33



22 研究領域2

遺伝子発現調節機能からみた緑茶の効能研究

伊勢村　護 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻　客員教授

序論
　緑茶が癌や糖尿病といった生活習慣病の予防に役立つことを示
す結果が多く得られているが、作用メカニズムについてはさらに詳し
い研究が必要である。本研究では緑茶効能の発現メカニズムを、細
胞レベル、動物実験レベル、遺伝子レベルでの解析を通して追究す
ることを目的とした。糖尿病では空腹時の血糖上昇が病状進展に関
与するので、糖新生の抑制がこの進展予防に有効であると考えられ
る。すでに緑茶や緑茶カテキンの主要成分であるエピガロカテキンガ
レート（EGCG）の経口摂取がマウス肝における糖新生系酵素であ
るグルコース-６-ホスファターゼ（G6Pase）やホスホエノールピルベート
カルボキシキナーゼ(PEPCK)の遺伝子発現を抑制することを明らか
にした。今回さらに詳しい解析を行ない、脂質代謝系に対する緑茶
成分の効果についても検討した。

成果

展望

　緑茶やEGCGをラット肝癌H4IIE細胞培養系に加えると、G6Pase
およびPEPCKの遺伝子発現が低下した（図1）。このとき、転写因子
HNF4αの遺伝子発現も低下していた（図1）。インスリンも同様の効
果を示したことから、緑茶やEGCGはHNF4αの発現を抑制すること
によって、プロモーター領域にHNF4α結合部位をもつG6Paseおよび
PEPCKの遺伝子の発現を抑制することが初めて明らかになった。
EGCGなどのカテキンを含まない緑茶のEGCG-不含画分のH4IIE
細胞に対する作用を調べた結果、EGCGやインスリンと同様に
HNF4α発現を抑制して２つの糖新生系酵素の遺伝子の発現を抑
制することがわかった。EGCGの作用は還元剤N-アセチルシステイン
（NAC）により阻害されたのに対し、この画分の作用はNACにより阻
害されなかった。緑茶にはEGCGとは作用メカニズムが異なる抗糖
尿病作用をもつ成分が含まれていると考えられる。このEGCG-不含
画分をマウスに４週間経口投与した結果、血糖値は有意差はないも
のの低下傾向を示し、血漿トリグリセリド値およびコレステロール値は
有意に低下していた（表1）。EGCG-不含画分投与マウスの肝では、
脂肪酸合成酵素、4-ヒドロキシメチルグルタリルCoA還元酵素, アセ
チルCoAカルボキシラーゼなどの脂質代謝関連酵素の遺伝子発現
の有意な低下が認められ、これらの遺伝子発現を調節する転写因
子SREBF-1およびSREBF-2の発現も低下していた（図2）。

　今回得られた結果より、緑茶やその成分は、糖質、脂質代謝に関
係する転写因子に作用して、糖尿病、肥満、動脈硬化などに関係す
る酵素遺伝子の発現を抑制し、こうした疾病の予防に役立つものと
考えられる。EGCG以外の緑茶成分にも有用な活性があることが明
らかになったので、今後こうした成分を特定することにより、疾病予防
に有効な薬剤やサプリメントの開発が進むものと思われる。

α
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静岡県立大学大学院生活健康科学研究科客員教授
静岡県立大学退職、名誉教授
静岡県立大学食品栄養科学部教授
東北大学医学部助教授
大阪大学理学部助手
大阪大学大学院理学研究科博士課程修了（理学博士）
大阪大学理学部高分子学科卒業

T E L

e-mail
U R L
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isemura@u-shizuoka-ken.ac.jp
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ac.jp/nissin/index.html

2006
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1987

1980

1968
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Visiting Professor, University of Shizuoka
Professor Emeritus, University of Shizuoka
Professor, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka 
Associate Professor, School of Medicine, 
Tohoku University 
Research Associate, Faculty of Science, 
Osaka University 
Ph. D., Osaka University
Graduated from Faculty of Science, Osaka 
University 

α

β

[図1]
H4IIE細胞におけるG6Pase, PEPCK および HNF4α.の遺伝子発現に対する緑茶の影
響。細胞培養液20 mlあたり0.1, 0.3, 0.5 mlの緑茶を加え、４時間培養した。各mRNAレ
ベルをβ-アクチンで補正し、緑茶0（コントロール）の時の値を100％として平均値±標準
誤差で表した。＊p<0.05（対コントロール）

β

＊

[図2]
緑茶EGCG-不含画分投与マウスの肝における脂質代謝系酵素の遺伝子発現。マウス
（n=5）に0.2%（緑）および0.5%（赤）のEGCG-不含画分を含む餌を4週間与えた。各
mRNAレベルをβ-アクチンで補正し、通常食（コントロール、青）の時の値を100％として
平均値± 標準誤差で表した。Fasn, 脂肪酸合成酵素； Hmgcr, 4-ヒドロキシメチルグルタ
リルCoA 還元酵素； Acaca, アセチルCoA カルボキシラーゼa；Srebf, ステロール応答
要素結合因子。 ＊p<0.05、 #p<0.01（対コントロール）

[表1]
緑茶EGCG-不含画分（0.2％または0.5％）4週間投与マウスの血漿グルコース、トリグリセリ
ド、コレステロール値。

＊

＊

＊

＊
＊

＊

＊ ＊

＊

＊ ＊
＊ ＊

＊ ＊
# # #



23 研究領域2

糖鎖機能および食素材によるウイルス感染症の克服

鈴木　康夫 薬学研究科薬学専攻　客員教授

序論
　21世紀における主要な病気として新興・再興感染症が挙げられ
る。ウイルスや微生物とそれらの宿主動物の進化には、糖鎖を介した
感染という相互認識が深く関わっていることは否定できない。本研究
では、糖鎖機能とインフルエンザウイルス感染との関わりを明らかに
することを第一の目的としている。本研究における第二の目的は、薬
食同源の立場から、機能性食品やその素材により病気の制御、予
防を成し遂げる新しい科学分野を創製することである。

成果

展望

　高病原性鳥インフルエンザウイルス（H5N1）はアジア、ヨーロッパ、
アフリカそして中近東にまで拡大し、世界流行の脅威を保っている。
本研究では、H5N1ウイルスが鳥型レセプター（Sia・2-3Gal）からヒト
型レセプター（Sia・2-6Gal）結合性を獲得するヒト適応性変異機構を
分子レベルで明らかにした。先ず、宿主である家禽（ニワトリ、ウズラ）
のウイルス標的組織・細胞（腸管）の糖タンパク質N-型糖鎖の解析
により、両者の腸管には鳥型レセプターの他に、ヒト型レセプターも存
在することを見出した。さらに、ブタの呼吸器（気道、肺）には、ヒト型レ
セプターシアロ糖鎖が主要に存在することも初めて明らかにした。こ
の結果から、鳥H5N1ウイルスがニワトリ、ウズラ、さらにブタ間で流行
する間にヒト型レセプターへの適合性を獲得したウイルスに変異する
可能性を明らかにした。事実、我々は、エジプトのニワトリおよびインド
ネシアのブタから分離されたH5N1ウイルス株の中に、ヒト型レセプ
ターへの結合性を獲得した変異株を見出した （図1, 2）。
　我々は、本研究において、いくつかと食品成分からインフルエンザ
ウイルスに有効な新しい分子を見出した。日本古来の製法で造られ
た梅肉エキスに含まれるムメフラール（図3）に2009年パンデミックイン
フルエンザウイルスの様 な々生物機能を阻害する活性を見出した。さ
らに牛乳からチーズを造る過程で生成されるホエイにウイルスへマグ
ルチニンと結合し、ウイルス感染を阻害する少なくとも39種類のN-型
シアロ糖鎖を見出し、その糖鎖構造を明らかにした（Open 
Glycoscience, in press）。

　高病原性鳥インフルエンザウイルス（H5N1）のヒトへの適応性獲
得は、自然界で２つ道がある。その１は、今回の研究で明らかにした、
HAスパイクのアミノ酸置換によるもので、第2は、季節性あるいは
2009年パンデミックウイルスとの遺伝子再集合体の形成である。今
後はさらに後者の可能性につき検討を重ねる。これにより、H5N1の
次期世界流行発生を事前に制御する体制を確立する。本研究で
開発された技術は、H5N1のヒト型レセプター結合性獲得の高感度・
簡易検査キットの開発を可能し、現在、その開発が進みつつある。
　さらに、新しい次世代のインフルエンザ創薬を可能とする技術的
基盤が達成され、新たな食品素材への応用研究が進行中である。

α
α
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2006年
1989年
1983年
1974年
1967年
1967年
1966年
1964年

静岡県立大学客員教授、中部大学生命健康科学部教授
静岡県立大学薬学部教授
静岡県薬科大学薬学部助教授
静岡薬科大学薬学部講師
静岡薬科大学薬学部助手
静岡薬科大学大学院薬学研究科博士課程中退
静岡薬科大学大学院薬学研究科修士課程修了
静岡薬科大学薬学部卒業

T E L

e-mail
U R L

0568‒51‒6391
＋81‒568‒51‒6391
suzukiy@isc.chubu.ac.jp
http://www.isc.chubu.ac.
jp/hsh/index.html

2006

1989

1983
1974
1967
1964

Visiting Professor, University of Shizuoka and Professor, 
College of Life Sciences, Chubu University, 
Professor, School of Pharmaceutical Sciences, 
University of Shizuoka 
Associate Professor, Shizuoka College of Pharmacy 
Research Associate,  Shizuoka College of Pharmacy 
Research Associate, Shizuoka College of Pharmacy 
Graduate from Shizuoka College of Pharmacy

α
α

[図1]
エジプトのニワトリ（B, C）およびインドネシアのブタ（D, E）から分離されたH5N1のヒト
型レセプター結合性変異獲得ウイルスの発見。ニワトリおよびブタから分離されたH5N1 
(B, D) は鳥型レセプター（α2-3）へ結合するが、ヒト分離ウイルス(A)と同様にヒト型レセ
プター(α2-6)へ結合する株(C, E)を見出した (PLoS Pathogens, 2011; Emerging 
Infect Dis., 2010)。

[図2]
鳥インフルエンザウイルスがヒトーヒト間伝播変異をするプロセス (J. Disaster Res., 
2011)。

[図3]
日本梅肉エキスから伝統手法で得られるムメフラールの構造。これは2009パンデミック
インフルエンザウイルス(H1N1) の感染、HAおよびNAの機能を阻害する (Food Chem., 
2011)。

　



24 研究領域2

相同及び非相同組換えによる植物ゲノムの改変法の開発と利用

飯田　滋 生活健康科学研究科・薬学研究科分子遺伝学研究室　特任教授

序論
　人類の主食であるイネの相同組換えによるゲノムの改変は、我々
の2002年のWaxy遺伝子のノックアウト改変を嚆矢とし、2009年には
GUSレポーター遺伝子を内在性のMET1a遺伝子プロモーターに
つなげたノックイン改変にも成功し、改変遺伝子のコピー数や標的遺
伝子の時間的空間的発現を反映した再現性のあるGUS発現を観
察できた。今回、DNAの5-methylcytosineの脱メチル化に係る
ROS1a遺伝子のノックイン改変を行い、null変異は次世代へ伝達
できないことを明らかにした。
　内在性DNA型トランスポゾンを介した非相同組換えによるゲノム
改変として、我々が見出したイネnDart1の遺伝子タギングに係る
nDart1の標的選択特異性やマルバアサガオのTip100挿入による
null変異で判明したメンデルの法則の特例と考えられる不完全優
性に関する新たな知見も述べる。

成果

展望

　図１はポジティブ・ネガティブ選抜によるROS1a遺伝子のノックイン
改変法の概念図である。独立に得られた6系統は、何れも一方の染
色体だけが期待通りの改変ゲノム構造をもつヘテロ改変体であり、
GUS発現にも差異はなかった。ノックイン改変はGUS等が挿入した
null変異であり、ROS1aの場合は通常の生育条件下では次世代
へは伝達せず、自殖後代は全て野生型ホモであった。父性由来の
変異は次世代に伝わらず、図２に示すように母性由来の変異をもつ
種子は胚乳の発達異常により致死となる。それ故、このような変異は
従来の次世代集団中から変異体を分離する変異導入法では分離
できないタイプの変異と思われる。
　イネのnDart1はゲノム上の遺伝子領域、特にプロモーター近傍に
挿入し易いことが判明した。
　マルバアサガオのTip100がイントロンに挿入した花色に係わる
CHS遺伝子のnull変異体とTip100の転移脱璃による復帰変異体
を用いて（図３）、分子遺伝学的に未解明であった不完全優性は、
活性なCHS遺伝子のコピー数に応じた遺伝子量効果によりCHS 
mRNAやCHSタンパク、アントシアニンの蓄積がヘテロでは野生型
ホモの約半分になっていた。

　我々のノックイン改変法は標的遺伝子の発現や変異をレポー
ター遺伝子の発現を指標に解析できるので、従来の手法では分離
できない新たな変異の分離と解析が可能となり種々の応用が期待
できる。
　nDart1では、機能欠失型の劣性変異ばかりでなく、機能獲得型
の優性変異も得られるのは、nDart1がプロモーター近傍に挿入し
ためと考えられ、組換えDNA技術によらない有益は変異導入法と
なろう。
　イネのノックイン改変の結果もマルバアサガオの不完全優性も、活
性な遺伝子の量的効果を示すので、メンデルの法則が成立する多く
の遺伝子は１コピーで野生型の形質を賦与するに十分量を発現し
ていることを強く示唆している。
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2009年
1996年
1988年
1987年
1982年
1974年
1973年
1973年
1967年

静岡県立大学生活健康科学・薬学研究科特任教授
基礎生物学研究所/総合研究大学院大学生命科学研究科教授
東京理科大学基礎工学部生物工学科教授
スイス連邦理工科大学（ETH）植物科学研究所上級研究員
バーゼル大学バイオセンター上級研究員
バーゼル大学バイオセンター研究員
東京大学医科学研究所助手
東京大学大学院薬学系研究科博士課程修了
東京大学薬学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5569
＋81‒54‒264‒5569
shigiid@u-shizuoka-ken.ac.jp 
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/molgen/

2009

1996

1988

1987

1982
1974
1973
1973
1967

Appointed Professor, Graduate School of Nutritional and Environmental Sciences / 
Graduate School of Pharmaceutical Sciences, University of  Shizuoka
Professor, National Institute for Basic biology / School of Life Science, 
The Graduate University for Advanced Studies 
Professor, Department of Biological Science and Technology, 
Science University of Tokyo
Senior Research Associate, Institute for Plant Science, Swiss 
Federal Institutes of Technology (ETH-Zurich)
Senior Research Associate, Biozentrum der Universitaet Basel 
Research Associate, Biozentrum der Universitaet Basel, Switzerland 
Research Associate, Institute of Medical Science, University of Tokyo
Ph.D., Graduate School of Pharmaceutical Sciences, University of Tokyo
Graduate from Faculty of Pharmaceutical Sciences, University of Tokyo

[図1]
イネROS1a遺伝子のノックイン改変法の概念図
（a）ゲノム上のROS1a遺伝子の構造.（b）用いたベクターのT-DNA 領域.（c）ノックイン改
変されたゲノム上のROS1a遺伝子の構造.

[図2]
ノックイン改変変異の種子形成への影響
（a）ノックイン改変体自殖後代で得られるGUS染色されない野生型ホモの種子.（b）野生
型を花粉親としてノックイン改変体との交配で得られる胚乳の発達異常とGUS染色が観
察される種子.

[図3]
マルバアサガオの不完全優性とCHS遺伝子の変異。大きな矢印はCHS遺伝子を、三角形
はTip100の挿入を示す。



25 研究領域５

科学英語プログラム

ホーク ・ フィリップ 生活健康科学研究科・薬学研究科　特任准教授

序論
　静岡県立大学で開発された「グローバルCOE科学英語プログラ
ム」は、通年に渡り、英語講座を科学系大学院学生に提供した。本
プログラムでは、学生に対して、科学コミュニケーションの実践的スキ
ルを向上するための訓練を行った。講座とワークショップの開講数
は、2007年の3から2010年には7へとなった。講座の教材は全て本プ
ログラムのために特別に作成された。それらの教材は、国際会議で
のプレゼンテーションと英語発表論文における科学コミュニケーション
に関する独自の研究に基づいたものを含んでいる。

成果

展望

 2007年10月から2011年9月まで、のべ247名の学生が単位を取得
し、のべ123名の学生が単位対象外のワークショップやチュートリアル
に参加した。2010年の講座評価においては、87%の学生が“とても価
値があった”と評価した（図1）。「オーラル・コミュニケーション1&2」で
は、海外の学会に出席したり研究室を訪問する際に必要なコミュニ
ケーションについて学習した。「学生主導型ディスカッション1&2」で
は、学生自身がトピックを選び、ディスカッションを主導した。「インディ
ペンデンド・リスニング」では、インターネット上で利用できるサイエンス
ポッドキャストをダウンロードしてリスニングの練習をする、という新しい
講義形式を開発した。詳細はHawke（2010年）で発表された。「アカ
デミック・ライティング」では、科学論文作成の基本、Eメールや履歴書
の文章構成について学習した。この後に続く、単位対象外となる「論
文作成チュートリアル」では、個々の学生に対する論文編集の個別
講習を行った。本チュートリアルを受講した5名の学生による論文が
実際に学術雑誌に掲載され、また、他の学生によるいくつかの論文
が査読中となっている。「アカデミック・プレゼンテーション」では、プレゼ
ンテーションに必要なスキルについて詳しく学習した。この講座の資
料は『日本人研究者のための絶対できる英語プレゼンテーション』と
して出版された（図2）。加えて、単位対象外の「国際会議プレゼン
テーションのための準備ワークショップ」を39回実施し、受講したのべ
111名の学生が実際に国際会議で英語でプレゼンテーションを行っ
た（図3）。

　科学英語プログラムは総じて、学生や教員から高い評価を得た。
今後は、本プログラムを基礎とした講座やワークショップを薬食生命
科学総合学府でも継続して開講する予定である。
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2006年
1998-
2008年
1996年
1996年
1995年

静岡県立大学生活健康科学研究科・
薬学研究科　特任准教授
サリー大学（英国）大学院言語学研究科修士課程修了

静岡県立大学国際関係学部　外国語指導助手

静岡県教育委員会中部教育事務所　外国語指導講師
トロント大学（カナダ）社会学部卒業
トロント大学（カナダ）英語教育教員養成課程修了

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5504
＋81‒54‒264‒5504
hawke@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://gcoeenglish.u-shizuoka-
ken.ac.jp/

2008

2006
1998-
2008
1996

1996
1995

Specially Appointed Associate Professor, Graduate School 
of Nutritional and Environmental Sciences and Graduate 
School of Pharmaceutical Sciences, University of Shizuoka
M.A. in Linguistics (TESOL), University of Surrey (U.K.)
Lecturer, Faculty of International Relations, University 
of Shizuoka
Assistant Language Teacher, Shizuoka Prefectural 
Board of Education
B.A. in Sociology, University of Toronto (Canada) 
Certificate in Teaching English as a Second Language, 
University of Toronto (Canada)

[図1]
科学英語プログラムの講座とチュートリアルの詳細（2007年10月～2011年9月）。

日本人研究者のための絶対できる英
語プレゼンテーション

[図2]
『日本人研究者のための絶対できる英語プレゼンテーション』(2011年、羊土社)

[図3]
「国際会議プレゼンテーションのための準備ワークショップ」で、学生が訓練したプレゼンテーションの種類と出席した
会議の場所の詳細。



26 研究領域2

東南アジア原産薬用・食用植物からの抗デングウイルス活性物質の探索

左　一八 薬学研究科薬学専攻生化学教室　准教授

序論
　感染初期におけるウイルスと受容体などの宿主側因子との相互
作用の解明は、ウイルス感染による病態形成を理解するうえで必須
である。デングウイルス感染症は、蚊などの節足動物をはじめとする
自然宿主動物からヒトへとウイルスが異種間感染することで引き起こ
される。これまでウイルス感染に関わる宿主側因子の実体、そのウイ
ルス感染における機能、ウイルス異種間感染機構、さらには病態形
成の分子機構は十分に解明されていない。ウイルス感染時、宿主側
因子に作用する抗ウイルス剤は臨床応用されていない。このように宿
主側因子に作用して感染細胞内においてウイルス増殖を制御でき
る抗ウイルス剤のリードとなる有用物質を、安全性の確立している既
存の生薬および食用キノコから探索・同定することで、宿主側因子を
標的とする新規抗ウイルス化合物の創出が可能になる。

成果

展望

　本研究は、タイ国・chulalongkorn大学薬学部ならびにマレーシ
ア・Malaya大学食用キノコ研究所の協力研究者と連携を構築し、
協力研究者らが有する東南アジア原産生薬・キノコ資源を活用する
ことにより、グローバル再興感染症の原因病原体であるデングウイル
スに対する阻害物質を探索することで、以下の２つの研究成果を得
た。
（１）タイ原産薬用植物からの抗デングウイルス剤の探索：タイ国内に

おいて生薬として用いられているタイ原産薬用植物の抽出物、
および単離物質について、研究代表者が有するウイルス増殖
アッセイを用いてデングウイルス感染抑制効果を評価した。36種
類の薬用植物からの抽出液について、10 μg/mlの濃度で抗デ
ングウイルス活性を探索した結果、7種類の植物抽出液に非常
に高い阻害活性を見出した（図1）。

（２）マレーシア原産キノコからの抗デングウイルス剤の探索：マレーシ
アマラヤ大学キノコ研究所が所有するマレーシア原産キノコか
らの抽出物について、ウイルス増殖アッセイを用いてデングウイル
ス感染抑制効果を評価した。16種類の食用キノコについて、水
を用いた4通りの抽出液を調製し、1 mg/mlの濃度で抗デングウ
イルス活性および細胞毒性を探索した結果、3種類のキノコの抽
出液に高い阻害活性を見出した（図2）。

　

　タイ原産薬用植物およびマレーシア原産キノコからの抗デングウイ
ルス活性物質中には、熱に対する安定性の異なる高分子多糖類や
低分子化合物が含まれていることが明らかとなりつつある。さらなる
単離、性状解析を進めることにより、世界的流行・拡大を続けるウイル
ス感染症の制御に有用な物質的な基盤が確立できる。
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2007年
1998年
1995年
1992年
1992年
1986年

静岡県立大学大学院薬学研究科准教授
静岡県立大学大学院薬学研究科助手
オクラホマ大学医学部博士研究員
理化学研究所博士研究員
東京大学大学院医学系研究科博士課程修了
静岡薬科大学薬学科卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5720
＋81‒54‒264‒5720
hidari@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://w3pharm.u-shizuoka-ken.
ac.jp/biochem/intro_e.html

2007

1998

1995

1992

1992
1986

Associate Professor, Graduate School of Pharmaceutical 
Sciences, University of Shizuoka
Research Associate, Graduate School of Pharmaceutical 
Sciences, University of Shizuoka
Postdoctoral fellow, Department of Cardiovascular 
Biology, Oklahoma University, Oklahoma
Postdoctoral fellow, Laboratory for Glycobiology, 
Frontier Research Program, RIKEN
Ph.D., Graduate School of Medicine, University of Tokyo
Graduate from Shizuoka College of Pharmacy

[図1]
タイ薬用植物抽出物によるデングウイルス増殖抑制効果
Vero細胞にデングウイルスを感染させた後、細胞を48時間培養した。この時、試験化合
物を最終濃度10μg/mlとなるように培養液中に加えた。培養終了後に培養上清中のウイ
ルス量をフォーカスアッセイで調べた。赤い番号の試料、高い阻害活性を示した試料。

[図2]
マレーシア食用キノコ抽出物によるデングウイルス増殖抑制効果
Vero細胞にデングウイルスを感染させた後、細胞を48時間培養した。この時、抽出物を最
終濃度1 mg/mlとなるように培養液中に加えた。培養終了後に培養上清中のウイルス量
をフォーカスアッセイで調べた。赤い番号の試料、細胞毒性を示さずに、高い阻害活性を
示した試料。
M, microwave; B, boiled water; A, autoclave; F, fresh water.



27 研究領域2

高機能食品の開発を目指した難生産性蛋白質の効率的生産

河原崎　泰昌 生活健康科学研究科食品栄養科学専攻生物分子工学研究室　准教授

序論
　組換え蛋白質の出芽酵母菌体外分泌発現系は、目的蛋白質の
生産後の安定性が高く、しかも培地に含まれる挟雑蛋白質が少ない
ことと相まって、一般的な細胞内発現系に対し圧倒的に高い精製コ
ストパフォーマンスを発揮する。宿主である出芽酵母は一般に安全
（GRAS）と見なされており、安価な天然培地で容易に大量培養する
ことができる。従って、酵母菌体外分泌発現系は、特にモノクローナ
ル抗体などジスルフィド結合を含有する各種有用蛋白質の商業的
大量生産には最適の発現系といえる。しかしながら、分泌発現に用
いられている接合因子やインベルターゼ由来の分泌シグナル配列は
しばしば有効に機能せず、さらに時として宿主の生育が著しく阻害さ
れ、極端な低収量化をもたらす。この生育阻害は、passengerの小胞
体内腔でのミスフォールディングによる小胞体ストレスを介したもので
あることが最近の研究で明らかになり、その分子メカニズムについて
商業生産の観点からも関心が持たれている。

成果

展望

　抗志賀毒素モノクローナル抗体（IgA）や同キメラ抗体（IgG化抗
体）の生産性向上を最終目標として、難生産性である一本鎖抗体な
らびに難生産性酵素をモデル分子として用い、組換え蛋白質の発
現誘導にともなう宿主菌体の増殖遅延について解析した。その結
果、目的蛋白質の分泌誘導に依存したプラスミド脱落が増殖遅延お
よび目的蛋白質低収量化の原因であることを明らかにした。種々の
検討の結果、分泌誘導時の菌体密度を高密度化することで、ある
種の難生産性蛋白質の発現量を培地体積当たり数千倍に向上さ
せることに成功した。この高密度菌体懸濁液を用いた外来蛋白質
の分泌生産系は前例がなく、本研究が初めてとなる。この高密度系
の発現特性を解析したところ、ラッカーゼやミラクリンなどの特定の外
来蛋白質には有効であるが、大腸菌および糸状菌由来のβ-ガラクト
シダーゼや、組換え一本鎖抗体の発現量を向上させるには至らな
かった。静止期に特異的な、恐らく小胞体に局在する分子シャペロン
がある種の難生産性蛋白質の発現量向上に寄与している可能性
が示唆された。

　分泌発現に依存した宿主細胞の増殖阻害の原因の一つが、小
胞体ストレスを介したプラスミド脱落にあることを見出し、その簡便な
回避法（高密度系の利用）を確立した。これは、これまでに発現が困
難であった多くの有用蛋白質の発現系への応用が非常に容易であ
り、組換え蛋白質の効率的生産において基盤技術となる可能性が
ある。活性型組換え抗体分子の発現を促進するシャペロンの同定
と、それを利用した発現宿主株の構築が今後の課題である。

Profile Contact

代表的な発表論文と研究業績 ／ 

，
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2006年
2002-
2004年
1998-
2006年
1997年
1997年
1992年

静岡県立大学食品栄養科学部准教授
テキサス大学オースティン校　化学工学科　
博士研究員

名古屋大学生命農学研究科助手

理化学研究所基礎科学特別研究員
名古屋大学大学院農学研究科博士課程修了
名古屋大学農学部卒業

T E L

e-mail
U R L

054‒264‒5540
＋81‒54‒264‒5540
kawarsky@u-shizuoka-ken.ac.jp
http://sfns.u-shizuoka-ken.
ac.jp/geneng

2006

2002-
2004
1998-
2006
1997

1997
1992

Associate Professor, School of Food and Nutritional 
Sciences, University of Shizuoka
Faculty Staff (Postdoctoral research fellow), Department 
of Chemical Engineering, University of Texas at Austin
Assistant Professor, Graduate School of Bio and 
Agricultural Sciences, Nagoya University
Special Post-doctoral Research fellow, Institute for 
Physical and Chemical Research (RIKEN)
Ph.D.; Graduate School of Agricultural Sciences, Nagoya University
Graduate from School of Agricultural Sciences, Nagoya University

[図1]
本研究のまとめ：ある種の組換え蛋白質の分泌生産（一般的な増殖連動型生産）は、小胞
体ストレスを介した何らかの分子機構によりプラスミド分配が阻害され、極端に低収量化
する（左）。高密度菌体懸濁液を用いた系（右）ではプラスミドの脱落はおこらず、恐らく静
止期特異的な小胞体シャペロンにより組換え蛋白質の折りたたみが促進され、活性型蛋
白質の発現量が飛躍的に向上する。図中のO2は酸素要求量の増大を示す。

[図2]
発現誘導時の菌体を高密度化する（上）ことにより、ある種の組換え蛋白質（下A、Lcc1；
下B、Lcc4）の分泌発現量は、通常の誘導条件で行った場合の数千倍になる。AおよびBの
グラフは、初期菌体密度（initial OD）と生産された組換え蛋白質量（黒、培地体積あたり
生産量；白、菌体当たり生産量）を示す。
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活動報告
本拠点が開催した研究集会・特別講義

平成19年度（2007‐2008年）

●第16回静岡DDSカンファレンス（静岡県コンベンションアーツセンター　グランシップ, 2007年7月14日）
　講演者 ： T. Mizutani（カンザス大学）他

●第4回日本カテキン学会総会（本拠点共催） （しずぎんホール　ユーフォニア, 2007年8月23日‐24日）
　講演者 ： 佐野満昭（名古屋女子大学）, 藤木博太（徳島文理大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Molecular Epidemiology of Hepatocellular Carcinoma in the Gambia（West 　
Africa） : Relevance to etiology, pathogenesis and prevention」（静岡県立大学, 2007年10月11日）

　講演者 ： R. Montesano（国際がん研究機関（IRAC）発癌機構部門　前部長）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「人はなぜ病気になるのか？」（静岡県立大学, 2007年10月12日）
　講演者 ： 黒木登志夫（岐阜大学学長）

●第2回食品薬学シンポジウム 「健康長寿に向かう個の医療と薬食同源」（本拠点共催）（静岡県立大学, 2007年10月18日-19日）
　講演者 ： 上野川修一（日本大学）, 山田陽城（北里大学）他

●第12回静岡健康・長寿学術フォーラム「光を当てて、こことろからだの危機をさぐる」（本拠点後援）（静岡県コンベンションセンター　グラ
ンシップ, 2007年10月19日‐20日）
　講演者 ： X. Gao（米国）, J.V. Frangioni（米国）, P. McGuire（英国）他

●第94回日本食品衛生学会学術講演会（本拠点共催）（静岡県立大学, 2007年10月26日‐27日）
　講演者 ： 長尾　拓（内閣府食品安全委員会）他

●O-CHA学術会議サテライトシンポジウム （静岡県立大学, 2007年11月1日）
　講演者 ： P. W. Taylor（英国）, S. Nagini（インド）, Z. Apostolides（南アフリカ）, D. Tasdemir（英国）および本拠点大学院学生4名

●第3回国際O-CHA学術会議（本拠点共催）（静岡県立大学他, 2007年11月2日‐4日）
　講演者・発表者 ： 世界19カ国地域より139名

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「第1回外国人研究者と語る会 -Appetite regulation」（静岡県立大学, 2007年11月14日）
　講演者 ： W. Korczynski（ポーランド科学アカデミー）

●日本農芸化学会中部支部第151回例会「酸化ストレスに挑む ： 抗酸化性物質研究の現在」（本拠点協賛）（静岡県立大学、2007年11月17日）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「健康長寿科学教育研究の戦略的新展開」（静岡県立大学, 2007年11月19日）
　講演者 ： 柴本崇之 （カリフォルニア大学デーヴィス校）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「柑橘類果皮とその成分のノビレチレンを利用した抗認知症機能性食品の開発」（静岡県立大学, 
2007年12月11日）

　講演者 ： 大泉康（横浜薬科大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー 「ドコサヘキサエン酸の脳機能向上効果と医療への応用」 （静岡県立大学, 2007年12月14日）
　講演者 ： 橋本道男（島根大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Clinical Pharmacogenetics and its Application to Drug Therapy」（静岡県立大学, 
2007年12月21日）

　講演者 ： 石崎高志（熊本大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「健康長寿を目指した「食・薬」研究の新たな展開」（静岡県立大学, 2008年1月21日）
　講演者 ： P. Ramasoota（マヒドン大学）, E. Rodriguez（フィリピン大学ロスバニョス校）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「機能性食品の安全性と有効性の評価」（静岡県立大学, 2008年1月22日）
　講演者 ： 梅垣敬三 （独立財団法人国立健康・栄養研究所）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「フラボノイドの構造と機能研究」（静岡県立大学, 2008年1月24日）
　講演者 ： 吉田久美（名古屋大学）

●オハイオ州立大学英語研修参加者報告会（英語での研究成果発表およびディスカッション）（静岡県立大学, 2008年1月25日）
　発表者 ： 研修に参加した9名の大学院学生

●平成19年度グローバルCEOプログラム研究成果報告会（静岡県立大学, 2008年3月3日）
　発表者 ： 事業推進担当者, ポスドク, 大学院学生

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「大学とベンチャー　－光産業の観点から－」 （静岡県立大学, 2008年3月17日）
　講演者 ： 藤田和久（光産業創成大学院大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「浙江大学－静岡県立大学　協議書締結記念　学術交流特別講演」（静岡県立大学, 2008年3
月17日）
　講演者 ： Z. Su（浙江大学薬学院）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「浙江大学－静岡県立大学　協議書締結記念　学院学生交流研究発表会」（静岡県立大学, 
2008年3月17日-18日）

　発表者 ： 浙江大学薬学院生および本学大学院学生（英語発表）

本拠点の特別セミナーや本拠点が主催、共催、後援して行われた国際/国内会議等が23回開催された(参加者延べ
5,200人)。

海外連携拠点とのジョイントシンポジウム シンポジウム終了後の意見交換会

研究成果を発表する事業推進担当者

浙江大学薬学院学生と本拠点大学院学生との学術交流会平成19年度研究成果報告会にて
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平成20年度（2008‐2009年）

●大学院学生科学英語教育ワークショップ「Teaching and Learning Scientific English」（静岡県立大学, 2008年5月8日）
　講演者 ： G. Whitby, M. Nakayama（オハイオ州立大学） 他

●国際ジョイントカンファレンス 「University of Shizuoka Global COE ‒ University of California, Berkeley」（静岡県立大学, 2008
年6月13日-14日）

　講演者 ： R. S. Zucker, G. Garriga, Q. Zhou（カリフォルニア大学バークレー校）および本拠点大学院学生

●ニュージーランド研究者と本拠点との研究交流会（静岡県立大学, 2008年7月2日）
　講演者 ： P. Moughan, J. Heyes, M. Skinner（ニュージーランド）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「LC-MS/MSによるDNA付加体の網羅的解析」（静岡県立大学,2008年7月18日）
　講演者 ： 周佩欣（京都大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Nanomedicines ： A Revolution in Drug Delivery」（静岡県立大学, 2008年7月18日）
　講演者 ： T. Allen （アルバータ大学）

●第5回日本カテキン学会（本拠点共催）（東京国際フォーラム, 2008年8月22日）
　講演者 ： 島村忠勝（昭和大学）他

●第1回排尿障害モデル動物研究会（本拠点共催）（ホテルセンチュリー静岡, 2008年8月29日）
　講演者 ： 山田静雄（静岡県立大学）他

●国際ジョイントカンファレンス「University of Shizuoka Global COE ‒ University of Medicine and Dentistry of New Jersey」 
（静岡県立大学, 2008年9月1日）
　講演者 ： R. Touger-Decker, J. O. Maillet, E. Myers （ニュージャージー医科歯科大学）

●臨床栄養士特別研修会「栄養ケア・マネジメント、病院栄養管理に米国の栄養ケアプロセスを活用するための研修会」（本拠点共催）（静岡
県立大学, 2008年9月2日）

　講演者 ： E. Myers（ニュージャージー医科歯科大学） 他

●オハイオ州立大学英語研修参加者報告会（英語での研究成果発表およびディスカッション）（静岡県立大学, 2008年9月9日）
　発表者 ： 研修に参加した8名の大学院学生

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Lessons Learned from Cationic Phospholipid Transfection Agents」（静岡県立大学, 
2008年9月22日）

　講演者 ： R. C. MacDonald（ノースウェスタン大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Searching for the True Etiological Agents of Human Lung and Liver Cancer」（静
岡県立大学, 2008年10月21日）
　講演者 ： Moon-shong Tang（ニューヨーク大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Autonomic Nervous System」（静岡県立大学, 2008年10月24日）
　講演者 ： G. Gabella（ロンドン大学）

●第2回茶サロン「カテキン勉強会」（静岡県立大学, 2008年10月25日）
　話題提供者 ： 菅敏幸　他10名

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Research and Development of Chemotherapeutic Agents for Control of Emerging 
and Reemerging Infectious Diseases」（静岡県立大学, 2008年10月31日）

　講演者 ： V. Frecer（UNIDO）, N. A. Rahman（マラヤ大学）

●静岡健康・長寿プレフォーラム2008（静岡県立大学, 2008年11月6日）
 　講演者 ： J. Auwerx（フランス）, 鄭瑞棠（台湾）および本拠点大学院学生2名

●第13回静岡健康・長寿学術フォーラム「元気な血管で健康な長寿を －老いは血管に始まる－」（本拠点共催）（静岡県コンベンションアー
ツセンター　グランシップ, 2008年11月7日-9日）
　講演者 ： J. Auwerx（フランス）, 鄭 瑞棠（台湾）他

●第8回日中健康科学シンポジウム（本拠点共催）（Zhejiang Acad. Med. Sci.（中国）, 2008年11月17日‐18日）
　講師 ： Z. Xing（中国）, S. Bungorn（タイ国）, Y. H. Sen（マレーシア）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「An Overview of Herbal Medicine Research at the University of Sydney」（静岡県立
大学, 2008年12月12日）

　講演者 ： N. Virgona（シドニー大学）

●1st International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Workshop ： Comprehensive Lectures for 
Students」, 「Symposium ： Yaku-shoku Dogen, “Medicine and food, Sharing a Common Origin”」（本拠点主催）（静岡県立
大学, 2008年12月18日‐19日）

　講演者 ： R. Ferraris（ニュージャージー医科歯科大学）, R. T. Sayre（オハイオ州立大学）, B. Timmermann（カンザス大学）, 事業推進担
当者, ポスドク, 大学院学生他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「A Lesson from Nature」（静岡県立大学, 2009年1月16日）
　講演者 ： 中西香爾（コロンビア大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「エネルギーバランスと老化の制御」（静岡県立大学, 2009年1月29日）
　講演者 ： 宮坂京子（東京家政大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Presentation Seminar」（静岡県立大学, 2009年3月23日）
　講演者 ： David Hart（オハイオ州立大学）

本拠点の特別セミナーや本拠点が主催、共催、後援して行われた国際/国内会議等が23回開催された（参加者延べ
3,948人）。

NZ研究機関との共同研究・交流の開始

第13回 静岡健康・長寿学術フォーラム(本拠点共催)
での発表

第8回 日中健康科学シンポジウムでの大学院学生に
よる発表

第1回 国際健康長寿科学会
議（ICHALS）の開催

ニュージャージー医科歯科大学教員による
臨床栄養指導実習

オハイオ州立大学での研修修了者による成果
発表会

活動報告
本拠点が開催した研究集会・特別講義



イタリア・ミラノ大学との共同研究のキック・
オフ・ミーティング

NZでの研究成果発表 NZ研究者との意見交換

本学21COE拠点の卒業生による米国での
研究生活に関する講義

第2回 国際健康長寿科学会議（ICHALS）の
開催

ICHALSでの若手研究者によるポスター発表
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平成21年度（2009‐2010年）

●イタリア・ミラノ大学との共同研究「キックオフミーティング」兼グローバルCOEプログラム特別セミナー「Statins tolerability and potential 
nutrient-drug interaction」（静岡県立大学， 2009年4月3日）

　講演者 ： Palbo Werba（ミラノ大学）他

●第2回21世紀の食を考える勉強会 「食産業と健康長寿社会の正しい発展を目指して」 （本拠点共催） （南青山会館， 2009年4月28日）
　講演者 ： 細谷憲政（東京大学）， 宮田満（日経BP社）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「生命科学におけるNO研究の新展開」（静岡県立大学， 2009年5月7日）
　講演者 ： Csaba Szabo （米国）, James M. Leiper （英国） 他

●第9回日本NO学会学術集会「NO-最先端研究と治療応用」（本拠点共催）（静岡県コンベンションアーツセンター  グランシップ， 2009年
5月8日-9日）

　講演者 ： David A. Wink（米国）他

●日本薬剤学会第24年会「感染症から身を守ろう、感染症を広げないようにしよう」（本拠点協賛・公開市民講座）（静岡音楽館AOI， 2009
年5月20日）

　講演者 ： 岡部信彦（国立感染症研究所）， 渡部一夫（株式会社資生堂）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「米国での留学生活」「Advancing cancer research through the center for cancer 
experimental therapeutics（CCET）」（静岡県立大学， 2009年7月6日）

　講演者 ： Akihiko Urayama（テキサス大学）, Barbara N. Timmermann（カンザス大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Structural similarities and functional convergence of arachnid toxins towards 
voltage-gated ion channel」（静岡県立大学， 2009年7月13日）

　講演者 ： Gerardo Corzo（メキシコ国立自治大学）

●有機合成化学協会東海支部「若手研究者育成のためのセミナー」（本拠点共催）（静岡県立大学， 2009年7月18日）
　講演者 ： 横島聡（東京大学），市川聡（北海道大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Evidence-based practice： methodologies and applications for human health sciences」 
（静岡県立大学， 2009年8月6日）
　講演者 ： Riva Touger-Decker, Diane Radler（ニュージャージー医科歯科大学）

●第5回日韓天然物化学談話会（本拠点共催）（和光純薬工業株式会社湯河原研修所， 2009年8月27日-29日）
　発表者 ： Sung Ho Kang（KAIST）, 工藤文隆（東京工業大学）他 

●第6回日本カテキン学会「茶の保健機能を多角的に解析する」（本拠点共催）（名古屋国際会議場， 2009年9月9日）
　講演者 ： 島村忠勝 （昭和大学）， 立花宏文（九州大学） 他

●UGT研究会「薬物代謝酵素の生物学的戦略」（本拠点後援）（静岡県立大学， 2009年9月10日‐11日）
　講演者 ： 井柳堯（兵庫県立大学）他

●有機合成化学協会東海支部「有機合成セミナー」（本拠点共催）（静岡県立大学，2009年9月12日）
　講演者 ： 好光健彦（大阪大学）， 西川俊夫（名古屋大学） 他

●第11回応用薬理シンポジウム「健康長寿への応用薬理学的挑戦」（本拠点後援）（静岡県立大学，2009年9月18日‐19日）
　講演者 ： 中井清人（厚生労働省）， 馬場明道（大阪大学）他

●2nd International Conference of Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Integrated food-pharmaceutical science」（本拠点
主催）（静岡県立大学， 2009年10月1日）

　講演者 ： Ronald A. Flores（ネブラスカ大学リンカーン校）, Krongtong Yoovathaworn（マヒドン大学）, 事業推進担当者, ポスドク, 大学院学生他

●第14回静岡健康・長寿学術フォーラム「健康長寿科学におけるレギュラトリーサイエンスの意義」（本拠点企画協力）（静岡県コンベンショ
ンアーツセンター　グランシップ， 2009年10月2日‐4日）
　講演者 ： 長尾拓（内閣府）， 堂囿俊彦（静岡大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「New Zealandとの連携紹介」（静岡県立大学，2009年10月7日）
　講演者 ： Margot Skinner（NZ植物食品研究所）

●イノベーション・ベンチャーサミット in 清水「大学シーズを地域へ」（本拠点共催）（静岡県立大学， 2009年10月15日）
　講演者 ： 川上哲太朗（東海大学）， 木村雅和（静岡大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Tailoring New Zealand foods to match people’s genes」（静岡県立大学， 2009年11月25日）
　講演者 ： Lynnette R. Ferguson （オークランド大学）

●日本環境変異原学会第38回大会「環境変異原研究の温故知新」（本拠点共催）（清水テルサ，2009年11月26日‐27日）
　講演者 ： 中村好志（椙山女学園大学）他

●第2回排尿障害モデル動物研究会（本拠点後援）（ホテルセンチュリー静岡， 2009年11月27日）
　講演者 ： 横山修（福井大学）， 塚本泰司（札幌医科大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「若手研究者のための有機化学セミナー」（静岡県立大学， 2010年1月29日）
　講演者 ： 早川一郎（筑波大学）， 下川淳（東京大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「医薬品の安全性に関する特別セミナー」（静岡県立大学， 2010年2月19日）
　講演者 ： 長谷川隆一（国立医薬品食品衛生研究所）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Nanoparticle delivery of siRNA and peptide for cancer therapy」（静岡県立大学， 
2010年3月18日）

　講演者 ： Leaf Huang（ノースカロライナ大学）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Impact of macrophage and tick cell environment on Ehrlichia chaffeensis molecular 
structure」（静岡県立大学， 2010年3月19日）

　講演者 ： Roman Reddy Ganta（カンザス州立大学）

本拠点の特別セミナーや本拠点が主催、共催、後援して行われた国際/国内会議等が25回開催された（参加者延べ
4,823人）。

活動報告
本拠点が開催した研究集会・特別講義



若手研究者向けの英語での学術発表に関する講義

本拠点が主催する「健康長寿科学研究会」 市民講演会「健康な高齢社会の実現に向けて」

合同開催された第3回 国際健康長寿科学会議(ICHALS)/第15回 
静岡健康・長寿学術フォーラム/第9回 日中健康科学シンポジウム
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平成22年度（2010‐2011年）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Tips for Giving Scientific Talks」（静岡県立大学， 2010年6月1日）
　講演者 ： Robert Whittier（東京大学）

●第14回神経科学領域における分子モニタリングシンポジウム （本拠点共催） （静岡県立大学， 2010年6月4日）
　講演者 ： 池田正明（埼玉医科大学）他

●第122回日本薬理学会関東部会（本拠点共催）（静岡県立大学， 2010年6月5日）
　講演者 ： 中里雅光（宮崎大学）他

●市民公開講座「女性のための健康薬理学」（本拠点共催）（静岡県立大学， 2010年6月6日）
　講演者 ： 市川義一（静岡赤十字病院）他

●ニュージーランド産果実抽出物を用いた共同研究報告会（静岡県立大学， 2010年6月14日）
 　講演者 ： Margot Skinner（NZ植物食品研究所）

●Massey大学との部局間交流協定締結記念講演会（静岡県立大学， 2010年7月9日）
　講演者 ： Richard Archer（マッセー大学）他

●若手研究者プレゼン・スタディー（静岡県立大学， 2010年7月15日）
　講演者 ： ニュージーランド若手研究者9名

●若手研究者プレゼン・スタディー（静岡県立大学， 2010年7月16日）
　講演者 ： 本拠点若手研究者6名

●第19回DDSカンファランス（本拠点共催）（静岡県コンベンションアーツセンター　グランシップ， 2010年9月4日）
　講演者 ： Kinam Park（アメリカ）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「食品栄養科学特別講義」（静岡県立大学， 2010年9月8日）
　講演者 ： Jaen Cadet（フランス）

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「海外での研究活動の勧め」（静岡県立大学， 2010年9月10日）
　講演者 ： Takayuki Shibamoto（カリフォルニア大学デーヴィス校）

●第14回生体触媒化学シンポジウム（本拠点共催）（静岡県コンベンションアーツセンター　グランシップ， 2010年9月23日‐24日）
　講演者 ： Jan-E. Backvall（スウェーデン）他

●第9回日中健康科学シンポジウム（本拠点合同開催）（静岡県立大学， 2010年10月14日）
　講演者 ： 沈正栄（中国）他 

●第15回静岡健康・長寿学術フォーラム（本拠点企画協力）（静岡県コンベンションアーツセンター　グランシップ， 2010年10月15日‐16日）
　講演者 ： 杉本八郎（京都大学）他

●3rd International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）（本拠点主催）（静岡県立大学， 2010年10月16日）
　講演者 ： Christopher P. Wild（フランス）， Wang Yin（中国）, 事業推進者, ポスドク, 大学院学生他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「板垣博士来日記念セミナー」（静岡県立大学， 2010年10月22日）
　講演者 ： Yasuhiro Itagaki（コロンビア大学）

●第4回国際O-CHA学術会議（ICOS2010）（本拠点協賛）（静岡県コンベンションアーツセンター　グランシップ， 2010年10月26日-28日）
　講演者 ： Chung Yang（アメリカ）他

●第7回日本カテキン学会（本拠点協賛）（静岡県コンベンションアーツセンター　グランシップ， 2010年10月27日）

●International Conference on the Environment and Natural Resources 2010（ICENR 2010）“The Changing 
Environment： Challenges for Society”（本拠点共催）（タイ国バンコク， 2010年11月10日‐12日）

●第25回日本香辛料研究会（本拠点協賛 （静岡県立大学， 2010年11月12日）
　講演者 ： Krishnapura Srinivasan（インド）他

●グローバルCOEプログラム特捌セミナー「日本香辛料研究会特別講演」（静岡県立大学， 2010年11月12日）
　講演者 ： Krishnapura Srinivasan（インド）

●第47回植物化学シンポジウム（本拠点共催）（静岡県立大学， 2010年11月18日）
　講演者 ： 山本万理（独立行政法人農業・食品産業技術総合研究機構）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「免疫力をつける生活」（静岡県立大学， 2010年12月2日）
　講演者 ： 藤田紘一郎（東京医科歯科大学）

●第2回健康長寿科学研究会（本拠点主催）（静岡県立大学， 2011年1月7日）
　講演者 ： 柳澤勝彦（国立長寿医療センター）他

●The 1st EnvironmentAsia International Conference on“Environmental Supporting in Food and Energy Security： Crisis 
and Opportunity”（本拠点共催）（タイ国バンコク，2011年3月22日-25日）

●薬学市民講演会「健康な高齢化社会の実現に向けて」（本拠点共催）（静岡市商工会議所， 2011年3月27日）
　講演者 ： 澤田康文（東京大学）他

本拠点の特別セミナーや本拠点が主催、共催、後援して行われた国際/国内会議等が26回開催された（参加者延べ
5,081人）。

活動報告
本拠点が開催した研究集会・特別講義
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平成23年度（2011‐2012年）

●第75回日本生化学会中部支部シンポジウム（本拠点共催）（静岡県立大学， 2011年5月28日）
　講演者 ： 相賀裕美子（国立遺伝学研究所）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「Symposium on Design, Synthesis and Evaluation of Bioactive Molecules」（静岡県
立大学, 2011年6月8日）

　講演者 ： Duy H. Hua（カンザス州立大学）および本学大学院学生7名

●若手研究者のための学術論文の「投稿ノウハウ」講座 ： How to Write a World Class Paper： From title to references, from 
submission to revision（本拠点主催）（静岡県立大学, 2011年6月9日）

　講演者 ： Jaap van Harten（Executive Publisher, Elsevier）

●静岡県立大学創立25周年記念特別公開セミナー「静岡で日本の地域医療体制を考える」（本拠点協力）（参加者400名）（静岡県立大学， 
2011年8月30日）

　講演者 ： Michael Reich（ハーバード大学）他

●「静岡県立大学薬食総合研究センター」の創設に向けて（静岡県立大学, 2011年9月13日）
　講演者 ： 速水慎介（静岡厚生病院）他

●第20回DDSカンファランス （本拠点共催） （静岡県立大学， 2011年9月16日）
　講演者 ： 岡田弘晃（東京薬科大学）他

●4th International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）（本拠点主催）（静岡県コンベンションアーツセンター
グランシップ, 2011年10月21日）
　講演者 ： Barbara N. Timmermann（カンザス大学）, 事業推進担当者, ポスドク, 大学院学生他

●第16回静岡健康・長寿学術フォーラム（本拠点共催）（静岡県コンベンションアーツセンターグランシップ, 2011年10月21日‐22日）
　講演者 ： 大島伸一（国立長寿医療研究センター）他

●平成23年度-NZ産果実抽出物を用いた共同研究報告会（静岡県立大学， 2011年10月27日）
　講演者 ： Margot Skinner（NZ植物食品研究所）および本学若手研究者4名

●GCOE国際拠点形成シンポジウム（静岡県立大学, 2011年10月28日）
　講演者 ： Jean-Michel Kaffmann（ブリュッセル自由大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「産・学・民・官を考える集い」＆研究成果報告会（静岡県立大学, 2011年11月18日）
　講演者 ： Fabrizio Arigoni（ネスレ日本株式会社）他

●第4回排尿障害モデル動物研究会 （本拠点協賛） （グランディエールブケ東海， 2011年11月25日）
　講演者 ： Martin C. Michel（アムステルダム大学）他

●GCOE国際拠点形成シンポジウム（静岡県立大学, 2011年12月7日）
講演者：Skorn Mongkolsak（マヒドン大学）他

●有機合成総合講演会「天然物合成で活躍中の若手研究者」（本拠点共催）（静岡県立大学, 2011年12月17日）
　講演者 ： 庄司満（慶応義塾大学）他

本拠点の特別セミナーや本拠点が主催、共催、後援して行われた国際/国内会議等が16回開催された（参加者延べ
3,507人）。 ※平成24年2月現在

若手研究者向けの学術論文の投稿に関する講義

ElsevierのExecutive Publisher とのディスカッション

第4回 国際健康長寿科学会議（ICHALS）を第16回 静岡健康・長寿
学術フォーラムと合同開催

ICHALSでの若手研究者によるポスター発表

ニュージャージー医科歯科大学との双方向遠隔講義国際拠点形成シンポジウムで発表するコンケン大学(タイ)の
学長とブリュッセル自由大学（ベルギー）の代表者

活動報告
本拠点が開催した研究集会・特別講義

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「ニュージャージー医科歯科大学との双方向遠隔セミナー / Working with a multidisciplinary 
team： Outcomes of Collaboration between University of Shizuoka and University of Medicine and Dentistry of New 
Jersey」（静岡県立大学（UMDNJとの双方向遠隔開催）, 2012年1月18日）

　講演者 ： Riva Touger-Decker（ニュージャージー医科歯科大学）他

●グローバルCOEプログラム特別セミナー「薬・食 相互作用」（静岡県立大学, 2012年2月10日）
　講演者 ： 荻原琢男（高崎健康福祉大学）



活動報告
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活動報告
事業推進担当者の研究業績 若手研究者・大学院学生の育成

国際学会での発表数
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度

発表件数
（基調講演・招待講演含む） 102 91 41 90

他大学・企業等との共同研究実績
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度

共同研究件数 89 218 241 255

教員の論文発表数
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度

論文投稿数（5専攻計）
236 258 298 326

（149） （194） （154） （168）

上記　IF数（5専攻計） 658.247 667.233 795.832 888.555

リサーチ・アシスタント（RA）およびティーチング・アシスタント（TA）の採択者数
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度 H23年度

25

25

25

22

25

22

17

22

21

19

TA採択者数

RA採択者数

(カッコ)内は事業推進担当者がファーストオーサーまたは代表者となっているもの

（カッコ）内は特許権の取得件数

（単位：回） （単位：人）

若手研究者への支援
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度 H23年度

15

16

16

16

17

13

22

13

14

11

海外発表旅費支援者数

研究費支援者数

（単位：人）

日本学術振興会特別研究員奨励費の獲得状況
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度 H23年度

1,800

2

3,300

5

5,500

7

5,600

8

4,200

6

科学研究費補助金
（特別研究員奨励費）

採択者数

（単位：人、千円）

海外研修プログラム参加者数
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度 H23年度

0

10

4

8

4

6

2

7

2

6

ニュージャージー医科歯科大学

オハイオ州立大学

（単位：人）

大学院学生の学会および論文発表数
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度

71

133

95

130

90

135

138

155
39 42 44 51（　）（　）（　）（　）

論文発表件数

学会発表件数

（単位：回）

（単位：件）

本事業で得られた成果に係わる知的財産権の出願状況
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度

特許出願数 7 16 18 7（2）

（単位：件）

本拠点が主催・共催・協賛した研究集会の開催状況
H19年度 H20年度 H21年度 H22年度

開催回数 23 23 25 26

参加者数 5,200 3,948 4,823 5,081

（単位：回、人）

（カッコ）内は外国で開催された国際学会での発表件数



78 79

活動報告
事業推進担当者・若手研究者の受賞等

事業推進担当者の受賞
平成19年度（2007‐2008年）

• 今井康之 ： 日本薬学会（第128年会）「講演ハイライト」
　「経鼻投与リポソームを用いたベロ毒素に対する腸管内分泌型IgA産生の誘導」
• 横越英彦 ： 茶学術研究会「茶学術研究顕彰受賞」

平成22年度（2010‐2011年）

• 定塚和彦 （生活健康科学研究科博士後期課程2年）
　第16回バイオアッセイ「日本環境毒性学会研究発表会奨励賞」
• 石井貴之 （薬学研究科博士後期課程1年）
　日本薬剤学会第25年会・永井財団大学院学生スカラシップ
• Suratsawadee Piyaviriyakul （薬学研究科博士後期課程3年）
　4th International Conference on OCHA Culture and Sciences（ICOS）「Outstanding Poster Award」
• 吉田篤史 （薬学研究科博士後期課程1年）
　4th International Conference on OCHA Culture and Sciences（ICOS）「Outstanding Poster Award」
• 畑中剣太朗 （GCOEポスドク）
　3rd International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• Monira Pervin （生活健康科学研究科博士後期課程3年）
　3rd International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• 加藤竜也 （生活健康科学研究科博士後期課程2年）
　3rd International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• Ahmad Aftab （GCOEポスドク）
　3rd International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• 池内和忠 （薬学研究科博士後期課程1年）
　有機合成協会「ポスター賞」
• 松本圭司 （薬学研究科博士後期課程1年）
　第26回茶学術研究会「奨励賞（講演・発表の部）」

若手研究者の受賞
平成19年度（2007‐2008年）

• 丸山修治（薬学研究科博士後期課程3年）
　第14回日本排尿機能学会「河邉賞」

平成20年度（2008‐2009年）

• 小泉靖明 （薬学研究科博士後期課程3年）
　モレキュラーキラリティー2008「最優秀ポスター賞」
• 伴野　勧 （生活健康科学研究科博士後期課程3年）
　Lipid Peroxidation 2008 「Young Investigator Award」
• 森　大気 （生活健康科学研究科博士後期課程2年）
　第153回日本農芸化学会中部支部例会「維持会員賞」

平成21年度（2009‐2010年）

• 小山直己 （生活健康科学研究科博士後期課程3年）
　第38回日本環境変異原学会「ポスター賞」
• 賴　盈伶 （生活健康科学研究科博士後期課程3年）
　第62回日本酸化ストレス学会「優秀演題賞」
• 山田建太 （生活健康科学研究科博士後期課程3年）
　第18回環境化学討論会「ナイスプレゼンテーション賞」
• 植草義徳 （生活健康科学研究科博士後期課程3年）
　第14回日本フードファクター学会「Young Investigator Award」
• 鰐渕清史 （薬学研究科博士後期課程2年）
　第2回HOPEミーティング参加

平成23年度（2011‐2012年）

• 石井貴之 （薬学研究科博士後期課程2年）
　第27回日本DDS学会「優秀発表者賞」
• 井上聖哉 （生活健康科学研究科博士後期課程1年）
　4th International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• 川邉圭佑 （薬学研究科博士後期課程1年）
　4th International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• 猿渡隆佳 （薬学研究科博士後期課程1年）
　4th International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• 藤木定弘 （薬学研究科博士後期課程3年）
　4th International Conference on Health and Longevity Sciences（ICHALS）「Poster Award」
• 吉田篤史 （薬学研究科博士後期課程2年）
　第9回次世代を担う有機合成シンポジウム「優秀発表賞」
• 福島圭穣 （薬学研究科博士後期課程1年）
　第10回次世代を担う若手ファーマ・バイオフォーラム2011「優秀発表賞」

平成20年度（2008‐2009年）

• 熊谷裕通 ： 第9回味の素ファルマAward
• 横越英彦 ： 世界緑茶協会O-CHAパイオニア賞顕彰

平成22年度（2010‐2011年）

• 下位香代子, 中山　勉, 大橋典男 ： 日本農芸化学会「BBB論文賞」
　「Proteomic identification of serum proteins associated with stress-induced gastric ulcers in fasted rats」

• 豊岡利正：クロマトグラフィー科学会「2011年度学会賞」
• 伊勢村護：American Chemical Society (ACS Publications)「Certificate of Appreciation」

平成23年度（2011‐2012年）

平成21年度（2009‐2010年）

• 山田静雄 ： 第16回日本排尿機能学会「平成21年度日本排尿機能学会賞（基礎部門・論文部門）」
• 源川博久（GCOEポスドク）, 武田厚司, 横越英彦 ： 第156回日本農芸化学会中部支部例会「中部支部維持会員賞」
　「緑茶成分テアニンによるラットの記憶・学習能に及ぼす影響」
• 菅谷純子 ： 第82回日本生化学会大会「優秀プレゼンテーション賞」
　「CDK2シグナル伝達系を介した薬物代謝酵素CYP2B6、UGT1A1発現調節機序の解明」
• 奥　直人 ： American Oil Chemists’ Society 「Best Paper Award」
• 熊谷裕通 ： 静岡県知事功労表彰
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活動報告
事業推進担当者による研究成果のメディア報道

平成19年度（2007‐2008年）

• 鈴木康夫 ： Sia2-6Gal への結合が優勢な新型ウイルス出現が危険（メディカルトリビュートン, 2007年4月10日掲載）

• 鈴木康夫 ： 鳥インフル国際会議・情報公開や連携、研究者らが訴え（Nikkei NET, 2008年1月23日掲載）

• 鈴木康夫 ： ヒト・ヒト感染を警戒（日本経済新聞, 2008年1月24日掲載）

平成22年度 （2010‐2011年）

平成23年度 （2011‐2012年）

• 横越英彦 ： 朝ごはん食べていますか？（SBS静岡放送「朝だす ！ 」, 2010年4月5日放送）

• 横越英彦 ： 新茶のパワー（静岡朝日テレビ「とびっきり ！ 静岡」, 2010年4月22日放送）

• 横越英彦 ： ソーセージ開発　竹粉＋地元産鶏肉（静岡新聞, 2010年4月23日掲載）

• 横越英彦 ： 「カルピス酸乳」の摂取による記憶障害予防・記憶力向上効果を確認（日経プレスリリース, 2010年5月24日掲載）

• 小林裕和 ： 植物の生産効率アップへ … 光受ける仕組み解明（静岡新聞, 2010年5月25日掲載）

• 横越英彦 ： カルピス、LH発酵乳摂取で記憶力の向上効果確認（日本食糧新聞, 2010年5月31日掲載）

• 横越英彦 ： マウス記憶障害 発酵乳で改善（日経産業新聞, 2010年6月3日掲載）

• 横越英彦 ： 濃い味の菓子、次々登場・・・お得感、刺激で気分転換（読売新聞, 2010年7月10日掲載）

• 鈴木　隆 ： インフルエンザウイルス増殖阻害作用　緑茶成分に確認（静岡新聞, 2010年7月28日掲載）

• 横越英彦 ： 食品業界大注目、売れるキーワード“濃厚”（TBSテレビ「Nトク」, 2010年7月30日放送）

• 横越英彦 ： 脂肪の旨味（日本テレビ「所さんの目がテン」, 2010年9月29日放送）

• 横越英彦 ： ハンバーガーの科学　－なぜおいしい？安い市販のハンバーガー（日本テレビ「所さんの目がテン」, 2010年10月23日放送）

• 横越英彦 ： 教えて！静岡の日本一（NHK静岡放送「たっぷり静岡」, 2010年10月27日放送）

• 鈴木　隆 ： スペイン風邪ウイルス　増殖を高めるタンパク質確認（中日新聞, 2010年12月8日掲載）

• 鈴木　隆 ： スペイン風邪ウイルス　カモインフルとタンパク質類似（静岡新聞, 2010年12月9日掲載）

• 菅　敏幸 ： 体内で光るカテキン合成成功（静岡新聞, 2011年1月10日掲載）

• 鈴木　隆 ： 研究室ナビ「新型インフルエンザ　流行の指標探り、新薬開発めざす」（朝日新聞, 2011年1月19日掲載）

• 鈴木　隆 ： 鳥インフルエンザ発生について（SBS静岡放送「イブニングeye」, 2011年1月27日放送）

• 鈴木康夫 ： 高病原性鳥インフルエンザについて（NHK総合「ほっとイブニング」, 2011年2月2日放送）

• 鈴木康夫 ： 日本古来製法による梅肉エキスに含まれるムメフラールの多様な抗パンデミックインフルエンザウイルス効果の確認
　　　　　　 ―ウメエキスでインフル予防＋菌抑制―（産経新聞, 2011年2月16日掲載）

• 鈴木康夫 ： 梅エキスでインフル予防（中日新聞, 2011年2月22日掲載）

平成20年度（2008‐2009年）

• 鈴木　隆 ： インフルエンザ、ウイルス増殖防止へ道、静岡県大が新手法解明（日経産業新聞, 2008年4月23日掲載）

• 鈴木　隆 ： インフルエンザ研究で県立大が成果（静岡朝日テレビ・とびっきり ！ しずおか, 2008年4月23日放送）

• 鈴木　隆 ： インフルエンザ「ウイルス増殖」解明（読売新聞, 2008年4月24日掲載）

• 鈴木　隆 ： ウイルス増殖物質特定（中日新聞, 2008年5月3日掲載）

• 鈴木　隆 ： ウイルス増殖　仕組み解明（静岡新聞, 2008年5月6日掲載）

• 下位香代子 ： 環境・社会的ストレスとその生体応答「肝臓の遺伝子タンパクが血中ストレスマーカーに変化」示唆
　　　　　　　（日本食糧新聞,  2008年5月16日掲載）

• 木苗直秀 ： 「山葵　静岡･有東木から広がった」（読売新聞, 2008年5月20日掲載）

• 木苗直秀 ： 未来をつくる大学の研究室「食品衛生学と薬学の融合」（ベネッセコーポレーション「VIEW21」, 2008年9月号掲載）

• 鈴木　隆 ： 新型インフルで予防策　県立大で公開講演会（静岡新聞, 2008年12月1日掲載）

• 鈴木　隆 ： 新型インフルエンザについて（テレビ静岡「特報 ！ しずおか」, 2009年1月17日放送）

• 鈴木　隆 ： 新型インフルエンザ特集（静岡第一テレビ「リアルタイムしずおか」, 2009年2月4日放送）

• 山田静雄 ： ノコギリヤシ果実エキス研究成果（静岡新聞, 中部経済新聞, 健康食品新聞に掲載, 2009年2月-3月掲載）

平成21年度（2009‐2010年）

• 鈴木康夫 ： 新型インフルエンザの謎に挑むー「予防と監視の請負人」（読売新聞, 2009年4月3日掲載）

• 鈴木　隆 ： ウイルス増殖防ぐ物質発見 ソ連・香港、鳥インフルで効果（中日新聞, 2009年5月20日掲載）

• 鈴木康夫 ： やさい通信「糸井重里の明日のやさい」 筋は曲げずに不滅です ～梅～　梅肉エキスの抗インフルエンザ作用について
　　　　　　（NHK総合, 2009年6月28日放送）

• 「健康長寿科学の最前線 （静岡県立大学リポート）」（事業推進担当者、特任教員、大学院学生が出演し、本拠点の取り組みを紹介）
　（SBS TV, 2009年7月20日放送）

• 鈴木　隆 ： 交雑で病原性変化も 過度の心配は不要（静岡新聞, 2009年9月7日掲載）

• 山田静雄, 伊藤由彦, 瀧　優子, 尾上誠良：ノコギリヤシ-排尿障害改善の成分特定（日刊工業新聞, 2009年9月14日掲載）

• 鈴木　隆, 菅　敏幸 ： インフルにカテキンの力 感染抑制新化合物合成（静岡新聞, 2009年10月15日掲載）

• 鈴木　隆 ： 緑茶うがいでインフル予防（産経新聞, 2009年12月25日掲載）

• 鈴木康夫 ： 梅エキス、インフル予防、ウイルス増殖抑制の成分（読売新聞, 2011年4月5日掲載）

• 渡辺達夫 ： 『研究室ナビ』 肥満を防ぐ新たな成分探求（朝日新聞, 2011年5月18日掲載）

• 県立大大学院に「学府」 薬食融合教育強化－2012年度新設（静岡新聞, 中日新聞, 日経新聞, 2011年6月2日掲載）

• 渡辺達夫 ： トウガラシ　世界がしびれた辛さ戦略（NHK BSプレミアム「いのちドラマチック」, 2011年8月31日放送）

• 横越英彦 ： 発酵乳がドーパミンの量を増やすことを確認（日経産業新聞, 2011年12月2日掲載）

• 横越英彦 ： 飲んでも香りだけでも血流アップ（日経ヘルス, 12月号掲載）

• 村尾咲音, 陽東藍, 横越英彦 ： 特集 香りで慢性疲労の予防と恢復を図る「緑茶成分の抗疲労効果」（aromatopia, 110号掲載）

• 横越英彦 ： 発酵乳で記憶力向上か 県立大との研究で確認（静岡新聞, 2011年12月13日掲載）

• 中山　勉 ： 茶研究　最前線～県立大から～ 渋味は調節できるか－”くっつく”作用が深く関係－（静岡新聞, 2012年1月12日掲載）

• 鈴木　隆 ： 『研究室ナビ』 流行の指標探り新薬開発めざす（朝日新聞, 2011年1月19日掲載）

• 渡辺達夫 ： 茶研究　最前線～県立大から～ カテキンの受容体特定（静岡新聞, 2012年1月23日掲載）

• 鈴木　隆 ： 人への感染、恐れ不要（静岡新聞, 2011年1月27日掲載）

• 鈴木　隆 ： インフルエンザについて解説するとともに、お茶の抗インフルエンザ作用とカテキンおよびストリクチニンの作用メカニズムに
　　　　　　 ついて解説（テレビ岩手「5ごきげんテレビ（生夕方ワイド）」, 2012年2月13日放送）

• 合田敏尚 ： 茶研究　最前線～県立大から～ 糖尿病制御の新視点（静岡新聞, 2012年2月27日掲載）

• 伊勢村護 ： 茶研究　最前線～県立大から～ がん抑制へのアプローチ（静岡新聞, 2012年3月5日掲載）
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本事業で得られた成果に係わる特許権等の知的財産権

本事業で得られた成果に係わる特許権等の知的財産権
平成19年度（2007年）

［発明の名称］クロマトグラフィー用キラル固定相の光学異
　　　　　　性体分離能の評価方法および評価装置
［発明者］豊岡利正、稲垣真輔、鈴木友紀子
［出願人］株式会社アルバック
［出願番号］特願2007-193462
［出願日］平成19年7月25日

［発明の名称］ヒトへの感染力の強いA型インフルエンザウ
　　　　　　イルス株の同定方法
［発明者］鈴木康夫、郭 潮潭
［出願人］独立財団法人科学技術振興機構、鈴木康夫
［出願番号］特願2007-2023919
［出願日］平成19年8月2日

［特許出願］

［発明の名称］新規カテキン誘導体、その製造方法および
　　　　　　抗インフルエンザウイルス剤
［発明者］菅敏幸、鈴木隆、古田巧
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2008-219285
［出願日］平成20年8月28日

［発明の名称］フラボン誘導体の製造方法およびシアル酸
　　　　　　転移酵素阻害剤
［発明者］菅敏幸、鈴木隆、左一八、古田巧
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2008-219288
［出願日］平成20年8月28日

［発明の名称］改変CBBを用いた新規Clear Native電気
　　　　　　泳動法
［発明者］菅敏幸、京都大学2名、JST1名
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人京都大学、
　　　　JST
［出願番号］特願2008-307507
［出願日］平成20年12月2日

［発明の名称］活性成分の溶解性が高められた医薬組成物
［発明者］尾上誠良、山田静雄、
　　　　伊藤ライフサイエンス株式会社1名、摂南大学1名
［出願人］静岡県公立大学法人、
　　　　伊藤ライフサイエンス株式会社、摂南大学
［出願番号］特願2008-310168
［出願日］平成20年12月4日

［発明の名称］アルキル化カテキンの効率的製造方
［発明者］菅敏幸、古田巧、 脇本敏幸
［出願人］ 静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2008-312819
［出願日］平成20年12月9日

［発明の名称］Tailグループにチオール基を持つリン脂質、
　　　　　　その製法およびそのセンサーチップ
［発明者］古田巧、菅敏幸、中山勉、石井剛志
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2008-315988
［出願日］平成20年12月12日

［発明の名称］抗アレルギー組成物
［発明者］伊勢村護、田邊宏基、日清ファルマ株式会社1名、
　　　　日清製粉グループ本社1名
［出願人］静岡県公立大学法人、日清ファルマ株式会社
［出願番号］特願2009-022824
［出願日］平成21年2月3日

［発明の名称］新規N結合型人工シアロ糖鎖含有ポリマー
　　　　　　およびその製造法
［発明者］鈴木隆、左一八、静岡大学2名、
　　　　ヤマサ醤油株式会社3名
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人静岡大学、
　　　　ヤマサ醤油株式会社
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP2008/61429
［出願日］2008年6月24日

［発明の名称］光合成抑制遺伝子およびその用途
［発明者］小林裕和、清水正則
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2009-61335
［出願日］平成21年3月13日

［発明の名称］ポリカチオン化リン脂質誘導体
［発明者］奥直人、浅井知浩、名古屋工業大学2名
［出願人］静岡県公立大学法人、
　　　　国立大学法人名古屋工業大学、
　　　　エーザイR&Dマネジメント株式会社
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP2008/65744
［出願日］2008年9月2日

平成20年度（2008年）

［発明の名称］2-インドリノン誘導体を含有するリポソーム
　　　　　　製剤
［発明者］奥直人、大鵬薬品工業株式会社1名
［出願人］静岡県公立大学法人、大鵬薬品工業株式会社
［出願番号］特願2008-099662
［出願日］平成20年4月7日

［発明の名称］テアフラビン類の製造方法
［発明者］菅敏幸、古田巧
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2008-166085
［出願日］平成20年6月25日

［特許出願］

［発明の名称］新規イミダゾール誘導体及びその製造方法
　　　　　　並びに該イミダゾール誘導体を利用したヒス
　　　　　　チジンアミド誘導体の製造方法
［発明者］菅敏幸、脇本敏幸、焼津水産化学工業株式会社3名
［出願人］静岡県公立大学法人、焼津水産化学工業株式会社
［出願番号］特願2008-176158
［出願日］平成20年7月4日

［発明の名称］抗アレルギー剤
［発明者］伊勢村護、日清ファルマ株式会社2名
［出願人］静岡県公立大学法人, 日清ファルマ株式会社
［出願番号］特願2008-193789
［出願日］平成20年7月28日

平成21年度（2009年）

［発明の名称］ヒドロキシビアリルカルボン酸誘導体、その製
　　　　　　造方法および抗インフルエンザウイルス活性
［発明者］菅敏幸、鈴木隆、脇本敏幸
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2009-098340
［出願日］平成21年4月14日

［発明の名称］新規イミダゾール誘導体及びその製造方法
　　　　　　並びに該イミダゾール誘導体を利用したヒス
　　　　　　チジンアミド誘導体の製造方法
［発明者］菅敏幸、脇本敏幸、焼津水産化学工業株式会社3名
［出願人］静岡県公立大学法人、焼津水産化学工業株式会社
［出願番号］特願2009-159787
［出願日］平成21年7月6日

［特許出願］

［発明の名称］ノコギリヤシを含む排尿障害改善剤
［発明者］山田静雄、キューサイ株式会社3名
［出願人］静岡県公立大学法人、キューサイ株式会社
［出願番号］特願2009-168982
［出願日］平成21年7月17日

［発明の名称］抗アレルギー剤
［発明者］伊勢村護、日清ファルマ株式会社2名
［出願人］静岡県公立大学法人、日清ファルマ株式会社
［出願番号］特願2009-174905
［出願日］平成21年7月28日

［発明の名称］うつ病予備群の判定方法
［発明者］中山勉、大橋典男、下位香代子、榊原啓之、
　　　　プリマハム株式会社3名
［出願人］静岡県公立大学法人、プリマハム株式会社
［出願番号］特願2008-177241
［出願日］平成20年7月7日

［発明の名称］メイラード反応を抑制するオリーブ葉エキス
　　　　　　含有食品
［発明者］山下武司、木苗直秀、増田修一、佐々木裕、
　　　　セラーノ･グスターボ
［出願人］日本予防医学研究所、半田久夫、山下武司
［出願番号］特願2007-330191
［出願日］平成19年12月27日

［発明の名称］新規ストレスバイオマーカー及びその用途
［発明者］秋元政信、浪岡真、加藤綾子、中山勉、大橋典男、
　　　　内藤博敬
［出願人］プリマハム株式会社、静岡県
［出願番号］特願2008-046642
［出願日］平成20年2月27日

［発明の名称］メチル化カテキンの効率的製法
［発明者］菅敏幸、古田巧
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2008-76383
［出願日］平成20年3月24日

［発明の名称］光照射によるリグナン類･リグニン類合成系
　　　　　　遺伝子の発現増強
［発明者］小林裕和、清水正則、小川剛史、野口博司、
　　　　中西幹育
［出願人］清水商工会議所
［出願番号］特願2008-089093
［出願日］平成20年3月31日

［発明の名称］光照射によるフラボノイド類合成系遺伝子の
　　　　　　発現増強
［発明者］小林裕和、清水正則、小川剛史、中西幹育
［出願人］清水商工会議所
［出願番号］特願2008-089111
［出願日］平成20年3月31日

［発明の名称］内臓脂肪蓄積抑制剤
［発明者］下位香代子、榊原啓之、静岡大学1名、
　　　　東洋製糖株式会社2名
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人静岡大学、
　　　　東洋製糖株式会社
［出願番号］特願2008-205548
［出願日］平成20年8月8日

［発明の名称］トラニラストの易溶性粉末吸入製剤
［発明者］山田静雄、尾上誠良
［出願人］静岡県公立大学法人、キッセイ薬品工業株式会社
［出願番号］特願2009-249949
［出願日］平成21年10月30日

［発明の名称］ノビレチンの製造方法
［発明者］菅敏幸、脇本敏幸、浅川倫宏
［出願人］菅敏幸
［出願番号］特願2009-275181
［出願日］平成21年12月2日

［発明の名称］抗ウイルス剤
［発明者］鈴木隆、高橋忠伸、株式会社伊藤園3名
［出願人］静岡県公立大学法人、株式会社伊藤園
［出願番号］特願2009-288431
［出願日］平成21年12月18日

［発明の名称］柑橘類の果皮からのポリメトキシフラボノイ
　　　　　　ドの回収方法
［発明者］中山勉、石井剛志、清水商工会議所１名
［出願人］清水商工会議所
［出願番号］特願2009-014213
［出願日］平成22年1月26日
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［発明の名称］抗アレルギー剤
［発明者］伊勢村護、田邊宏基、日清ファルマ株式会社3名
［出願人］静岡県公立大学法人、日清ファルマ株式会社
［出願番号］特願2010-170537
［出願日］平成22年7月29日

［発明の名称］亜臨界処理ローヤルゼリーを含有する抗酸
　　　　　　化剤及びその製造方法
［発明者］中山勉、石井剛志、アピ株式会社1名、
　　　　清水新産業開発振興機構１名
［出願人］静岡県立大学法人、アピ株式会社、静岡商工会議所
［出願番号］特願2010-177889
［出願日］平成22年8月6日

［発明の名称］坑デングウイルス剤
［発明者］鈴木隆、左一八、広島国際大学1名
［出願人］静岡県公立大学法人、学校法人常翔学園
［出願番号］特願2010-248271
［出願日］平成22年11月 5日

平成22年度（2010年）

［発明の名称］成長ホルモン分泌促進組成物
［発明者］堀江健二、横越英彦、東口伸二、金武祚
［特許番号］特許第4596304号
［特許査定日］平成22年10月1日

［発明の名称］新規ストレスバイオマーカー及びその用途
［発明者］中山勉、大橋典男、内藤博敬
［特許番号］特許第4734619号
［特許査定日］平成23年3月14日

［発明の名称］光合成制御遺伝子およびその用途
［発明者］小林裕和、清水正則
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2010-056447
［出願日］平成22年3月12日

［発明の名称］METHOD FOR DETERMINATION OF 
　　　　　　RECOGINITION SPECIFICITY OF VIRUS 
　　　　　　FOR RECEPTOR SUGAR CHAIN
［発明者］Yasuo Suzuki, Akira Asai, Takashi Suzuki, 
　　　　IIpal Jwa, Takeomi Murata, Taiichi Usui, 
　　　　Sou Takeda, Kohei Yamada, Toshitada Noguchi
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人静岡大学、
　　　　株式会社ヤマサ醤油
［出願先］米国
［出願番号］12/427, 636
［出願日］2009年4月21日

［発明の名称］POLYCATIONIZED PHOSPHOLIPID 
　　　　　　DERIVITATIVES
［発明者］Naoto Oku, Tomohiro Asai, Takehisa Dewa,
　　　　Nango Mamoru
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人名古屋工業大学、
　　　　エーザイR&Dマネジメント株式会社
［出願先］米国
［出願番号］12/550,196
［出願日］2009年8月28日

［発明の名称］アルキル化カテキンの効率的製造方法
［発明者］Toshiyuki Kan, Takumi Furuta, 
　　　　Toshiyuki Wakimoto
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP 2009/006733
［出願日］2009年12月9日

［発明の名称］抗アレルギー剤
［発明者］Mamoru Isemura, Akihiro Kaneko, 
　　　　Kensuke Yasui
［出願人］静岡県公立大学法人、日清ファルマ株式会社
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP 2009/071769
［出願日］2009年12月28日

［発明の名称］LIPID-DISPERSED PREPARATION 
　　　　　　CONTAINING 2-INDOLINONE DERIVATIVE
［発明者］ Naoto Oku, Kazuhiko Baba 
［出願人］静岡県公立大学法人、大鵬薬品工業株式会社
［出願先］PCT、タイ、台湾
［出願番号］（PCT）PCT/PJ 2009/057409
　　　　　（タイ）901001551
　　　　　（台湾）98111447
［出願日］（PCT）2009年4月6日
　　　　（タイ）2009年4月3日
　　　　（台湾）2009年4月7日

［発明の名称］METHOD FOR DETERMINATION OF 
　　　　　　POTENTIAL DEPRESSION PATIENT
［発明者］Tsutomu Nakayama, Norio Ohashi, 
　　　　Kayoko Shimoi, Masanobu Akimoto, 
　　　　Ayako Kato
［出願人］静岡県公立大学法人、プリマハム株式会社
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP 2009/003169
［出願日］2009年7月7日

［発明の名称］芳香族スルホン酸化合物を用いた新規
　　　　　　Clear Native 電気泳動法
［発明者］Toshiyuki Kan, Tomoya Hino, 
　　　　Takeshi Murata, So Iwata
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人京都大学、
　　　　（独）科学技術振興機構
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP 2009/070199
［出願日］2009年12月1日

［発明の名称]NOVEL SYNTHETIC N-NINKED 
　　　　　　SIALO-GLYCAN-CONTAINING 
　　　　　　POLYMER AND METHOD FOR 
　　　　　　PROUDUING THE SAME
［発明者］Takashi Suzuki, IIpal Jwa, Taiichi Usui, 
　　　　Takeomi Murata, Yusuke Ohba, 
　　　　Tomoki Hamamoto, Toshitada Noguchi
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人静岡大学、
　　　　ヤマサ醤油株式会社
［出願先］米国
［出願番号］12/666,482
［出願日］2009年12月23日

［発明の名称］HB-EGF結合性タンパク質複合体
［発明者］Naoto Oku, Tomohiro Asai, 
　　　　Tetsuo Minamino, Eisuke Kameda, 
　　　　Seiji Takashima, Yoshihiro Asano
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人大阪大学
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP 2010/051515
［出願日］2010年2月3日

［特許権の取得］

［特許出願］

平成23年度（2011年）

［発明の名称］がんへの標的指向性をもつレクチンナノキャ
　　　　　　リアおよびその調製法
［発明者］奥直人、清水広介、財団法人杉山産業化学研究所1名
［出願人］静岡県公立大学法人、財団法人杉山産業化学研究所
［出願番号］特願2011-107184
［出願日］平成23年5月12日

［発明の名称］コエンザイムQ10含有組成物
［発明者］尾上誠良、山田静雄、横浜油脂株式会社1名
［出願人］静岡県公立大学法人、横浜油脂株式会社
［出願番号］特願2011-168521
［出願日］平成23年8月1日

［特許出願］　※平成23年12月末現在

［発明の名称］ポリフェノール類化合物の苦渋味の評価法
［発明者］中山勉、石井剛志、日油株式会社1名
［出願人］静岡県公立大学法人、日油株式会社
［出願番号］特願2011-253607
［出願日］平成23年11月21日

［発明の名称］HB-EGF BOUND PROTEIN COMPLEX
［発明者］Naoto Oku, Tomohiro Asai, Tetsuo Minamino, 
　　　　Eisuke Mekada, Seiji Takashima, Yoshihiro 
　　　　Asano
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人大阪大学
［出願先］米国
［出願番号］（米国）13/147,903
［出願日］（米国）2011年10月18日

［発明の名称］NOBEL CLEAR NATIVE ELECTROPHORESIS 
　　　　　　　METHOD UTILIZING AROMATIC SULFONIC 
　　　　　　　ACID COMPOUND
［発明者］Toshiyuki Kan, Tomoya Hino, 
　　　　Takeshi Murata, So Iwata
［出願人］静岡県公立大学法人、国立大学法人京都大学、JST
［出願先］米国、中国、欧州、韓国
［出願番号］（米国）13/130,995
　　　　　（中国）200980148336.X
　　　　　（欧州）09830404.1
　　　　　（韓国）10-2011-7015214
［出願日］（米国）2011年5月24日
　　　　（中国）2011年6月1日
　　　　（欧州）2011年6月9日
　　　　（韓国）2011年7月1日

［発明の名称］ピルフェニドンを含有する吸入用医薬組成物
［発明者］尾上誠良、山田静雄
［出願人］静岡県公立大学法人、塩野義製薬株式会社
［出願番号］特願2011-200150
［出願日］平成23年9月14日

［発明の名称］農作物の機能性成分の増収方法
［発明者］小林裕和、渡辺祥子、
　　　　株式会社ケーイーコーポレーション2名
［出願人］静岡県公立大学法人、
　　　　株式会社ケーイーコーポレーション
［出願番号］特願2010-238332
［出願日］平成22年10月25日

［発明の名称］アルキル化カテキンの効率的製造方法
［発明者］菅敏幸、古田巧、脇本敏幸
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2010-542022
［出願日］平成23年1月20日

［発明の名称］トラニラトスの易溶性粉末吸入製剤
［発明者］山田静雄、尾上誠良
［出願人］静岡県公立大学法人、キッセイ薬品工業株式会社
［出願先］PCT
［出願番号］PCT/JP2010/69250
［出願日］2010年10月29日

［発明の名称］植物に耐塩性を付与するABCトランスポー
　　　　　　ター遺伝子
［発明者］小林裕和、Aftab Ahmad、丹羽康夫
［出願人］静岡県公立大学法人
［出願番号］特願2011-053073
［出願日］平成23年3月10日

［発明の名称］糖尿病用組成物
［発明者］伊勢村護、日清ファルマ株式会社1名
［出願人］日清ファルマ株式会社
［出願番号］特願2010-170432
［出願日］平成22年7月29日



事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

平成19年度（2007－2008年）

α

平成19年度には拠点を形成する５専攻全体で236報の英文学術論文（IFの合計：658.247）を発表した。
（以下は事業推進担当者および若手研究者が発表した主な原著論文）
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

γ

β

γ

88 89



90 91

事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

平成20年度（2008－2009年）

α

α

平成20年度には拠点を形成する５専攻全体で258報の英文学術論文（IFの合計：667.233）を発表した。
（以下は事業推進担当者および若手研究者が発表した主な原著論文）
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

α

α β

α
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

平成21年度（2009－2010年）

α

α

α

α
α

α →

平成21年度には拠点を形成する５専攻全体で298報の英文学術論文（IFの合計：795.832）を発表した。
（以下は事業推進担当者および若手研究者が発表した主な原著論文）
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

α β
α

γ

γ

藤野知美 , 伊藤由彦 , 瀧優子 , 柿澤希実 , 尾上誠良 , 今井康之 , 奥直人 , 野口博司 , 伊藤邦彦 , 小林裕和 , 大橋典男 , 合田敏尚 , 木
苗直秀 , 梅垣敬三 , 渡邉裕司 , 山田静雄： Warfarin とビタミンKの相互作用に関する文献的研究．　　　　,臨床薬理
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

平成22年度（2010－2011年）
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α

β
α

β
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γ

α
α

α

β
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α

平成22年度には拠点を形成する５専攻全体で326報の英文学術論文（IFの合計：888.555）を発表した。
（以下は事業推進担当者および若手研究者が発表した主な原著論文）



事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

α

α
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

平成23年度（2011－2012年）

β

γ

ε

以下は事業推進担当者および若手研究者が発表した主な原著論文（平成24年1月現在）
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（原著論文）

β

γ

γ
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（図書・総説）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（図書・総説）

平成19年度（2007－2008年）

“ ”

“ ”

“
”

内田信也 山田静雄：食品・サプリメントと医薬品との相互作用 ぶんせき
大島寛史 三好規之：がん予防『酸化ストレスの医学』，診断と治療社
浅井知浩 米澤 正 奥 直人：腫瘍新生血管標的化リポソーム
木苗直秀：食品と健康長寿 薬学雑
木苗直秀 増田修一： （共著）「糖尿病と機能性食品」フジメディカル出版（ ）
木苗直秀 増田修一：機能性食品の安全性ガイドブック（イソチオシアネート）㈱サイエンスフォーラム
木苗直秀 増田修一：機能性食品の科学（共著）「アブラナ科野菜の生理活性」㈱フジ・テクノシステム（ ）
熊谷裕通：これからの管理栄養士のためのカルテの読み方～検査値と数式の理解を中心に～カザン 東京
下位香代子：（ポリ）メトキシフラボノイドの多彩で有用な生理作用
下位香代子： 有機酸－ アミノ酸 “機能性食品の辞典” 朝倉書店
鈴木 隆 高橋忠伸 左 一八：インフルエンザウイルス感染におけるスパイク糖タンパク質とシアロ複合糖質の役割 実験医学 波及・
深化する糖鎖研究 （ ）
鈴木 隆 高橋忠伸 鈴木康夫：インフルエンザウイルス感染におけるスルファチドの機能 蛋白質核酸酵素（増刊号）「糖鎖情報の独自
性と普遍性」（ ）　
鈴木康夫：高病原性 鳥インフルエンザウイルスのヒトレセプター認識特異性変異 サーベイランスの必要性 会誌

武田厚司：脳機能と微量元素
山田康輔 熊谷裕通：栄養スクリーニング法 臨床透析
山田静雄 伊藤由彦：特集 前立腺肥大症診療 前立腺肥大症に対する補完代替療法の現状と将来

山田静雄：高齢者の排尿障害とサプリメントの効果的な利用法 日本抗加齢医学会雑誌 アンチ・エイジング医学（特集エビデンス
サプリ）
横越英彦 寺島健彦：第 章 その他の食品「メタボリック症候群と栄養」（編者）幸書房
横越英彦：「ストレスとＧＡＢＡ」（著者）、新静新書（静岡新聞社）
横越英彦： 栄養「ストレスの科学と健康」（分担）共立出版
横越英彦：プロローグメタボリック症候群の敬意と栄養学的アプローチ「メタボリック症候群と栄養」（編者）幸書房、
横越英彦：第 章 食品成分と脳機能の行動評価法「食品の生理機能評価法 ～実験系とツールの新展開を目指して～」（責任編集）建
帛社
横越英彦：第 章 メタボリック症候群と食品機能「メタボリック症候群と栄養」（編者）幸書房
藤野（隠岐）知美 山田静雄：機能性素材の安全性データ解析．複合成分・植物素材：ノコギリヤシの機能性および概要 機能性食品
の安全性ガイドブック（津志田藤二郎 梅垣敬三 井上浩一 村上 明 編 ㈱サイエンスフォーラム）
渡辺達夫：カプサイシン “抗肥満食品・素材の開発と応用展開-メタボリックシンドロームにおけるバイオマーカーの確立と応用”（大
澤俊彦 監修）　シーエムシー出版

平成20年度（2008－2009年）

“

”（ ）

“ ”

“

”

“ ”

“

”

大島寛史 三好規之 がん予防 酸化ストレスの医学 診断と治療社

菅 敏幸 エクチナサイジン の合成 天然物化学－海洋生物編－

木苗直秀 茶葉成分とメイラード反応縮合物の生成抑制効果 －機能性食品の基礎から臨床へ－ フジメディカル出

版

木苗直秀 増田修一 糖尿病と機能性 －機能性食品の基礎から臨床へ－ フジメディカル出版

木苗直秀 増田修一「アブラナ科野菜（イソチオシアネートの生理活性）」，「ワサビの生理的効果」，「アブラナ科野菜の安全性」，「栄養

への影響」食品機能性の科学 株式会社産業技術サービスセンター

合田敏尚 栄養学̶健康から疾病まで サプリメントアドバイザー必携 第 版（日本サプリメントアドバイザー認定機構編集）薬事日

報社

菅谷純子 三輪匡男 加水分解酵素 酵素ハンドブック（第 版）朝倉書店

菅谷純子 三輪匡男 加水分解酵素 酵素ハンドブック（第 版）朝倉書店

鈴木 隆 高橋忠伸 鈴木康夫 蛋白質 核酸 酵素 インフルエンザウイルス感染におけるスルファチドの機能 共立出版

武田厚司 亜鉛と脳機能 臨床検査

横越英彦 栄養 ストレスの科学と健康 共立出版

横越英彦 ストレス軽減効果（テアニン）紅茶の保健機能と文化 株式会社アイ・ケイコーポレーション

横越英彦 機能性素材としてのアミノ酸 γ アミノ酪酸（ ）　・テアニン アミノ酸の科学と最新応用技術 株式会社シーエム

シー出版

横越英彦 ストレスとアミノ酸の効果 脳と栄養ハンドブック 株式会社サイエンスフォーラム

横越英彦 代謝栄養学とは̶なぜ、食べなければならないの ネオエスカ「代謝栄養学」同文書院

横越英彦 その他の体内代謝調節因子̶食事でガンや生活習慣病が防げるの ネオエスカ「代謝栄養学」 同文書院

横越英彦 栄養と脳機能̶食べ物で頭がよくなるか ネオエスカ「代謝栄養学」同文書院
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（図書・総説）事業推進担当者・若手研究者の研究業績（図書・総説）

平成21年度（2009－2010年）
“ ”

“
”

“ ”

“
”

“ ”

“
”

大川栄重 熊谷裕通： 患者の輸液と経腸栄養の指針（腎不全患者向けの経口および経静脈アミノ酸輸液の現状と課題）臨床透
析 日本メディカルセンター，東京，
熊谷裕通： と栄養・食事管理（腎不全・透析患者の栄養障害とアセスメント） 臨床栄養 医歯薬出版 東京

合田敏尚 豊岡利正 小林公子 内藤祐二 大澤俊彦 福岡秀興 平岡真実 武田英二：（合田敏尚 個人対応栄養学の潮流，ニュー
トリゲノミクスのヒトへの応用戦略，個人対応栄養学の展望（豊岡利正）個人対応栄養指標確立に向けたメタボリックプロファイリング
法の重要性と可能性（小林公子）人類遺伝学からみた個人対応栄養学の基盤 テーラーメイド個人対応栄養学（合田敏尚 岡崎光子
編）日本栄養・食糧学会監修，建帛社，東京，
鈴木 隆 インフルエンザの治療薬と糖鎖 糖鎖を知る（共著（独）科学技術振興機構）
鈴木康夫：パンデミック（ ） ウイルスとマクロライド系薬の有効性 新薬と臨床 医薬情報研究所，東京， （ ）

高橋忠伸 鈴木 隆 パンデミックインフルエンザウイルスの出現とノイラミニダーゼの酸性安定性
株式会社メディカルレビュー社 東京

武田厚司：海馬グルタミン酸作動性神経に対する抑肝散の作用 脳 金芳堂，京都，
武田厚司：亜鉛と脳機能 臨床検査 医学書院 東京，
中山峰治 吉村紀子 英語力の向上に役立つ海外研修とは 英語教育 大修館書店，東京，（ ）
藤野知美 木苗直秀 山田静雄：健康食品・サプリメントと医薬品との相互作用．ミネラルとの相互作用． フジメディ
カル出版，大阪，（ ）
横越英彦 源川博久：食事による高齢者の脳機能の健全性維持（特集 高齢者時代に向けた食の対応）（社）農林水産技術情報協会
農林水産技術研究ジャーナル 東京
吉村紀子 中山峰治 海外短期英語研修と第２言語習得 ひつじ書房 東京
渡辺達夫：エネルギー消費を高める食品成分
渡辺達夫：辛味関連化合物とエネルギー消費 食品加工技術 （ ）

平成22年度（2010－2011年）

’

“
” ”

～
～

石井 剛志、菅 敏幸 お茶の効能を分子レベルで解明する ファルマシア
下位香代子 榊原啓之 各種変異原性からみた食品関連の有機化学物質（第 章 有害化学物質による汚染－ ）食品に関して知っ
ておくべき衛生安全知識のすべて『食品安全ハンドブック』食品安全ハンドブック編集委員会編 丸善（東京）
鈴木 隆：抗インフルエンザ薬について 実験治療
鈴木 隆、鈴木康夫：インフルエンザウイルス感染の化学的理解に向けて－宿主細胞からの放出－現代化学 東京化学同
人
高橋忠伸、鈴木 隆：スルファチドによるインフルエンザ 型ウイルス増殖の促進
武田厚司：亜鉛と健康 健康食品管理士認定協会会報
藤野知美 伊藤由彦 瀧 優子 柿澤希実 尾上誠良 今井康之 奥 直人 野口博司 伊藤邦彦 小林裕和 大橋典男 合田敏尚 木
苗直秀 梅垣敬三 渡邉裕司 山田靜雄 とビタミン の相互作用に関する文献的研究 　 　　　　
陽東藍 横越英彦： 茶の抗ストレス効果機能「ニューフードインダストリー」 食品資材研究会

横越英彦：脳機能に影響を与える食品成分 今後の「食」を探る「乳酸菌ニュース」社団法人全国はっ酵乳乳酸菌飲料協会

横越英彦： －脳神経系への影響「 」 号－機能性食品の基礎から臨床へ－ 特集 認知症と機能性食品 フジ
メディカル出版（大阪）
横越英彦：テアニン－緑茶に含まれるテアニンの脳神経系への影響「 」 号－機能性食品の基礎から臨床へ－ 特集
認知症と機能性食品 フジメディカル出版（大阪）
横越英彦：食品成分の研究と食品としての機能評価～動物実験からヒトボランティア試験まで～ 特集 機能性食品の開発と展望 ケ
ミカルエンジニアリング 化学工業社
橫越英彦：チョコを食べて勉強しよう超はかどり技 食べ物ではかどる ベネッセコーポレーション（東京）
横越英彦：朝ティー習慣をはじめよう 株式会社角川 コミュニケーションズ（東京）
横越英彦：朝ティー習慣をはじめよう （東京）
横越英彦：タンパク質・アミノ酸・炭水化物類－５ 食品シリーズ「食品機能素材 」シーエムシー出版（東京）

横越英彦：味と脳の感覚「五感からみた栄養神経科学 食品成分の研究と食品としての機能評価～動物実験からヒトボランティア試験
～」日本食生活学会誌
橫越英彦：脳の機能と栄養心と栄養を包括する科学 （ ）
橫越英彦：お砂糖豆知識－甘いおやつの効用「砂糖類情報」独立行政法人農畜産業振興機構、砂糖類情報 （ ）、

臨床薬理
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事業推進担当者・若手研究者の研究業績（図書・総説）

平成23年度（2011－2012年）
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日本人研究者のための絶対できる英語プレゼンテーション 羊
土社
伊勢村護 抹茶の効用 活用法 サライの「茶の湯」大全 小学館
菅敏幸 林雄二郎：天然物の全合成で活躍した反応 実験のコツとポイント 有機合成協会 化学同人
菅敏幸 効率的へテロ環構築を基盤とする生理活性天然物の合成 化学工業
熊谷裕通：慢性腎臓病における骨格筋減少のメカニズム 臨床透析
熊谷裕通：透析治療についてこれだけは知っておこう－輸液はどうする？－ 加藤明彦編 文光
堂
熊谷裕通：浮腫がある患者の栄養アセスメント－浮腫の栄養ケアアセスメント：水・電解質管理、栄養管理はどうすればよいか－
臨床栄養
榊原啓之 小柳顯陽 青島良輝 鈴木敬明 木村昌由美 下位香代子：外部刺激に対する生体応答を評価するために－夜行性のマウ
スを用いた時間生物学的アプローチ－ 谷本学校毒性質問箱 株式会社サイエンティスト社
鈴木康夫：シアル酸で決まるインフルエンザの流行 グライコフォーラム
鈴木康夫：注目されるウイルス感染症と制御対策－薬剤による制御対策－ 日本防菌防黴学会誌 防菌防黴
武田厚司 ニューロジンクから視た脳機能 ファルマシア
山田康輔 熊谷裕通：栄養スクリーニング法 腎不全医療における栄養管理の基礎知識 加藤明彦 市川和子編 日本メディカル
センター
山田静雄：ミニレビュー「ノコギリヤシ」 日本臨床栄養協会
吉田卓矢 熊谷裕通：食事制限で低栄養になる：そうか、そういうことだったのか！透析患者のからだのヒミツ 透析ケア

渡辺達夫：辛味に応答する受容体に着目した機能性食品成分の評価 バイオサイエンスとインダストリー 財団法人バイオインダスト
リー協会
渡辺達夫 佐藤努：ナス科植物 トウガラシ属 と機能 スパイス･ハーブの機能と最新応用技術 中谷延二監修 シーエムシー出
版

“若手医師のための透析診療のコツ”

静岡新聞　2011年6月2日（木曜日）

中日新聞　2011年6月2日（木曜日）

産経新聞　2007年6月27日（水曜日）

日本経済新聞　2007年6月16日（土曜日）
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