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1．はじめに
2014年11月に改正薬事法と再生医療安全性確保法が

施行となり，医薬品・医療機器とは別に再生医療製品と
遺伝子治療製品からなる「再生医療等製品」という新し
い枠組みが出来た．細胞加工物は，難治性疾患治療への
期待と同時にiPS細胞等の我が国の基礎研究の優位性を
生かした成長産業としての期待も大きい. 細胞加工物の
さらなる開発と実用化を支える上で製品の安全性の確保
は重要な課題である．特に製品へのウイルス混入をどの
ように防ぐかについては注意深い対応が必要である．細
胞加工物は生物由来原料を使って製造される他の製品
と比べて際立った特徴をもっている．それは有効成分が
細胞そのものであるため，他の製品には適用可能である
ウイルスの不活化・除去といった化学的物理的処理に馴
染まないということである．実際ウイルス除去や不活化

の工程を製造工程に組み入れるのは困難である場合が多
い．ウイルスの製品への混入は過去の血液製剤のウイル
ス汚染事例を引くまでもなく重大な事態を引き起こす可
能性があり，製品の安全性に対する信頼の失墜に繋がる．
ここではバイオ医薬品と細胞加工物のウイルス安全性確
保に関する製造工程における違いを概観しながら，主に
他家細胞を用いた場合に細胞加工物のウイルス安全性を
どのように担保していくべきかについて，また次世代
シークエンス法（NGS）を用いた新規ウイルス試験法の
実用化への見通しについて述べる．

2．�細胞加工物への混入ルートによって想定される混入
ウイルス

細胞加工物の安全性を考える上で，生物由来原料を
使って製造されるバイオ医薬品のウイルス安全性がどの
ように確保されてきたかを振り返ることも意味をもつだ
ろう．国内ではICH Q5Aガイドライン 1) に準拠してバ
イオ医薬品のウイルス安全性が確保されて来た（図1）．
この間，15年以上最終製品のウイルス汚染は報告されて
いない．現行のウイルス試験等のデータや経験はこの間
に蓄積され，製品の安全性は十分担保されてきたといえ
る．しかしバイオ医薬品製造では細胞培養時バイオリア

細胞加工物のウイルス安全性について

遊佐敬介#，苑宇哲

Viral�safety�for�cell-based�therapeutic�products

Keisuke Yusa#, Yuzhe Yuan

Viral safety is a critical issue for cell-based therapeutic products. Here, we categorized adventitious 
viruses into the following three groups according to their route of contamination: (i) viruses derived 
from human cells or tissues, (ii) contaminating viruses introduced during manipulation of human cells 
or tissues, and (iii) viruses derived from raw materials such as fetal bovine serum (FBS). For the third 
group of viruses, we confirmed that commercially available FBS frequently contains bovine viral 
diarrhea virus (BVDV) and bovine polyomavirus (BPymV) nucleotides; however, the contaminating 
viruses in FBS are usually inactivated by gamma irradiation. Novel virus detection tests are required 
because of the specific properties of cell-based therapeutic products. Deep sequencing, as a virus 
detection assay, will be an alternative and useful technology to ensure product safety.

Keywords: viral safety, cell-based therapeutic product, raw materials
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クター内へのウイルスの混入事例があることから細胞加
工物に関しても最終製品への混入リスクがあることを念
頭に置く必要がある1,2)．バイオ医薬品製造において注目
すべきは，万が一バルクにウイルスが混入してもその下
流の精製工程にはウイルス不活化や除去といった工程が
含まれており，いわば安全性のためのセーフティーネッ
トとして機能しているという点である．バルクから最終
製品までの精製工程は承認時にモデルウイルス等を用い
てウイルスクリアランス評価が行われている．これに対
し細胞加工物ではこのようなウイルスクリアランス効果
をもつ工程が存在しない．これが両者で大きく異なる点
である．

細胞加工物の特徴として次の点が挙げられる．①出発
原料は多くの場合ヒト細胞・組織である（ドナーからの
ウイルス持ち込みの可能性がある）．②バイオ医薬品等
他の製品と比較してその製造規模が小さい（ウイルス試
験に使う検体量に制限がある），③原料，中間製品，最

終製品ともに細胞を含んでいる（フィルターを使った
ウイルス除去，加熱処理，低pH処理等によるウイルス
の不活化が困難である）④最終製品の多くは，長期保存
に不適である（ウイルス試験の迅速性が要求される）⑤
バイオ医薬品等他の製品と比較して製品の多様性が高い

（多様な原材料を使う場合ウイルス混入リスクを評価し
にくい）．

以上製品の特徴をふまえて，細胞加工物へのウイルス
混入ルートを考えてみたのが図2である．混入の可能性
があるウイルスとしてまず挙げられるのは，原料である
ヒト細胞にウイルスが感染している場合である．ヒトは
生まれてから死ぬまでウイルスに常に暴露されている．
多くの場合感染は成立せず，成立したとしてもその多く
は免疫系によって排除される．しかし免疫系によって完
全に排除されずに，特定の組織や細胞に潜伏するウイル
スがいる．代表的なウイルスとしてレトロウイルス，肝
炎ウイルス，ヘルペスウイルス等が挙げられる．HTLV

図 1　バイオ医薬品製造におけるウイルス試験

図 2　細胞加工物へのウイルス混入ルート
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（ヒトTリンパ好性ウイルス）やHIVはいずれもレトロ
ウイルスであり，感染するとウイルスゲノムはヒトゲノ
ムに挿入され，宿主のゲノムと一体化するため感染が成
立すると排除することは困難になる．またこれらのレト
ロウイルスとB型肝炎ウイルス（HBV），C型肝炎ウイ
ルス（HCV）は致死性疾患を引き起こすことから感染
の有無を調べる必要がある．この他ヒトパルボウイルス
B19も注意を要する．またEBウイルス, サイトメガロウ
イルス（CMV），ウエストナイルウイルス（WNV）等
は必要に応じて検査すべきウイルスである．ウインドウ
ピリオドにより検出できない場合もあるが，ヒトウイル
スは核酸増幅法（NAT法）によって簡便に感染の有無
を判定し，原料としての適格性を判断することができる．

2つめのウイルス混入ルートとして，ヒト細胞を採取
する際や製造中に外界や作業者からウイルスが混入する
ケースがある．ヒト細胞・組織の採取に携わる医療従事
者，製造技術者の手技や無菌操作，製造設備もウイルス
安全性の重要要件である．しかし，もっとも注意を払う
べきは次に述べる生物由来原料を介したウイルスの混入
である．

バイオ医薬品製造におけるバイオリアクターへのウイ
ルス混入事例のうち最も多いのが，ここでは3つめに分
類した原材料・製造関連物質，特に生物由来原料を介し
たウイルスの混入である．既に述べたように細胞加工物
ではウイルスクリアランスの工程がないため，感染性の
ウイルスが混入し，ヒト細胞に感染が成立すると最終製
品までウイルスが持ち込まれてしまう可能性が高い．そ
のため原材料として使われる生物由来原料の安全性は極
めて重要になる．

3．生物由来原料のウイルス安全性
細胞加工物の原材料でウイルス混入に関して高いリス

クを持ち，かつ汎用される生物由来原料として注意す
べき原材料のひとつにウシ胎児血清（FBS）がある．現
在国内で承認されている細胞加工物は4品目あるが，そ
のいずれでも製造工程でFBSが使われている．国内で
使われているFBSは米国連邦規則（9CFR113）ないし
EMAのガイドライン 3) に基づくウイルス試験済みのも
のが使われている．この試験法ではウシウイルスに感染
感受性をもつ細胞を使ってウイルスを増殖させ，蛍光抗
体法を用いて7種類のウイルスの有無を調べる．また赤
血球凝集反応や細胞変性によってその他のウイルスを検
出する．しかしこれらの試験法でFBSに含まれるウイ
ルスのすべてを検出できるわけではないことも指摘さ
れている 1)．EMAのガイドラインでは，γ線照射等に
よってウイルスを不活化することでFBSの安全性を確
保するように記載されている．しかしパルボウイルスの
ようにウイルス粒子径が小さく，エンベロープをもたな
いDNAウイルスはγ線抵抗性であることが知られてい
る 4)．特に近年ウシから見つかっているパルボウイルス
に関しては不明な点も多く注意を要する5)．実際に国内
で市販されているFBSに含まれるウイルス核酸をNAT
法で調べてみると，産地やブランドの異なるバッチでウ
シウイルス性下痢ウイルス（BVDV）やウシポリオーマ
ウイルス（BPymV）が高頻度で検出される 6)．FBSは
数百頭から千頭単位のウシ胎児の血清をプールして製造
されるため，現在使われているFBSバッチは産地を問
わずこうしたウイルス核酸で汚染されている可能性が高
い．さらに未知のウイルスによる汚染の可能性なども考
慮すると，ここではγ線照射によるウイルスの不活化処
理の重要性を改めて指摘しておきたい．

図 3　次世代シークエンサー（NGS）を使ったウイルス試験法
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4．�世代シークエンサー（NGS）法によるウイルス試験
法の開発

細胞加工物のウイルス安全性は，原料であるヒト細胞・
組織やストックされたiPS細胞等（必要に応じて中間 
製品，最終製品）を迅速性と検出感度に優れたウイルス 
試験法で調べることによって担保される．現実には 
ICH Q5A1) やフィーダー細胞のウイルス安全性のための
指針7)等に示された既知のウイルス試験に基づく試験法
の運用が行われている．しかし細胞加工物の特徴に照ら
してこれらのウイルス試験法では対応が難しいケースが
予想される．ガイドラインに明示されているウイルス試
験法は，ウイルスの感染性の有無を判定することに重点
が置かれており，in vitro，in vivo 試験法ともに結果が
出るまでに時間を要する場合が多い．またウイルス試験
の多くはウイルスを取り扱う熟練した技術者やバイオセ
イフティーレベル2（BSL2）の施設が必要であり，ウイ
ルス試験委託会社に試験を委託する必要がある．これら
の試験法はフィーダー細胞や細胞ストック等のウイルス
試験法として適用可能だが，迅速性を要求される場合に
は核酸増幅法（NAT）や次世代シークエンサー法（NGS
法）が有用である．NAT法は検出感度は優れており，
短時間に特定のウイルス核酸を検出することは可能だ
が，未知のウイルスに対応できず，検出するウイルス種
の数にも限界がある．

NGS法は感染細胞内で転写されるウイルスの遺伝子
転写産物や細胞上清中からウイルスシークエンスを網
羅的に検出する方法である．我々は，NGS法によるウ
イルス試験法の実用化を目指して細胞RNAからウイル
ス関連配列を検出する試験法について検討してきた（図
3）．その結果ウイルス感染細胞のRNAに含まれている
ウイルスシークエンスを高感度で検出するパイプライン

を構築し，効率よくウイルスを検出できることを明らか
にした 6)．この解析を通じて明らかになったことは，①
条件や検出する標的ウイルスによって検出感度は多少上
下するが今回用いたモデルウイルスではNAT法とほぼ
同等の検出感度を示した，②既知のウイルスゲノムデー
タとの類似性から近縁の未知のウイルスや多様性に富む
RNAウイルスを広い範囲で検出することが可能である，
③感染性ウイルスを取り扱う設備やウイルス取り扱い技
術者を必要としない，④検出に必要なのは数µg の細胞
RNAである，⑤同時に複数のウイルスを検出可能であ
る，⑥既存のウイルス試験法に比較して低コストで実施
可能等である．実用可能な試験法とするためには試験結
果までの時間をいかに短縮するか，バリデーション等を
含めて改善・整備すべき点もあるが，NGSの今後の技
術的な進歩を考慮すると比較的簡便で，高感度，低コス
トで結果が得られるウイルス試験法として実施可能だと
考えられる．

引用文献
1） http://www.nihs.go.jp/dbcb/guidelines.html
2） Bethencourt, V: Nature Biotech. 2009;27:681.
3） http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_

library/Scientific_guideline/2013/06/WC500143930.
pdf

4） Nims RW, Gauvin G, Plavsic M: Biologicals . 
2011;39:370-7.

5） Lau SK, Woo PC, Tse H, Fu CT, Au WK, Chen, XC, 
et al .: J Gen Virol . 2008;891840-8.

6） Yuan et al . unpublished data .
7） http://www.mhlw.go.jp/general/seido/kousei/

i-kenkyu/isyoku2/sisin.html
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はじめに
核内受容体は転写因子として様々な生理作用を転写レ

ベルで制御している．それゆえ，創薬の重要なターゲッ
トタンパクと考えられている．ここでは，幾つかの方法
論による核内受容体の転写制御分子の創製について報告
する．核内受容体のオン・オフを制御するには一般的に
はリガンドであるアゴニストとアンタゴニストがある．
ここでは，リガンドの創製とそれ以外の方法による核内
受容体の転写制御法についても述べる．

（1）核内受容体の新規リガンドの創製
レチノイド受容体（RAR）のアゴニストの開発を行っ

た 1)． RARのリガンドであるAM80のN置換基による
アミドボンドのコンフォメーション変化を回避するため
に分子内に環構造を導入したサイクリックウレア構造を
基本骨格とし，RARαとのドッキングスタディによりリ
ガンドをデザインした．HL-60細胞を用いた分化誘導活
性を評価したところ，もっとも活性の強かったものが
YR105（ED50: 8.3 nM）であった（図1）．転写活性化能
はAM80に及ばなかったが，内在性リガンドである活性
型ビタミンA（all-trans retinoic acid: ATRA）と同等の

細胞分化誘導活性を有していた．図2にYR105とRAR
αの結合モデルを示した．

次に，ビタミンD受容体（VDR）新規なリガンドの
創製を行った 2-5)．VDRは骨代謝，細胞分化，免疫調節
等に関与しており，骨粗しょう症，皮膚病，ガン等の
治療薬として期待されている．ビタミンD受容体の内
在性リガンドは活性型ビタミンD3（1α,25(OH)2D3）で
ある．2000年にVDRと1α,25(OH)2D3 が結合したX線構
造解析が報告された．これにより，VDRとリガンドの
結合様式が明らかとなり，ドッキングスタディにより
VDRの新規リガンドの設計が可能となった．我々のグ
ループでも，新規リガンドの設計，合成，活性評価を行
いYR301,YR305を創製した（図3）．

YR301 及び YR335 を設計・合成した．HOS 細胞を
用いた転写活性の評価を行った結果，内在性リガンド
である活性型ビタミンD3 に匹敵する転写活性（YR301: 
0.04 nM, YR335: 0.06 nM）を示した2,3)．YR301, YR335と
もVDRのligand binding domain（LBD）と結合したX
線構造解析を行った．（YR301: 2ZFX，YR335: 3AUN）
YR335とVDRのLBDのX線構造解析の結果を図4に示
した．6つの残基と水素結合を形成していることが明ら
かとなった．これは，設計の段階で行ったモデリングの
構造と完全に一致した．

（2）核内受容体とコアクチベータとの結合を阻害する分子
核内受容体にアゴニストが結合すると，へリックス

12（H12）が折りたたみ（コンフォメーション変化）を
起こし，コアクチベータタンパクと結合し転写活性が

マルチアプローチによる転写制御分子の創製

栗原正明

Multi-approach�to�development�of�transcriptional�regulators

Masaaki Kurihara

We demonstrated design, synthesis and evaluation of ligands of nuclear receptors, stapled short 
helical peptides as vitamin D receptor (VDR)-coactivator interaction inhibitors, estrogen receptor 
degradation inducer based on a protein knockdown strategy and selective estrogen receptor down-
regulators.

Keywords: transcriptional regulator, nuclear receptor, stapled short helical peptide, protein knockdown 
strategy, selective estrogen receptor down-regulator
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促進される．アンタゴニスト分子はこのへリックス12
の折りたたみを阻害すると考えられている．核内受容
体のアゴニストが結合し，H12が正しく折りたたまれて
も，コアクチベータの結合を阻害することができれば転
写を阻害することができる．そこで，コアクチベータが
VDRと結合する部分であるLXXLLモチーフを含むへ
リックス構造を模倣した短鎖ペプチドがコアクチベータ
とVDRの結合を阻害すると考えた（図5）．この短鎖ペ
プチドは，αへリックス構造をとる必要があるので，ペ
プチドにへリックス性を増加するα,α-ジ置換アミノ酸，
架橋構造を導入した．VDRとコアクチベータの結合阻
害を評価した結果，DPI-07が最も強い活性を示した（図
6）．モデリングの結果，DPI-07とVDRの結合は図7の
ようであると考えられる．架橋構造上の2つの水酸基は
タンパク質接触面とは反対側に向いており，水との水和
エネルギーを低下させていると考えられる．水酸基のな
いペプチドの阻害活性は2ケタ低かった．水酸基の位置
を別の場所にデザインしたDPI-10も高い阻害活性を示
した（図8，図9）6,7)．この安定化ヘリカルペプチド阻害
分子に関しては，さらに細胞膜透過ペプチドを付与する
ことにより細胞レベルで活性を持たせることにも成功し
ている8)．

 

 

図 1 YR105 の構造

 

 

 

 

図 2 YR105 と RARa の結合モデル

図 1　YR105 の構造

図 3 YR301（上），YR335（下）の構造

 

 

図 4 YR335，活性型ビタミン D3 と VDR の結合 X 線

構造

図 4　�YR335，活性型ビタミンD3と VDRの結合 X線
構造

 

図 5 安定化ヘリカルペプチドによる核内受容体とコ

アクチベータとの結合阻害

 

 

 

 

図 6 DPI-07 の構造

図 5　�安定化ヘリカルペプチドによる核内受容体とコア
クチベータとの結合阻害

 

図 5 安定化ヘリカルペプチドによる核内受容体とコ

アクチベータとの結合阻害

 

 

 

 

図 6 DPI-07 の構造
図 6　DPI-07 の構造

 

 

図 1 YR105 の構造

 

 

 

 

図 2 YR105 と RARa の結合モデル図 2　YR105 と RARαの結合モデル

図 3 YR301（上），YR335（下）の構造

 

 

図 4 YR335，活性型ビタミン D3 と VDR の結合 X 線

構造

図 3　YR301（上），YR335（下）の構造



7マルチアプローチによる転写制御分子の創製

（3）�核内受容体をターゲットにしたプロテインノックダ
ウン分子

プロテインノックダウン分子とは，標的タンパク質に
結合するリガンド分子とユビキチンリガーゼ（cIAP1）
と結合する分子とをリンカーで結合させることで，標的
タンパク質をユビキチン化し，プロテアソーム系での分
解を誘導する分子である（図10）．エストロゲン受容体

（ER）は乳がん細胞で過剰発現しており，がん細胞の増
殖に関わっている．ERを分解誘導する分子は乳がんの
治療薬となり得る．そこで，ERのリガンドである4-ヒ
ドロキシタモキシフェンとcIAP1のリガンドであるベ
スタチンをリンカーで結合した分子をデザインした（図
11）． MCF-7細胞を用いてERαの分解誘導を評価した

（図12）．化合物7が最も強い分解誘導活性を示した．こ

の作用はプロテアソーム阻害剤であるMG132で抑制さ
れることからこの分解誘導作用にはプロテアソーム系が
関与していることが明らかとなった9-11)．

（4）核内レセプターのダウンレギュレイター
標的タンパク質に結合することで，タンパク質を不安

定化し，細胞内のユビキチン-プロテアソーム系での分
解を誘導する分子がダウンレギュレーターである．エス
トロゲン受容体（ERα）において核内受容体に結合す
ることで核内受容体タンパクを不安定化し，ダウンレ
ギュレーションを起こす分子を設計・合成した12-14)．代
表的なものを図13に示した．MCF-7細胞を用いてERα
のタンパク量を評価したところ，C10，C10F，C10OH
でダウンレギュレーションが見られた．疎水性の高い
C10Fが最も活性が高く，親水性基が付いたC10OHでは
活性が低いことが明らかとなった．この作用はプロテア

 

図 7 DPI-07 と VDR のドッキングモデル

 

 

 

 

図 8 DPI-10 の構造

 

  

図 7　DPI-07 と VDRのドッキングモデル

 

図 7 DPI-07 と VDR のドッキングモデル

 

 

 

 

図 8 DPI-10 の構造

 

  

図 8　DPI-10 の構造

 

 

図 9 DPI-10 と VDR のドッキングモデル

 

図 10 ER を分解誘導するメカニズム

 

  

図 9　DPI-10 と VDRのドッキングモデル

 

 

図 9 DPI-10 と VDR のドッキングモデル

 

図 10 ER を分解誘導するメカニズム

 

  

図 10　ERを分解誘導するメカニズム

5:�n=1,�6:�n=3,�7:�n=5

図 11　プロテインノックダウン分子の構造

 

 

5: n=1, 6:  n=3, 7: n=5 

図 11 プロテインノックダウン分子の構造

 

 

 

図 12 ERa の分解誘導評価図 12　ERαの分解誘導評価
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ソーム阻害剤であるMG132で抑制されることからこの
分解誘導作用にはプロテアソーム系が関与していること
が明らかとなった（図14）．ダウンレギュレーターの作
用メカニズムは，ダウンレギュレーターの長いアルキル
鎖がタンパク質の外側に出て疎水環境にある特定のタン
パク質表面に結合することで，へリックス12がタンパ
ク質表面に密着できず，へリックス構造を取れず不安
定な構造になることによって起きると考えている（図
15）． 

引用文献
 1） Kurihara M, Rouf ASS, Kansui H, Kagechika 

H, Okuda H, Miyata N: Bioorg Med Chem Lett . 
2004;14:4131-4.

 2） Hakamata W, Sato Y, Okuda H, Honzawa S, Saito 
N, Kishimoto S, Yamamoto A, Sugiura T, Kittaka A, 
Kurihara M: Bioorg Med Chem Lett . 2008;18:120-3.

 3） Kakuda S, Okada K, Eguchi H, Takenouchi K, 
Hakamata W, Kurihara M, Takimoto-Kamimura M: 
Acta Crystallogr F. 2008;64:970-3.

 4） Demizu Y, Nakatsu A, Sato Y, Honzawa S, 
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図 13 設計したダウンレギュレーターの構造

 

 

 

 

図 14 ERの分解誘導評価

 

  

図 13　設計したダウンレギュレーターの構造

 

図 13 設計したダウンレギュレーターの構造

 

 

 

 

図 14 ERの分解誘導評価

 

  

図 14　ERαの分解誘導評価

 

 

図 15 C10 と ERとのドッキングモデル図 15　C10 と ERαとのドッキングモデル
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1．はじめに
ヒトiPS技術開発により，今まで入手が困難だったヒ

ト心筋細胞を用いたin vitro試験法の開発が期待されて
おり，特に医薬品候補物質の安全性薬理試験への応用に
対する関心が急速に高まっている．我々はこれまで，ヒ
トiPS細胞由来心筋細胞（ヒトiPS心筋細胞）を使って
医薬品の催不整脈性リスク評価に関する新たな安全性薬

Human-iPS derived cardiomyocytes (hiPS-CMs) are widely expected to be used in nonclinical studies. We 
have standardized a testing method using hiPS-CMs and field potential (FP) recording with a multi-electrode 
array (MEA) system. We have successfully demonstrated its reproducibility and robustness by applying 
a multi-site prevalidation study using E-4031 which specifically blocks the human ether-a-go-go-related 
gene (hERG) channel. We organized a multi-disciplinary consortium, Japan iPS Cardiac Safety Assessment 
(JiCSA), to evaluate the usage of hiPS-CMs for predicting the proarrhythmic risks using 60 compounds. 
JiCSA has achieved significant scientific progress for using hiPS-CMs in safety pharmacology. In the US, a 
Comprehensive in vitro Proarrhythmia Assay (CiPA) paradigm has been proposed to improve cardiac safety 
for regulatory approval. It aims to replace the preclinical hERG assay and the clinical tQT study required 
in the ICH S7B and E14 guidelines with more translationally relevant assessments of proarrhythmic risk. 
JiCSA is now collaborating with the CiPA myocyte team for an international validation study, and collecting 
MEA data using blinded compounds.

An additional approach using voltage sensitive dye (VSD)-imaging of membrane potential changes 
has been chosen for the international validation. Hence, we have customized a VSD-imaging protocol for 
the cumulative application of drugs in which stable responses over 90 min should be observed. First, we 
developed equipment for a simultaneously recording FP and VSD-imaging. We then selected a fluorescent 
VSD, Di-8-ANEPPS, to stain hiPC-CMs sheets because it is the least toxic among the dyes that we tested. 
When we started VSD-imaging experiments, we observed slight changes in FPD and the inter-spike 
interval of the MEA recordings. We found that the changes came from an increase in the temperature of 
the culture medium. To avoid the temperature increase, we determined the intensity and duration of the 
illumination (530 nm) needed to excite the VSD and inserted a copper plate with a 5-mm diameter hole 
between a recording probe and a heating plate. In addition, we made a cap for the recording probe with 
a ribbon heater to prevent evaporation of the culture medium in the MEA probe during the assay. Our 
recording condition for the VSD-imaging and the improvement of the equipment itself would be very useful 
in performing long-term VSD-imaging for cumulative applications of drugs. We will evaluate the drug effects 
using the simultaneous recording system of VSD-imaging and FP recordings.

Keywords: voltage-sensitive dye imaging, human iPS cells, cardiac safety assessment, proarrhythmia, multi-
electrode array system
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理試験法を開発してきた．さらに，多施設間バリデー
ション試験により実験データの再現性と実験方法の頑
健性を検証している．2014年には産官学の専門家を集
めてコンソーシアムJiCSA（Japan iPS Cardiac Safety 
Assessment） を 結 成 し て， 多 点 電 極 ア レ イ（Multi-
Electrode Array：MEA）システムを用いてヒトiPS心
筋細胞シートの細胞外電位（Field potential：FP）に関
する実験プロトコールを整備した．心筋シートはMEA
プローブに細胞を高密度に播種することにより形成させ，
薬剤は国内における他の検証試験と同様に累積的に投与
し，エンドポイントとしてFP持続時間（FP duration：
FPD）およびEAD発生率を設定した 1-5)．この共通プロ
トコールを基に，催不整脈性リスクの異なる60化合物
を用いた大規模バリデーション実験を実施し，現在，致
死性不整脈Torsade de Pointesの予測性などを解析中で
ある（論文投稿中）．

米国ではFDAを中心とする国際コンソーシアムCiPA
（Comprehensive in vitro Proarrhythmia Assay）が結成 
され，JiCSAと同様に再分極遅延のみに着目した現行の
安全性薬理試験法を改良し，新たな催不整脈性リスク評
価を目指すパラダイムを提案した 6)．CiPAのMyocyte
サブチームでは MEA に加えて，膜電位感受性色素

（Voltage-sensitive dye：VSD）を用いたイメージング
技術を採用し，MEA，VSDイメージングともに単回投
与のプロトコールで評価している7)．VSDイメージング
は，活動電位（Action potential：AP）波形が直接得ら
れることから 8-12)，催不整脈性リスク評価法として期待
される．

我々は MEA を用いた新規試験法の構築を目指し
て，CiPAのMyocyteサブチームと国際共同研究を開始
し，実験プロトコールならびに複数の化合物による予備
データを共有した 3)．一方で，VSDイメージングについ
ては，陽性対照化合物であるhERG阻害剤E-4301を用い
たVSDイメージングによる評価を報告したが 2)，CiPA
と同じ単回投与での評価であり，MEAの際にJiCSAで
採用した累積投与ではない．したがって，JiCSAで取得
したMEAデータと厳密に比較することができないため，
多施設間バリデーション試験を行うためにはMEAと同
様にVSDの累積投与の実験プロトコールを整備し，複
数の薬剤を評価する必要がある．しかしながら，長時間
記録可能なVSDプロトコールはいまだ確立されておら
ず，MEAデータと比較検討するために早急にシステム
を構築する必要がある．

そこで今回我々は，ヒトiPS心筋細胞を用いてMEA
とVSDイメージングでの長時間安定な累積投与プロト
コールを整備するために，その検証方法としてFP波形
とVSDイメージングの完全なる同時記録が可能なシス

テムを構築した．今後，今回構築した同時記録システム
を用いて多くの薬剤を評価する予定である．

2．研究方法
ヒトiPS心筋細胞

ヒトiPS心筋細胞は，Cellular Dynamics International
（CDI）社の iCell cardiomyocyte（iCell，ロット番号：
#1094831）を用いた．CDI社プロトコールおよび過去
の報告に基づいて解凍・播種作業を行った 1,2,4)．凍結バ
イアルを液体窒素容器から取り出した直後に37ºCの温
浴で4分間解凍し，クリーンベンチ内で解凍用培地（CDI
社）をゆっくりと加えて6 mlとした．血球計算盤を用い
て生細胞数をカウントし，0.1%ゼラチンを37ºCで1時間
以上コートした6 wellプレート合計2 wellに3 mlずつ加
えて，培養を開始した（実験0日とする）．1日おきに維
持培地（CDI社）にて半量交換し培養した．約1週間後，
0.25%トリプシン／ EDTAを用いて細胞を剥離し，細胞
数をカウントした後に3.0 x 104細胞/2 μlとなるように
調製した．MEAプローブ（アルファメッドサイエンティ
フィック社；P515A）の電極部分を2μlのフィブロネク
チン（50μg/ml）にて37ºCで1時間以上コートした後，
細胞懸濁液2μlを播種し，4時間後に1 mlの維持培地を
添加した．以後1日おきに維持培地を半量交換し，プロー
ブへの播種5日後から実験に用いた．
多点電極システム

MEAシステムとしてMED64（アルファメッドサイ
エンティフィック社）を用いてFPを記録した．High 
pass filterは0.1 Hz，Low pass filterは1 kHzを用い，細
胞を播種したMEAプローブは温度を36.5-37ºCに維持し，
5% CO2，95% O2ガスを通気した．FP波形を記録して，
主に拍動間隔を示すInter-spike interval（ISI，1st peak 
to 1st peak）および心電図のQT間隔に相当するFP持
続時間（FP duration：FPD，1st peak to 2nd peak）を
解析した．FP波形を20分以上記録し安定を確認した後，
MEAシステムの64電極の中からJiCSAが定めた波形基
準（1st positive or negative peak amplitude：≧±200
μV，2nd peak amplitude：≧20μV，ISI：750-1715 ms，
FPD：340-450 ms）2) を満たす2電極をイメージング装置
へ取り込み，VSDイメージングデータと共に同時記録
した．
VSDイメージング

VSDイメージングシステムとして，倒立型マクロ蛍
光顕微鏡（ブレインビジョン社，特注品），光学測定系
として対物/集光レンズLEICA PLAN APO 2X，500-
540 nm バ ン ド パ ス フ ィ ル タ（520 x 36 nm；Edmund 
optics），560 nmダイクロイックミラー（FF560-Di01；
Semrock），580 nm蛍光用ロングパスフィルタ（O-58；
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Edmund optics）を用いた．画像の取得には超高速
CMOSイメージングシステムMiCAM ULTIMA（ブレ
インビジョン社）を用いた．励起光源としてブレイン
ビジョン社製緑色LED光源LEX2-G（中心波長530 nm, 
100%出力時輝度150 mW/cm2）を用いた．ヒトiPS心筋
細胞シートはフェノールレッドを含まないDMEM培地
にて希釈した10μM Di-8-ANEPPS（サーモフィッシャー
サイエンティフィック社）を用いて，30分間染色した．
染色中はプローブを37ºC，5% CO2 に静置した．その後，
色素を維持培地にて洗浄して，60分間37ºC，5% CO2 に
静置した後に測定を行った．カメラの撮像条件を1 ms/
frame，8,192 frames に 設 定 し た． ま た， 同 期 信 号 を
同時記録に用いたFP波形の1st peakに設定し，その
410 frames前より記録が開始されるよう設定した．取得
した画像データはBV_Analyzer（ブレインビジョン社，
Version 15.08.20）を用いて解析した．各時間の蛍光強
度をFとし，記録開始時の拍動収縮前における蛍光強度
F0 を基準にして，ピクセル毎に（F-F0）/F0 の値が計算
された．色素の蛍光強度は細胞の膜電位変化に比例して
変化するため，ΔF/F0=（F-F0）/F0を蛍光変化量と定義
すると，結果的に活動電位と同じ形をした波形が得られ

る．得られた画像データは，3 x 3 pixelsの空間フィル
タおよび移動平均により処理を行った．画像データの観
測領域（Region of interest：ROI）は64電極の位置・サ
イズと等しい35 x 35 pixelsの範囲を選択し，ROI内の
全pixelにおけるAP波形の平均値を表示した．

3．研究結果・考察
本研究において，我々はヒトiPS心筋細胞の電位変化

を記録するMEAとVSDイメージングの2つの方法につ
いて完全なる同時記録が可能なシステムの構築を行っ
た．図1は，倒立型マクロ蛍光顕微鏡を中心にFP記録
装置（MED64）によるMEAシステムと光学測定装置

（ULTIMA）によるVSDイメージングシステムを組み合
わせたFPとAPの同時記録システムである．

図2Aに，MEAプローブ上のヒトiPS心筋細胞シート
と典型的なFP波形を示した．FP波形において，ISIと
FPDは，ヒトiPS心筋細胞の電気生理学的性質を評価す
る上で極めて重要なパラメーターである．一方VSDイ
メージングによる膜電位測定は，パッチクランプなどの
熟練した技術が必要な電気生理学的実験を行わずにAP
を記録することができ，また画像解析によってAPの発

図 1　多点電極による細胞外電位記録と膜電位イメージングの同時記録システムの概略図

多点電極アレイプローブ上の心筋細胞シートを多点電極アレイシステム（MED64 システム，左上図）および超高速イメー
ジングシステム（ULTIMAシステム，右上図）による同時記録を可能にするための倒立型蛍光顕微鏡を中心としたシス
テム（下図）の概略図を示す．励起波長：530 nm，蛍光波長：>580 nm．
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生部位を可視化して興奮伝播も解析できるため，非常
に多くの情報が得られる利点がある．MEAシステムを
用いた多施設間バリデーション試験では累積投与のプ
ロトコールを使用しているため，我々は累積投与が可
能なFPとAPの同時記録を試みた．まず予備検討によ
り，VSDイメージング中に拍動数の変化が観察された

（図示せず）．イメージング技術を用いて測定する際，細

胞に取り込まれた蛍光プローブからの微弱な蛍光量変化
を観測するために測定中に励起光を照射する必要がある．
そこで，ISI及びFPDに対する照射する励起光の影響を
調べた結果，励起光パワー強度を25%から100%まで変
化させるとISIおよびFPDの変動が増大し，励起光に
よりISIおよびFPDが短縮することが分かった（図2B）．
またMEAプローブ内の温度に対する励起光パワー強度
の影響を検討した．その結果，励起光照射直後わずか
1-2秒でMEAプローブ内温度が急激に上昇し，その温度
変化はパワー強度に依存すること，照射時間にもよるが
出力が100%時にはプローブ内温度が最大で1.0ºCも上昇
することが明らかとなった（図2C）．過去の知見および
我々のMEAシステムによる記録の経験から，ヒトiPS
心筋細胞は温度変化に対して非常に敏感であり，わずか
0.1ºCの温度変化でISIやFPD等のFPパラメーターに大
きな影響を及ぼすことが知られている．このことから励
起光照射によってプローブ内温度が上昇したことにより，

図 3　励起光照射による温度変化を低減させるための放熱用銅板の導入

(A) ヒートステージと作製した直径 5 mmの穴を持つ放熱用銅板を示す．
(B) プローブとヒートステージの間に銅板を設置した．
(C) プローブに混合ガス導入口を持つ蓋を設置した．

図 2　�励起光照射による FPパラメーターの変化とプ
ローブ内温度上昇

(A) 64 電極のMEAプローブ上に播種した典型的な心筋
細胞シート（左パネル）と 1電極で記録された典型的な
FP波形（右パネル）を示す．パラメーター：ISI は FP
波形の 1st peak と 1st peak の時間間隔であり，FPD は
FP波形の 1st peak と 2nd peak の時間間隔である．
(B) 励起光パワーを 25% -100%まで段階的に変化させた
時の ISI および FPDの経時的変化を示す．励起光強度に
依存した変化が観察された．
(C) 励起光パワーに依存したプローブ内温度の経時的変化
を示す．励起光の強度に依存した温度の変化が観察され
た．
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ヒトiPS心筋細胞におけるISIおよびFPDが短縮したと
考えられた．図2Bおよび2Cの結果を考慮すると，VSD
イメージングによる安定な記録のためには励起光強度を
下げることが有効と考えられるが，励起光出力を下げす
ぎるとノイズが多くなり，正確に測定できない可能性が
ある．実際，出力を25%まで低下させても，依然として
ISIで約100 ms，FPDで約30 msの短縮が生じたことから，
熱の影響を除去する必要があると考えられた．

次に，励起光照射による温度上昇をさらに抑えるため，
放熱用の銅板に励起光透過用の穴を設けて，ヒートス
テージとMEAプローブの間に設置した（図3）．穴の径

を4 mmから10 mmまで変えてプローブ内の温度を測定
した結果，5 mm径の放熱効果が最も高かったことから

（図示せず），以後穴の径が5 mmの銅板を用いた．MEA
システムのヒートステージ上に放熱銅版を置き（図3A），
その上にMEA用プローブを設置した（図3B）．さらに，
薬剤投与時に蓋の開閉操作がしやすいよう，混合ガス導
入口も兼ね備えた蓋を作製した（図3C）．これを用いて
励起光によるプローブ内の温度上昇に対する放熱板の効
果を検討したところ，励起光パワー 25%照射直後のプ
ローブ内の温度上昇は10秒間で0.1ºCに抑えることが可
能となった（図4A）．実際にMEAプローブ上に細胞を
播種し，FP波形測定中に励起光を照射したところ，パ
ワー出力を20%に抑えると，約8秒間の光学測定におい
てISIおよびFPDの変動をほぼ無視できることが示唆さ
れた（図4B）．一方で，今回作製した銅板は，MEAプロー
ブ内の温度を均一化する効果が副次的に得られた．ヒー
トステージ底面には直径約3 cmの穴が開いており，プ
ローブの周辺部が加熱される構造となっている．そのた
めに細胞および電極が位置するプローブの中心部分へは
熱が伝わりにくく，細胞の内周部（中心から1 mm）と
外周部（中心から2 mm）の温度差は0.1ºC程度あった．
今回，穴の径が5 mmの銅板により，プローブ周辺部と
中心部の温度差を解消した（図示せず）．以上の結果よ
り，同時記録システムの標準プロトコールとして励起光
パワー強度20%，VSDイメージング計測時間約8秒の測
定条件を確定した．
薬剤の累積投与実験のための同時記録プロトコール

MEAシステムの累積投与プロトコールでは測定開始
から投薬終了まで約90分間かかるため，ISIとFPDの2
パラメーターを長時間安定して記録する必要がある．図
5B（黒線）に示すように，通常のMEAシステムでは
ISIおよびFPDが徐々に延長して安定化はほとんど認め
られなかった（図5B，黒線）．その際，測定終了後に蓋
およびプローブ内壁に水滴が付着していたことから，培
地中の水分蒸発がISIおよびFPD延長の原因であること
が予想された．そこで，MEAプローブ用に作製した蓋

（図3C）にリボンヒーターを装着し約45ºCに加温した（図
5A）．その結果，リボンヒーターにより，プローブおよ
び蓋の内壁に水滴が付着しなくなり，培地の蒸発も低
減され，ISIおよびFPDが長時間に渡り安定化すること
が明らかになった（図5B，赤線）．リボンヒーターを装
着して加温してもISIおよびFPDには特に影響を与えな
かったことから，プローブ内の培地温度は一定であると
推定された．
MEAとVSDイメージングの同時記録システム

図6Aに同時記録システムによるヒトiPS心筋細胞の
AP波形の1例を示した．波形は，MEA用プローブ内の

図 4　�銅板による放熱効果と励起光照射時における拍動
安定性

(A) 5 mm 径の穴を持つ銅板によりプローブ内温度上昇が
抑制された．銅板を使用しない場合には，6秒後にプロー
ブ内温度は 0.2ºC 上昇した．銅板を入れた場合，励起光
照射後 10 秒間の温度上昇は 0.1℃に抑えられた（励起光
パワー 25%時）．
(B) 銅板を使用し，励起光パワー 20%で約 8 秒間光学測
定した場合の ISI と FPDの変動を示す．ISI，FPDとも
に励起光照射中に大きな変動は見られなかった．
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電極位置・サイズと等しい35 x 35 pixelsの領域（図6B
赤枠）内におけるAP波形を平均化したものである．図
6Bは，ヒトiPS心筋細胞シート内において，APが立ち
上がり（時間領域①：0-10 ms）とプラトー /立ち下がり

（時間領域②：100-630 ms）時に伝播する様子を擬似カ
ラーで示した．ヒトiPS心筋細胞シート内のペースメー
カー細胞から活動電位が生じ，10 ms程度で直径約2 mm
のヒトiPS心筋細胞シートに伝播し，数百ミリ秒程持続
することが分かった．図6Cには構築した同時記録シス
テムによるAP波形（上段）とFP波形（下段）を示し
た．各拍動においてAP波形の立ち上がりと立ち下がり
は，それぞれFP波形の1st peakおよび2nd peakと同

期していることが示唆された．また今回のVSDイメー
ジングデータからヒトiPS心筋細胞の興奮伝播速度は約
20 cm/sであった．ヒト心室筋細胞の伝播速度は50 cm/s
と報告されており，ヒトiPS心筋細胞はヒト心室筋細胞
よりも伝播速度が少し遅いと考えられるが13)，今後，そ
の違いが薬剤応答にどのように影響するのか検討する必
要がある．

VSD は今回用いた Di-8-ANEPPS の他にも FluoVolt
やRH237，Di-4-ANEPPSなど様々な色素が知られてお
り，神経細胞や心筋細胞，単離心臓など様々な組織・細
胞の膜電位測定に広く使われている 2,10,14-18)．我々は国内
外で一般的に使用される複数のVSDについて染色条件
を検討し，毒性が最も弱かったDi-8-ANEPPS19,20) を選択
した．今後，実験プロトコールのさらなる整備に向けて，
蛍光色素の細胞毒性や色素と薬剤の相互作用についても
検討しなければならない21,22)．特にOxonol系色素である
DiBAC4(3)は化合物と相互作用することが報告されてお
り 23,24)，ANEPPS系色素についても検証する必要がある
と考えられる．

4．結論
本研究において，我々は，ヒトiPS心筋細胞を用い

てVSDイメージングでの長時間安定な累積投与プロト
コールを整備するために，その検証方法としてFP波形
とVSDイメージングの完全なる同時記録が可能なシス
テムを倒立型マクロ蛍光顕微鏡を中心に構築した．シ
ステムを構築する上で，励起光照射によるプローブ内
温度の急激な上昇に伴い，VSD測定時に心拍数が上昇
し，ISIおよびFPDが大幅に短縮することが明らかとなっ
た．また，5 mm径の穴を持つ銅板を作製し，プローブ
とヒートステージ間に設置することで，励起光照射時の
プローブ内温度の上昇を銅板の放熱効果によって低減さ
せた．最終的には励起光パワー 20%，計測時間約8秒を
VSDイメージングの標準プロトコールとした．さらに，
MEAプローブ用の蓋を独自に作製し，リボンヒーター
を装着し約45ºCに加温することで，培地蒸発を低減した．
その結果，長時間測定で見られていたISIおよびFPDの
変動を抑えることができ，2時間以上の長時間にわたる
VSDイメージングが可能となった．

今後，本システムを医薬品による催不整脈リスクの予
測評価等に活用するためには，FPとAPの各種パラメー
ター間の相関性や薬剤応答性のデータを蓄積し，多施設
間バリデーション用にプロトコールを整備する必要があ
る．

謝辞
本研究は，厚生労働科学研究費補助金「ヒトiPS分化

図 5　�長時間安定した FP記録を実現するためのプロー
ブ蓋用リボンヒーター

(A) プローブ用の蓋の周囲にリボンヒーターを装着し，設
定温度を 45ºC とした．蓋とプローブ側壁に付着する水蒸
気が減少した．
(B) リボンヒーターがない場合には ISI および FPD が
徐々に延長した（w/o heater：黒線）．リボンヒーターを
装着すると ISI および FPDが安定したことを示す（with 
heater：赤線）
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細胞を利用した医薬品のヒト特異的有害反応評価系の開
発・標準化」（H24-医薬-指定-030 to YS）および国立研
究開発法人日本医療研究開発機構（AMED）医薬品等
規制調和・評価研究事業「ヒトiPS分化細胞技術を活用

した医薬品の次世代・安全性評価試験系の開発と国際標
準化に関する研究」（#15mk0104053h0101 to YS）のサ
ポートにより行った．

図 6　VSDイメージングによる膜電位波形とその伝播の空間パターンおよびMEAとの同時記録

（A） VSDイメージングにより記録された 1拍分の活動電位 (Action potential：AP）波形を示す．図B（0 ms のイメージ上）
の赤枠内の領域における波形の平均である． 
（B） 心筋細胞シート内における活動電位伝播の様子を示す．図Aの時間領域① (0 ms-10 ms) における活動電位伝播（上）
と時間領域② (100 ms-630 ms) における活動電位伝播（下）．脱分極部位は緑～赤の擬似カラーで示す．
（C） プローブ内に播種した心筋シートのVSDによる AP波形（上）とMEAによる FP波形（下）の同時記録を示す . 
64 Ch の中から選択した 2Ch の FP波形と VSDによるAP波形を同時記録した .
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1.　はじめに
臭素酸カリウムは1953年より食品添加物（小麦粉処

理剤及び魚肉ねり製品への使用）に指定されていたが，
1976年に当所変異遺伝部で実施されたデータに基づき
厚生省がその変異原性試験の陽性結果を公表した．引き
続き当所病理部にてラットを用いた2年間の長期間反復
試験が実施され，その発がん性が明らかとなり1)，1982年，
厚生省よりその内容が公表された．その結果，使用基準
が改正され，パン以外への使用と最終製品に残存するこ
とが禁止され，以降，残留性を監視する観点から，食品
中の臭素酸分析法の改正が行われてきている．このよう
に食品添加物としての安全性評価に一定の区切りがつい
た中，新たな経路からの暴露の可能性が報じられた．そ
れは，塩素に代わる新たな水道水消毒に使用されたオゾ
ンにより，あるいは消毒剤としての次亜塩素酸生成時に
不純物の臭素が酸化され，何れも臭素酸が生成されると

言うもので，汚染物質として評価の必要性が求められた．
2008年には食品安全員会から清涼飲料水中に含まれる汚
染物質としての臭素酸について，2015年には殺菌料と
しての添加物次亜臭素酸より生じる臭素酸について，安
全性評価が行われている．このように臭素酸は古くて新
しい環境化学物質と言えるが，時代を通じて行われてき
た安全性評価は，1978年に当所病理部で開始された発
がん性試験とそれに続く二段階発がん性試験等の試験成
績を基に行われてきた．当時これらの試験を担当された
元当所病理部室長（のちに安全性生物試験研究センター
長）の黒川雄二先生が度々，臭素酸に関して述懐されて
おられるように2)，当所病理部にとって臭素酸は非常に
縁の深い化学物質であると共に，病理学的に多くの興味
深い特徴を有している化学物質である．本稿では，著者
が黒川先生と共に2006年に発表した総説 3)をもとに近年
のデータなどを加えながら，臭素酸の病理学的特徴を概
説し，未だ解明されていない点，さらには新たな発がん
研究のモデル化合物としての役割について言及する．

2.　発がん性試験
2.1.　ラット発がん性試験

雌雄F344ラット（各群53匹）に臭素酸カリウムを
500（60週目より雄は400）ppmあるいは250 ppmの濃

Safety assessment of potassium bromate has already been evaluated as a food additive 
and contaminant. In this paper, based on our review article entitled “Etiology of bromate-
induced cancer and possible modes of action-studies in Japan”, potassium bromate-related data 
including carcinogenicity tests, tumor initiation/promotion studies, in vivo mutagenicity tests 
and modes of action studies were outlined. In particular, the contents focused on formation of 
8-hydroxydeoxyguanosine (8-OHdG), one of oxidized DNA damages, following exposure to potassium 
bromate and its inducing mutation spectra. In addition, on-going studies leading to clarification of the 
relationship between oxidative stress and cancer, and new experimental animal models of human 
colorectal cancer using potassium bromate were introduced.
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度で110週間飲水投与した．その結果，腎細胞腺腫並び
に腎細胞癌の発生頻度，さらに二つの腫瘍を併せた発生
頻度が雌雄の投与群で対照群に比して有意な高値を示し
た．また，雄の投与群で腹膜中皮腫の発生頻度が対照群
に比して有意に高かった1)．臭素酸カリウムの腎発がん
機序に関しては後述のように多くの研究が行われ，酸化
ストレスの関与が考えられている．一方，腹膜中皮腫の
発生機序についての研究はほとんどない．しかし，臭素
酸カリウムと同様に腎発がん性が報告され，その発がん
機序に酸化ストレスの関与が考えられている鉄ニトリロ
三酢酸も同様に腹膜中皮腫を併発している事実は興味深
いところである．

2.2　用量反応試験
雄のF344ラット（各群20 ～ 24匹）に臭素酸カリウム

を15，30，60，125，250ならびに500 ppmの濃度で104
週間，飲水投与した．その結果，腎細胞がんが500 ppm
群で20匹中3匹に認められ，腎細胞腺腫を含む腎細胞腫
瘍の発生率は125 ppm以上の群で有意に高値を示した．
また，甲状腺濾胞腺腫と腺癌を合わせた発生率並びに腹
膜中皮腫の発生率が500 ppm投与群で有意に高かった4)．
その後に発表されたDeAngeloらのグループによる試験5)

がより低用量からの試験で1群当たりの匹数も多いこと
から，WHOやEPAをはじめ，食品安全委員会の清涼飲
料水中の臭素酸の安全性評価にはこちらの試験結果が用
いられている．

2.3　マウス発がん性試験
各27匹の雄のB6C3F1，BDF1，CDF1 系マウスに臭素

酸カリウムを750 ppmの濃度で88週間，飲水投与した．
その結果，腎細胞腫瘍の発生率に対照群との間に有意
な発生率を示す系統はなかったが，腎細胞癌がB6C3F1

系統のマウス投与群で1例と腎細胞腺腫が3つの系統の
マウスで計4例認められた．また，CDF1 マウスの小腸
の腺腫並びにB6C3F1 の肝細胞腺腫の発生率が有意に高
かった 6)．マウスではこのように明らかな腎発がん性が
認められなかったが，このCDF1 マウスで認められた小
腸腫瘍の誘発は後述の遺伝子改変動物による試験が実施
されるに至り，大きな意味を持つものとなった．

3.　発がんイニシエーション，プロモーション試験
3.1.　発がんイニシエーション試験

各15匹のF344ラットに臭素酸カリウムを60，125，
250ならびに500 ppmの濃度で13週間，飲水投与した．
2週間の休薬後，腎発がんプロモーター物質のニトリロ
三酢酸（NTA）を1%の濃度で混じた飼料を37週間自由
に摂取させた．その結果，臭素酸カリウム500 ppmを投

与した群の異型腺管の1匹あたりの個数と異型過形成の
発生頻度と1匹あたりの個数が蒸留水を投与後，NTA
を投与した群に比して有意な高値となった 7)．従って，
臭素酸カリウムは発がんイニシエーション活性を有して
いることが明らかとなったが，生じた病変は前がん病変
にとどまり，腫瘍形成は認められなかったことから，そ
の活性は非常に低いものと考えられた．

3.2.　発がんプロモーション試験
雄のF344ラット，120匹にN-ethyl-N-hydroxymethyl-

nitrosamine（EHEN）を500 ppmの濃度で2週間，飲水
投与し，その後，臭素酸カリウムを15，30，60，125，
250，500 ppmの濃度で24週間投与した．その結果，単
位面積当たりの異型腺管の数が30 ppm以上の群で用量
相関性に増加し，有意な高値となった 8)．また，雌を用
いた試験においても，EHEN誘発の腎腫瘍を500 ppmの
臭素カリウムを30週間投与したところ，発がん促進作
用が認められた9)．

4.　腎発がん機序
4.1.　発がんイニシエーション作用
4.1.1.　酸化的DNA損傷

酸化的DNA損傷の一つ，8-hydroxydeoxyguanosine 
（8-OHdG）を国立がんセンターの葛西先生が発見され，
世界で最初にin vivo での8-OHdGレベルの上昇を報告 
したのが臭素酸カリウムをラットに投与した実験であっ
た10)．その後，各群5匹の雌雄F344ラットに臭素酸カリ
ウムを500 ppmの濃度で1，2，3，4，13週間，飲水投与
する実験が行われ，その結果，雄ラットでは腎臓DNA
中の8-OHdGレベルが1週目より，雌ラットでは3週目
より有意な上昇が確認された11)．

4.1.2.　In vivo 変異原性試験
元当所変異遺伝部長能美健彦先生が開発されたgpt を

レポーター遺伝子とするgpt delta動物を用いたin vivo
変異原性試験が行われている．gpt deltaラットに臭素
酸カリウムを60，125，250ならびに500 ppmの濃度で
13週間飲水投与した．また，500 ppm投与群では投与1，5，
9週目にも検査を実施した．その結果，腎臓DNA中の
主に点突然変異を検出するgpt の変異頻度は250 ppm以
上の投与群で上昇傾向は認められたが有意な変化となら
なかった．一方，主に欠失変異を検出するred/gam （Spi-）
の変異頻度は500 ppm投与群で投与開始9週目より有意
な高値を示した7)．

4.1.3.　 現在の研究
臭素酸カリウムは発がん実験条件下で8-OHdGレベ
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ルの上昇が認められ，その発がん過程初期への酸化的
DNA損傷の関与が想定されている．特に，gpt delta
動物を用いた実験では，in vivo 変異原性試験に加え，
8-OHdGの測定も同一動物で同時に行えることから，
8-OHdG形成と遺伝子突然変異との関連に関する研究が
現在も病理部では行われている．8-OHdGはアデニンと
誤対合することから，最終的にG:C-T:Aのトランスバー
ジョン変異を引き起こすと考えられているが，上述の
ように，主に点突然変異を検出するgpt assayでは有意
な遺伝子突然変異頻度の上昇は認められていなかった．
そこで，臭素酸カリウムの発がん標的部位が腎皮質部
であることに着目し，腎臓全体からDNAを抽出してい
たそれまでの方法に代え，腎皮質部のみからDNAを抽
出する方法を用いたところ，欠失変異と共にG:C-T:Aの
トランスバージョン変異を含むgpt 遺伝子突然変異頻度
の有意な上昇を観察している（未発表データ）．そこで
現在では，8-OHdGを上昇させるものの遺伝子突然変異
を誘発しないアリザリンを臭素酸カリウムと併用投与
する試験，抗酸化酵素群の転写因子であるNrf2 をホモ
に欠損させたgpt deltaマウスなどを用いた試験により，
8-OHdG形成を実験的に上昇させると臭素酸カリウムに
より生じる欠失変異は頻度が上昇すると共に欠失サイズ
も大きくなることが突き止められており（未発表デー
タ），これらの研究を発展させて，8-OHdGが直接的に
関与する遺伝子突然変異スペクトラムの同定を目指して
いる．また，8-OHdGによるイニシエーション活性は非
常に弱いものであるとの仮説を立て，実際の8-OHdGが
有する発がんポテンシャルを明らかにする研究を進めて
いる．

4.2.　発がんプロモーション作用
4.2.1.　細胞増殖活性

雌雄のF344ラットに500 ppmの濃度の臭素酸カリウ
ムを飲水投与して，投与開始後，1，2，3，4ならびに
13週間の腎尿細管のbromodeoxyuridine（BrdU）の取
り込み率（BrdU-LI）を検索した．その結果，発がん標
的部位の近位曲部尿細管のBrdU-LIが雄ラットでは投与
開始後1週目より，雌ラットでは13週目に有意な高値を
示した 10)．また，雌雄のF344ラットに臭素酸カリウム
を15，30，60，125，250ならびに500 ppmの濃度で4週
間，飲水投与して，近位曲部尿細管のBrdU-LIを検索し
たところ，雄ラットでは30 ppm以上から，雌ラットで
は250 ppm以上から有意な高値となった12)．

4.2.2.　α2u-globulinの蓄積
雄の F344 ラットに臭素酸カリウムを 15，30，60，

125，250ならびに500 ppmの濃度で4週間，飲水投与し

て，腎臓中のα2u-globulin蛋白量をELISA法により測定
した結果，30 ppm以上から用量相関性に増加が認めら
れ，125 ppm以上で有意の高値となった12)．α2u-globulin
は雄ラット特有の尿中蛋白で，その蓄積により細胞障害
さらには細胞増殖を誘発する．臭素酸カリウムによる腎
尿細管の細胞増殖活性は上述のように雄ラットで非常
に顕著に認められ，また，発がんプロモーション作用
も雄は雌に比して高い．雄で観察されるこれらの作用に 
α2u-globulinの蓄積が大きく寄与していると考えられる．
しかし，臭素酸カリウムは，雌においても発がんプロモー
ション活性を有しており，その発生機序にα2u-globulin
の蓄積以外のメカニズムが関与していることは明らか
である．一つの有力な機序として，酸化ストレスを引き
金とした細胞周期シグナル伝達の活性化が考えられる
が，この分野の研究は進んでいない．また，α2u-globulin
の蓄積は，α2u-globulinポケットと呼ばれる化学構造部
位と外来化学物質の共有結合により，細胞質内のライソ
ゾームによる分解に抵抗性を持つことがその発生機序で
あると考えられている．しかし，臭素酸カリウムの化学
構造から判断して，α2u-globulinとの共有結合の可能性
は低く，ライソゾームの分解酵素が酸化によって失活す
ることが原因である可能性も示唆されているが詳細は不
明のままである．

5.　発がん研究への新たな役割
5.1.　8-OHdG修復酵素欠損マウス

MUTYH は 8-OHdG の修復酵素として知られてい
るが，その変異が遺伝性大腸腺腫症患者に見つかり，
MUTYH-associated polyposis（MAP）と呼ばれている．
また，8-OHdGの修復酵素の可能性が高いと考えられて
いるMsh2 の変異が遺伝性非大腸腺腫症（HNPCC）患
者から見つかっている．これら遺伝性大腸がんの病態研
究のために，それぞれの遺伝子欠損マウスに臭素酸カリ
ウムを投与して，小腸腫瘍を検索する実験モデルが提
唱されている 13,14)．生じた腫瘍は小腸腫瘍ではあるもの
の，それぞれの欠損マウスで高率に腫瘍が認められ，腫
瘍組織から抽出したAPC やCtnnb1 遺伝子には変異が観
察され，MAP患者の腫瘍にAPC の変異が認められてい
ることと一致していた．さらに，Ctnnb1 のGSK-3βに
よるリン酸化部位における点突然変異のスペクトラム
は，Msh2 欠損マウスに臭素酸カリウムで誘発した腫瘍
とHNPCC患者の腫瘍とで一致していた．これらの事実
から，MUTYH あるいはMsh2 欠損マウスに臭素酸カリ
ウムを投与して誘発した小腸腫瘍は当該遺伝子変異に起
因した遺伝性大腸がんの研究に大いに役立つものと考え
られている．
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5.2.　Nrf2 欠損マウス
我々は上述の実験モデルにヒントを得て，ある種の遺

伝子欠損マウスに臭素酸カリウムを投与して，小腸腫瘍
の発生を解析することで，当該遺伝子の発現異常を遺伝
的に有しているヒト集団の酸化ストレスに起因した大腸
発がんリスクを評価することが可能であると考えた．抗
酸化酵素群の転写因子Nrf2 には遺伝子多型が存在する
ことが知られており，その発現プロモーター領域に多型
があることから，おそらくこの集団ではNrf2 が不活化
している可能性が考えられている．そこで，Nrf2 欠損
マウスに臭素酸カリウムを投与する実験モデルを用い
て，その集団の酸化ストレスに起因した大腸発がんリス
クを検証した．Nrf2 ホモ欠損マウス（Nrf2 −/−）とその
野生型（Nrf2+/+）マウスに臭素カリウムを750あるいは
1500 ppmの濃度で52週間，飲水投与して，小腸の腫瘍
性増殖性病変について病理組織学的に検索した．生じた
腫瘍性増殖性病変にβ-cateninならびにcyclin D1の蓄積
が認められ，遺伝性大腸がんの動物実験モデルで認めら
れた腫瘍とその組織学的特徴が一致した．その発生頻度
はTable 1.に示す．Nrf2+/+ マウスでは腫瘍性増殖性病
変は観察されなかったが，Nrf2 −/−マウスでは，臭素酸
カリウムの高用量投与群で小腸の前腫瘍性病変と腫瘍性
病変を併せた発生頻度が対照群に比して有意な高値とな
り，Nrf2 の遺伝子多型を有するヒト集団では，酸化ス
トレスに起因した大腸がんリスクが高い可能性が示され
た15)．

6.　まとめ
食品添加物としての安全性評価に続き，汚染物質とし

ての安全性が議論されてきた臭素酸カリウムは本稿で紹
介してきたようにその腎発がん機序の解明を中心に研究
が進んできた．国内外の評価機関における評価値の算出
には腹膜中皮腫の発生頻度が用いられていることは少々
皮肉な面もあるが，この腎発がん機序の研究により，酸

化的DNA損傷の一つである8-OHdGの生物学的意義を
深めることになった．近年の研究からは，8-OHdGのア
デニンとの誤対合反応により生じるG:C-T:Aトランス
バージョン変異は生体内では比較的起きにくく，おそら
くグリコシラーゼによる塩基除去修復過程に起因すると
考えられる欠失変異が主な変異であるらしいことが分
かってきた．また，このDNA修飾自体の発がんポテン
シャルはそれほど高くないであろうとの仮説から，現在
も研究が進行中である．これらの研究は，添加物であり
汚染物質である臭素酸カリウム自身の研究の枠を超え，
酸化ストレスと発がんという大きなテーマにつながって
いる．そのような中で近年，遺伝子改変マウスに臭素酸
カリウムを投与して小腸腫瘍を検索するヒト大腸がんモ
デルが発表され，新たな臭素酸カリウムの活躍の場が現
れた．マウスの小腸腫瘍は1990年に黒川先生が行われ
た数種類の系統のマウスを用いた発がん性試験の中で1
つの系統にのみ認められた腫瘍であり，四半世紀の時を
超えてあらためて注目されるに至ったのである．黒川先
生のほくそえむ表情を想像しながら，先生の跡を継いで
臭素酸カリウムの実験を継続してきた著者の特論をここ
で終わりとしたい．
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1．はじめに
OECD（Organization for Economic Co-operation and 

Development）試験ガイドラインは，化学物質や，その
混合物の物理化学的性質，生態系への影響，生物分解及
び生物濃縮，ならびにヒト健康影響などに関する知見
を得るための国際的に合意された試験方法であり，国
を超えた試験機関でも同じように試験が実施できるよう
にデザインされている．その試験結果はMAD（Mutual 
Acceptance of Data：データの相互受理）が原則であり，
これにより，他国にて規制目的で作成された試験データ

であれば，OECD加盟国にデータの受け入れを求めるこ
とができる．MADにより，不要な試験の重複が避けら
れ，貿易の円滑化を促進することができる．世界経済の
発展に伴い，新規開発化学物質の数が大幅に増加してい
る今日，OECD試験ガイドラインの役割はますます重要
となっている．

欧州の「化学物質の登録・評価・認可・制限に関する
規則（REACH）」においては，既に商業化されてはい
るが，ヒトへの安全性が確認されていない数多くの化学
物質について試験を実施するよう求められている．その
結果，試験結果の信頼性を損なわない上で，迅速，且つ
効率的な試験法が求められている．また，規制当局の多
くは，毒性試験における動物利用を削減することを要求
している．人道的な動物実験の基本原則（Reduce［使
用動物数の削減］，Refine［苦痛の軽減］，Replace［代
替法の活用］の3R）に則り，実験動物個体を用いるin 
vivo 試験は，可能な限り少なくすることが推奨されてい
る．動物利用の大幅な削減を推進するためには，新たな

Four OECD (Organization for Economic Co-operation and Development) genotoxicity testing 
guidelines (TGs) were first published in 1983. Thereafter, totally twenty genotoxicity TGs have been 
developed, which are major OECD guidelines concerning human health effects. During recent two 
decades, the role of the genotoxicity tests and their TGs have changed. Simultaneously, the knowledge 
of the mechanisms of genotoxicity as well as the experiences with the use of the tests have been 
accumulated. The interpretation of test results has evolved, as has the identification of the critical 
steps in the different tests. According to the significant economic changes, the number of newly 
developed chemicals to be tested has increased. The genotoxicity tests must be more efficient, faster 
and cheaper, whereas the performance (i.e. sensitivity and specificity) should be maintained at the 
same time. In addition, most regulatory authorities have increased their commitment to a reduction in 
the use of animals in toxicology testing. To globally update the genotoxicity TGs in this circumstance, 
the Genotoxicity Expert Workgroup undertook an extensive revision of the OECD genotoxicity TGs 
including a comprehensive harmonization of recommendations across the TGs. This review provides 
important issues should be considered for test conduct and data interpretation, and also an overview 
of the new recommendations in the revised guidelines.

Keywords: OECD guidelie for the testing of chemicals, human health effect, genetic toxicology, animal 
welfare
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in vitro，in silico 試験法の開発や改良，3Rを目指したin 
vivo 試験の改良，効率的な試験デザインの開発，新たな
試験結果の評価法の開発などが重要である．OECDにお
いても，これら現状の問題に対応した新たな試験法の開
発のためのプログラムや，評価スキームを構築している．
AOP（Adverse Outcome Pathway）をベースとした毒
性に関する情報の構築と，この情報を基にした試験法の
組み合わせ（IATA: Integrated Approaches to Testing 
and Assessment）は，その一つである1)．

遺伝毒性に関与するOECD試験ガイドラインに関し
ては，1983年に「細菌復帰突然変異試験（TG471/472）」，

「哺乳類のin vitro 染色体異常試験（TG473）」，「哺乳類
赤血球小核試験（TG474）」が初めてガイドライン化さ
れて以降，今日までに20の試験ガイドラインが開発さ
れてきた．ヒト健康影響に関するOECD試験ガイドラ
インは約80存在することから，他の毒性エンドポイン
トと比較してその数は多い．遺伝毒性試験が多く存在す
る理由は，試験に用いる生物種が，細菌，酵母，昆虫，
哺乳類細胞，動物個体と多岐にわたること，ゲノム研究
や，遺伝毒性に関与するDNA損傷や修復機構の研究の
進歩により，それら研究成果に基づく新たな試験系の開
発が常に報告されていることにある．最近では2011年に，

「トランスジェニックげっ歯類の体細胞および生殖細胞
を用いた遺伝子突然変異試験（TG488）」，2014年に「In 
vivo 哺乳類アルカリコメットアッセイ（TG489）」が開
発された．一方，開発された試験法が汎用され，経験が
蓄積するとともに，その試験法の特徴，長所，短所も明
らかになり，問題点が露呈してきている．たとえば，「哺
乳類のin vitro 染色体異常試験（TG473）」は発がん物質
を陽性と判定する能力（感度）は高いが，非発がん物質
を陰性と判定する能力（特異性）は低く，偽陽性を引き
起こしやすい2)．そのため，このin vitro 試験陽性のフォ
ローアップとしてin vivo 試験がしばしば要求される．
このことは先のOECDが目指す試験法のあり方と相反
するものである．偽陽性の問題は，他のin vitro 試験で
も多く見られる．非生理的な条件下（高濃度，強い細胞
毒性，低pH等）は偽陽性を引き起こし易く，試験条件
の変更が必要である 3)．また，2000年代後半から遺伝毒
性試験の役割も変化し，これまでのハザードの同定から，
リスク評価への利用が求められてきた．このため，試験
結果の解釈も複雑化，高度化している．

このような状況から，2010年3月に開催されたOECD
試験ガイドラインに関するナショナルコーディネーター
会合（WNT）において，存在するすべてのOECD遺伝
毒性試験ガイドラインを検証し，各試験ガイドラインの
廃止または改訂，もしくは新規試験ガイドラインを作成
することが決定された．これを受け2011年よりOECD

加盟国の遺伝毒性専門家による作業部会が組織され，上
記の問題に取り組んだ．最終的には2013-2015年にほと
んどの遺伝毒性試験ガイドラインが改訂された．本稿で
はこれらOECD遺伝毒性試験ガイドラインの改訂の中
で化学物質の規制目的として本邦で汎用されている以下
の5つの試験を中心に，その改訂点について詳細を述べ
る．

⃝ 哺乳類細胞を用いたin vitro 染色体異常試験
（TG473）4)

⃝哺乳類赤血球小核試験（TG474）5)

⃝哺乳類骨髄染色体異常試験（TG475）6)

⃝哺乳類細胞を用いたin vitro小核試験（TG487）7)

⃝ チミジンキナーゼ遺伝子を用いる哺乳類細胞のin 
vitro 遺伝子突然変異試験（TG490）8)

尚，本総説は日本動物実験代替法評価センター
（JaCVAM）で議論された「遺伝毒性試験評価書のあり
方」の資料を基に，JaCVAM運営委員会の勧めにより
作成した．

2．OECD遺伝毒性試験ガイドラインの状況
各種試験ガイドラインの現在の状況を表1に要約した．

1997年の試験ガイドラインの改訂以降，新たな試験ガイ
ドラインとして2010年に「哺乳類細胞を用いたin vitro
小核試験（TG487）」，2011年に「トランスジェニックげっ
歯類の体細胞および生殖細胞を用いた遺伝子突然変異試
験（TG488）」，2014年に「in vivo 哺乳類アルカリコメッ
トアッセイ（TG489）」，そして2015年に「TK 遺伝子を
用いたin vitro 遺伝子突然変異試験（TG490）」が承認さ
れた．TG490が承認されたことにより，TG476は改訂
され，「Hprt 遺伝子およびxprt 遺伝子を用いたin vitro
遺伝子突然変異試験」のみがその対象となった．

OECD加盟国の化学物質の規制に関連する試験として
は稀にしか用いられないこと，また同様のエンドポイン
トを持ち，簡便で良好な試験成績を示す新規試験が代替
可能であることから，削除することが決まった試験ガイ
ドラインもある．削除された試験ガイドラインは，「ショ
ウジョウバエを用いる伴性劣性致死試験（TG477）」，「出
芽酵母を用いる遺伝子突然変異試験（TG480）」，「出芽
酵母を用いる体細胞組み換え試験（TG481）」，「DNA
傷害および修復／哺乳動物細胞を用いるin vitro 不定
期DNA合成試験（TG482）」，「マウススポットテスト

（TG484）」，および「哺乳動物細胞を用いるin vitro 姉妹
染色分体交換試験（TG479）」である．これら試験に関
しては精通する専門家が少なくなってきているため，現
実的にはガイドラインの改訂が困難であった．削除され
た試験ガイドラインの試験は，通常新規に実施する試験
に用いられるべきではない．ただし，これらの削除され
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た試験ガイドラインによって行われたこれまでの試験成
績は，今でも規制上の判断に用いることが可能である．

さらに，最近では利用範囲が限定されているため，一
部の規制当局から好まれなくなった試験として「マウ
ス転座試験（TG485）」，「in vivo 不定期DNA合成試験

（TG486）」がある．これらの試験はいずれも削除基準の
ほとんどを満たすものの，規制上の有用性が引き続き
認められると考えられることから，当該試験ガイドラ
インにおいては削除も更新もなされないことが決まっ
た．さらにこの一連の改訂では，「細菌復帰突然変異試
験（TG471）」については更新しないことも決まった．

現在のOECD遺伝毒性試験ガイドラインの日本語翻
訳版は，他のヒト健康影響に関するガイドラインも含め
て国立医薬品食品衛生研究所のホームページ（http://
www.nihs.go.jp/hse/chem-info/oecdindex.html）で入手
することができる．

3．遺伝毒性試験ガイドライン共通の変更点（TG473，
TG474，TG475，TG487，TG490）
「試験施設の習熟度」，「陰性対照の背景データベース」

および「試験の許容基準」に関する項目が新たに追加さ
れ，「結果の評価および解釈」および「分析（計数細胞数）」
の項目が大きく変更された．

3.1.  試験施設の習熟度
OECD遺伝毒性試験ガイドラインの改訂版には，試

験施設の習熟度の実証に関する要件が含まれている．動
物の使用が制約されている3Rを考慮すると，試験施設
の習熟度の証明に関する推奨事項は，in vitro 試験，体
細胞を用いたin vivo 試験，および生殖細胞を用いたin 
vivo 試験で異なる．陽性対照および陰性対照の両方の背
景データベースを構築することによって既に十分な習熟
度をもつ経験の豊富な試験施設には，推奨されている方

表 1　OECD遺伝毒性試験ガイドラインの現状

No. 表題 採択年 改訂年 削除年
最近改訂された試験ガイドライン

473 哺乳類のin vitro 染色体異常試験 1983 1997/2014
474 哺乳類赤血球小核試験 1983 1997/2014
475 哺乳類骨髄染色体異常試験 1984 1997/2014
476 Hprt 遺伝子とxprt 遺伝子を用いる哺乳類細胞のin vitro 遺伝

子突然変異試験
1984 1997/2015

478 げっ歯類を用いる優性致死試験 1984 2015
483 哺乳類の精原細胞を用いる染色体異常試験 1986 1997/2015

最近追加された試験ガイドライン
487 哺乳類細胞を用いたin vitro 小核試験 2010 2014
488 トランスジェニックげっ歯類の体細胞および生殖細胞を用い

た遺伝子突然変異試験
2011 2013

489 In vivo 哺乳類アルカリコメットアッセイ 2014
490 TK 遺伝子を用いた哺乳類細胞のin vitro 遺伝子突然変異試験 2015

保管�(Archived)・削除された試験ガイドライン
472 大腸菌復帰変異試験 1983 1997
477 ショウジョウバエを用いる伴性劣性致死試験 1984 2014
479 哺乳動物細胞を用いるin vitro 姉妹染色分体交換試験 1986 2014
480 出芽酵母を用いる遺伝子突然変異試験 1986 2014
481 出芽酵母を用いる体細胞組み換え試験 1986 2014
482 DNA傷害及び修復／哺乳動物細胞を用いるin vitro 不定期

DNA合成試験
1986 2014

484 マウススポットテスト 1986 2014
削除・更新が見送られたガイドライン

471 細菌復帰突然変異試験 1983 1997
485 マウス転座試験 1986
486 哺乳類肝細胞を用いるin vitro 不定期DNA合成試験 1997
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法は適用する必要がない．また，新しい試験ガイドライ
ンでは，最初および経時的な習熟度証明の一環として，
背景データベースの評価に品質管理図を利用することが
推奨されている．

3.2.  陰性対照の背景データベース
作業部会では，陰性対照背景データの範囲を統一的な

数値で管理することは適切では無いとしたが，試験施設
は，陽性対照および陰性（無処理，溶媒）対照について，
その背景データの範囲および分布を確立しておく必要が
あるとされた．最初に陰性対照の背景分布データを得る
場合は，公表されている陰性対照データと同一試験内陰
性対照のデータが一致している必要があり，陰性対照の
分布に追加する同一試験内陰性対照は，理想的には，ポ
アソン分布に基づく95%管理限界内にあることが望まし
い．陰性対照の背景データベースは，最低10回の実験
によって，可能であれば少なくとも20試験によって構
築する．試験施設は，管理図などの品質管理の方法を用
いて，陽性・陰性の両対照データが「管理下にある」こ
とを示す必要があり，また，実験プロトコールに変更に
よる既存の対照背景データベースのデータとの重大な不
一致があった場合には，新たに対照の背景データベース
を構築する．

なお，95%管理限界については，不必要に試験が適応
できなくなることや，背景データベースの範囲が狭くな
ることを避けるため，ある程度の柔軟性が認められてい
る．陰性対照背景データベースを構築する際は，既報の
文献と矛盾しない限り，試験の結果を却下すべきではな
い．背景データベースの構築に当たり，in vivo 試験ガ
イドライン，特に生殖細胞を用いる試験については，必
ずしも20試験の実施を適用しないこととした．陰性対
照背景データベースの再確立にあたって，何を試験条件
の重大な変化とみなすかという判定は，試験実施機関の
判断に任せることとした．

3.3.  試験の許容基準
試験が許容できるかどうか，すなわち試験が成立し，

データを評価することができるためには，以下の基準を
満たす必要があるとした．

⃝ 同一試験内陰性対照が，試験施設の陰性対照の背景
データベースに追加してもよいと考えられるか，文
献上の最頻値（試験によって異なる）と一致してい
る．

⃝ 同一試験内陽性対照が，試験施設の陽性対照の背景
データベースで得られる反応に一致し，同一試験内
陰性対照と比較して統計学的に有意に増加してい
る．

⃝  Ｉn vitro 試験の場合，いずれか1つの実験条件で明
らかな陽性結果が得られていない限り，実験条件す
べてで（推奨する処理時間で，代謝活性化の存在下
および非存在下において）試験を実施している．

⃝ 処理した個体数・細胞数が適切であり，実験期間中
を通じて生存していた，または計数した（各試験に
応じる）．

⃝ 適切な用量・濃度域が含まれた適切な用量・濃度で
分析可能である．

⃝ 最高用量・濃度の設定基準が，各試験ガイドライン
の記載と一致している．

上記の基準とは別に，マウスリンフォーマ試験（MLA; 
TG490）の許容基準については，MLA専門家がいくつ
かの陰性対照データのパラメータについて評価を行い，
その結果に基づいて個別に定義している9,10)．

3.4.  結果の評価および解釈
試験許容基準がすべて満たされ，以下に該当する要件

を全て満たした（in vitro 試験では，検討した実験条件
のいずれかで以下の結果を示す）場合，被験物質は明確
に陽性であると結論できる．

⃝ 少なくとも1つの投与群（試験濃度）で，同一試験
内陰性対照と比較して統計学的に有意な増加が認め
られる．

⃝ 適切な傾向検定で，用量依存性の増加が認められる．
⃝ 当該結果は陰性対照の背景データの分布範囲外であ

る．
また，試験許容基準がすべて満たされ，以下に該当す

る（in vitro 試験では，検討したすべての実験条件で以
下の結果を示す）場合，被験物質は明確に陰性であると
結論できる．

⃝ いずれの投与群（試験濃度）においても，同一試験
内陰性対照と比較して統計学的に有意な増加が認め
られない．

⃝ 適切な傾向検定で，濃度依存性の増加が認められな
い．

⃝ すべての結果が陰性対照の背景データの分布範囲内
である．

⃝ 標的組織（骨髄）が被験物質に曝露されている（in 
vivo 試験の場合）

結果の評価における優先考慮事項は，これまでの生物
学的妥当性から統計学的評価に変更され，陰性対照の背
景データとの比較も必須となった．

3.5.  分析（計数細胞数）
改訂の前に作業部会では適切な計測細胞数の設定のた

めには，in vivo とin vitro 試験では試験デザインが異な
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ることを考慮したアプローチが必要であることを確認し
た．すなわちin vivo での動物間のデータの変動（たと
えば1群5匹）に係わる要因は，in vitro試験の変動要因（た
とえば2回の反復測定）とは異なる．in vivo，in vitro
試験で共通の判定評価を保証するため，以下の2つの主
な選択肢について計数細胞数を検討した．
 i.  陰性対照背景データに基づいて，80%の検出力で

陰性対照の2倍の発現頻度を観察するために必要
な計測細胞数を決定する．

 ii.  試験ガイドラインにおいて必要な細胞計測数を決
定する．計数細胞数はあらゆる場合において同一
とする．

しかしながら，第1の条件を満足させるためには，計
数細胞の数が試験実施機関ごとに異なることが予想され
た．また，第2の条件は，背景値となる陰性データが細
胞系や試験実施機関によってさまざまであることを考え
ると，両条件を満足させることは容易ではないと考えら
れた．たとえば，TG473の場合，背景値が4～5%とすると，
これまで推奨されている細胞数200個としても，明らか
な陽性／陰性と結論づけることは比較的簡単であるが，
背景値が1 ～ 2%である場合（たとえば，ヒトリンパ球
ではしばしば1.5%を下回る），判定精度の向上のために
は細胞400個を計数する必要がある．最終的に作業部会
では，第2の条件を満たし，計数細胞数を最小化すると
ともに，（1）ゼロの数を減らし，（2）80%の検出力で2
倍の発現頻度を観察する条件の達成を目指す，という2
つの目標を達成するために協議を継続した．

TG473（in vitro 染色体異常試験）原案における細胞
400個を計数するという提案について，WNTから提起
された主な問題点は，計数は自動化することができない
ため，試験実施者の負担が増加するというものであった．
計測細胞数の増加は陽性の結論を下す上で必要ないとい
う点では合意した．作業部会での最終提案は，細胞300
個を計数するが，異常が多数認められた場合にはこの数
を減らすことができるとした．その場合，結果について
は明らかに陽性との結論が下される．しかしながら，被
験物質が明らかに陰性であると結論づけるためには，細
胞300個を計数しなければならない．細胞300個で平均
染色体異常発生率1%の場合に，カウントがゼロになる
確率は，約5%と推定できる．従って，1つの濃度につき
細胞200個というこれまでの試験ガイドラインと，細胞
400個という改訂原案の妥協点として，1つの濃度につ
き細胞300個という数に決定した．

その他の試験ガイドラインについても同様に議論さ
れ，以下のように決定された．
 i  TG487（in vitro 小核試験）：変更無し．すなわち，

1つの濃度につき細胞2000個を計測する．

 ii  TG475（in vivo 染色体異常試験）：In vitro 染色体
異常試験と比較し「ゼロ」の頻度が低いことが予
想されるため（また，動物5 ～ 6匹を解析対象と
するため，また，データを併合できるため），細胞
200個を計数する（これまでは100個）．

 iii.  TG474（in vivo 小核試験）：細胞2000個（これま
での試験ガイドライン）と細胞5000個（改訂原案）
の妥協点として，細胞4000個を計数することが提
案された．この数は，原案と比較すると減少にあ
たるが，依然として必要なだけの感度が確保され
る十分な数である．In vivo 小核の計測は自動化さ
れる可能性があることから，将来的に，試験機関
の余分な負担が軽減されるものと考えられる．

4．In�vitro遺伝毒性試験ガイドラインの変更点（TG473,�
TG487,�TG490）
「ナノ材料への適用」，「使用細胞」，「培養系列」，「実

験条件（処理条件）」および「沈殿を生ずる場合の最高
用量」「試験デザイン」の記述が変更/追記され，また，
特に「最高試験濃度」および「細胞毒性の評価」の項目
が大きく変更された．

4.1.  ナノ材料への適用
本試験ガイドラインがナノ材料について適用される場

合もあるかもしれないが，当該試験ガイドラインは，ナ
ノ材料への適用については言及しないとした．

4.2  使用細胞
従来からのチャイニーズハムスター由来細胞を含め

種々の細胞株が使用可能であるが，選択基準として，
p53遺伝子の状態，遺伝的（核型）安定性，DNA修復
能および由来（げっ歯類，ヒト）を考慮する必要性が指
摘された．これに伴い，ヒトリンパ球細胞株TK6が新
たに標準細胞として推奨された．

4.3.  培養系列
従来は，2系列の培養間での変動が最小であれば1系

列培養が認められたが，今回の改訂では，計数細胞の合
計数が同じであるという条件で，1系列培養も複数系列
培養もいずれも使用できる．

4.4.  実験条件（処理条件）
結果を厳密に陰性と判定するのに必要となる実験条件

（処理条件）が明記された．例えば，in vitro 染色体異常
試験では，代謝活性化の存在下および非存在下での短時
間処理，ならびに代謝活性化の非存在下での長時間処理
による3つの実験条件（細胞の処理・回収時期を含む）
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である．

4.5.  沈殿を生ずる場合の最高用量
沈殿が生じる場合は，それによる人為的影響を避ける

ため，目視による沈殿が生じる最低用量（1用量）を最
高用量とする．従来は，細胞毒性がみられればそちらを
優先させ，また，沈殿用量は2用量以上必要であった．

4.6.  試験デザイン
改訂in vitro 試験ガイドラインでは，許容基準（細胞

毒性が適切であること，細胞数，背景頻度が妥当である
ことなど）に見合った対照群の設定と最小試験群数に関
する推奨事項が更新された．また最小濃度群数を超えて
実施することが望ましいと考えられる状況を明確化した
指針も追加された．評価可能な試験濃度として，細胞遺
伝学的試験で少なくとも3濃度，in vitro 遺伝子突然変
異試験で4濃度が引き続き推奨されている．全試験で最
低限必要な被験物質濃度に加え，溶媒対照および陽性対
照培養を実施する．

推奨事項としては，2系列培養の利用が望ましいもの
の，試験する各濃度において複数系列または1系列の培
養のいずれの使用でもよい．細胞遺伝学的試験について
は，各濃度において計測を行う総細胞数は，十分な統計
的検出力がある数とすることが最も重要である．した
がって，所定の濃度において複数系列で培養した細胞か
ら得られた結果については，それぞれ分けて報告すべき
であるが，データ解析の際にはプールデータとして扱わ
なければならない．細胞毒性をほとんどまたはまったく
示さない被験物質については，通常，公比約2 ～ 3で設
定した濃度段階の使用が適している．細胞毒性がある場
合は，個別の試験において推奨されている，最大レベル
の細胞毒性を示す，細胞毒性範囲をカバーする試験濃度

を選ぶ必要があり，その中には中等度の細胞毒性を示す
濃度，および細胞毒性をほとんどまたは全く示さない濃
度を含まれなければならない．被験物質によっては急勾
配の濃度反応曲線を示すものがある．したがって，細胞
毒性の全範囲をカバーし，濃度反応について詳細な検討
を行うためには，より密な濃度間隔の設定や，3用量段
階の濃度の設定が必要である．

4.7.  最高試験濃度
In vitro 遺伝毒性試験において，偽陽性が多く出現す

る理由として，従来の最高試験濃度（10 mM，5 mg/mL
または5 µL/mLのいずれか低い方）が高いことが報告
されている11,12)．同様の問題はICH（日米EU医薬品規制
調和国際会議）でも議論されており，2011年に改訂さ
れた遺伝毒性試験ガイドライン（ICH-S2(R1)）では，最
高濃度が従来の10分の1に低減化された（1 mM，0.5 mg/
mLまたは0.5 µL/mLのいずれか低い方）13)．従って，医
薬品に関してはこの最高濃度が適用される．OECD作業
部会においてもICHの決定にならい，他の化学物質に関
しても1/10に引き下げる案が検討されたが，1）医薬品
と異なり，一般化学物質は比較的分子量が低い化合物が
多く，分子量を平均500と想定したICHのガイドライン
は適用が困難であること，2）最高濃度の低減により偽
陰性が増えることが懸念されること，3）医薬品では組
み合わせ試験によりこの偽陰性を排除できるが，OECD
試験ガイドラインは単独の試験での評価が基本である
ため，偽陰性のフォローアップが困難であること，から
ICH案は否決された．その後，多くの案が示された（表
2）．最終的にはオプション5の「BG-GD案」が採用された．
これは，モルベースの最高濃度（10 mM）は堅持するが，
mg/mLベースでは，in vivo の短期毒性試験の最高用量
が2000 mg/kgをin vitro に外挿すると（動物の体が液体

表 2　In�vitro 遺伝毒性試験の最高濃度に関するオプション

OP オプション名 最高濃度案 説明
1 OECD 10 mM，5 mg/mL のいずれか低

い方
現行

2 ICH 1 mM 0.5 mg/mL のいずれか低
い方

ICH S2(R1) 遺伝毒性試験で医薬品に適用 

3 DK 1 mM，0.5 mg/mL の い ず れ か
高い方

NTP データベースを再調査した結果，この濃度を最高用量としても偽
陰性をもたらす可能性は低い

4 BG 10 mM，1 mg/mL のいずれか低
い方

In vivo 毒性試験の最高用量 1000 mg/kg からの外挿， ただし，低分子
化合物については更に高い用量が必要とする

5 BG-GD 10 mM，2 mg/mL のいずれか低
い方

In vivo 短期毒性試験の最高用量 2000 mg/kg からの外挿， ただし，低
分子化合物については更に高い用量が必要とする

6 VT-EL 4 mM（分子量の未知の場合），
2 mg/mL（分子量既知の場合）

既存データベースを再調査した結果，モルベースで 2.5 倍の低減下でも
十分な安全マージンが保証できる

7 A-VT-EL 4 mM，2 mg/mL のいずれか低
い方

上記の案に高分子化合物での高濃度を避けるため 2 mg/mL の上限を追
加した
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のバッグであると仮定する），2 mg/mLと計算できるこ
とに基づく．この値は一般化学物質の平均分子量を200
とした場合，10 mMは2 mg/mLに相当することからも
正当化される．

従って，OECD試験ガイドラインでは，沈殿も細胞毒
性も認められない場合，最高試験濃度は10 mM，2 mg/
mLまたは2 µL/mLのうち最も低い濃度とされ，従来の

「10 mM，5 mg/mLまたは5 µL/mL」に比べ重量濃度が
4割に低減された．組成が不明な被験物質や複雑な反応
生成物などは，各成分の濃度を高めるために5 mg/mL
にする必要がある．これらの要件は，医薬品では異なる
ので，今後，多くの問題が引き起こされることが予想さ
れる．

4.8.  細胞毒性の評価1（TG473, TG487）
染色体異常試験，小核試験の細胞毒性の指標として，

従来の生細胞数や単層細胞密度に代わり，細胞株につい
ては相対的細胞数増加（RICC; Relative Increase of Cell 
Counts）または相対的細胞集団倍加（RPD; Relative 
Population Doubling）が，初代培養リンパ球について
は分裂指数（MI; Mitotic Index）を用いる14)．また，細
胞毒性に基づく場合の最高濃度は，55±5%の細胞毒性
をもたらすように（すなわち，細胞株についてはRICC
およびRPDが，初代培養リンパ球についてはMIが，同
一試験内陰性対照の45 ± 5%にまで低下するように）設
定することが求められ，従来の「50％以上の有意な減少」
よりも細かく規定された15)．

4.9.  細胞毒性の評価2（TG490）
MLAの場合：細胞毒性は，従来どおり相対総増殖

率（RTG; Relative Total Growth） で 評 価 す る． こ
の測定は，細胞処理中の相対浮遊細胞増殖率（RSG; 
Relative Suspension Growth），発現期間，および変異
体選択時の相対コロニー形成率（RCE; Relative Cloning 
Efficiency）を含む．RSGには処理中の試験培養に生ずる，
いかなる細胞消失も含むことに注意する9,10)．

TK6 試 験 の 場 合： 細 胞 毒 性 は， 相 対 生 存 率（RS; 
Relative Survival）で評価する．すなわち，細胞数に基
づいて処理期間中の細胞消失を補正した処理直後のコロ
ニー形成率を，同様に補正した陰性対照のそれ（生存率
を100%とする）と比較する．

細胞毒性に基づく場合の最高濃度は，MLAの場合は
RTGが20 ～ 10%，TK6試験の場合はRS が20 ～ 10%に
なるように設定する16)．

5．In�vivo試験ガイドラインの変更点（TG474,�TG475）
「動物の週齢」，「投与経路と投与量」，「最大耐量（MTD; 

Maximum Tolerant Dose）」，「用量段階」，「限度試験」
および「性差の確認」について変更が認められた．また，

「症状観察」，「標的組織の曝露」，「反復投与毒性試験へ
の組込み」が新たに追加された．

5.1.  動物の週齢
従来は，「若齢成熟動物」としていたが，「投与開始時

に6 ～ 10週齢が望ましい」ことが追記された．

5.2  投与経路と投与量
通常は，ヒトの予想曝露経路を用いることとするが，

妥当性が示されるならば，その他の曝露経路（飲水，皮下，
静脈内，局所，吸入，気管内，混餌，埋植投与など）を
選択することも可能である．腹腔内投与は，ヒトの曝露
経路に生理的に関連しているとは言えないため，改訂さ
れた試験ガイドラインでは推奨されない経路として具体
的に提示されていることに留意しなければならない．強
制経口投与，または注射により1回に投与できる最大液
量は供試動物の大きさによって異なる．体重100 gあた
り2 mLを超えてはならない．稀に，これより大きい用
量の使用が可能な場合もあるが，正当な理由が必要であ
る．通常，高濃度ほど影響が顕著になる刺激性または腐
食性物質の場合を除き，被験物質溶液の濃度を調節して
量のばらつきを最小限にし，全用量で投与容量が一定に
なるようにする．

5.3.  最大耐量（MTD）
最大耐量の定義が，従来の「最高用量は毒性の徴候を

呈す用量で，同じ投与計画で更に高用量の投与を続けれ
ば致死を引き起こすと予想される用量」から，「試験の
実施を制限する毒性を示すことなく忍容性が認められる

（例：体重減少や造血系の細胞毒性は認められるが，死
亡や安楽死を必要とする疼痛，苦痛，疲弊は認められな
い）最高用量」に変更され，より動物福祉に配慮したも
のとなった．

5.4.  用量段階
通常公比2（ただし4を超えない）による最低3用量

段階を用い，それにより最大量（あるいはMTD）から
毒性をほとんどあるいは全く生じない用量までの範囲を
含めるのが望ましいとされた．以前の試験ガイドライン
には公比の記載はなかった．

5.5.  限度試験
1）明確な毒性作用が認められず（骨髄毒性や標的組

織の細胞毒性を含む），2）他の知見に基づき遺伝毒性が
予測されず，3）被験物質の標的組織（骨髄）への到達
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が証明されていれば，3用量段階を用いた完全な試験は
必要なく，限界用量のみの単一用量で十分であるとした．
なお，限界用量は，14日間以上の投与の場合1000 mg/
kg体重/日，14日間未満の場合2000 mg/kg体重/日で
ある．従来の試験ガイドラインに3）項の条件が追記さ
れた．

5.6.  性差の確認
多くの化学物質において小核試験では，性差は認めら

れないことが示されているが，米国国家毒性プログラム
（NTP）試験による最近の報告では異なる結果が示され
た．これらの試験では，小核試験と28日間反復投与試
験を併用しており，よって，雌雄両方についてデータが
得られている．

作業部会では少なくとも一方の性別で結果が陽性で
あった47種の化学物質を解析し，以下の結果が示された．
 i.  化学物質の70%は雌雄いずれにおいても陽性であ

り，雄のみまたは雌のみにおいて陽性であった化
学物質の数は同数であった．したがって，いずれ
か一方の性別で試験を行った場合，試験の感度は
約15%低下する．

 ii.  雌雄の両性が陽性反応を示した場合の反応の強さ
は，雌に比べて雄の方が若干強かった．

 iii.  急性および亜慢性毒性データの検討は，小核の誘
発における性差を予測するうえで有用ではなかっ
た．したがって，ある化学物質についてより感受
性の高い性別を選択するためにこれらのデータを
使用することは不可能である．曝露データについ
ては利用不可能であるとされた．

これらの結果を基に，一部の専門家から，in vivo 小
核試験については，標準的には雌雄の両性の試験を行う
べきであり，また，一方の性別のみを用いて試験を実行
しようとする場合には，一方の性別のみが妥当であるこ
とを証明する必要があると主張された．しかしながら，
多くの専門家は本問題についてはすでに議論済みで有
り，性特異的な作用が認められない場合には，現行通り
片性で1群5匹を用いて試験すること問題無いことが示
された17)．従って，動物数および性についての変更はな
く，「1群当たり雌雄いずれかの分析可能な動物を5匹以
上，あるいは雌雄両性を用いる場合は，雌雄それぞれが
5匹以上」とされた．雌雄をともに用いる場合には，要
因設計を用いたデータ分析が推奨され，その方法が補遺
に示された．

5.7.  症状観察
投与後の動物の症状観察の実施，さらに，長期投与の

場合は，体重，摂餌量（飲水量）の記録が求められた．

5.8.  標的組織の曝露
In vivo 遺伝毒性試験において比較的複雑な問題のひ

とつは，特に限界用量で毒性を示さない物質で，陰性結
果が得られた場合において，標的組織が十分な曝露を受
けていたことについての判断である．これに関する情報
は，組織に対する曝露量が十分であったか（すなわちバ
イオアベイラビリティ）を示すデータが重要である．曝
露に関するデータがない場合には，骨髄が被験物質に曝
露されていることを確認する目的で，被験物質の血漿中
濃度を測定することが求められる．

5.9.  反復投与毒性試験への組込み
項目立てての記載ではないが，反復投与毒性試験に組

み入れる場合の考慮点等が追記された．特に作業部会で
は，動物福祉の観点から小核試験と28日間反復投与毒
性試験の併用の推奨に合意した．ただし，これはさらに
多数の項目についての調査が必要である．

6．各試験ガイドラインの変更点
各試験ガイドラインにおける特有の変更点を以下に示

す．

6.1.  哺乳類細胞を用いたIn vitro 染色体異常試験（TG473）
⃝ 気体/揮発性物質の処理：TG487と同様に，「密封

容器内で処理するなど，標準的なプロトコールに適
切な修正を加えて試験を実施する」ことが追記され
た．

⃝ 陽性対照：推奨物質としてメタンスルホン酸エチル
とエチルニトロソ尿素が削除され，一方，シトシン
アラビノシドが新たに追加された．

⃝ 観察細胞数：染色体異常の出現頻度算出には，1用
量あたり200個から300個へ変更された．ただし，
明らかに陽性の場合はこれより少ない数でもよい．

6.2.  哺乳類赤血球小核試験（TG474）
⃝ 小核の自動計数装置による評価：フローサイトメー

ター，画像解析装置およびレーザースキャニングサ
イトメーターなど自動計数装置による評価が推奨さ
れ，目視計数と比べて，試験施設間および試験施設
内の再現性および感度が改善されることが示されて
いるとしている．

⃝ 小核形成の由来：通常，試験の一部として実施され
ることはないものの，小核形成の由来が染色体断片
なのかあるいは染色体全体なのかを識別する方法に
ついての記載が追加された．

⃝ 使用動物種：従来は，末梢血を用いる場合，マウス
が推奨されていたが，改訂版ではマウス，ラットと
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もに推奨された．
⃝ 投与回数：単回投与，2回投与に加え，新たに3回

以上の投与プロトコールが追加された．この場合，
投与は約24時間間隔とし，骨髄の場合は最終投与
後24時間以内，末梢血の場合は40時間以内にサン
プリングする．このオプションは，コメット試験と
の組合せや反復毒性試験への組入れを考慮して追加
された．

⃝ 観察細胞数：幼若赤血球の比率算出のためには，個
体あたり骨髄では200細胞から500細胞に，末梢血
では1000細胞から2000細胞に増加された．また，
小核出現頻度算出には，個体あたり2000個から
4000個に増加された．また，試験施設の小核の背
景出現頻度が0.1％以下の場合は，計数細胞の増加
を考慮することとされた．

⃝ 症状観察：偽陽性を避けるため，必要に応じ，動物
体温のモニターを考慮することが記載された．

6.3.  哺乳類骨髄染色体異常試験（TG475）
⃝ 動物種：通常使用される動物としてラットとマウス

が推奨され，チャイニーズハムスターが削除された．
⃝ 陽性対照：新たな陽性対照として，メタンスルホン

酸メチルが追加された．
⃝ 観察細胞数：染色体構造異常の出現頻度算出には，

個体あたり200個以上の分裂中期細胞を分析するこ
ととして，従来の100細胞から増やされた．なお，
細胞毒性の指標としての分裂指数は，一個体あたり
1000個から求め，変更されていない．

6.4.  哺乳類細胞を用いたIn vitro 小核試験（TG487）
⃝ 陽性対照：推奨される陽性対照物質の表が追加され，

代謝活性化不要の染色体異常誘発物質としてメタン
スルホン酸メチル，マイトマイシンC，4-ニトロキ
ノリン-N-オキシドおよびシトシンアラビノシドが，
代謝活性化を必要とする染色体異常誘発物質とし
てベンゾ(a)ピレンおよびシクロフォスファミドが，
異数性誘発物質としてコルヒチンおよびビンブラス
チンが挙げられた．

⃝ 代謝活性化：代謝活性化酵素を発現する遺伝子改変
細胞の使用に関する記述が削除された．

⃝ 処理時間延長の必要性：被験物質が細胞周期に影響
を及ぼす場合（特にp53正常細胞），試料採取時間
／回復時間を正常細胞周期の1.5 ～ 2.0倍の時間（す
なわち，処理開始から正常細胞周期の3.0 ～ 4.0倍の
時間）まで延長することを考慮する．

6.5.  チミジンキナーゼ遺伝子を用いる哺乳類細胞のIn 
vitro 遺伝子突然変異試験（TG490）
新たに策定されたこのTG490には，チミジンキナー

ゼ（TK）レポーター遺伝子座に遺伝子変異を生ずる物
質を特定するための特異的な試験法が2つ取り上げられ
ている．L5178Y細胞を用いるマウスリンフォーマ試験

（MLA）と，TK6細胞を用いるTK試験である．両細胞
ともTK遺伝子がヘテロ（+/-）の細胞株である18,19)．こ
の2種類の細胞株では，TK+/-からTK-/-への突然変
異によってチミジンキナーゼ酵素を欠損した細胞の検出
が可能となる．TK 遺伝子座を用いて検出される遺伝的
事象には，遺伝子変異（点突然変異，フレームシフト突
然変異，小さな欠失）および染色体事象（大きな欠失，
染色体の再構成および有糸分裂組み換え）の両方が含ま
れる．染色体事象はヘテロ接合性の消失（LOH）とし
て発現する．LOHはヒトの腫瘍形成において一般的に
認められる腫瘍抑制遺伝子の重要な遺伝子変異である．

TK変異体には，正常な増殖を示す変異体と緩やかな
増殖を示す変異体がある．これらの変異体は，MLAで
は「大きなコロニー」および「小さなコロニー」の変異
体として，またTK6試験では，「早期に現れるコロニー」
および「後期に現れるコロニー」の変異体として検出さ
れる．正常な増殖を示す変異体および緩やかな増殖を示
す変異体は，それぞれ変異頻度を分けて計数しなければ
ならない．正常な増殖および緩やかな増殖を示す各変異
体の計数は，TK変異体が点突然変異，もしくは染色体
突然変異，またはその両方によって生ずるか否かの指標
となる．正常な増殖を示すコロニーからは，点突然変異
およびその他の小規模な突然変異を誘発する化学物質が
示唆されると考えられ（ただし，予測にすぎない），緩
やかな増殖を示すコロニーからは染色体損傷を誘発する
化学物質が予測される．

本試験では，被験物質で細胞を処理した後，新しく誘
発された変異体が機能しているTK酵素を失うのに十分
な発現時間を設ける．その後，変異頻度を測定するた
め，選択薬剤トリフルオロチミジン存在下および非存在
下で細胞集団にコロニーを形成させ，それぞれ突然変異
細胞の計数およびコロニー形成率の測定を行う．この突
然変異体の選択には，シャーレに入ったコロニー形成用
の軟寒天培地，または培養用のマイクロウェルプレート
に入った液体培地を用いることができる．

7．まとめ
今回の改訂における変更の要点は，これまでに得られ

た科学的知見をもとに各試験による遺伝毒性物質の検出
感度を上げること，哺乳類細胞試験における偽陽性を削
減すること，ならびに動物福祉を向上させることにある．
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検出感度の向上は，試験施設の習熟度の検証，対照の背
景データベースの構築，試験の許容基準（成立条件）お
よび試験結果の陽性／陰性の基準の明確化，適切な細胞
毒性指標の選択，統計学的検出力に基づく最適な観察細
胞数ならびに標的組織の曝露証明に基づいている．偽陽
性の削減は，in vitro 哺乳類細胞試験の試験最高濃度の
低減に基づいている．一方，動物福祉の向上は，最大耐
量の定義の明確化，限度用量の設定ならびに他の試験と
の組込みに基づいている．検出感度関連事項は，いずれ
も適切な参考文献が示されており，妥当な変更といえる．

OECD試験ガイドラインは，すべての化学物質を対象
としたものであり，医薬品や農薬と異なり特別の試験ガ
イドラインを有しない一般工業化学物質の安全性試験で
は，適用することが求められている．また，医薬品など
独自の規制要件を有する化学物質についても，当該品目
独特の基準を除き，OECD試験ガイドラインに準じて実
施することが適当とされている．さらに，OECD試験ガ
イドラインはすでに本邦において受け入れられており，
今回の改訂は，最新の科学的知見に基づき試験を適切に
実施・評価するための，また，動物福祉に配慮するため
のものであり，その適用は必然である．従って，これら
改訂試験ガイドラインの社会的受け入れ性は高いものと
考える．
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１.　緒言
近年，ナノテクノロジーの発展により様々なナノ材料

が製造され，多方面に応用されている．家庭用品も例外
ではなく，例えば，銀ナノ粒子を配合した抗菌・消臭剤
あるいはシリカナノ粒子を配合した衣料用手入れ剤や花
粉付着防止剤などのスプレー製品が市販されている．ま
た，酸化亜鉛ナノ粒子は透明性，紫外線遮蔽性及び抗菌
性を有するため，化粧品，制汗剤，防臭剤等に応用され

Nanomaterials (NMs) have useful industrial and medical applications; however, NMs are associated 
with several toxicological concerns. The causes of NM toxicity are not clearly understood. We have 
therefore been investigating a screening test battery for the safety evaluation of NMs.

In the present study, we investigated the possibility of using the following: an in vitro cytotoxicity 
test, in vitro  chromosome aberration test, and in vivo 13-week repeated dose test (intratracheal 
spraying administration, once a week) in rats, as a screening test battery for silica, silver, and zinc 
oxide nano-suspensions.

The mean diameters of the silica, silver, and zinc oxide nanoparticles were 54.2, 159.2, and 183.8 nm, 
respectively, and their 50% growth inhibitory concentrations were 153.5, less than 1.25, and 12.0 µg/mL, 
respectively, in the cytotoxicity test. Zinc oxide induced structural chromosome aberrations, while 
silica and silver did not. In addition, only zinc oxide inhibited the normal increase in mean body weight 
in the 13-week repeated dose test. In the in vivo study, granulomatous inflammation, with foamy cells 
in the alveoli or surrounding the bronchioles, as well as perivascular cell infiltration were the common 
lesions detected in rats treated with any of the three test suspensions. The nano-suspensions caused 
a dose-dependent increase in the incidence of the lesions, which were distributed throughout the 
lobes. Microgranulomas and aggregations of foamy cells were found in the mediastinal lymph nodes at 
higher doses of silica and silver. This indicated that macrophages that had phagocytosed NMs moved 
to the lymph node through the lymphatic vessels. At two high doses of zinc oxide, proliferation and 
fibrosis of both the alveolar/bronchial epithelium and the mucinous cells in the bronchi were markedly 
induced. NOAEL of the silica, silver, and zinc oxide nano-suspensions were less than 0.06, 0.004, and 
less than 0.0312 mg/kg, respectively.

The results obtained from the study suggest that the three proposed tests could form a suitable 
battery of primary screening tests, which can be used for the safety evaluation of NMs. Further 
confirmation studies are warranted.

Keywords: nano-suspension, silica, silver, zinc oxide, pulmonary examination
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ている．しかし，これらの製品に配合されている材料は
超微粒子であるため，大きな比表面積を有するなどバル
ク材料とは異なる物理化学的特性を有し，ヒトへの有害
性も未知の部分が多いことから，その安全性が懸念され
ている．家庭用品に使われているナノ材料は総量として
は微量であるが，我々の生活環境で繁用されヒトへの暴
露の割合が高いことから，その安全性を確認する必要が
ある．

家庭用品からヒトへのナノ材料の暴露経路は，吸入暴
露と経皮暴露が考えられる．本研究では，家庭用スプレー
製品からのナノ材料の吸入暴露を想定し，in vitro 及び
in vivo 毒性学的試験を実施し，その安全性評価を行った．
まず，in vitro 試験では吸入に伴う粘膜系への刺激性な
どを評価する目的で細胞毒性試験を実施した．また，in 
vivo 試験では，ナノ材料の肺への影響を直接評価する
方法としてラット気管内噴霧投与 1-6) を実施した．ナノ
材料の生体影響は急性影響と慢性影響とが考えられるが，
今回は投与後短期間に観察される肺の炎症性反応を中心
に観察し，これらの試験法がナノ材料の安全性評価法と
なりうるかを検討した．

2．材料及び方法
2．1　シリカ

日産化学工業株式会社よりスノーテックスAK（Lot 
No. 200811）を入手した．添付されていた製品安全デー
タシートの主な内容は，化学名（コロイダルシリカ：
表面電荷がカチオンの中粒子径シリカゾル），組成（水 
78-80%，アモルファスシリカ 17-19%，アルミニウム水
溶性塩 4%以下），粒子径（10-20 nm）であった．入手ロッ
トの検査報告書の測定値は，比重（1.144: 20℃），pH（4.3: 
20℃），粘度（3.9 mPa · s: 25℃），SiO2（17.8%），Al2O3（2.1%）
であった．

本研究では，シリカの濃度はSiO2としての濃度で示す．
In vitro 試験では，原液を培地で希釈後添加した．In 
vivo 試験では，原液を蒸留水で希釈後，ラット1匹あた
り0.2 mLの希釈液を気管内に直接噴霧投与した．陰性
対照として蒸留水を，溶媒対照として0.05 mM塩酸（pH 
4.3）を用いた．粒子径分布はレーザ回折／散乱式粒子
径分布測定装置（HORIBA LA-950）で測定した．

2．2　銀
銀粉末は，Sigma-Aldrich（カタログ番号576832）よ

り購入した．添付データの主な内容は，純度（99.5% 
metals basis），形状（nanopowder），抵抗率（1.59 µΩ-cm, 
20℃），粒子径（<100 nm），表面積（5.0 m2/g）であった．

銀分散液は以下の手順で調製した．銀（粉末）を秤
量し2 mg/mLの蒸留水懸濁液を調製し，200 W投入型

超音波発生装置（トミー精工 UR-200P）で氷冷下5分間 
分散し，ろ紙（Advantec TOYO，5A）でろ過後，そ
の ろ 液 を さ ら に 0.45 µm ポ ア サ イ ズ の フ ィ ル タ ー

（Millipore，MILLEX®-HV，PVDF）でろ過した．ろ液
をSpeed Vac® Plus SC110A（Savant）で真空低速室温
遠心濃縮後，その液を試験分散液として使用した．試験
分散液の正確な濃度はキャピラリー電気泳動装置（大塚
電子 CAPI-3300）で定量した．粒子径分布はHORIBA 
LA-950で測定した．調製した銀分散液をin vitro 試験で
は培地で，in vivo 試験では蒸留水でそれぞれ希釈して
投与した．

2．3　酸化亜鉛
酸化亜鉛はAlfa Aesar社（ドイツ）より市販されて

いる酸化亜鉛40%水懸濁液（NanoTek® ZH1121W，Lot 
No. B14T027）を入手した．粒子径分布は動的光散乱光
度計（大塚電子DLS-7000）で測定した．

In vitro 試験では，原液を培地で希釈後添加した．In 
vivo 試験では，原液を日本薬局方注射用水（大塚化学）
で希釈後，ラット1匹あたり0.2 mLの希釈液を気管内に
直接噴霧投与した．陰性対照として無処置群及び溶媒対
照群（蒸留水）を設定した．

2．4　細胞
当研究室で維持している，チャイニーズ・ハムスター

肺由来線維芽細胞株（CHL）を用いた7,8)．細胞は10%牛
胎児血清（Intergen Company，N.Y. USA）添加MEM
培地（GIBCO 11095-080）で，5%炭酸ガス，飽湿37℃
条件下で培養した．CHL細胞の倍加時間は約13時間，
染色体モード数は25本である．

2．5　細胞毒性試験（コロニー法）
24-well プ レ ー ト に 50 細 胞 ／ well の CHL 細 胞 を 播

種し，翌日ナノ分散液を最終濃度がシリカは100，250， 
500，750 及 び 1000 µg/mL，銀 は 1.25，2.5，5，10 及 び
20 µg/mL，酸化亜鉛は5，7.5，10，12.5及び15 µg/mL
となるように添加した．そのままさらに6日間培養を続
け，形成されたコロニーをメタノールで固定，ギムザ
染色を行なった後カウントした．コントロール群のコ
ロニー数を100%とした時の，処理群の相対コロニー数

（Survival %，平均値±SD，n=4）で細胞毒性を表示した．
50%細胞増殖抑制濃度（IC50）はプロビット法で算定した．

2．6　染色体異常試験
直径60 mmのプラスチックシャーレに1 x 105/plate

の細胞を播種し，翌日ナノ分散液を最終濃度がシリカ
は 500，1000 及び 1500 µg/mL，銀は 12.5，25，50 及び
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75 µg/mL，酸化亜鉛は2.5，5，10及び20 µg/mLとな
るように添加した．24時間又は48時間処理後に染色体
標本を作製した 9)．ギムザ染色後，広がりの良い分裂中
期細胞100個を観察し，染色体構造異常と数的異常（倍
数体及び核内倍加）を記録した．背景データに基づき，
構造異常を有する細胞又は数的異常を有する細胞の頻度
が5%未満を陰性，5%以上10%未満を疑陽性，10%以上
を陽性と判定した9)．陰性対照として溶媒処理群を設定
した．実験は少なくとも2回実施し，代表的なデータを
示した．

2．7　ラット13週間反復投与毒性試験
8週齢（酸化亜鉛）又は10週齢（シリカ及び銀）の

Wistar Hannover IGS系ラット（SPF）雄を日本チャー
ルス・リバー社（神奈川）より購入し，基礎飼料（CRF1
固形飼料，オリエンタル酵母工業）と塩素・塩酸添加水

（残留塩素濃度10 ppm，塩酸によりpH 3.0に調整）で1
週間馴化飼育後，無作為に群分けし，試験に供した．シ
リカ及び銀投与試験では対照群を含め各群7匹の動物を
割り付け，酸化亜鉛投与試験では無処置対照群5匹，溶
媒対照群及び被験物質投与群には各群6匹を割り付けた．

動物の飼育はバリヤーシステムの飼育室にて，室温24
±1℃，湿度55±5％，換気回数18回／時（オールフレッ
シュ），12時間蛍光灯照明，12時間消灯の条件下で行った．
動物は透明なポリカーボネート製ケージ（幅26 cm，長
さ42 cm，高さ17 cm）に3匹ずつ収容し，床敷は三協
ラボサービス社（東京）のソフトチップを用い，週2回ケー
ジ交換を行った．飼料（CRF1）と飲水は試験期間中自
由に摂取させた．

調製したナノ分散液を0.2 mL/ラット，週1回13週間，
専用のゾンデ（19 G DIMS型経気道ゾンデ，株式会社
コクゴ）を用いて，イソフルラン（大日本住友製薬）吸
入麻酔下，気管内噴霧投与を行った．用量は予備試験の
結果を参考に，公比5又は4で設定した．シリカは0.06，
0.3及び1.5 mg/kg，銀は0.004，0.02，0.1及び0.5 mg/kg，
酸化亜鉛は0.0312，0.125，0.5及び2 mg/kg投与した．

一般状態及び死亡の有無は毎日観察し，体重は毎週1
回測定した．生存全例は最終投与1週後に，イソフルラ
ン吸入による深麻酔下後大静脈より採血後安楽死させた．
剖検後，脳，肺，肝臓，腎臓，脾臓及び精巣を摘出した．
臓器重量を測定後，気管，縦隔リンパ節及び肺並びに他
の臓器を10%中性緩衝ホルマリン液で固定した．常法に
より，パラフィン包埋，薄切，ヘマトキシリン・エオジ
ン（HE）染色を施し，病理組織学的検査を行った．血
液は白血球百分比を測定し，血液学的検査は血液細胞自
動分析装置（シスメックス，MICROX HEG-50S）を用
いて行った．

肺は，病変の分布を比較するために，左葉，右前・中葉，
右後葉及び副葉に分けて検索した．また肺の一部につい
てはオスミック酸で後固定後エポン包埋した．1 µmの
準超薄切片をトルイジンブルー染色し，細胞集蔟等病変
のある部位を選んで超薄した．超薄切片に酢酸ウランと
鉛で二重染色を施した後，透過型電子顕微鏡（日本電
子JEOL1400）で観察した．さらに電子線で物体を走査
した際に発生する特性X線を検出し，X線から得られる
エネルギーの分布から物体の構成元素を分析するエネ
ルギー分散型X線分析装置（Energy Dispersive X-ray 
Spectroscopy（EDS），日本電子）を用いて，肺内の銀
及び亜鉛の局在を検索した．

当該動物実験は当研究所動物実験委員会の審査，承認
を得て実施した（シリカ及び銀：承認番号179，酸化亜鉛：
承認番号231）．

2．8　統計学的解析
ラット13週間反復投与毒性試験における体重，相対

臓器重量及び血液学的検査データは一元配置分散分析に
より群間比較を行い，有意水準5%で有意な項目につい
ては，さらに溶媒対照群との比較をDunnettの検定を用
いて有意水準5%及び1%で実施した．観察された病理組
織学的所見の頻度及び程度についての統計学的解析は実
施しなかった．

3．研究結果
3．1　ナノ分散液の粒子径分布

ナノ分散液の外観をFig. 1に，その粒子径分布をFig. 

Fig.�1.��Appearance of nano-suspensions tested

A silica sol (amorphous SiO2 17.8 % , particle size 10-20 nm, 
pH 4.3, viscosity 3.9 mPa · s (25 ℃)) was diluted with water. 
Silver powder (Sigma-Aldrich 576832, particle size 
<100 nm, surface area 5.0 m2/g) was suspended in water 
by ultrasonics, filtered through a 0.45-µm PVDF filter, 
and then the concentration of silver in the filtrate was 
determined by capillary electrophoresis. 40% Zinc oxide 
suspension in water (NanoTek® ZH1121W, Lot No. B14T027, 
colloidal dispersion, Alfa Aesar, Germany) was diluted with 
water. The appearance of nano-suspensions of silica, silver 
and zinc oxide is shown in a), b) and c), respectively. D.W. 
indicates distilled water. The numbers in mg/kg indicate 
doses for the 13-week repeated dose test. 0.2 mL of the 
suspension was intratracheally administrated to a rat to 
give the corresponding dose.
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2に示す．Fig. 1a) 左端は，シリカの市販原液である．
他は，表示の用量のラット気管内投与用分散液を示して
いる．シリカ，銀及び酸化亜鉛の分散液は単分散の粒子
径分布を示し，平均粒子径は，それぞれ54.2 nm，159.2 
nm及び183.8 nmであった．

3．2　In vitro 毒性試験結果
細胞毒性試験の結果をFig. 3に示す．IC50 は，シリカ

が 153.5 µg/mL，銀 が 1.25 µg/mL 未 満 及 び 酸 化 亜 鉛
が12.0 µg/mLであった．染色体異常試験では，シリカ
は1500 µg/mLまで，銀は75 µg/mLまで試験を実施し
たが，染色体の構造異常も数的異常も誘発しなかった 

（Table 1）．

シリカは1500 µg/mLでは，染色体標本にゼリー状
に残存しているほどであったが，48時間までの処理で 
は明らかな細胞毒性は観察されなかった．酸化亜鉛は，
30 µg/mLまで試験を実施したが，最高濃度では間期細
胞のみが観察され，分裂中期の細胞はほとんどなく染色

Fig.� 2.� �Distribution of particle size in nano-
suspensions

Size distribution analysis was performed by the laser 
diffraction/scattering method with a Horiba LA-950 for 
silica and silver and by the dynamic light scattering 
method with a model Otsuka DLS-7000 for zinc oxide. Mean 
diameter of particles in each suspension of silica, silver and 
zinc oxide was 54.2, 159.2 and 183.8 nm, respectively. 

Fig. 3.��Cytotoxicity of nano-suspensions in CHL cells

The colony formation assay was performed. Cells were seeded at 50/well in 24-well plates. After 24-h incubation, a suspension 
was added to the culture and incubated for further six days. The colonies formed were fixed with methanol and stained with 
Giemsa solution. The number of colonies on each well was counted, and the survival (%) was calculated as the ratio of the 
number of colonies in the test group to that in control (n=4). The cytotoxic potential was expressed as the concentration at 
which the survival was 50% of control (IC50). The IC50 value was calculated by the probit method. IC50 of silica, silver and zinc 
oxide was 153.5, less than 1.25 and 12.0 µg/mL, respectively.

Table 1.  Chromosome aberrations induced by silica, 
silver, and zinc oxide nano-suspensions in CHL cells

Cells were seeded on day 0, treated with the suspension on 
day 1, and then chromosome preparations were made after 
24- or 48-h treatment. Structural and numerical aberrations 
were observed on the Giemsa-stained preparations.
*The structural aberrations were classified as follows; ctg, 
chromatid and chromosome gaps; ctb, chromatid breaks; 
cte, chromatid exchanges; csb, chromosome breaks; cse, 
chromosome exchanges. 
Tox indicates where cells were killed.
**The frequency indicates a positive response.
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体の解析はできなかった．染色体観察が可能であった最
高濃度20 µg/mLでは24時間及び48時間いずれの処理
時間でも染色体の構造異常が観察された．数的異常は誘
発されなかった．

3．3　In vivo 毒性試験結果
3．3．1　一般状態，生存率及び体重変化など

いずれの投与群においても一般状態の変化は認められ
なかった．シリカの0.3及び1.5 mg/kg群，銀の対照群
及び0.004 mg/kg群の各1例が投与過誤により投与期間
中に死亡した．そのほか投与に関連した死亡は認められ
なかった．体重は，シリカ及び銀投与群については対照

群と同様の値で推移したが，酸化亜鉛投与群の2 mg/kg
群では統計学的に有意な平均体重増加抑制が，0.125及
び0.5 mg/kg群では抑制傾向が認められた（Fig. 4）．

血液学的検査では，シリカ及び銀投与群とも対照群と
の間に差は認められなかったが，酸化亜鉛投与群では2 
mg/kg群で白血球及び血小板数が統計学的に有意に増
加した．その程度は溶媒対照群と比較し，白血球数で約
50%，血小板数で約30%の増加であった．

臓器相対重量では，酸化亜鉛投与群では0.125 mg/kg
群以上で用量依存性に肺相対重量が増加した（Table 2）． 
また，解剖時の検査において酸化亜鉛投与群では0.5 
mg/kg群以上で肺の表面が粗糙で淡褐色の変色域が観
察された．

3．3．2　病理組織学的検査成績
観察された主な病理組織所見（Fig. 5 及びFig. 6）と

共に，病理組織学的検査で観察された病変の分布及びそ
の発生動物数について模式的にFig. 7に示す．

シリカ，銀，酸化亜鉛いずれの対照群（溶媒群及び無
処置群を含む）においても，軽度かつ低頻度ながら泡沫
様細胞質を呈する肺胞マクロファージの肺胞内集簇巣や，
血管周囲にリンパ球や好中球が集簇する血管周囲性炎症
細胞集簇が散見された（Fig. 5A）．

以下各投与群で観察された所見を被験物質ごとに記載
する．

シリカ投与群では，泡沫状肺胞マクロファージの局所
的集簇あるいはび漫性の分布，血管周囲性炎症性細胞集
簇が対照群より増悪化しただけでなく（Fig. 5B），炎症
の進展あるいは炎症の持続に伴い観察される肉芽腫性炎
症が用量依存性に頻度及び程度ともに増強して認めら
れた．また同変化には一部肺胞上皮/気管支上皮の過形
成（増生）を伴っていた．これらの病変は各葉にほぼ均
一に分布しており，0.3 mg/kg以上の群で顕著であった

（Fig. 7）．また，リンパ装置の所見として，肺の気管支
粘膜下のリンパ装置（BALT）の軽度な小肉芽腫が0.3 
mg/kg以上群で観察され，縦隔リンパ節の肉芽腫は全
例に認められた．1例ではあるが，軽度なBALT内の小

Fig. 4.   The mean body weight curve of rats 
administered with silica, silver or zinc oxide nano-
suspensions in the 13-week repeated dose test

Seven or six male rats per group were intratracheally 
sprayed in a 0.2 mL/rat portion of nano-suspensions once 
a week for 13 weeks. Body weight was measured once a 
week. Normal increase of the body weight was not inhibited 
during the experiment, except for at the highest dose of 
zinc oxide (**P<0.01, n=6).

Table 2.  The final body weight and lung weight in rats treated with zinc oxide

Figures indicate the mean value ± SD. *, **: Statistically significant difference from control (D.W.) at 5% or 1% , respectively.
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Fig. 5.  Typical histopathological fi ndings observed in the silica (A, B) or silver (C, D) study

A: The control (distilled water) group. Localized foamy cells in alveoli. x 20. B: 1.5 mg/kg group of silica. Granulomatous 
inflammation with foamy cells. x 20. C: The 0.5 mg/kg group of silver. Silver treatment also induced granulomatous 
infl ammation with foamy cells; however, the intensity was more serious compared to that in the silica group. x 20. D: The 
0.5 mg/kg group of silver. Silver particles were morphologically identifi ed as black particles in the cytoplasm of foamy cells 
(arrowheads). x 80. A-D, HE staining.

Fig.�6.��Typical histopathological fi ndings observed in the zinc oxide study 

A: The control (distilled water) group. No abnormality was detected in both alveolar and bronchiolar areas. x 10. B: The 2 mg/
kg group. Severe granulomatous inflammation with hyperplasia of bronchiolar/alveolar epithelium (arrowheads). x 40. C: 
Increased mucus secretion in the bronchus was surrounded by infl ammatory cells. x 20. D: The 2 mg/kg group. An increase 
in fi brous tissues in alveolar and/or bronchiolar area, which was found as thickened blue area (arrowheads). x 20. A-C, HE 
staining; D, Masson trichrome staining.
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肉芽腫が蒸留水群に認められた．リンパ節ではさらにリ
ンパ球の増加が認められた．

銀投与群では，シリカ群と同様の組織変化が認めら
れ0.1 mg/kg群以上で顕著であった．シリカ群と異なる
点として終末細気管支から続く肺胞道周囲において肺胞
上皮過形成を伴う肉芽腫性炎が0.1 mg/kg群以上でほぼ
全例に認められ，その程度もシリカ投与群より強かった

（Fig. 5C）．また泡沫状マクロファージの細胞質内に黒
褐色の粒子が0.1 mg/kg群以上で認められた（Fig. 5D）．

酸化亜鉛投与群では最低用量の0.0312 mg/kg群より
投与による影響が認められ，シリカ及び銀両投与群で認
められた所見が用量依存性に増悪化して観察された．0.5
及び2 mg/kg群では病変の重篤化に加え，肉芽腫性炎
症部の気管支過形成（気管支上皮化）及び肺胞上皮過形
成が明らかで（Fig. 6B），さらに粘液を容れる気管支上
皮過形成も認められた（Fig. 6C）．特記すべき所見とし
て0.5 mg/kgの一部及び2 mg/kg群の全例で肉芽腫性炎
症部及び病変部間に線維化（マッソントリクローム染色
で確認，Fig. 6D）が用量依存性に認められたことが挙
げられる．

電子顕微鏡学的検査では，肺胞内マクロファージ内の
ライソゾームの一部で電子密度の高い部位が観察された

（Fig. 8, insert）．このマクロファージ全体についてEDS
解析を実施したところ，銀Agの局在を示すピークが認
められた（Fig. 8）．この値は染色で使用した元素（オス
ミウムOs，鉛Pb，あるいはウランU）より高い値であっ
た．シリカについては確認できなかった．酸化亜鉛につ
いて泡沫状を示すマクロファージは認められたが，EDS
解析において亜鉛Znのピークは認められなかった．

肺の病理組織学的検査より，経気道暴露による肺病変の
NOAELはシリカが0.06 mg/kg未満，銀が0.004 mg/kg，
酸化亜鉛が0.0312 mg/kg未満と推定された（Fig. 7）．

4.　考察
In vitro 試験では，銀が最も強い細胞毒性を示し，次

いで酸化亜鉛，シリカの順となり，各被験物質間で大き
な差が認められた．染色体異常試験では，シリカ及び銀
は陰性であったが，酸化亜鉛は染色体構造異常を誘発し
陽性であった．細胞毒性試験は被験物質の基本的な生物
毒性を知るために，染色体異常試験は遺伝毒性の一つの
指標として染色体の構造的及び数的異常（倍数体）の誘
発を確認するためにそれぞれ実施した．アスベストが倍
数体を誘発 10,11) することはよく知られており，また，こ
れまでに高率に倍数体を誘発するナノ材料としてカーボ

Fig. 7.  Distribution of pulmonary lesions induced by silica, silver or zinc oxide nano-suspensions in each lobe

LL, left lobe; A&M RL, anterior and middle right lobes; PL, posterior right lobe; AL, accessory lobe; Med. LN, mediastinal 
lymph node. D.W. indicates distilled water. One week after the last administration of the 13-week repeated dose test, rats 
were subjected to the autopsy.
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ンナノチューブ（ただし，長さはµmサイズ）が報告 11)

されており，倍数体誘発はナノ材料の毒性指標の一つと
なると考えている．

In vivo 試験では，体重，臓器相対重量，血液学的検
査等複数の指標による結果を得たが，病理組織学的検査
のみが，酸化亜鉛投与群で示されているように，最低用
量0.0312 mg/kg群から陰性対照群との有意差を示して
おり，最も感受性が高かった．肺相対重量の増加及び
肺肉眼所見とも一致していた．酸化亜鉛投与により有意
な体重増加抑制が観察され，用量依存性に重篤化した肺
線維化が認められた．肺線維化は肺の炎症が慢性化して
起きる場合もあり，呼吸ができずに個体を死に至らしめ
る場合も考えられ，ヒトでも肺線維化は治癒しにくい病
変であり重篤な毒性と考えられる．さらに，3種の被験
物質に共通に観察される炎症性反応についても，酸化亜
鉛はシリカ及び銀と比較して強い反応が観察されており，
気管支粘液細胞の増生が用量依存性に観察されたのは，
3種の被験物質のうちでは酸化亜鉛だけであった．肺傷
害は，用いた3種の被験物質のうちでは酸化亜鉛が最も
強かったが，EDS解析の結果亜鉛のピークは確認されず，
酸化亜鉛そのものが投与部位に残って炎症作用を引き起
こしているのではない可能性が示唆された．経気道暴露
した酸化亜鉛は投与部位に長期間とどまることはなく投
与後１週間以内に肺から消失している可能性が考えられ

た．ナノ材料の毒性機構解明のためには，材料の体内動
態に関する研究が必要であると考えられる．

気管内反復投与試験では，ナノ材料という異物を肺に
直接投与しているため生体反応としてマクロファージの
遊走化という急性の炎症反応が誘発されることは容易に
推察される．それに加えて材料のサイズ，化学組成によ
り，それぞれの特徴的な病変が誘発されるのではないか
と推察される．シリカ及び銀で観察された縦隔リンパ節
の小肉芽腫，酸化亜鉛で観察された肺線維化がそれであ
る．しかし，酸化亜鉛投与による肺以外の臓器への影響
は，光学顕微鏡レベルでは病理組織学的には認められず，
全身へ移行し傷害を引き起こしている可能性は低いと考
えられた．

IARC（国際がん研究機関）の発がん性分類は，発が
ん性のリスクではなくヒトでの発がん性のハザードを示
すものであるが，アモルファスシリカはグループ3（ヒ
トに対する発がん性について分類できない）に分類され
ている12)．本研究で用いているシリカもアモルファスで
あるが，IARCが調査した当時の試験では，ナノサイズ
を想定していなかったと考えられる．14週間という短
期試験であることから，本研究で発がん性の予測はでき
ないが，ナノというサイズの被験物質が誘発した肺での
炎症が将来発がんに結びつくものか否かを識別できる指
標があればと考えている．

Fig. 8.  EDS analysis in a foamy macrophage in the silver group at 0.5 mg/kg

Ag (red circles) was increased in captured areas in lysosomes 1, 2 and 3, and black particle (005). Insert: Electron microscopic 
image of the foamy macrophage. This fi nding suggests that phagocytosis of silver particles in lysosome of macrophage.
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本研究では，3種の被験物質のナノ分散液の試験を実
施したが，手技の安定性，また，それぞれに特徴的な
結果を得ることができたことから，本研究で使用したin 
vitro 及びin vivo 毒性試験法はナノ材料の安全性評価の
ためのスクリーニング試験法として有用ではないかと考
えている．まずは，基本的な手法，細胞を標準化した方
法で各種ナノ材料の毒性スクリーニングを開始し，比較
可能なデータを蓄積することがナノ材料安全性評価につ
ながると考えている．

近年，OECD，ISO/TC 229などの国際機関及び各国
規制当局がナノ材料及び試験法の標準化を始めてはいる
が，試験法が定まらず，各者各様の方法で実施している
ため，データの比較ができない状況が続いている．また，
試験液（ナノ分散液）の分散状態を示す指標（例：粒子
径分布）の提示も重要である．ナノ材料は形状について，
針状，粒状，ロッド状などがあり，その他に様々な特性

（結晶型，純度，サイズ）を有していることから，材料
工学の専門家の参加のもとに，ナノ材料の物理化学的特
性及びその分散液の粒子径分布の情報を付した標準材料
の供給があれば，ナノ材料の安全性評価が飛躍的に進む
ことが期待される．理想的にはアスベスト供給における
UICC（International Union Against Cancer，国際対が
ん連合）のような機関の存在がナノ材料についても望ま
れる．

また，実際の家庭用品について安全性を評価するため
には，ハザード評価と暴露評価を元にしたリスク評価が
必要であり，今回の試験ではハザード評価に資する情報
を得ることができた．今後，実際の製品について，スプ
レーの対象製品への付着率や噴霧粒子径サイズなどを考
慮した暴露評価が実施され，最終的に市販の家庭用品中
のナノ粒子に対するリスク評価が実施されることが望ま
しい．

５.　結論
市販の家庭用品にナノサイズで使用されているシリカ，

銀及び酸化亜鉛について，in vitro 及びin vivo 毒性学的
試験を実施した．その結果，酸化亜鉛のみがin vitro 染

色体異常試験で陽性結果を示し，ラット13週間気管内
反復投与試験では，最高用量で平均体重の増加抑制，病
理組織学的検査では肺の線維化が観察された．経気道暴
露による肺病変のNOAELは，シリカが0.06 mg/kg未満，
銀が0.004 mg/kg，酸化亜鉛が0.0312 mg/kg未満であっ
た．本研究で使用した3種の試験法は，従来から化学物
質等の安全性評価で使用されてきた安定した試験法であ
るが，今回の3種の被験物質のナノ分散液について，そ
れぞれ特徴的な結果を示した．より詳細な検討が必要で
あるが，ナノ材料の安全性評価の第一次スクリーニング
試験法候補として，有望であると考えられる．
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1.　緒言
加硫促進剤は，ゴム製品の製造過程で使用される添加

物である．加硫促進剤として使用される化合物には，チ
ウラム系，ジチオカーバメート系，チアゾール系，チオ
ウレア系，及びグアニジン系等，多くの種類があり，通
常は1種の化合物だけではなく，各々，反応速度や相性
等から複数の化合物を組み合わせて使用されている．し
かし，加硫促進剤の中には接触皮膚炎の原因物質となる
ものが存在することが知られている1-6)．主要な加硫促進

1,3-Diphenylguanidine (DPG) had been used as a rubber accelerator. DPG is not classified as a 
sensitizer by the Globally Harmonized System of Classification and Labelling of Chemicals (GHS), 
because of the negative result in the past guinea pig maximization test (GPMT). However, in Europe, 
the patients who showed positive skin response to DPG by a patch testing have increased in the past 
few years. Further, the case of contact dermatitis to rubber gloves containing 1,2,3-triphenylguanidine 
(TPG) has recently been reported. We suspected that some guanidine rubber accelerators may have 
a skin sensitization potential. In this study, we investigated the skin sensitization potentials of DPG, 
TPG, 1,3-di-o-tolylguanidine (DOTG), and 1-o-tolylbiguanide (OTBG) using the human cell line activation 
test (h-CLAT). DPG and TPG were evaluated as positive, and DOTG and OTBG were negative in the 
h-CLAT. We tried to develop an analytical method of these guanidine rubber accelerators by liquid 
chromatography/mass spectrometry (LC/MS) and to measure these amounts in 30 household rubber 
products. Phenyl-Hexyl column showed better performance in terms of the peak shapes of guanidine 
accelerators than C18 column. LOQ of MS for DPG, TPG, DOTG and OTBG were 0.794, 2.28, 0.137, and 
0.207 ng/mL, respectively. Guanidine rubber accelerators were extracted using acetone/chloroform (1:1) 
from household rubber products and analyzed separately using Phenyl-Hexyl column and 0.05% TFA 
in acetonitrile-water mixture as a mobile phase. However, the recovery rates except DPG exhibited 
large variations, so we took the values obtained from this analysis as reference. Four guanidine rubber 
accelerators were detected from nine household rubber products. DPG was detected in three rubber 
flip-flops, two gloves, and a toy. Especially, the flip-flop straps contained larger DPG than that of all 
of the rubber household products that were tested. TPG was also detected in the straps of three flip-
flops, and DOTG was detected in the nipple attached to a baby bottle. Trace amounts of OTBG were 
detected in two gloves.

Keywords: guanidine rubber accelerator, household rubber product, allergic contact dermatitis, 
h-CLAT, LC/MS
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剤であるチウラム系加硫促進剤のテトラメチルチウラム
ジスルフィド，チアゾール系加硫促進剤の2-メルカプ
トベンゾチアゾール，及びチオウレア系加硫促進剤のエ
チレンチオウレアは，皮膚感作性試験において陽性を示
し，化学品の分類および表示に関する世界調和システム

（The Globally Harmonized System of Classification and 
Labelling of Chemicals：GHS）では皮膚感作性物質と
して分類され 4)，これらは日本皮膚アレルギー・接触皮
膚炎学会が日本人での陽性率が高いアレルゲンとして指
定している”Japanese standard allergens 2008”にも収
載されている 5)．一方，グアニジン系加硫促進剤として
代表的な1, 3-ジフェニルグアニジン（DPG）はGuinea 
pig maximization試験（GPMT）で陰性であること等
から7)，GHSでは皮膚感作性について”Classification not 
possible”とされている4,7)．また，汎用されている他のグ
アニジン系加硫促進剤である1, 2, 3-トリフェニルグアニ
ジン（TPG），1,3-ジ -o-トリルグアニジン（DOTG）及
び1-o-トリルビグアニド（OTBG）の感作性については，
GHSの感作性の分類はなされていない4,8)．

近年，ゴム製品に接触皮膚炎を起こした患者において
DPGに対するパッチテスト陽性症例の数が増加してい
ることから6,9-12)，DPGは欧州において新しい感作性物質
として認知されつつある 13,14)．また，2014年には，TPG
の感作性について報告されている9)．さらに，日本にお
いても，家庭用品等に係る健康被害病院モニター報告制
度で収集された接触皮膚炎事例でDPGのパッチテスト
陽性例が報告されている15)．一方，DOTG及びOTBGに
ついては被害症例に関する報告はない．

そこで，本研究ではDPGを含む4種のグアニジン系加
硫促進剤の感作性についてin vitro 皮膚感作性試験法で
あるhuman cell line activation test（h-CLAT）を用い
て評価した．h-CLATはヒト単球由来細胞株THP-1細胞
を用いた簡便な動物実験代替法としてガイドライン化が
進められ，当部でも経験を有することから評価法として
選択した．さらに，我が国における家庭用ゴム製品中の
グアニジン系加硫促進剤の使用実態を知るため，分析法
を検討し，本法を用いて手袋，ゴム草履等の実態調査を
行った．

2.　試料及び方法
2.1　試薬

4種の被検物質であるDPG，TPG，OTBG及びDOTG
は東京化成工業株式会社より購入した．これら4種のグ
アニジン系加硫促進剤の化学構造式をFig. 1に示す．

h-CLATの陽性対象物質である2, 4-ジニトロクロロベ
ンゼン（DNCB），被検物質の溶媒として用いた生化学
用ジメチルスルホキシド（DMSO），HPLCの移動相と

して用いたトリフルオロ酢酸（TFA）及びHPLC用ア
セトニトリル，抽出溶媒として使用したアセトン，クロ
ロホルム，及びエタノールは，和光純薬工業株式会社よ
り購入した．

Human leukemia cell line（THP-1細胞）はAmerican 
type culture collection（ATCC）より購入した．RPMI 
1640培地，ウシ胎児血清，2-メルカプトエタノール及び
抗菌剤はThermo Fisher Scientific社Gibco製品より購
入した．FITC標識モノクローナル抗体であるマウス抗
ヒトCD54抗体及びマウスIgG抗体はDakoより購入し，
FITC標識マウス抗ヒトCD86抗体はBD Biosciences社
より購入した．水は超純水製造装置 Simpli Lab Elix 3 
UV（Merck Millipore社）により作製した超純水を用い
た．

2.2　試料
2015年の7月～ 9月に東京都内の小売店またはイン

ターネットショップで購入したゴム製品30種を試料と
した．手袋G8は，ずれ落ち防止の為のゴムバンドが挿
入されており，手袋本体（G8 glove）とゴムバンド（G8 
band）を別の試料とした．また，ゴム草履（flip-flops）も，
鼻緒（strap）部分と台の部分（sole）を別の試料とした．
各試料のゴムの種類及び生産国をTable 1に示した．

2.3　細胞毒性試験
THP-1細胞はRPMI1640培地に10％ウシ胎児血清，0.05 

mM 2-メルカプトエタノール及び抗菌剤を添加した培地
で培養した．試験に際して，1.6×105 cells/well となる
ように96 穴プレートに50 µL/wellで播種して約24時間
培養した．各被検物質はDMSOで溶解し，DPG，TPG
及びDOTGは500 mg/mL，OTBGは250 mg/mLの溶液
を調製した．これらの溶液を培地で6 ～ 2000 µg/mLに
希釈し，被検物質溶液とした．細胞が播種されている
各wellに種々の濃度の被検物質溶液50 µL（最終暴露濃

Figure 1.  Chemical formulae of four kinds of 
guanidine rubber accelerator
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度：3 ～ 1000 µg/mL）を加え，CO2 インキュベータ内
でさらに約24時間培養し，細胞内ATP量をCellTiter-
Glo Luminescent Cell Viability Assay kit（Promega社）
を用いて測定した．溶媒コントロール暴露細胞の生存率
を100％として各被検物質暴露による相対的な細胞生存
率から，細胞への毒性を評価した．

細胞毒性試験の統計解析はStudent’s t-testによって行
われた．各生存率とコントロールの生存率（溶媒を曝露
された細胞の生存率）を比較して解析を行った．また，
p ＜0.05を統計的な有意差とみなした．

2.4　感作性試験
h-CLATによる皮膚感作性試験は，Ashikagaら及び

Sakaguchiらの方法 16,17) に準じて行った．各物質につい
て細胞毒性試験で得た細胞生存率75％を示す濃度（75% 
cell viability: CV75）から，公比1.2で高濃度側に1点，
低濃度側に6点，計8点の濃度が最終暴露濃度となる
ようにTHP-1細胞に添加した．被検物質暴露と同濃度

（0.2%）のDMSOを暴露した細胞（溶媒処理細胞）を

ネガティブコントロールとし，最終暴露濃度3.5 ～ 4.0  
µg/mLのDNCB暴露細胞をポジティブコントロール
とした．すべての試験でポジティブコントロールが陽
性と判定されることを確認した．24時間後細胞を回収
し，抗CD86及び抗CD54抗体と反応させ，FACS（BD 
FACSArray, 日本ベクトン・ディッキンソン株式会社製）
にてMFIを測定し，下式によりCD86及びCD54の細胞
表面発現率（RFI％）を求めた．CD86 RFI% ≧150%
又はCD54 ≧200%をいずれかの濃度一点でも満たせば，
陽性と判定した．3回の試験のうち2回以上同じ判定が
なされたとき，又は，最初の2回の試験で同じ判定がな
された時には3回目の試験を行わず，判定を確定した．

RFI（%）=（A−B）／（C−D）×100

A：被検物質暴露細胞のMFI，B：被検物質暴露細胞
のisotype controlのMFI，C：溶媒処理細胞のMFI, D：
溶媒処理細胞のisotype controlのMFI, MFI =Geometric 
mean fluorescence intensity

2.5　ゴム製品中のグアニジン系加硫促進剤の分析
ゴム製品0.50 gを正確に量り，0.5 ～ 5 mm幅に細切し

て，アセトン／クロロホルム混液（1:1）5 mLを加えた．
10分間超音波処理を行い，抽出液をナス型フラスコに移
した．この抽出操作を3回繰り返した．抽出液をエバポ
レーターで乾固し，エタノールを加えて5 mLに定容し
た．これを水で10倍希釈し，PTFEメンブランフィルター

（孔径：0.2 µm，Merck Millipore社）で不溶物を除去し
た後，液体クロマトグラフィー /質量分析法（LC/MS）
にて分析した．

分析装置は ACQUITY UPLC H-Class/TQD system
（Waters 社 ） を 用 い た． カ ラ ム は ACQUITY UPLC 
CSH Phenyl-Hexyl（内径：2.1 mm，長さ：100 mm，粒
子径：1.7 µm，Waters社製），カラム温度は40℃とした．
移動相Aは0.05% TFA ／水, 溶媒Bは0.05% TFA ／ア
セトニトリル溶液を用い，流量は0.12 mL/min，注入量
は5 µLとした．グラジェント条件は，0–2 min, 10% B液; 
2–14 min, 10–90% B液; 14–19 min, 90% B液; 19–19.1 min, 
90–10% B液; 19.1–29 min, 10% B液とした． Photodiode 
array（PDA）による検出波長は210–400 nmとし，定
量波長は260 nmを用いた．MS分析でのイオン化はESI 
positiveで行い，キャピラリー電圧は3 kV，コーン電圧
は30 V，ソース温度は120℃，脱溶媒温度は350℃，脱
溶媒ガス流量は650 L/hr，コーンガス流量は50 L/hrとし，
SIRモードでm/z 212（DPG），288（TPG），240（DOTG），
192（OTBG）のイオンをモニターした．

検出下限（LOD）と定量下限（LOQ）は，低濃度の標

Table 1.   List of the 30 kinds of household rubber 
product that were tested
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準物質をPDAとMSの検出器で各々 20回測定して求め
た．JIS K0124: 2002及びJIS K0136: 2004に従い，測定
値の標準偏差（σ）の3.29倍に相当する値を求め，絶対
検量線法によりその濃度を換算して，これをLODとし
た18)．同様に，σの10倍に相当する濃度をLOQとした．

添加回収試験には，予備試験にてグアニジン系加硫促
進剤を含有していないことが判明したゴム手袋2種（G4
及びG7）を用いた．これらの試料0.5gに25 µgの被検物
質を添加して抽出，測定後，回収率を求めた．

3.　結果と考察
3.1　感作性試験

皮膚感作性試験h-CLATに先立ち，被検物質の細胞
毒性試験を行った．その結果をFig. 2に示す．TPGが
最も強い細胞毒性を示した．CV75については，DPGは
177 µg/mL，TPG は 74.0 µg/mL，DOTG は 114 µg/mL，
OTBGは263 µg/mLとなった．これらのCV75を元に，
h-CLATに用いる8点の最終暴露濃度を決定した．

h-CLATの結果をTable 2に示した．CD86発現率はい
ずれのグアニジン系加硫促進剤でも150％以下であった．
一方，CD54発現率では，DPG及びTPGは複数の濃度で
200％を超過した．そのため，これらの感作性は陽性と
判定した．DOTG及びOTBGはいずれの濃度において
も発現率が200％以下であり陰性と判定した．

DPGと類似構造を持つ農薬や殺虫剤（ドデシルグア
ニジン等）を使用する農薬従事者が接触性皮膚炎を起
こし，DPGによるパッチテストで陽性反応となる症例
が多い 19,20)．また，グアニジン系加硫促進剤の原料でも

あるアニリンは皮膚炎を引き起こすことが知られてい
る 21,22)．以上のことから，DPG及びTPGの反応は，グ
アニジン骨格及び原料由来のアニリン骨格のいずれか若
しくは両者の構造に起因していると考えられた．一方，
Garcia-Perezらの報告 19)では，農業従事者に比べて一般
人のDPGへの感作率は低いが，医療従事者の感作が増
加している．これは，ゴム手袋やゴムを含む履物は農業
従事者だけでなく，医療従事者，一般家庭での家事や園
芸作業でも頻用されているためと考えられる．今後は，
グアニジン系ゴム加硫促進剤としてジフェニルグアニジ
ンフタレート及びジカテコールボレート・ジ-o- トリル
グアニジン塩が使用されており，これらの感作性につい
ても明らかにしていく必要がある．

近年ではパッチテストで陽性となる患者が増加傾向を
示すことからDPGには感作性があると判断される状況

Figure 2.  Cytotoxicities of THP-1 cells exposed to 
guanidine rubber accelerators

THP-1 was exposed to guanidine rubber accelerators  
at concentrations of 3-1000 µg/mL for 24 hours. Cytotox-
icities were evaluated by the cell viability assay and the  
values are represented as % viability. Each data indicates 
the mean ± standard deviation of three separate experi-
ments. *Significantly different from the control: p<0.05.

Table 2.  Results from the human cell line activation 
tests (h-CLAT)

The relative fluorescence intensity (RFI) values represent 
data obtained from two independent experiments. Positive 
criteria include the RFI values for CD86 ( ≥ 150 % ) and/
or CD54 ( ≥ 200% ), and RFI values that satisfy the positive 
criteria are expressed in bold text. Test substances were 
considered to be sensitizers when two of three independent 
experiments met the positive criteria.



46 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号 （2016）

にある 13,14)．しかしDPGはGPMTでは感作性陰性と判
定されており4,7)，この違いは種差による影響の可能性が
考えられる．また，GPMTは試験物質の感作誘導と惹
起時の適用濃度によっては判定が変化する可能性も考え
られ，他の皮膚感作性試験も検討する必要があると考え
られる．

3.2　分析条件の検討
Dahlinらの報告 9) で用いられた方法を参考に，4種

のグアニジン系加硫促進剤を分析するためのカラム及
び移動相について検討した．Dahlin らは ODS カラム
を用いているが，ODSカラムであるACQUITY UPLC 
CSH C18カラムではDPGのピーク形状が悪かった．し
かし，ODS基の代わりにPhenyl-Hexyl基を結合させた
ACQUITY UPLC CSH Phenyl-Hexyl カラムを用いる
とピーク形状が改善した．そのため，分析にはPhenyl-
Hexyl カラムを用いた．グアニジン系加硫促進剤を
Phenyl-Hexylカラム とODSカラム を用いて260 nmで
分析したときのクロマトグラムをFig. 3に示した．PDA
とMSそれぞれの検出器での検出下限（LOD）及び定
量下限（LOQ）を求めてこれらの値を比較したところ，

MSはPDAより検出感度が高く，LOQはPDAの約1/4
～ 1/500であり，より低い濃度まで分析が可能であった

（Table 3）．ただし，PDAでの定量は，MSと比べて検
量線の直線性が優れており，その濃度範囲も広いことか
ら，MSにおいてPDAのLOQ以上の濃度が得られた場
合は，PDAにて定量した．また，グアニジン系加硫促
進剤のピークにゴム製品由来の妨害ピークが認められた
試料やPDAでLOQ以下の被検物質は，MSでの定量を
試みた．

3.3　ゴム製品からの抽出法
予備実験でDPGが含有されていることを確認したゴ

ム草履の鼻緒部分（FF2 strap）を用いてゴム製品から
のグアニジン系加硫促進剤の抽出法を検討した．溶媒
はゴム製品への浸透力を考慮し，Dahlinら 9) が用いたエ
タノール，鹿庭ら 23-25)がゴム添加剤の分析に用いている
アセトン／クロロホルム混液（1:1），及びアセトンを検
討した．4回繰り返し抽出したときに得られる総DPG量
は，エタノール495 µg，アセトン／クロロホルム混液
851 µg，アセトン743 µgであり，アセトン／クロロホル
ム混液による総抽出量が最も多かった（Fig. 4）．アセト
ン／クロロホルム混液を用いた場合，3回抽出時の抽出
総量と4回抽出時の総抽出量はほぼ変わらないため，3
回の繰り返し抽出で充分であると考えた．エタノール，
アセトンに比べ，アセトン／クロロホルム混液はゴム製
品内部への浸透力が高く，その結果，より多くのDPGを
抽出することができたと考えられる．以下，アセトン／
クロロホルム混液を抽出溶媒に用いてゴム製品を3回抽
出したものを試料溶液として分析することとした．

Figure 3.  Chromatogram of four guanidine rubber 
accelerators

Each guanidine rubber accelerators were measured and 
detected at 260 nm using LC/MS with Phenyl-Hexyl 
column (5 µg/mL) and C18 column (10 µg/mL). 

Table 3.  Limits of detection (LOD) and limits of 
quantification (LOQ) of guanidine rubber accelerators

Figure 4.  Effect of solvents on the extraction 
efficiency of guanidine rubber accelerators from 
household products

DPG was extracted from 0.5 g of FF2 strap using three 
solvents: ethanol, acetone/chloroform (1:1), and acetone. 
These extractions were repeated four times.



47グアニジン系加硫促進剤の感作性評価と家庭用ゴム製品の実態調査

3.4　添加回収試験
試料G4及びG7に4種のグアニジン系加硫促進剤の標

準溶液を添加し，添加回収試験を実施した．各被検物質
のPDAのピーク面積を用いて定量し，回収率を求めた．
DPGは両試料で75％以上の回収率が得られたが，TPG，
DOTG及びOTBGの回収率は試料により大きな差が認
められた（Table 4）．この原因として，抽出液を乾固し
た際に，グアニジン系加硫促進剤が試料由来の不溶物質
に吸着されたためと考えられた．試験溶液の調製法を
さらに検討・改善することで良好な回収率を得ることは

可能であると思われるが，本条件でも最低3割以上の添
加回収率があることと，LOD及びLOQが低濃度である
ことから，被検物質の含有の有無を確認するためのスク
リーニング法として有用であると考え，本法を用いて市
販製品の分析を行った．また，得られた定量値は参考値
として取り扱うこととした．

Table 4.  Recovery tests of guanidine rubber 
accelerators from the spiked rubber gloves

25 µg of guanidine rubber accelerators were added to 0.5 g 
of the cut pieces of G4 or G7 gloves and extracted. Values 
are expressed in the form of mean ± standard deviation, 
and were obtained from three independent sets of experi-
ments.

Figure 5.  Detection of 1,3-diphenylguanidine (DPG) 
in household rubber products

DPG was measured at m/z 212 using LC/MS. Note that 
separate measurements were taken for the straps and 
soles of flip-flops.

Figure 6.  Detection of 1,2,3-triphenylguanidine (TPG) 
from the straps of rubber flip-flops

TPG was measured at m/z 288 using LC/MS. Note that 
separate measurements were taken for the straps and 
soles of flip-flops.

Figure 7.  Detection of 1,3-di-o-tolylguanidine (DOTG) 
in household rubber products

DOTG was measured at m/z 240 using LC/MS.

Figure 8.  Detection of 1-o-tolylbiguanide (OTBG) in 
household rubber products

DOTG was measured at m/z 192 using LC/MS.



48 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号 （2016）

3.5　市販ゴム製品中の分析
市販ゴム製品30種（36試料）のグアニジン系加硫促

進剤を分析した．4種の加硫促進剤が検出された製品の
マスクロマトグラムをFig. 5–8に示した．1試料につい
て別々に3回抽出操作を行い，それぞれの抽出液をLC/
MSにて分析した．参考値をまとめた結果をTable 5に
示した．

手袋2製品（G1, G13），ゴム草履の鼻緒3製品（FF1 
strap, FF2 strap, FF3 strap）及びゴム草履の台（FF2 
sole），玩具（TOY3）の7試料からDPGが検出された．
参考値ではあるが，FF1 ～ 3のstrap部分及びTOY 3中
のDPGはPDAで定量を行った．FF2 soleのDPGにつ
いてはPDAではピーク裾に妨害ピークがあったため，
その他の被検物質が検出されたピークはPDAではLOQ
以下であったため，MSで定量した．最も多くのDPG
が含まれていた試料はFF2 strapであり，その量は1.6
×103 µg/gであった．TPGは，DPGが比較的多く残留
していると推定されるFF1 strap， FF2 strap及びFF3 
strapの3試料から検出された．これらは色・サイズ違
いの同じ製品であり，いずれも製造時にDPGが添加さ
れたものと推測した．一方，TPGは極微量であったこ
とから，DPGの不純物と考えられた． 

DOTGは乳児用ニップルから検出された．OTBGは
手袋2試料から検出されたが，今回の方法ではその検出
濃度が低く，LOQ未満であった．また，今回の分析で
DPGが検出された玩具は，直径約60 mmのゴムボール
であり，子どもの皮膚に長時間肌に触れ，接触皮膚炎を
生じる可能性は低いと考えられる．一方，今回の分析で
は，DPGがゴム草履の鼻緒及び6歳以上の子どもを対象
とする玩具に比較的多く残留した．Lazarovは，サンダ
ル中の4-tert -ブチルフェノール（PTBP）―ホルムアル
デヒド樹脂による皮膚炎について，湿った気候による発
汗や裸足でのサンダル着用が感作率増加を引き起こして
いる可能性を指摘している26)．日本も温暖湿潤気候であ
り，ゴム草履を使用する場合に同様の症状が引き起こさ
れるかもしれない．また，ヒトの足の甲部は，履物に残
留した感作物質による皮膚炎を起こす部位としてよく知
られており27)，注意が必要である．

4.　まとめ
本研究では，グアニジン系加硫促進剤のh-CLATによ

る感作性試験を行った．その結果，DPG及びTPGは感
作性陽性と判定された．さらに，LC/MSによる製品中
のグアニジン系加硫促進剤の分析法を検討した．本法
では，一部の回収率が不充分であったが，検出下限値
は0.0450 ～ 0.751 ng/mLであり，接触皮膚炎の症例にお
ける使用製品中レベルの検出が充分に可能であることか

Table 5.  Concentrations of guanidine rubber 
accelerators in household rubber products

Values obtained from three independent extracts are 
presented. Each value is an average of three times analyses. 
Values were used as reference data in this study. ND: 
not detected; Trace: ≤ LOQ; a) Values were determined at  
m/z 212 (DPG), 288 (TPG), 240 (DOTG), and 192 (OTBG);  
b) Values were determined at 260 nm.
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ら，スクリーニング法として有用であると考えられた．
本法を用いて市販されている30種の家庭用ゴム製品の
実態調査を行った結果，DPGは6製品から，TPGは3製
品から，DOTGは1製品から，OTBGは2製品から検出
され，グアニジン系加硫促進剤が残留する製品があるこ
とがわかった．今後は，これらを配合するゴム製品の安
全性について検討する必要があると考えられた．

引用文献
 1） 高山かおる，横関博雄，松永佳世子，片山一朗，相

場節也，伊藤正俊，池澤善郎，足立厚子，戸倉新樹，
夏秋優，古川福実，矢上晶子，幸野健，乾重樹，池
澤優子，相原道子（日本皮膚科学会接触皮膚炎診療
ガイドライン委員会）：日皮会誌　2009;119:1757-93.

 2） 森田雄介，矢上晶子，鈴木加余子，小菅敦子，亀井
良太，小川太一，榎本憲秀，Tian L L S，杉浦伸一，
松永佳世子：日本ラテックスアレルギー研究会会誌 
2013;17(1):71-7.

 3） Kaniwa M: Bull Natl Inst Health Sci . 2006;124:1-20.
 4） 独立行政法人製品評価技術基盤機構：「政府による

GHS分類結果（Excel, HTML）」；http://www.safe.
nite.go.jp/ghs/ghs_download.html

 5） 日本皮膚アレルギー・接触皮膚炎学会：Japanese 
standard allergens 2008；http://www.jsdacd.org/
html/allergen.html

 6） Andersen KE, White IR, Goossens A: “Contact 
dermatitis fifth ed., 31. Allergen from the European 
baseline series”, eds by Johansen JD, Frosch PJ, 
Lepoittevin JP, Springer-Verlag Press Inc., Berlin 
Heidelberg, pp. 545-576 (2011)

 7） OECD, “SISD initial assessment profile”, SIAM, 14, 
26-28 (2002)

 8） 三菱化学テクノリサーチ株式会社：平成19年度経
済産業省委託 化学物質国際規制対策（化管法指定
物質及び指定候補物質のGHS分類に関する調査）
報告書（2008）

 9） Dahlin J, Bergendorff O, Vindenes KH, Hinden M, 
Svedman C: Contact Dermatitis . 2014;71:242-6.

10） Piskin G, Meijs M. M, van der Ham R, Bos J. D: 
Contact Dermatitis . 2006;54:61-2.

11） Pontén A, Hamnerius N, Bruze M, Hansson C, 
Persson C, Svedman C, Thörneby-Andersson K, 
Bergendorff O: Contact Dermatitis . 2013;68:103-10.

12） Baeck M, Cawet B, Tennstedt D, Goossens A: 
Contact Dermatitis . 2013;68:54-5.

13） Mahler V, Alto-Korte K: “Quick guide to contact 

dermatitis , 14. Rubber, 19. Gloves”, eds by 
Johansen JD, Lepoittevin JP, Thyssen JP, Springer-
Verlag Press Inc., Berlin Heidelberg, Chapter 14: 
pp.159-177, Chapter 19: pp.213-21 (2016)

14） Goossens AE: “Patch testing tips, 7. The use of 
ultrasonic bath extracts in the diagnostics of 
contact allergy and allergic contact dermatitis”, eds 
by Lachapelle JM, Bruze M, Elsner PU, Springer-
Verlag Press Inc., Berlin Heidelberg, Chapter 7: 
pp.81-9 (2014)

15） 厚生労働省医薬食品局審査管理課化学物質安全対策
室：平成25年度家庭用品に係る健康被害病院モニ
ター報告書（2015）

16） Ashikaga T, Yoshida Y, Hirota M, Yoneyama 
K, Itagaki H, Sakaguchi H, Miyazawa M, Ito Y, 
Suzuki H, Toyoda H: Toxicol in Vitro . 2006;20:767-
73.

17） Sakaguchi H, Ashikaga T, Miyazawa M, Yoshida Y, 
Ito Y, Yoneyama K, Hirota M, Itagaki H, Toyoda H, 
Suzuki H: Toxicol in Vitro . 2006;20:774-84.

18） 日本規格協会，“JISハンドブック49化学分析2011，
JIS K0124：2002 高速液体クロマトグラフィー通
則”，pp 706-720，“JIS K0136: 2004 高速液体クロマ
トグラフィー質量分析通則”，pp.847-61.

19） Garcia-Perez A, Garcia-Bravo B, Beneit JV: Contact 
Dermatitis . 1984;10:151-3.

20） 環境省環境リスク評価室：“化学物質の環境リスク
評価第9巻，1,3-ジフェニルグアニジン”，（2011），
http://www.env.go.jp/chemi/report/h23-01/pdf/
chpt2/2-2-2-19.pdf

21） Kligman A M: J Invest Dermatol . 1966;47:393-408
22） European  Chemica l s  Bureau :  “European 

Union Risk Assessment Report, aniline, 4.1.2.5 
Sensitisation”, eds by European Commission, 
Germany, volume 50: pp.104-5 (2004)

23） Kaniwa M, Kojima S, Nakamura A, Kanto H, Ito M, 
Ishihara M: Eiseikagaku 1984;30:126-37.

24） Kaniwa M, Ikarashi Y, Kojima S, Nakamura A, 
Usuda T, Shibata K: Eiseikagaku 1988;34:325-34.

25） Kaniwa M, Isama K, Kojima S, Nakamura A, Arisu 
K, Hayakawa R: Eiseikagaku 1991;37:218-28.

26） Lazarov A: Contact Dermatitis . 2006;55:73-6.
27） Nardelli A, Taveirne M, Drieghe J, Carbonez 

A, Degreef H, Goossens A: Contact Dermatitis . 
2005;53:201-6.



50 第134号 （2016）国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告

1.　緒言
プロゲステロン（P4）は，黄体ホルモンとして作用す

るステロイドホルモンの一種であり，生物に広く存在す
る天然型ホルモンである．また，牛の受精卵着床障害の
治療や習慣性流産の防止などを目的として承認・使用1)

されている動物用医薬品の有効成分でもある．
我が国においては，P4について食品中の残留基準は

設定されていない．通常，残留基準が設定されていない
農薬，飼料添加物または動物用医薬品（農薬等）につ
いては一律基準（0.01 ppm = 10 ng/g）が適用されるが，
P4のように天然に食品に含有され，かつ動物用医薬品
の成分でもある物質については，食品・添加物等の規格
基準（昭和34年厚生省告示第370号）の一般規則8によ
り2)，「農薬等の成分である物質が自然に食品に含まれる
物質と同一であるとき，当該食品において当該物質が含

まれる量は，当該食品に当該物質が通常含まれる量を超
えてはならない（自然に含有される量の程度で残留する
場合には，ポジティブリスト制度における一律基準を適
用しない）」ことが規定されている．

このため，本規定の対象となる物質について規格基準
の適合判定を行う場合，得られた分析値と「食品に通常
含まれる量」を比較する必要がある．したがって，これ
ら物質が食品に通常どの程度含有されているかを把握し
ておく必要があるが，P4がどのような食品にどの程度
含有されているかについては詳細な情報が得られていな
い．また，分析法については，血漿や河川水等中のP4
分析法については幾つか報告があるものの3-6)，種々の食
品に適用可能な分析法については報告が無い．

そこで本研究では，自然に含有される畜水産食品中の
P4の含有量を把握するために，畜水産食品中のP4分析
法を開発した．また，開発した分析法を用いて種々の畜
水産食品中のP4含有量を調査した．

2.　実験方法
2.1　調査食品および検体数

調査対象食品として，牛の筋肉・脂肪・肝臓・腎臓・乳，
豚の筋肉・脂肪・肝臓，鶏の筋肉・脂肪・肝臓・皮・卵，
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measurement of P4 in various bovine, swine, poultry and salmon samples. The contents of P4 in 
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さけ，チーズおよびバターを選択した．各食品の検体数
は，牛の筋肉・脂肪・乳，鶏卵，チーズおよびバターに
ついては20検体，その他の食品については10検体とした．
なお，これらの検体は，都内のスーパーマーケット等で
購入したものを用いた．

2.2　試薬および試液
P4標準品はシグマ・アルドリッチ製（純度99.6%），

P4-13C3 標 準 品 は 林 純 薬 工 業（ 株 ） 製（ 純 度 99.9 %），
P4-d9標準品は関東化学（株）製（純度98.0%）のものを
用いた．

アセトニトリルは，アセトニトリル／ヘキサン分配に
は関東化学（株）製の残留農薬試験・PCB試験用（300
倍濃縮検定品）を，標準溶液調製および液体クロマト
グラフ-タンデム型質量分析計（LC-MS/MS）用移動相
には関東化学（株）製のLC-MS用を用いた．アセトン，
酢酸エチルおよびn-ヘキサンは関東化学（株）製の残
留農薬試験・PCB試験用（300倍濃縮検定品）を，エタ
ノールおよび蒸留水は関東化学（株）製のLC用を用い
た．塩化ナトリウムは和光純薬工業（株）製の残留農薬・
PCB試験用を用いた．

また，オクタデシルシリル化シリカゲル（ODS）ミニ
カラムはジーエルサイエンス（株）製InertSep C18（1 g）
を，エチレンジアミン-N -プロピルシリル化シリカゲル

（PSA）ミニカラムはアジレント製Bond Elut PSA（1 g）
を用いた．

2.3　器具及び装置
ホモジナイザーはPOLYTRON 3100（KINEMATICA

製）を，ロータリーエバポレーターはN-1100シリーズロー
タリーエバポレーター（東京理化器械（株）製）を用いた．

液体クロマトグラフは Prominence シリーズ HPLC
（（株）島津製作所製）を，質量分析計はAPI 4000（Sciex
製）を用いた．また，分析カラムは関東化学（株）製
Mightysil RP 18GP（粒子径 3.0 µm，内径 3 mm，長さ
150 mm）を用いた．

2.4　標準溶液の調製
P4標準品，P4-13C3 標準品およびP4-d9 標準品をそれ

ぞれ正確に量り採り，アセトニトリルに溶解して1 mg/
mLの標準原液を調製した．

調製した各標準原液をアセトニトリルおよび水（1：1）
混液で希釈・混合し，それぞれ0.0025，0.005，0.0075，0.01，
0.0125および0.015 mg/Lの標準溶液を調製し，検量線作
成用標準溶液とした．

また，P4-13C3 標準品およびP4-d9 標準品をアセトンで
希釈・混合し，0.1 mg/L溶液を調製し，これを回収率確

認用安定同位体標準溶液とした．本溶液は，P4の回収
率を確認することを目的として，試料に添加して分析を
実施した．

2.5　試験溶液の調製
a）　抽出

検体を正確に量り採り，エタノールおよび水（1：1）
混液を等量（重量比）加えてホモジナイズし，調製試料
とした．調製試料20.0 g（脂肪の場合は10.0 g）を量り採
り，回収率確認用安定同位体標準溶液0.1 mLを添加した．
これにアセトン50 mLを加えてホモジナイザーで2分間
ホモジナイズした後，毎分3,000回転で5分間遠心分離
した．上澄液を採り，残留物にアセトン30 mLを加えて
ホモジナイズした後，上記と同様の条件で遠心分離した．
上澄液を採り，先の上澄液と合わせ，アセトンで正確に
100 mLとした．この10 mL（脂肪の場合は20 mL）を採り，
ロータリーエバポレーターを用いて40℃で約1 mLまで
濃縮した後，窒素ガスを吹き付けて溶媒を除去した．残
留物に10 w/v%塩化ナトリウム溶液30 mLを加え，酢酸
エチル30 mLずつで2回振とう抽出した．抽出液を合わ
せ，ロータリーエバポレーターを用いて40℃で約1 mL
まで濃縮した後，窒素ガスを吹き付けて溶媒を除去した．
得られた残留物をアセトニトリルおよび水（4：1）混液
1 mLに溶解した．

b）　精製
あらかじめアセトニトリル5 mL，アセトニトリルお

よび水（4：1）混液5 mLを順次注入して洗浄したODS
ミニカラムに，上記a）で得られた溶液を注入し，さら
にアセトニトリルおよび水（4：1）混液10 mLを注入し，
全溶出液を採った．溶出液を，ロータリーエバポレーター
を用いて40℃で約1 mLまで濃縮した後，窒素ガスを吹
き付けて溶媒を除去した．得られた残留物をアセトンお
よびn-ヘキサン（3：1）混液1 mLに溶解した．

次いで，あらかじめアセトンおよびn-ヘキサン（3：1）
混液10 mLを注入して洗浄したPSAミニカラムに，上
記で得られた溶液を注入し，さらにアセトンおよびn-ヘ
キサン（3：1）混液10 mLを注入し，全溶出液を採った．
溶出液を，ロータリーエバポレーターを用いて40℃で
約1 mLまで濃縮した後，窒素ガスを吹き付けて溶媒を
除去した．得られた残留物にアセトニトリルおよび水（1：
1）混液1.0 mLを加えて溶解したものを試験溶液とした．

2.6　検量線の作成
検量線作成用標準溶液それぞれ10 µLをLC-MS/MSに

注入し，ピーク面積法で検量線を作成した．
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2.7　定量
試験溶液10 µLをLC-MS/MSに注入し，上記で作成し

た検量線を用いてP4の含有量を求めた．
なお，試験溶液の測定で得られたP4のピーク面積値

が検量線作成用標準溶液の最大濃度（0.015 mg/L）の測
定で得られたピーク面積値を超過した場合には，試験溶
液をアセトニトリルおよび水（1：1）混液で適宜希釈し
て再測定を行い，算出された分析値に希釈倍率を乗じて
含有量を求めた．また，試験溶液のピーク面積値が検量
線作成用標準溶液の最小濃度（0.0025 mg/L）のピーク
面積値未満の場合には，さらに低濃度の検量線作成用標
準溶液を調製し，低濃度定量用の検量線を作成した後，
含有量を求めた．

2.8　添加回収試験
対象食品は，牛の筋肉・肝臓・脂肪・乳，鶏の筋肉・卵，

さけ，うなぎ，しじみおよびはちみつを選択した．これ
らの食品をそれぞれ均一化し，ブランク試料を調製した．
調製したブランク試料にP4を添加（鶏卵以外の食品は
10 ng/g，鶏卵は100 ng/g）・撹拌し，添加試料を調製し
た．各食品を用いて調製したブランク試料（1つ）およ
び添加試料（5つ）について，上記「2.4  試験溶液の調製」
に記載した方法に従い試験溶液を調製した．調製した試
験溶液をLC-MS/MSで測定し，各添加試料中のP4の回
収率を求め，真度および併行精度を算出した．なお，ブ
ランク試料中にP4が検出された食品については，各添
加試験溶液中のP4濃度からブランク試験溶液中のP4を
差し引き，回収率を求めた．

2.9　測定条件
a）　液体クロマトグラフィー条件

注入量 10 µL，カラム温度 40℃，移動相 0.1 vol%ギ
酸（A液）およびアセトニトリル（B液），流速 0.4 mL/
min，グラジエント（tmin） t0：B液35%，t5：B液35%，
t25：B液95%，t25.1：B液99%，t30：B液99%，t30.1：B液
35%，t40：B液35%

b）　質量分析条件
イオン化 ESI・ポジティブモード，測定モード 選択

反応モニタリング（SRM），イオンスプレー電圧 5500 
V，脱溶媒温度 700℃，測定イオン m/z 315 > 97（P4），
m/z 318＞112（P4-13C3），m/z 324＞113（P4-d9）

3.　結果および考察
3.1　LC-MS/MSによるプロゲステロンの分析

はじめに，LC-MS/MSの測定条件を最適化した．そ
の結果，P4について良好なピーク形状および測定感度

が得られ（図1），また，0.0025 mg/L ～ 0.015 mg/Lの濃
度範囲で検量線を作成したところ，決定係数0.99以上の
良好な直線性が得られた（図2）．

種々の検討を行い確立したP4分析法の各食品への適
用性を検証した．すなわち，上記「2.7  添加回収試験」
に記載した方法に従い添加回収試験を実施した．その結
果，添加したP4の真度は76 ～ 98%，併行精度は1.7 ～
27.0 RSD%であり，牛の脂肪（真度97%・併行精度27.0 
RSD%）および鶏卵（真度98%・併行精度16.7 RSD%）
を除いて良好な真度および併行精度が得られた（表1）．
牛の脂肪および鶏卵における併行精度が高値となった原
因としては，調製したブランク試料の均一性が十分では
なかったことが推察された．一方，P4の安定同位体標
識標準品であり，P4と類似の物性等を有するが天然に
は存在しない物質であるP4-13C3およびP4-d9については，
それぞれ真度77 ～ 95%・併行精度2.4 ～ 10.2 RSD%お
よび真度75 ～ 93%・併行精度1.8 ～ 7.4 RSD%と良好な

Fig. 1.  SRM chromatogram of P4 standard solution 
(0.01 mg/L)
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Fig. 2.  Calibration curve for P4
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結果が得られた．これらの結果から，本分析法を用いる
ことにより，種々の食品中のP4を精確に分析可能であ
ると判断された．また，実態調査においては，P4-13C3お
よびP4-d9 などの安定同位体標識標準品を添加し，これ
らの回収率を確認しながら分析を行うことにより，添加
回収試験で適用性検証を実施していない食品も含め，広
範囲な畜水産食品について精確な分析が可能と推察され
た．

なお，本分析法の定量下限値は，分析対象化合物であ
るP4が含まれていた食品もあったため，食品によって
は精確な値を求めることはできなかったが，使用した
P4-13C3 およびP4-d9の標準溶液のピークのS/Nなどから
0.1 ng/g程度であると推定された．

3.2　各食品中のプロゲステロン含有量
本分析法を用いて種々の食品中のP4を分析した．先

ず，どのような食品にどの程度含有されているかについ
てスクリーニング的に調査を実施した．結果を表2に示
した．

P4の回収率確認を目的として添加したP4-13C3 および
P4-d9の回収率は，調査した全ての試料において良好（そ
れぞれ，回収率72 ～ 113%および71 ～ 116%）であった
ことから，本調査で得られた各試料中のP4含有量は概
ね信頼性の高い値であると考えられた．なお，含有量は
絶対検量線法で得られた値を採用し，安定同位体を用い

た内標準法による補正等は行わなかった．
牛の筋肉・脂肪および豚の脂肪においては，P4が0.1 

ng/g未満から122.3 ng/gの範囲で検出された．鶏卵で
は43.4 ～ 167.7 ng/gの範囲で検出され，一律基準値（0.01 
ppm = 10 ng/g）の16倍のP4を含有する試料があること
が確認された．また，牛の腎臓・乳については，本研究
で調査した試料中のP4含有量は全て一律基準値未満で
あったものの，試料によっては一律基準値を超過する可
能性もあることが示唆された（図3）．一方，牛の肝臓，
豚の筋肉・肝臓，鶏の筋肉・脂肪・肝臓・皮，さけにお
けるP4は全て0.1 ng/g未満であり，これらの食品にお
いてプロゲステロン含有量が一律基準値を超過する可能
性は低いと考えられた．

牛乳において，調査した全20試料において5.2 ～ 9.8 
ng/gの範囲でP4が検出されたことから，乳製品である
チーズおよびバターについて追加調査したところ，全試
料において検出され，チーズでは58.3～96.1 ng/g，バター
では155.0 ～ 427.5 ng/gの範囲で検出された．この結果
より，乳製品であるチーズおよびバターでは含有量が高
いことが示唆された．

本調査は，P4が含有される可能性が高い食品のスク
リーニングを目的としたため，各食品の試料数（各食品
10 ～ 20試料）は，統計解析により含有量の上限値を推
定するに足る試料数（50試料程度）には至っていない．
食品・添加物等の規格基準における規定を円滑に運用す
るためには，各食品におけるP4含有量の上限値を統計
的に推定し，得られた値を基に「各食品に通常含まれる
量」を適切に設定する必要がある．そのためには，本調
査において含有量が一律基準値を超過した，もしくは試
料によっては超過する可能性があると思われた食品につ
いて，追加調査を実施する必要があると考えられた．

Fig. 3.  P4 contents in each sample
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Table 2  P4 contents in foods
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4.　おわりに
本研究において，先ず畜水産食品中のP4の分析法を

開発した．次に開発した方法を用いて種々の畜水産食品
中のP4含有量をスクリーニング的に調査した結果，0.1 
ng/g未満～ 427.5 ng/gの範囲で検出された．牛の筋肉・
脂肪，豚の脂肪，鶏卵，チーズ及びバターでは含有量が
一律基準値を超過して検出される場合があることが確認
された．食品・添加物等の規格基準における規定の円滑
な運用には，調査試料数を増やし，得られた結果を基に
通常含まれる量の上限値を推定する必要があると考えら
れた．
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1.　緒言
近年，食品の製造，加工及び調理の過程で副生成物

として生じるアクリルアミド（AA）の健康影響が懸念
されている．AAは発がん性，遺伝毒性，神経毒性など
を有する化合物であり，発がん性のIARCリスク評価で
Group2A（ヒトに対して恐らく発がん性を示す）に分類
されている．2002年にスウェーデン政府とストックホル
ム大学により，AAがポテトチップス，フライドポテト，

ビスケットやシリアルのような高温で調理する加工食品
中に高濃度で含まれていることが発表され1,2），その後，
日本を含め様々な国で加工食品中にAAが含まれている
ことが報告された3,4）．2016年4月には，食品安全委員会
から「発がん影響のリスクについては，疫学研究におい
て，職業性ばく露等の高ばく露集団も含め，アクリルア
ミドばく露量とがんの発生率との関連に一貫した傾向は
みられていないことから，ヒトにおける健康影響は明確
ではないが，動物実験から求めたBMDL10と日本人の食
品からのアクリルアミドの推定摂取量から算出したばく
露マージンが十分ではないことから，公衆衛生上の観点
から懸念がないとは言えないと判断した」との評価がな
されている5)．

AAは120℃以上の高温調理中に食品中のアスパラギ
ンと還元糖（グルコースやフルクトース等）がメイラー

To survey acrylamide (AA) levels in processed foods, we developed a liquid chromatography-
tandem mass spectrometry (LC-MS/MS) method to directly determine AA levels in various foods 
without derivatization, and surveyed AA levels in 5 kinds of processed foods (potato chip, french 
fry, biscuit, roasted green tea, and coffee bean; total 100 samples). The processed foods were spiked 
with 13C3-AA as an internal standard prior to water extraction. The extract was purified with a solid 
phase extraction cartridge comprised of hydrophilic/lipophilic copolymer sorbent and cation/anion 
exchange sorbent prior to LC-MS/MS determination. Accuracy (recovery) of AA in processed food 
fortified at 100 ng/g (potato chip, french fry, and biscuit) or 300 ng/g (roasted green tea and coffee 
bean) ranged from 96 to 102% , and the relative standard deviations ranged from 1.2 to 3.2% . The limit 
of quantitation of the developed method was 10 ng/g for all the tested processed foods. In the survey 
of AA levels in the processed foods, the level of AA ranged from 52 to 3,100 ng/g for potato chip, 50 to 
1,000 ng/g for french fry, 16 to 570 ng/g for biscuit, 120 to 1,600 ng/g for roasted green tea, and 110 to 
300 ng/g for coffee bean. These results indicated that the AA levels varied extensively among identical 
kinds of the processed foods. Among the AA levels detected in the 100 samples of analyzed in this 
study, the AA levels in 7 samples of the potato chips, 5 samples of the french fries, and 3 samples of 
the biscuits for infant were larger than indicative acrylamide values (1,000 ng/g for potato chip, 600 ng/
g for french fry and 200 ng/g for biscuit for infant) set by the EU.

Keywords: acrylamide, LC-MS/MS, survey, processed foods
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ド反応を起こす過程で副生成物として生成されることが
知られている6-9)．AAは揚げる，焼くなどの食品の製造・
加工工程で非意図的に生成することから，実態調査の
結果を踏まえた上でALARA（As Low As Reasonably 
Achievable）の原則に基づいたリスク管理の在り方を検
討していくことが望ましいと考えられる．そのためには
AAの検出頻度が高い加工食品等を対象に実態調査を実
施し，AA含有濃度や摂取量等を把握する必要があると
考えられる．

そこで本研究では，加工食品中のAA含有実態調査を
行うために，多種多検体の加工食品の微量分析が適用可
能となる簡便な前処理及び夾雑物の影響を抑制したAA
分析法の確立を目的に，AAを誘導体化せずに迅速な測
定が可能なLC-MS/MS法の確立を行った．本法のAA
検出頻度が高い加工食品5種（ポテトチップス，フライ
ドポテト，ビスケット類，ほうじ茶葉，コーヒー）への
適用性を明らかにするとともに，確立した方法を用いて
加工食品5種類100試料を対象にAA含有濃度実態を調
査した．

2.　実験方法
2．1　試料及び試薬等
2．1．1　試料

ポテトチップス，フライドポテト，ビスケット類，ほ
うじ茶葉，コーヒー豆は東京都内の小売店で購入した．
各試料は，分析法の実試料への適用検討用として各4 ～
5試料，AA含有実態調査用として各20試料を購入した．

2．1．2　試薬等
AA標準品：関東化学（株）社製，食品分析用，純度 
99.0%
1,2,3-13C3 標 識 AA：Cambridge Isotope Laboratories, 
Inc. 製，純度 ≧98.0%，1,2,3-13C3置換率　99%
水，メタノール：関東化学（株）社製，LC/MS用
ギ酸：関東化学（株）社製，高速液体クロマトグラフィー
用
Oasis HLBカートリッジ：Waters社製，200 mg/6 mL
Bond Elute Accucat：Agilent Technologies 社 製，200 
mg/3 mL
遠心フィルターチューブ：Grace Davison Discovery 
Science社製，Maxi Spin Filter，0.45 µm，PVDF
AA 認証試料ラスク：European Reference Materials 社
製，ERM-BD274
AA 認証試料クリスプブレッド：European Reference 
Materials 社製，ERM-BD272

2．2　機器
ブレンダー：大阪ケミカル（株）社製，フォースミル
ミキサー：タイテック（株）社製，インビトロシェーカー 
Mix-VR
遠心分離機： BECKMAN社製，Avanti HP-25
　　　　　　久保田商事（株）製，KUBOTA 5930
LC-MS/MS：Waters社製，LC部；UPLC Acqulty I class，
MS/MS部；Xevo TQ-S

2．3　AAの分析
2．3．1　試験溶液の調製

試料の前処理は，適用食品範囲の広いRoachらの前
処理方法10)を参考にした．各食品の試料溶液調製方法を
Fig. 1に示した．ブレンダーで粉砕均一化した試料1.00 
gを50 mL遠心チューブに量り取り，これに内部標準物
質（13C3-AA ，100 ng/mL）1 mLを添加して5分間静置
後，水9 mLを加えた．ボルテックスミキサーで30秒間
混合した後，ミキサーにより20分間振とうし，遠心分
離（Avanti HP-25；13,064×g，4℃，15 min）した．水
層（中間層）約5 mLを遠心フィルターチューブにとっ
た後，遠心分離（KUBOTA 5930；840×g，5 min）し
てろ過液を得た．Oasis HLBカートリッジカラムをメタ
ノール3.5 mL，次いで水3.5 mLでコンディショニングし
た後，上記のろ過液1.5 mLを分取し，カラムに負荷した．
水0.5 mLで洗浄後，水1.5 mLでAAを溶出した．Bond 
Elute AccuCatカートリッジカラムをメタノール2.5 mL，
次いで水2.5 mLでコンディショニングした後，上記の溶
出液1.5 mLをカラムに負荷した．最初の流出液0.5 mLを
捨て，残りを全てAA溶出液として回収し，試験溶液と
した．

2．3．2　LC-MS/MSによるAA分析
LC-MS/MS測定法については，汎用性の高いRiediker

らのLC-MS/MS測定法 11) を参考にし，測定条件を検討
した．下記にLC-MS/MS分析条件を示す．なお，ほう
じ茶葉およびコーヒー豆のLC条件は，AAと夾雑物ピー
クの分離および内部標準物質の回収率の向上のため，他
の試料の条件と異なる条件とした．

【LC条件】
カ ラ ム：Shodex RSpak DE-413L（ 内 径 4.6 × 250 mm, 
粒径4 µm）
移動相: 0.01 %（v/v）ギ酸溶液-メタノール（8 : 2）
0.01 %（v/v）ギ酸溶液-メタノール（99.5 : 0.5）：ほうじ
茶葉及びコーヒー豆分析時
流速： 0.8 mL/min（装置流入速度 0.40 mL/min）
　　　 0.4 mL/min（装置流入速度 0.20 mL/min）：ほう

じ茶葉及びコーヒー豆分析時
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注入量：50 µL
カラム温度：40℃

【MS/MS条件】
イオン化法：ESIポジティブ
キャピラリー電圧：0.6 kV
イオン源温度：150℃
コーンガス流量：150 L/hr
脱溶媒ガス温度：600℃
脱溶媒ガス流量：1,000 L/hr
モニターイオン：AA：定量イオン72→55（コリジョン

エネルギー：8 V）， 
定性イオン72→27（コリジョンエネ
ルギー：12 V）

13C3-AA： 定量イオン75→58（コリジョンエネ
ルギー：9 V）， 
定性イオン75→29（コリジョンエネ
ルギー：12 V）

コーン電圧： AA：22 V 
13C3-AA：20 V

2．3．3　検量線
検量線作成のために，AA標準品を1 mg/mLに調製し

たAA標準溶液を水で希釈し，1，2，10，50，100及び 

200 ng/mLの6点の濃度に，内部標準物質を10 ng/mL
含むように調製した．各検量液の測定結果より，AAの
濃度を横軸に，面積比を縦軸にプロットし，最小二乗法
により一次回帰直線を作製し検量線とした．

3.　結果及び考察
3．1　LC-MS/MS条件の最適化

MS/MS条件はESIポジティブモードを選択し，移動
相として0.01%（v/v）ギ酸溶液及びメタノール（8 : 2）
混液を用いたアイソクラティック溶出により，直接導入
したAAと 13C3-AAのイオン化条件を検討した．プロト
ン付加分子[M+H]＋として，AAからはm/z 72，13C3-
AAからはm/z 75が感度良く検出された．これらのイ
オンをプレカーサーイオンとして選択し，コリジョンエ
ネルギー，キャピラリー電圧，及び脱溶媒ガス温度につ
いて検討し，観察されたプロダクトイオンの中で最も
強度の大きいイオンを定量イオン，二番目に強度の大き
いイオンを定性イオンとした．その結果，AAの定量イ
オンとしてはm/z 55，定性イオンとしてはm/z 27を，
13C3-AAの定量イオンとしてはm/z 58，定性イオンとし
てはm/z 29を選択した．

LC条件については，有機溶媒存在下でもAAが比較
的良くカラムに保持され，テーリングも生じにくいと考

Fig. 1.  Flow chart of the pretreatment procedure
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えられるポリマー系逆相HPLCカラムを使用した．高い
分離能を得るため，理論段数が最も高いサイズ（内径
4.6×250 mm, 粒径4 µm）のカラムを選択した．また，
Riedikerら11)は移動相におけるメタノール濃度を40%と
しているが，実試料の試験溶液を用いて移動相条件を検
討した結果，メタノール濃度が20%の方が夾雑ピークと
AAの分離が良好であったことからメタノール濃度20%
の条件を選択した．さらに，良好なピーク形状を得るた
めカラムへの流入速度を0.8 mL/minに設定したが，ESI
においてはやや流量が大きすぎるためイオン化が不安定
になると考えられた．そこで，カラムからの流出液を分
割し，MS/MS検出器に流入する液量を0.4 mL/minに調
整した．

ただし，ほうじ茶葉及びコーヒー豆を試料とした場合
には，13C3-AAの定量イオンとしたm/z 75→58に試料
由来の夾雑物ピークが検出され，内部標準物質として添
加した 13C3-AAの面積値の算出に影響を及ぼした．LC
条件について検討を行い，夾雑物ピークと13C3-AAのピー
クを分離するため，移動相を0.01%（v/v）ギ酸溶液及
びメタノール（99.5 : 0.5）混液に変更し，カラム流速を
0.4 mL/minに設定した．

3．2　検量線の定量範囲の設定
検量線の定量範囲は各検量点の検量線への適合性によ

り判断した．検量線にその作成に使用した各検量点より
得られた面積比を代入して算出される濃度の理論濃度に
対する比率を指標とし，この比率の100%からの乖離の
程度が10%以下である濃度範囲を検量線の定量範囲とし
た．異なる日に得られた5本の検量線のデータよりAA
の各検量点における理論濃度に対する割合を算出した結
果，1.0 ～ 200 ng/mLの範囲では乖離の程度が±10%に
収まっており，この範囲を定量範囲とすることが可能で
あった．この検量範囲の最低濃度となる1.0 ng/mLは，
1 gの試料を使用した時の試料中濃度に換算すると，10 
ng/gであり，これを本分析法における定量下限値（LOQ）
とした．なお，最低濃度である1.0 ng/mLの検量液にお
けるAAピークのS/Nは10以上であった．

3．3　試験溶液のマトリクス効果の検証
試験溶液中に含まれる試料夾雑物（マトリクス）が

LC-MS/MS測定に与える影響を添加試験により検討し
た．AAを含まない食品試料の入手が困難であったた
め，AAと物理的・化学的性質がほぼ同じ 13C3-AAを添
加試験に用いた．5種の加工食品各4 ～ 5試料中のAA
濃度を測定し，最もAA濃度が低かった試料を用いて調
製した試験溶液に13C3-AAを添加し，得られた面積値を
同じ濃度の標準溶液の面積値と比較した結果，5種の加

工食品の試験溶液における面積値は，標準溶液の面積値
を100%とした時，49 ～ 119%であった（データ示さず）．
ポテトチップス及びビスケット類ではイオン化促進，そ
れ以外の食品ではイオン化抑制の影響が認められた．し
かし，本分析法はAAを安定同位体で標識した 13C3-AA
を内部標準物質に使用して定量するため，試料夾雑物の
AA定量値への影響を内部標準物質により補正すること
が可能であると考えられた．但し，イオン化抑制により
AAの強度が検量液の最低濃度より著しく小さくなる場
合は，補正精度が低下する可能性が考えられるため定量
値の取り扱いに注意が必要となる．

3．4　実態調査の対象とする加工食品への適用性の検証
本分析法によりポテトチップス，フライドポテト，ビ

スケット類，ほうじ茶葉，コーヒー豆（各4 ～ 5試料）
分析し，近接する妨害ピークの有無や，13C3-AAの回収
率を明らかにし，これら食品への適用性を検証した．そ
の結果，ポテトチップス及びほうじ茶葉などでAA濃度
が1,000 ng/gを超える試料が認められた．各食品のクロ
マトグラムは，コーヒー豆を除き，AA及び 13C3-AAの
ピークに近接する妨害ピークは認められず（データ示さ
ず），本分析法の実態調査の対象とする加工食品への適
用性が確認された．13C3-AAの回収率はポテトチップス
で60 ～ 115%，フライドポテトで74 ～ 101%，ビスケッ
ト類で45 ～ 81%，ほうじ茶葉で30 ～ 56%，コーヒー豆
で44 ～ 52％であった．添加回収試験の結果と同様に，
ほうじ茶葉及びコーヒー豆の13C3-AAの回収率が低くな
る傾向が認められた．

3．5　添加回収試験
本分析法の加工食品5種を対象としたAA含有濃度実

態調査への適用性については，添加回収試験より得られ
た回収率から推定された真度及び併行精度により評価し
た．実態調査では低濃度の含有実態を把握する必要が
あるため，各試料のAAの添加濃度は，添加回収試験に
用いた各試料に含まれるAAに影響されずに定量可能な
濃度として，ポテトチップス，ビスケット類及びフラ
イドポテトには100 ng/g，ほうじ茶葉，コーヒー豆には
300 ng/gを添加した．なお，添加回収試験には3．3試
験溶液のマトリックス効果の検証に用いた試料と同一の
試料を用いた．

各食品の添加試料を1日5併行で分析し，得られた回
収率から推定した真度と併行精度をTable 1に示した．
ポテトチップス，フライドポテト，ビスケット類，ほう
じ茶葉及びコーヒー豆におけるAAの真度（回収率）は
それぞれ99%，98%，99%，96%及び102%，併行精度は
それぞれ3.1，1.3，2.0，1.2%及び3.2%と推定された．添
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加試料のクロマトグラムは添加したAA，13C3-AAにつ
いて，コーヒー豆以外の試料では，対象ピークの近傍に
明らかな妨害ピークは確認されなかった（データ示さ
ず）．コーヒー豆については 13C3-AAの定量イオンのク
ロマトグラムに妨害ピークが認められ，13C3-AAと完全
には分離できなかったが（データ示さず），真度と併行
精度は良好であった．また，添加回収試験時の13C3-AA 
の回収率は，ポテトチップスで82 ～ 108%，フライドポ
テトで63 ～ 88%，ビスケット類で106 ～ 139%，ほうじ
茶葉で51 ～ 57%，コーヒー豆で39 ～ 42%であった．3．
3の検討で示したように，フライドポテト，ほうじ茶
葉及びコーヒー豆では試験溶液中の夾雑物により33 ～
51%のイオン化抑制が観察された．そのため，回収率の
値が低下した要因としては，試験溶液中に含まれる夾雑
物の影響が主要因であり，前処理操作における 13C3-AA
の損失は大きくないものと考えられた．

3．6　認証標準試料の分析
本分析法で得られる分析値の信頼性を確認するため，

AA認証標準物質の分析を実施した．ラスク及びクリス
プブレッドの2種の認証標準物質を本法により3併行で
分析し，得られたAA濃度と認証値を比較した（Table 
2）．ラスクの分析結果は全て認証値の範囲内に収まった．
一方，クリスプブレッドの分析結果については認証値の
範囲より全体にやや低い値となったが，その程度は小さ
かった．その要因として，クリスプブレッドから調製し
た試料溶液はラスクと比較して粘性が高く，本法で用い
た振とう抽出のみでは完全にAAの抽出ができなかった
可能性が考えられた．しかし，得られた定量値は認証値
より大幅に低値を示した訳ではないため，実態調査に用
いる分析法としては許容できるものと考えられた．

3．7　5種類の加工食品における実態調査
適用性を確認した本法を用いて，ポテトチップス，フ

ライドポテト，ビスケット類，ほうじ茶葉及びコーヒー
豆の5種類の加工食品について各20試料（合計100試料）
を分析した．その結果，すべての試料から定量下限値（10 
ng/g）以上のAAが検出された．それぞれの加工食品
中のAA含有濃度範囲は，ポテトチップスで52 ～ 3,100 
ng/g，フライドポテトで50 ～ 1,000 ng/g ，ビスケット
類で16 ～ 570 ng/g，ほうじ茶葉で120 ～ 1,600 ng/g，コー
ヒー豆で110 ～ 300 ng/gであった．なお，ポテトチッ
プス1試料で定量範囲外の値となったため，外挿により
定量値を算出し，参考値とした．各食品中のAA含有濃
度（中央値）を比較したところ，ポテトチップスが最も
AA含有濃度が高く，次いでほうじ茶葉，フライドポテ
ト，コーヒー豆，ビスケット類の順であった（Fig. 2）．
本調査結果は，農林水産省が実施した有害物質含有実態
調査（平成15 ～ 22年度）12)で報告されているAA含有濃
度の範囲とよく一致していたが（Table 3），ポテトチッ
プスでは，平均値，中央値ともに農水省の調査より30
～ 40%低くなっていた．これは，一部メーカーでのAA
低減に向けた取り組みと関連している可能性が考えられ
た．試料ごとにAA含有濃度を比べると，同種の食品で
も商品によってAA含有濃度に大きな差があり，特にポ
テトチップスやほうじ茶葉で顕著な差が認められた．一
方，コーヒー豆では試料間のAA含有濃度差は小さかっ
た．

各加工食品について試料の特徴ごとにAA含有濃度を
比較した（Fig. 3）．分析数に偏りがあるため注意が必要
であるが，ポテトチップスでは，生のじゃがいもをその
ままスライスして作られるスライスポテトチップスの方
が，成形ポテトチップスよりもAA含有濃度が高い傾向
が認められた．また，スライスポテトチップスで細切り
にされている試料は特にAA含有濃度が高かった．フラ
イドポテトは，ストレートカットで試料間の濃度差が大
きいものの，クリスピーカット，シューストリング，ス
トレートカット，ナチュラルカットの順に，すなわち細

Table 1.  Accuracy (recovery) and RSD assessed by 
recovery test of AA in processed food

1) Spiked level: 100 (potato chip, french fry and biscuit) or 
300 (roasted green tea and coffee bean) ng/g, n=5

Table 2.  Concentration of AA in two kinds of certified 
reference samples

1) mean ± 95% confidence range
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いフライドポテトほどAA含有濃度が高い傾向が認めら
れた．ビスケット類では，名称がビスケットである試
料とクッキーである試料を比較した．高濃度のAAを含
有するクッキーが1試料検出されているが，ビスケット
の方が，クッキーよりもAA含有濃度が高い傾向があっ
た．公正取引規約では糖分と脂肪分の合計が40%以上の
ものをクッキーと定めており，クッキーの方がビスケッ

トよりも糖分の含有量は多いと考えられるが，分析試料
としたクッキーは比較的厚みがあり，ソフトな食感を持
つものが多かったことから，ビスケットとの焼成度合
いの違いなどがAA含有濃度に影響していると考えられ
た．ビスケットでも，ショートブレッドのように厚みが
あり，焼き色の薄い試料はAA含有濃度が低く抑えられ
ていた．ほうじ茶葉中のAA含有濃度は，葉茶，茎茶と

Fig. 2.  Boxplot of concentration of AA in processed foods

Each boxplot was made by concentration of AA determined in the processed foods (n=20). Box shows 25 and 75% percen-
tiles and the center line shows the median. The end of whiskers show the maximum and minimum values.

Table 3.  Comparison between present data and survey data by Ministry of Agriculture, Forestry and Fisheries of Japan
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もに広い濃度分布を示した．コーヒー豆では焙煎度合い
の低い順に，中煎り（シティロースト），中深煎り（フ
ルシティロースト），深煎り（フレンチロースト）の試
料を比較した．分析数に偏りがあるため判断が難しいが，
焙煎度合いによるAA含有濃度の差は明確でなかった．
本研究では，ほうじ茶葉およびコーヒー豆自体のAA含
有濃度を調査したが，これら加工食品の実際の摂取状況
を考えると浸出液が摂取されるため，食品からのAAの
摂取量の推定には浸出液中のAA濃度を用いるのが適切
であると考えられる．平成28年1月に国立環境研究所
から発表された「食品由来のアクリルアミド摂取量の推
定に関する研究」の中間報告書13)では，ほうじ茶葉中の
AA濃度から浸出液中のAA濃度の換算には0.022，コー
ヒー豆中のAA濃度からコーヒー浸出液中のAA濃度の
換算には0.067という係数が用いられている．ほうじ茶
については過去の報告 14)におけるほうじ茶葉中のAA濃
度とほうじ茶浸出液中のAA濃度の関係から導かれた係
数であるが，コーヒー豆については，豆10 gに対して水
150 mLを用いると仮定し，移行率を100%と仮定して求
めた係数であることから，実際のコーヒー浸出液中の
AA濃度をどの程度反映しているかは不明である．食品
からのAAの摂取量の推定に向けたAA含有実態把握の

ためには，ほうじ茶葉やコーヒー豆だけではなく浸出液
中のAA含有濃度を調査することも重要であると考えら
れた．

EUでは，2007-2012年の実態調査データに基づいて算
出された指標値（安全性の基準値ではなく，調査の必要
性についての示唆を得ることを目的とした値）を超える
濃度のAAを含む製品があれば，その製造・加工方法に
ついて詳細な調査を行うことが勧告されている 15)．EU
が定めた指標値は，ポテトチップスで1,000 ng/g，フラ
イドポテトで600 ng/g，ビスケット類で500 ng/g（乳幼
児用ビスケット類200 ng/g），コーヒー豆（焙煎コーヒー）
で450 ng/gである 13)．今回調査した100試料のうち，こ
の指標値を超える試料が，ポテトチップスで7試料，フ
ライドポテトで5試料，ビスケット類で3試料（いずれ
も乳幼児用ビスケット）検出された．コーヒー豆につい
ては，EUの指標値を超える試料はなかった．

4.　まとめ
加工食品5種に含まれるAAの含有濃度実態調査への

利用が可能なLC-MS/MS分析法を確立した．本法を用
いて，加工食品5種類（100試料）についてAA含有濃
度実態を調査した結果，加工食品5種類中のAA含有濃

Fig. 3.  Investigation of concentration of AA in the processed foods

Each processed food was classified into some categories depending on the property. Potato chips were classified into sliced 
potato chips (n=13) and fabricated potato chips (n=7). French fries were classified into crispy cut (n=2), shoe strings (n=4), 
straight cut (n=7) and natural cut (n=7). Biscuits were classified into biscuit (n=12; including 5 samples for infant) and cookie (n=8; 
including 2 samples for infant). Roasted green teas were classified into leaf tea (n=17) and twing tea (n=3). Coffee beans were 
classified into city roast (n=2), fullcity roast (n=15) and french roast (n=3).
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度（中央値）は，ポテトチップス，ほうじ茶葉，フライ
ドポテト，コーヒー豆，ビスケット類の順に高い結果
となった．また，コーヒー豆を除く加工食品では，試料
によってAA含有濃度に大きな差があったが，その濃度
範囲は過去に農林水産省が実施した有害物質含有実態調
査で報告されているAA含有濃度の範囲とよく一致して
いた．またEUが定める指標値と比較した結果，ポテト
チップスで7試料，フライドポテトで5試料，ビスケッ
ト類で3試料（いずれも乳幼児用ビスケット）がEUの
指標値を上回る濃度のAAを含有していることが明らか
となった．
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1.　緒言
フェロシアン化物（Ferrocyanide）（フェロシアン化 

カリウム（K4[Fe(CN)6]），フェロシアン化カルシウム 
（Ca2[Fe(CN)6]），フェロシアン化ナトリウム（Na4[Fe(CN)6]））
は，黄血塩とも呼ばれ，塩の固結防止効果から，米国，
EU諸国等において食塩への添加が認められており1-3)，
日本においても，平成14年に指定された食品添加物（固
結防止剤）である4)．

日本を始め諸外国では食品添加物の一定の品質を保持
するために，指定されている添加物に対して様々な規格
が設定されている．それらの規格試験法については，科
学技術の進歩に伴った高精度化や国際的な整合化が望ま
れ，これらに対応した試験法が使用されている．また，
作業者の人体や環境に有害な試薬の排除が望まれ，それ
らに向けての試験法改正が進められている．

2007年に刊行された第8版食品添加物公定書 5) におけ
るフェロシアン化物の成分規格の純度試験には，FAO/
WHO合同食品添加物専門家委員会（FAO/WHO Joint 
Expert Committee on Food Additives, JECFA）規格を
参考に不純物として「フェリシアン化塩（Ferricyanide）」
が規定されており，その試験法（現行法）は，フェロシ
アン化物の水溶液に，硝酸鉛溶液を加え，フェロシアン

Ferrocyanides of calcium, potassium, and sodium are widely used in the EU and the USA as 
anticaking agents for food grade salts. The purity test for ferrocyanides requires the detection of 
ferricyanide, which is quantified using benzidine blue, the meriquinoid oxidation product of benzidine. 
Benzidine is carcinogenic; therefore, determination methods for ferricyanide that do not use this 
compound are of great value. We have developed a simple and safe method for detecting ferricyanide 
in ferrocyanide without using hazardous substances such as benzidine. The separation of ferrocyanide 
and ferricyanide was achieved using ion-pair high-performance liquid chromatography (HPLC) on an 
octadecylsilyl column. A 35% acetonitrile in 25 mM phosphate buffer (pH 7) containing 10 mM of tetra 
butyl ammonium phosphate was used as the mobile phase and the detection wavelength was 205 nm. 
The concentration of the ferrocyanide sample solution for the proposed HPLC method was chosen as 
100 µg/ml because the detection limit of ferricyanide in the conventional purity test is approximately 
2% (1 µg/50 µg) and the limit of quantitation for ferricyanide in the HPLC method was 2 µg/ml (S/N = 
10). In the recovery test (spike level: 2%) for ferricyanide from two commercial ferrocyanide samples 
using the HPLC method, the average recoveries were 100.1 ± 2.6 (n = 6) and 104.0 ± 0.8% (n = 3). The 
proposed HPLC method is simple, safe, and useful as an alternative to the conventional purity test 
using benzidine for the detection of ferricyanides in the specification of ferrocyanides.

Keywords: ferrocyanide, ferricyanide, ion-pair chromatography, HPLC
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化鉛を沈殿させた上で，ベンジジン酢酸溶液数滴を滴下
し，青色を呈するか否か（又は，青色の呈色を）試験す
る方法である．これは，フェリシアン化物により，ベン
ジジンが酸性下で酸化され，酸化物であるベンジジンブ
ルーの沈殿が析出することを原理としている（Fig.1）6)．
しかし，ベンジジンは国際がん研究機関（International 
Agency for Research on Cancer, IARC）によってヒト
に対する発がん性が認められる化学物質に分類されてお
り7)，日本においては，労働安全衛生法で試験研究のた
め製造，輸入又は使用する場合のみベンジジンの使用が
許されているが 8)，試験者の安全のためにもベンジジン
を使用しない代替試験法が求められている．

本研究では，食品添加物の規格試験における有害試薬
排除への取り組みとして，イオンペア高速液体クロマト
グラフィー（HPLC）を用いて，ベンジジンを用いない
安全で簡便なフェロシアン化物中のフェリシアン化塩試
験法について確立したので報告する．

2.　材料及び方法
2.1　試薬・試液

フェロシアン化カリウム（ヘキサシアノ鉄（Ⅱ）酸カ
リウム三水和物，K4[Fe(CN)6]･3H2O）は和光純薬工業製
特級試薬，フェリシアン化カリウム（ヘキサシアノ鉄（Ⅲ）
酸カリウム，K3[Fe(CN)6]）及びフェロシアン化ナトリウ
ム十水和物（ヘキサシアノ鉄（Ⅱ）酸ナトリウム10水和物，
Na4[Fe(CN)6]･10H2O）は関東化学製特級および一級試薬
を用いた．

リン酸二水素カリウム（特級）はシグマアルドリッチ
ジャパン社製，リン酸水素二ナトリウム無水物（特級）
は関東化学社製，0.5 mol/Lリン酸テトラブチルアンモ
ニウム（TBA-P）及び10%水酸化テトラブチルアンモ
ニウム（TBA-OH）（いずれもイオンペア試薬HPLC用）
は東京化成製，アセトニトリル（HPLC用）はメルク社
製を用いた．

100 mMリン酸水素二ナトリウム溶液は，リン酸水素
二ナトリウム無水物4.2 gを水で溶解し，1000 mlとし調
製した．

250 mMリン酸緩衝液（pH7）は，リン酸二水素カリ
ウム6.8 g，リン酸水素二ナトリウム無水和物10.6 gを水
で溶解し，1000 mlとし調製した．

移動相Aは，100 mMリン酸水素二ナトリウム溶液65 
mlに水を400 ml加え，そこへ10% TBA-OH 13 mlを加え，
さらにアセトニトリル350 mlを加えた後，水で1000 ml
とし調製した．

移動相Bは，250 mMリン酸緩衝液（pH7）60 mlに水
を400 ml加え，そこへ0.05 mol/L TBA-P 20 mlを加え，
さらにアセトニトリル400 mlを加えた後，水で1000 ml
とし調製した．

移動相Cは，250 mMリン酸緩衝液（pH7）65 mlに水
を400 ml加え，そこへ0.05 mol/L TBA-P 20 mlを加え，
さらにアセトニトリル350 mlを加えた後，水で1000 ml
とし調製した．

2.2　方法
2.2.1　フェロシアン化塩及びフェリシアン化塩の分析

フェリシアン化カリウム10 mgを量り，水を加えて
100 mlとしフェリシアン化カリウム溶液（100 µg/ml）
とした．別に，フェロシアン化カリウム10 mgを量り，
そこへフェリシアン化カリウム溶液（100 µg/ml）2 ml
を加え，水を加えて100 mlとし，2%フェリシアン化カ
リウム添加フェロシアン化カリウム溶液（100 µg/ml）
とした．各溶液を2.2.3 HPLC測定条件に示す条件によ
り分析した．

2.2.2　紫外可視分光光度計測定
フェリシアン化カリウム溶液（100 µg/ml）を水で5

倍希釈したものを試験溶液（20 µg/ml）とし，紫外可視
分光光度計（日本分光製，V-560）により紫外部吸収ス

国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告

Fig. 1.

Generation of benzidine blue from benzidine and ferricyanide anion ([Fe(CN)6]3‒).
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ペクトル（200-300 nm）を測定した．

2.2.3　HPLC測定条件
HPLC装置：Agilent1100 series（アジレントテクノロ

ジー社製），カラム：L-Column2 ODS 4.6 mm i.d.×150 
mm（化学物質評価研究機構製），流速：1 ml/min，カ
ラム温度：40℃，注入量：10 µL

条件①　移動相：移動相A，検出波長：205 nm
条件②　移動相：移動相B，検出波長：215 nm9)

条件③　移動相：移動相C，検出波長：205 nm

2.2.4　添加回収試験
フェロシアン化カリウム及びフェロシアン化ナトリウ

ム10 mgを量り，それぞれにフェリシアン化カリウム溶
液（100 µg/ml）2 mlを正確に加え，水を加えて100 mlとし，
試験溶液とした．別に，フェリシアン化カリウム溶液

（100 µg/ml）2 mlを正確に量り，水で100 mlとし，比較
溶液とした．試験溶液及び比較溶液について，上記の2.2.1
フェロシアン化塩及びフェリシアン化塩の分析に従い試
験し，条件③により分析した．比較溶液のフェリシアン
イオンのピーク面積に対する試験溶液中のフェリシアン
イオンのピーク面積比から回収率を算出した．

3.　結果及び考察
3.1　HPLC測定条件の検討

金属シアン錯体塩の分離分析にはイオン交換カラムで
分析する方法が報告されているが10)，本検討では，イオ
ン交換カラムと比べ汎用性が高く，規格試験で多く採用
されているオクタデシリル化シリカゲル（ODS）カラム
を用いることとした．陰イオン化物は容易にイオン化し
てしまうため，フェリシアンイオン（[Fe(CN)6]3‒）とフェ
ロシアンイオン（[Fe(CN)6]4‒）がODSカラムに保持され
るようにイオンペア試薬を用いた移動相で検討すること
とした．条件①では，フェリシアン化カリウム溶液（100 
µg/ml）を注入すると，フェリシアンイオンだけでなく，
フェロシアンイオンが生成しピークとして検出された

（Fig.2 A）．2%フェリシアン化カリウム添加フェロシア
ン化カリウム溶液（100 µg/ml）を注入すると，フェリ
シアンイオンのピークは確認できたが感度は低く（Fig.2 
B，C），複数回分析を行った際に各ピークの保持時間が
変動することも確認された．これらの原因は移動相の
pH（8.5~8.9）が関係していると考えられた．

そこで，条件② 9) を検討したところ，フェリシアン化
カリウム溶液（100 µg/ml）を注入すると，フェロシア
ンイオンは検出されなくなった．しかし，Fig.3に示す
ように，フェロシアン化カリウム溶液（100 µg/ml）を注
入すると，フェロシアンイオンは保持時間の近傍にある

Fig. 2.

HPLC chromatograms of (A) 100 µg/ml ferricyanide ani-
on ([Fe(CN)6]3‒) solution; (B) 100 µg/ml ferrocyanide anion 
([Fe(CN)6]4‒) solution fortified with 2% [Fe(CN)6]3‒; and (C) 
an enlarged view of the [Fe(CN)6]3‒ peak in Fig. 2(B). 
HPLC conditions: mobile phase: 35% acetonitrile in 10 mM 
disodium hydrogen phosphate containing 5 mM TBA-OH, 
wavelength: 205 nm.

Fig. 3.

HPLC chromatogram of 100 µg/ml ferrocyanide anion 
[Fe(CN)6]4‒ solution. HPLC conditions: mobile phase: 40 % 
acetonitrile in 25 mM phosphate buffer (pH 7.0) containing 
10 mM TBA-P, wavelength: 215 nm.
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移動相由来と思われる妨害ピークと重なってしまった．
そこで，フェロシアンイオンと妨害ピークが分離する

ように移動相のアセトニトリル濃度を35％に下げ，ま
た検出波長をフェリシアン化カリウムの極大吸収である
205 nm（Fig. 4）とした条件③について検討した．

その結果，フェリシアン化カリウム溶液（100 µg/ml）
にフェロシアンイオンは検出されなかった（Fig.5 A）．
また，2%フェリシアン化カリウム添加フェロシアン化
カリウム溶液（100 µg/ml）中のフェロシアンイオンに
移動相由来の妨害ピークが重ならず，単一なピークとし
て分析が可能であり，いずれのピークにおいても保持時
間の変動は認められなかった（Fig.5 B, C）．さらに，フェ
リシアンイオンの感度は条件①で分析したときよりも向
上した（Fig.2 C, Fig.5 C）．

以上の結果から，試験法として条件③を採用すること
とした．また，条件③でのフェロシアンイオン及びフェ
リシアンイオンの分離度を以下の式（1）から求めたと
ころ，分離度は13.37であり，良好な分離度が得られた．

Rs=1.18× 
tR2-tR1

W0.5h1+W0.5h2
 （1）

tR1，tR2：分離度測定に用いる二つの物質の保持時間．た
だし，tR1< tR2

W0.5h1，W0.5h2：それぞれのピークの高さの中点における
ピーク幅（半値幅）

3.2　試験溶液濃度の設定
現行法では，フェロシアン化物1 mg/ml水溶液1滴

（フェロシアン化物50 µg相当）に硝酸鉛溶液（1→100）
1滴及びベンジジン飽和酢酸溶液を滴下し，青色を呈す
ることとされている．定性試験におけるフェリシアンイ
オンの検出限界はフェリシアン化カリウムとして1 µgと
されており11)，現行法でのフェロシアン化物に対する検

出限界は1 µg/50 µg ，すなわち2％相当となる．そこで，
HPLC法による分析の際もフェロシアン化カリウム中の
フェリシアン化カリウムとして2％以上の含量（濃度）
を分析可能にするように検討した．

条件③でのフェリシアン化カリウムの定量下限（S/
N＞10）を求めたところ，2 µg/mlであったことから，
HPLC分析におけるフェロシアン化物の試験溶液濃度を
100 µg/mlとした．

3.3　添加回収試験
フェロシアン化カリウム及びフェロシアン化ナトリウ

ムに，それぞれフェリシアン化カリウムを 2%添加し添
加回収試験を行ったところ，平均回収率及び標準偏差は
それぞれ100.1±2.6％（n=6）及び104.0±0.8％（n=3）
であり，回収率，測定値の変動とも良好であった （Table 
1）．

Fig. 4.

UV spectrum of 20 µg/ml ferrocyanide anion [Fe(CN)6]4‒ 
solution.

Fig. 5.

HPLC chromatograms of (A) 100 µg/ml ferricyanide 
anion [Fe(CN)6]3‒ solution; (B) 100 µg/ml ferrocyanide 
anion [Fe(CN)6]4‒ solution fortified with 2 % [Fe(CN)6]3‒; 
and (C)an enlarged view of [Fe(CN)6]3‒ peak in Fig. 4(B). 
HPLC conditions: mobile phase: 35% acetonitrile in 25 mM 
phosphate buffer (pH 7.0) containing 10 mM TBA-P, 
wavelength: 205 nm.
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3.4　おわりに
本研究において，フェロシアン化物の純度試験におい

て，有害試薬であるベンジジンを使用しないフェリシア
ン化塩試験法を確立した．本法は安全性の高い試験法で
あることから食品添加物公定書の規格試験法として適切
な方法であると考えられた．
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1.　緒言
㌼ -アポ-8’-カロテナール（Fig. 1）は，アルデヒド基

を有するカロテノイドであり，天然には緑黄色野菜や果
物などに微量ではあるが存在する 1)．また，㌼ -カロテン
がビタミンAに代謝される経路における中間代謝物の
一つとして知られている2)．米国では，製造バッチごと
の検定証明書の取得が不要な着色料として認められてお
り，その使用基準は，固形及び半固形食品では1ポンド

（約0.45 kg）あたり，液状食品では1パイント（約0.47 L）
あたり，15 mgを超えない範囲と規定されている 3)．欧
州連合（European Union；EU）では，㌼ -アポ-8’-カロ
テナール単独もしくは他の特定の着色料との組み合わせ

で食品の種類ごとに使用基準が定められており4)，固形
及び半固形食品では50 ～ 500 mg/kg，液状食品では100
～ 200 mg/Lと上限が規定され，プロセスチーズ，菓子，
アイスクリーム，スープ，ワインなどの色づけに使用さ
れている4)．

㌼ -アポ-8’-カロテナールは，FAO/WHO合同食品添加
物専門家会議（Joint FAO/WHO Expert Committee on 
Food Additives；JECFA）で安全性が評価されており，
かつ，米国及びEU諸国等で使用が広く認められており，
国際的に汎用性が高いと考えられる食品添加物（国際汎
用添加物）の一つである．国際汎用添加物については，
国が主体的に指定に向けた検討を行うこととされている
ことから，㌼ -アポ-8’-カロテナールのJECFAにおける

㌼ -Apo-8’-carotenal is a carotenoid with an aldehyde group and is used worldwide as a food colorant. 
To establish the Japanese specification of ㌼ -apo-8’-carotenal as a food additive, we examined the HPLC 
method for the determining the subsidiary colors in ㌼ -apo-8’-carotenal, based on the specification 
by the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives (JECFA). We developed an HPLC 
method for determination of subsidiary colors in a ㌼ -apo-8’-carotenal product, using improved HPLC 
conditions and an endcapped hexadecylamidopropylsilylated silica gel column. The results show that 
the subsidiary colors in a ㌼ -apo-8’-carotenal product, which include ㌼ -carotene, can be detected based 
on the appropriate peak shape and determined within 45 min on the HPLC chromatogram. The total 
amount of subsidiary colors in the product was 1.0 % , which is less than the maximum level (3 % ) 
specified by JECFA. The HPLC method developed in this study to analyze the subsidiary colors in ㌼
-apo-8’-carotenal was adopted as the test method for the specification of ㌼ -apo-8’-carotenal which was 
designated as a food additive in Japan in 2014.

Keywords: ㌼-apo-8’-carotenal, subsidiary colors, HPLC, colorant, food additive
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Fig. 1.  Structure of ㌼ -apo-8’-carotenal
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規格（JECFA規格）5) を参考に成分規格案を検討した．
成分規格の純度試験の設定において，「副成色素」の試
験を検証したところ，ピーク形状や分析時間等に問題点
があり，JECFA規格からの変更が必要であった．そこ
で，本研究では，JECFA規格に記載されている方法を
参考にして，㌼ -アポ-8’-カロテナールの成分規格の「副
成色素」分析法を開発した．本検討結果は，2014年6月
18日に告示された㌼ -アポ-8’-カロテナールの成分規格の
基礎データとした6)．

2.　実験方法
2.1　試料

㌼ -アポ-8’-カロテナールは（一財）日本食品添加物協
会を通じて入手した企業提供品（1社1製品）を用いた．

2.2　試薬
㌼ -カロテン，テトラヒドロフラン，酢酸アンモニウ

ム及びジブチルヒドロキシトルエン（BHT）は和光純
薬工業製特級品を，メタノール及びアセトニトリルは
Merck社製液体クロマトグラフィー用グラジエントグ
レードを，2-プロパノール，エタノール及びギ酸は和光
純薬工業製高速液体クロマトグラフ用を，N-エチルジ
イソプロピルアミンは関東化学（株）製を使用した．水
は超純水製造装置（Millipore製Milli-Q® Gradient A10型）
により精製した比抵抗値18.2MΩ・cm以上の純水を用
いた．

2.3　装置
高速液体クロマトグラフは，Agilent製HPLCシステ

ム1200 Infinityシリーズ（デガッサー：1260 Hi Pデガッ
サー，送液ユニット：1260 Bi ポンプ，カラムオーブン：
1290サーモスタット，フォトダイオードアレイ検出器：
1260 DAD，オートサンプラー：1260 Hi P ALS，シス
テムコントローラー：1260 TCC）を使用した．

紫外可視分光光度計は，日本分光（株）製分光光度計
V-560型を用いた．

2.4　試料液等の調製
㌼ -アポ -8’- カロテナール 10 mg を量り，0.025w/v％

BHT含有テトラヒドロフランを加えて溶かし，更に0.025 
w/v％ BHT含有テトラヒドロフランを加えて100 mlと
し，この溶液1 mlを取り，エタノールを加えて10 mlと
した液を試料液とした．別に，㌼ -カロテン10 mgを量り，
同様に㌼ -カロテン溶液を調製した．

2.5　HPLC測定条件
非エンドキャップ型ヘキサデシルアミドプロピルシ

リル化シリカゲル（HDAPS）カラムはSupelco（Sigma-
Aldrich）社製 SupelcosilTM SuplexTM pkb-100 （内径4.6 mm，
長さ250 mm，粒子径5 µm；米国薬局方（United States 
Pharmacopeia （USP））カラムL687) 相当品）を，エン
ド キ ャ ッ プ 型 HDAPS カ ラ ム は Ascentis® RP-Amide 

（内径4.6 mm，長さ250 mm，粒子径5 µm；USPカラム 
L607) 相当品）を，高度エンドキャッピング法により残
存シラノール基を抑えたオクタデシルシリル化シリカゲ
ル（エンドキャップ型ODS）カラムは（一財）化学物
質評価研究機構製L-Column2 ODS （内径4.6 mm，長さ
250 mm，粒子径5 µm）を用いた．

移動相は，以下の2つの条件で検討した．
移動相①：2-プロパノール20 mlにBHT 50 mgを加え

て溶かし，N-エチルジイソプロピルアミン0.2 ml，0.2 
w/v％酢酸アンモニウム25 ml，アセトニトリル455 ml
及びメタノール450 mlを加えて混合し，室温まで戻した
後，更にメタノールを加えて1000 mlとした．

移動相②：2-プロパノール20 mlにBHT 50 mgを加え
て溶かし，N-エチルジイソプロピルアミン0.2 ml，0.2 
w/v％酢酸アンモニウム25 ml，ギ酸1 ml，アセトニト
リル455 ml及びメタノール450 mlを加えて混合し，室温
まで戻した後，更にメタノールを加えて1000 mlとした．

その他の分析条件は以下の通りとした．
カラム温度：30℃，流速：0.6 ～ 1.5 ml/min，測定波長：

463 nm，試料注入量：10 µl

3.　結果及び考察
3.1　JECFA規格試験法の確認

㌼ -アポ-8’-カロテナールのJECFA規格では，純度試
験の副成色素（Subsidiary colouring matters）として，
総色素中の㌼ -アポ-8’-カロテナール以外の色素を3%以下5)

と定めている．
JECFA規格の試験法（JECFA法）では，HPLC（面

積百分率法）を用いていることから， JECFA規格に規
定されている分析条件（移動相：移動相①，カラム：
SupelcosilTM SuplexTM pkb-100（内径4.6 mm，長さ250 
mm，粒子径5 µm），流速：0.6 ml/min）を用いて試料
液及び㌼ -カロテン溶液について分析を行った．その結
果，㌼ -アポ-8’-カロテナールの保持時間は約12分，㌼ -カ
ロテンの保持時間は約32分となり，㌼ -カロテンのピー
クが，㌼ -アポ-8’-カロテナールのテーリング上に重なる
ことが確認された．両化合物の保持時間は，JECFA法
に規定された保持時間（㌼ -アポ-8’-カロテナールの保持
時間は7 ～ 9分，㌼ -カロテンの保持時間は17.85~22.95
分）より遅かった．そこで，流速を0.6 ml/minから0.8 
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ml/minと変更したところ，㌼ -アポ-8’-カロテナールの保
持時間は約9分，㌼ -カロテンの保持時間は約20分とな
り，JECFA法に記載の保持時間範囲になった．この分
析条件における試料液の結果（Fig. 2-A）を用い，検出
波長463 nmにおいて35分までに検出されるピークを対
象（総カロテノイド）とし，総カロテノイド中の㌼ -ア
ポ-8’-カロテナール以外のカロテノイドの量（副成色素
量）を面積百分率から求めたところ，平均5.2％（n=3）
と，JECFA規格値上限 5) の3%を超え，相対標準偏差も
42%と高かった．これらの結果は，㌼ -アポ-8’-カロテナー
ルのピークがテーリングし，㌼ -カロテンのピークがそ
の上に重なったためと考えられ，分析法の変更が必要で 
あると考えられた．㌼ -アポ-8’-カロテナール及び他のカ
ロテノイドのHPLCを用いた分析法については様々な報
告8-11)がされているが，国際整合の観点から，JECFA規
格法を基本とした分析条件の検討を行うこととした．

3.2　ギ酸を加えた移動相による分析法
JECFA法の移動相に0.1 vol%相当のギ酸を加えて分析

を行うとピーク形状が良好になるという情報（試料提供
企業からの情報）があったため，0.1 vol%相当のギ酸を
加え（移動相②），流速0.8 ml/minで分析を行ったところ，
㌼ -アポ-8’-カロテナールのテーリングは幾分解消され，
副成色素量も平均1.2％（n=3）とJECFA規格値上限 5)

の3％以下となった（Fig. 2-B）．しかし，酸を加えるこ
とによりカロテノイドの特有の波長での吸収が低下し，
その影響は含有置換基により異なる12)ことから，ギ酸を
含む移動相（移動相②）中ではカロテノイド間の吸光度
比が移動相①の場合と異なる可能性が考えられた．そこ
で，JECFA法の移動相溶媒（移動相①）及びギ酸含有
移動相溶媒（移動相②）の各々に㌼ -アポ-8’-カロテナー
ルまたは㌼ -カロテンを個々に2 µg/mlの濃度で溶解した
溶液について，紫外可視分光光度計を用いて，HPLC分
析条件と同じ測定波長463 nmにおける，㌼ -アポ-8’-カ
ロテナールに対する㌼ -カロテンの吸光度比の経時変化

（遮光，室温下）を調べた．その結果（Fig. 3），JECFA
法の移動相溶媒（移動相①，Fig. 3-A）では吸光度比が
ほぼ一定なのに対し，ギ酸含有移動相溶媒（移動相②，
Fig. 3-B）では，溶解5分後より吸光度比が減少した．㌼ - 
カロテンの保持時間は約20分であるため，分析中に㌼ -
アポ-8’-カロテナールに対する㌼ -カロテンの量が減少し，
副成色素量が低く算出される可能性があり，正確な副成
色素量を求めることが困難と判断された．したがって，
移動相にはギ酸を加えず，JECFA法記載通りのものを
用いることとし，他の分析条件の変更を検討することと
した．

Fig. 2.

HPLC chromatograms of the ㌼ -apo-8’-carotenal sample 
solution using different HPLC methods for subsidiary col-
ors 
A) JECFA method at the 74th meeting in 2011

Mobile phase: mobile phase ① (without formic acid), 
column: SuplexTM pkb-100 (4.6 mm i.d. × 250 mm, 5 µm), 
column temperature: 30°C, flow rate: 0.8 ml/min, detec-
tion wavelength: 463 nm

B) Method using a mobile phase with formic acid
Mobile phase: mobile phase ② (with 0.1vol % formic 
acid), column: SuplexTM pkb-100 (4.6 mm i.d.×250 mm, 
5 µm), column temperature: 30°C, flow rate: 0.8 ml/min, 
detection wavelength: 463 nm

C) Method using an ODS column
Mobile phase: mobile phase ① (without formic acid), 
column: L-column2 ODS (4.6 mm i.d × 250 mm, 5 µm), 
column temperature: 40°C, flow rate: 1.5 ml/min, detec-
tion wavelength: 463 nm

D) Method using an endcapped column
Mobile phase: mobile phase ① (without formic acid), 
column: Ascentis® RP-Amide (4.6 mm i.d ×250 mm, 
5 µm), column temperature: 30°C, flow rate: 1.2 ml/min, 
detection wavelength: 463 nm

a: ㌼ -Apo-8’-carotenal
b: ㌼ -Carotene
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3.3　エンドキャップカラムによる分析法
JECFA法の分析条件及び流速を速くした条件（Fig. 

2-A）でテーリングが見られたのは㌼ -アポ-8’-カロテナー
ルのピークのみであり，㌼ -カロテンでは観察されなかっ
た．JECFA法に規定されているカラムはシリカゲルに
アルキルアミド基を化学結合させた際にエンドキャッピ
ングを施していない．特定の化合物に限定してテーリン
グの症状が見られる場合，残存シラノール基に対する相
互作用がテーリングの要因として考えられる事から，今
回の分析における㌼ -アポ- 8’-カロテナールについても同
様の事が懸念された．そこで，㌼ -アポ-8’-カロテナール
のテーリングを解消するため，分析用カラムをエンド
キャップ型ODSカラムやエンドキャップ型HDAPSカ
ラムに変更して再度検討を行った．

エンドキャップ型ODSカラム（L-Column2 ODS）を
用い，JECFA法の分析条件を基本とし，流速を0.8 ml/
min，カラム温度を40℃に変更して分析したところ，㌼ -
アポ-8’-カロテナールのテーリングはほぼ解消されたが，
その保持時間は約15分で，㌼ -カロテンは試料注入後80
分までに溶出されなかった．更に流速を1.5 ml/minと速
くしたところ（Fig. 2-C），㌼ -アポ-8’-カロテナールの保
持時間は約8分となり，JECFA法記載の保持時間範囲
となったが，㌼ -カロテンは約48分と，溶出に時間を要
した（Fig. 2-C）．更に移動相のメタノール／アセトニト
リルの割合を変更して検討したが，㌼ -カロテンの保持時
間は顕著に短くならなかった．

ま た， エ ン ド キ ャ ッ プ 型 HDAPS カ ラ ム を 用 い，
JECFA法と同条件（移動相①）で分析を行ったところ，
㌼ -アポ-8’-カロテナールのテーリングはほぼ解消され，
保持時間は約15分，㌼ -カロテンの保持時間は約62分と
なった．そこで，㌼ -アポ-8’-カロテナールの保持時間を

7 ～ 9分にするため，流速を0.6 ml/minから1.2 ml/min
と変更したところ（Fig. 2-D），㌼ -アポ-8’-カロテナール
の保持時間は7.5分とJECFA法記載の保持時間範囲とな
り，また，㌼ -カロテンの保持時間は31.1分とJECFA法
に規定された保持時間より若干長いものの，改善が見ら
れ，両化合物のピーク形状も問題が無く，良好なクロ
マトグラムが得られた（Fig. 2-D）．この条件で試料液
を分析したところ，副成色素量は平均1.0％（n=3）と
JECFAの規格値上限 5) の3%以下であり，相対標準偏差
は9.5％と比較的良好な結果が得られた．㌼ -アポ-8’-カロ
テナールの副成色素分析法として良好に分析可能である
ことが示された．

4.　まとめ
国際汎用添加物として㌼ -アポ-8’-カロテナールの規格

を設定するため，純度試験の中の副成色素試験の検討を
行った．JECFA法では，シリカ担体の表面にアルキル
アミド基を修飾させ，エンドキャッピングを施さない非
エンドキャップ型HDAPSカラムを規定していたが，主
成分である㌼ -アポ-8’-カロテナールのテーリングが見ら
れ，副成色素の量が規格値を超える結果となった．原因
と考えられるピークのテーリングを解消することを目的
として，JECFA法を基本とし，様々な検討を行った結果，
JECFA法で規定していたタイプの担体にエンドキャッ
ピングを施したエンドキャップ型HDAPSカラムを用い
ることで，ピーク形状や保持時間の問題が解消され，良
好な結果が得られた．

本研究で得られた結果により，エンドキャップ型
HDAPSカラムを用いた㌼ -アポ-8’-カロテナール中の副
成色素量の分析法を確立した．確立した分析法は，㌼ -ア
ポ-8’-カロテナールの国内成分規格の純度試験に採用す
ることが決定された6)．
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1.　はじめに
日本において，危険ドラッグ（いわゆる脱法ドラッグ）

含有製品の流通は1990年代後半頃より報告されている．
2011年頃からは，危険ドラッグが関与する救急搬送事例
や自動車事故の報告が増加し深刻な社会問題となった．
これまでに危険ドラッグの社会への蔓延を防ぐために，
地方自治体や国により様々な対策がなされてきた．

2006年6月に薬事法（現在は医薬品医療機器等法）が
改正され指定薬物制度が導入されて，2007年4月に最初

に31化合物が指定薬物として指定された．その後，一
時期危険ドラッグ流通は減少したが，2008年頃から乾
燥植物細片にカンナビノイド受容体に対し強い親和性を
有する化合物群（合成カンナビノイド）が添加された，
いわゆる「脱法ハーブ」と呼ばれる製品の流通が問題と
なった．2014年6月には東京の池袋で「脱法ハーブ」を
吸引した運転手による自動車の暴走事件がおこり1人が
死亡，6名が重軽傷を負った．これが契機となり，これ
まで以上に危険ドラックに対する規制が強化され，翌月
の2014年7月には指定薬物制度下，事件に関与した危険
ドラッグ製品に含まれていた2化合物に対して初の緊急
指定が実施された．以降，指定薬物として規制される化
合物数は増加し，2016年4月時点で個別に規制されてい
る指定薬物は239化合物となった．また，その他，2013
年3月に合成カンナビノイドの包括規制（770化合物），
2014年1月，2015年5月に2回にわたりカチノン類の包
括規制（計1334化合物）が行われた．さらに，これま

In the last few decades, many analogs of narcotic substances were widely distributed in Japan as 
easily available psychoactive substances and became a serious problem. To counter the spread of these 
new psychoactive substances (NPS), the Pharmaceutical Affairs Law in Japan was amended in 2006 
to establish a new category, “Designated Substances (Shitei-Yakubutsu)” in order to more promptly 
control them. However, new analogs of controlled substances, especially synthetic cannabinoids and 
cathinone derivatives, have appeared continuously. Because information sharing among laboratories 
is the key to a fight against these NPS, we opened “Data Search System for New Psychoactive 
Substances (NPSDB)” (http://npsdb.nihs.go.jp/Search/) on the web site in March 2014. This NPSDB 
provides information on products of NPS sold in Japan, as well as analytical data (such as spectra of 
GC-MS and LC-PDA-MS) and the pharmacological properties of NPS detected in the products. This 
database is available in both English and Japanese. As of April 2016, 710 NPSs and 2,128 products are 
listed in this database, and more than 300 laboratories or offices, including international organizations, 
are registered. To avoid health problems and abuse caused by NPS, we have to continuously monitor 
the distribution of these substances.
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でに22化合物が指定薬物から麻薬へと規制強化された．
危険ドラッグに含まれる化合物を指定薬物として規制

すると，その規制化合物の構造を一部変えた別の化合物
が規制を逃れて新しく危険ドラッグ市場に出現する．こ
れら続々と出現する化合物においては，試薬として流通
していれば標準品として入手可能であるが，多くの場
合，入手は困難であり，費用を差し置いたとしても，す
べての指定薬物及び関連化合物の物性情報や分析データ
を個々の分析鑑定機関が独自に準備することは困難であ
る．従って，国内外の研究機関の間で情報を公開し，共
有化することが待望されていた．

国立衛研では，危険ドラッグ及び関連化合物に関する
データベースである「違法ドラッグデータ閲覧システ
ム」を構築して2014年3月より公開している．この「違
法ドラッグデータ閲覧システム」には2016年4月の時点
で710化合物，2128製品が収載され，海外の機関も含め
306機関が登録している．本データ閲覧システムには，
指定薬物やその構造類似化合物，また今後流通が予想さ
れる未規制化合物について，各化合物情報及び実測分析
データを掲載するとともに，これまで国立衛研が入手し
た危険ドラッグ製品の含有化合物一覧が掲載され，内容
が検索可能となっている．日本語とともに，英語でも利

用が可能である．
違法ドラッグデータ閲覧システムが公開されてから，

2016年4月で2年が経過した．その間の利用状況や成果
なども含めて以下に報告する．

２.　利用状況
違法ドラッグデータ閲覧システムhttp://npsdb.nihs.

go.jp/Search/（以下，データシステム）は，ユーザー
として危険ドラッグ関連の業務・研究に携わる公的分析
機関（都道府県の地方衛生研究所，税関，警察等）及び
大学研究室（法医学教室等）に所属する人を対象として
いる．利用には事前の申請が必要で，承認後にアカウン
トとパスワードが発効される．

データシステムには，2016年4月時点で，国内277機
関，海外29機関が登録している．国内の登録機関の内
訳は，警察，税関，地方衛研が20％前後と同程度で．つ
いで各都道府県の薬務課，大学である（Fig. 1）．海外の
機関には国連薬物犯罪事務所（United Nations Offi  ce on 
Drug and Crame, UNODC）や欧州薬物・薬物依存監視
センター（European Monitoring Centre for Drugs and 
Drug Addiction, EMCDDA）も含む．

データシステム公開後2年間の利用状況について，月
別のアクセス数をFig. 2に示した．2014年6月に前述の
池袋の自動車暴走事件がおこり，その後に行なわれた緊
急指定を含む規制強化に伴いデータシステムへのアクセ
ス数が増加した．特に2014年8 ～ 10月はひと月あたり
1000件前後のアクセス数となり，一日に100件近いアク
セスが認められた日もあった．2015年6月及び7月は，
外部からのアクセスを一時期遮断していたために，利用
数が減少している．2015年7月には，厚生労働省が国内
の危険ドラッグ販売実店舗数がゼロとなったことを報告
している．その頃から，データシステムへのアクセス数
は減少しているが，2016年4月現在でも，毎月400件ほ
どのアクセスがある．

国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告

Fig.�1　違法ドラッグデータ閲覧システムの登録機関

Fig.�2　違法ドラッグデータ閲覧システムへの月別アクセス件数
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Fig. 2 



75国立衛研 違法ドラッグデータ閲覧システムについて

３.　違法ドラッグデータ閲覧システムの構成
データシステムは主に化合物情報と製品情報のデー

タベースで構成されている．データベース作成は
ChemBioFinderが用いられている．以下にデータシス
テムの掲載化合物と掲載含有製品について述べる．

3-1.　掲載化合物について
データシステムには710化合物が掲載されている（2016

年4月現在）．これらの化合物の内訳を規制区分別にみ
てみると，指定薬物がほぼ半数を占め，次に麻薬で，こ
の中にはこれまでに指定薬物から麻薬へ指定強化された
化合物を含む．未規制の化合物の中には，指定薬物の構
造異性体，代謝物，分解物が含まれる．また，過去に強
壮用健康食品などからの検出事例が報告されているED
治療薬の構造類似化合物も含む（Fig. 3）．

化合物の分類についてみてみると，合成カンナビノイ
ド類が最も多く，ほぼ半数を占めている．ついでカチノ

ン類，アンフェタミン類，フェネチルアミン類，トリプ
タミン類，ピペラジン類となっている．その他に分類し
た化合物には，近年流通が問題となっている向精神薬の
構造類似化合物も含まれる（Fig. 4）．

これまでに個別指定された指定薬物はすべてデータシ
ステムに収載しており，今後指定される化合物について
も随時収載していく予定である．

3-2.　掲載製品について
現在，データシステムには，2008年以降入手し，当

所で分析した危険ドラッグ2128製品が掲載されている
（2016年4月現在）．これらの内訳は形態別にみると，乾
燥植物細片が最も多く，次いでいわゆるアロマリキッド
などの液体，パウダーと呼ばれる粉末の製品であり，こ
れらで全体の99%を占める．その他の製品形態は，煙草
状のもの，シート状の紙片，固形物や樹脂状のものがあ
る．

Fig.�4　違法ドラッグデータ閲覧システムに掲載されている化合物内訳（化合物種別）

Fig.�3　違法ドラッグデータ閲覧システムに掲載されている化合物内訳（規制区分別）
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４.　違法ドラッグデータ閲覧システムの機能について
データシステムは，主に掲載化合物一覧，掲載含有製

品一覧，検索，化合物検索，化合物詳細データ，参考情
報（指定薬物一覧，参考文献）の項目で構成されている．
1）　掲載化合物一覧

掲載化合物一覧ではデータシステムに掲載された化合
物の一覧が表示される．化合物のカテゴリ，化合物名，
別名，IUPAC名，モノアイソトロピック質量，規制区分，
規制日，詳細データの項目があり，別名と詳細データ以
外の項目について並び替えが可能である．各化合物につ
いて「詳細」をクリックすると後に説明する化合物詳細
データのページが表示される．
2）　掲載含有製品一覧

掲載含有製品一覧では製品の一覧が表示される．入手
日，製品名，パッケージ名，形態，含有化合物，写真の
項目があり，含有化合物と写真以外の項目で並び替えが
できる．含有される化合物のうちデータシステムに掲載
されているものについては，クリックすることで，それ
ぞれの化合物詳細ページが表示可能である．また「写真」
をクリックすると，製品パッケージと内容物の写真を見
ることが可能である．
3）　検索

本データシステムにおいて，化合物検索と含有製品検
索が可能である．化合物検索では化合物名，別名，CAS
ナンバー，分子式，分子量，モノアイソトピック質量，
GC-MS，LC-MSのフラグメントイオンにより，候補化
合物の検索ができ，分子量とモノアイソトピック質量は
下限値と上限値で絞り込みができる．構造未知の危険ド
ラッグの構造推定に有効に使える．含有製品検索では，
製品の名称，含有化合物名で，候補製品の検索ができる．
4）　化合物詳細データ

化合物検索の検索結果から化合物詳細データの画面が
別ウィンドウで開く．この画面は掲載化合物一覧から

も開く．化合物詳細データでは構造式をはじめ化合物
の別名，IUPAC名，化合物分類，CASナンバー，組成
式，規制区分，規制日，試薬情報，文献情報などの基本
情報を見ることができる．さらにGC-MSスペクトル及
びLC-MSスペクトルのフラグメントイオン，UVスペク
トルの極大波長等の分析データも記載されている．また

「GC-MSスペクトル」，「LC-PDA-MSスペクトル」，「IR
スペクトル」をクリックすると別ウィンドウで実測した
スペクトルデータが表示される．またその化合物が検出
された製品が登録されている場合，化合物詳細の検出含
有製品数の「表示」から含有製品一覧を見ることが可能
である．
5）　参考情報

参考情報には指定薬物一覧と参考文献がある．指定薬
物一覧では個別に指定された指定薬物，包括的に指定さ
れた指定薬物，また指定薬物から麻薬になった化合物が，
規制日順に一覧表としてまとめられている．参考文献は
これまで国立衛研で報告した危険ドラッグ関連論文をま
とめている．

５.　新機能の追加
2016年3月に，これまでの使用経験やユーザーの要望

をもとに，さらなる利便性の向上をめざしてシステムの
機能の一部変更・追加を行なった．このうち最も大きな
変更が「化合物スペクトルデータの並列表示」機能の追
加である．化合物検索の検索結果の画面から表示したい
スペクトルデータにチェックを入れ「スペクトル一覧表
示」をクリックすると，同一画面上，選択した複数のデー
タが表示可能となった．これによりスペクトルデータの
比較が容易になった．次に検索機能を向上させた．化合
物検索と含有製品検索について検索名に記載されている
スペース，ハイフン，ドット，カンマの検索枠が広がる
仕様となり検索しやすくなった．その他，一部の画面表

Fig.�5　違法ドラッグデータ閲覧システムに掲載されている危険ドラッグ製品の内訳
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示の変更や更新履歴の表示機能追加等を行なった．また
これまで公開していなかったIRスペクトルデータにつ
いて，財務省関税中央研究所よりデータの提供を受け， 

GC-MSやLC-PDA-MSのスペクトルデータと同様に，化
合物詳細画面や検索結果の画面から表示が可能となるよ
うに機能追加を行った． 18 

 

 

 
 
 

Fig. 6 

Fig.�6　違法ドラッグデータ閲覧システムの化合物検索と含有製品検索
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６.　今後の予定
データシステム公開後，2014年度に95化合物，2015

年度には63化合物と包括827化合物が，指定薬物に追加
された．2014年度以降の規制・取締り強化により，危
険ドラッグ流通は減少したが，インターネット販売等が
消失したわけではない．今後も危険ドラッグの新規出現
を継続的に監視し，それらの化合物情報及び分析データ
について，データシステムに収載して活用できるように
していく予定である．また引き続きシステムの機能改善，
掲載項目の追加も検討していく予定である．これには
ユーザーからの意見も反映させていきたいと考えている．

最後にこの違法ドラッグデータ閲覧システムが危険ド
ラッグ並びにその他の違法薬物の社会への蔓延を防ぐ一
助となることを切に望む．

謝辞
本データシステム構築にご協力いただいた株式会社

ヒューリンクスに深謝します．
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Introduction
Under the Chemical Substances Control Law (CSCL) 

in Japan, initial hazard information on existing chemical 
substances is collected by the Ministry of Health, 
Labour and Welfare (MHLW), Japan to assess potential 
initial risks to human health1). This hazard information 
includes acute toxicity, repeated-dose toxicity, 
genotoxicity, and/or reproductive/developmental 
toxicity. Safety information obtained is essential for 
not only CSCL assessments but also safe handling of 
chemicals by users. We had reviewed these toxicity 
studies and submitted the initial risk assessment 
documents for 5-10 chemical substances per year 
to the OECD Cooperative Chemicals Assessment 
Programme (CoCAP). Although initial risk assessments 
for chemical substances ended at the CoCAP in 2014, 
toxicity studies on existing chemical substances are 
kept on conducting by MHLW. It is necessary to 
promote a wider dissemination of such information to 

the public. Thus, we have continued to develop hazard 
assessments for the existing chemical substances 
targeted by MHLW, and we have been reporting this 
information2). In the present report, as a contribution 
to our ongoing hazard assessment study, we present 
a summary of the hazard information related to the 
potential human health effects of the following five 
chemical substances: 2,3,4,4'-tetrahydroxybenzophenon
e (CAS: 31127-54-5); 1-propene, tetramer (CAS: 6842-15-
5); 4-chlorobenzaldehyde (CAS: 104-88-1); diammonium 
hydrogen 2-hydroxypropane-1,2,3-tricarboxylate (CAS: 
3012-65-5); and 2-nitro-p-cresol (CAS: 119-33-5). 

Additionally, we created a dossier (a collection of 
study data containing a detailed summary of the 
methods, results, and conclusions of each study) for the 
clarification and evaluation of each study. Each dossier 
is written in English using the International Uniform 
Chemical Information Database (IUCLID) version 53). 
The IUCLID dossiers for these chemical substances 
will be available from the Japan Existing Chemical 
Data Base (JECDB)1).

( 1 )��2,3,4,4'-Tetrahydroxybenzophenone�(CAS:�31127-54-5)
The acute oral median lethal dose (LD50) for 2,3,4,4'- 

tetrahydroxybenzophenone was established at > 2,000 
mg/kg body weight (bw) in female rats on the basis 
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of a study conducted according to the Organisation 
for Economic Co-operation and Development Test 
Guideline (OECD TG) 423. The substance caused no 
deaths or clinical signs of toxicity at 2,000 mg/kg bw.

A combined repeated oral dose toxicity study with 
the reproduction/developmental toxicity screening test 
was performed according to OECD TG 422. Male and 
female rats (12 animals/sex/dose) were administered 
2,3,4,4'-tetrahydroxybenzophenone at 0, 100, 300, and 
1,000 mg/kg bw/day. Males were dosed for 42 days, 
including a 14-day pre-mating and mating periods; 
females were dosed for 41–45 days, including a 14-day 
pre-mating, mating, and gestation periods and the time 
until day 4 of lactation. In addition, male and female 
rats (five animals/sex/dose) were administered 0 and 
1,000 mg/kg bw/day for 42 days without mating and 
examined after a 14-day recovery period. At 1,000 
mg/kg bw/day, one female died on day 0 of lactation, 
salivation was observed in males and a decreased body 
weight gain was observed in both sexes. Regarding 
hematology parameters, anemia was observed at 
the same dose in males. Clinical chemistry studies 
demonstrated increased inorganic phosphorus at 300 
mg/kg bw/day and higher in males. In the thymus, 
decreased organ weight and atrophy were observed 
at 300 mg/kg bw/day and higher in females. In the 
cecum, single cell necrosis of mucosal epithelial cells 
and diffuse mucosal hyperplasia were observed at 100 
mg/kg bw/day and higher in both sexes. In the liver, 
in both sexes, increased organ weight at 1,000 mg/kg 
bw/day and decreased vacuolation of the perilobular 
hepatocytes in a dose-dependent manner at 300 mg/
kg bw/day and higher was observed. These changes 
tended to resolve after the recovery period. On the 
basis of the findings in the cecum, the lowest observed 
adverse effect level (LOAEL) for repeated-dose toxicity 
of 2,3,4,4'-tetrahydroxybenzophenone was determined 
to be 100 mg/kg bw/day in male and female rats.

In a bacterial reverse mutation assay using Salmonella 
typhimurium TA100, TA1535, TA98, and TA1537 and 
Escherichia coli  WP2uvrA (similar to OECD TG 471), 2, 
3,4,4'-tetrahydroxybenzophenone was negative with or 
without metabolic activation. An in vitro chromosomal 
aberration test using CHL/IU cells (OECD TG 473) 
showed positive; however, an in vivo  micronucleus 
study (OECD TG 474) showed negative up to the limit 
dose (2,000 mg/kg bw/day for 2 days) in mice. On the 

basis of these results, 2,3,4,4'-tetrahydroxybenzophenone 
was regarded as non-genotoxic in vivo .

In the aforementioned combined repeated oral 
dose toxicity study (0, 100, 300, and 1,000 mg/kg bw/
day) with the reproduction/developmental toxicity 
screening test (OECD TG 422), no effects were found 
on reproductive parameters up to 1,000 mg/kg bw/
day. The body weights of male and female pups 
decreased on postnatal day (PND) 4 at 300 mg/kg bw/
day and higher, with decreased body weights observed 
for both sexes on PND 0 at 1,000 mg/kg bw/day. The 
no observed adverse effect levels (NOAELs) for rat 
reproductive toxicity and developmental toxicity were 
determined to be 1,000 mg/kg bw/day and 100 mg/kg 
bw/day, respectively.

( 2 )��1-Propene,�tetramer�(CAS:�6842-15-5)
The acute oral LD50 of 1-propene, tetramer was 

> 2,000 mg/kg bw in female rats based on a study 
conducted according to OECD TG 423. No deaths 
were observed at 2,000 mg/kg bw. This substance at 
300 mg/kg bw caused diarrhea and at 2,000 mg/kg 
bw caused decreased locomotor activity, diarrhea, and 
soiled perineal region.

A combined repeated oral dose toxicity study with 
the reproduction/developmental toxicity screening test 
was performed according to a Japanese guideline (simi-
lar to OECD TG 422). Male and female rats (12 ani-
mals/sex/dose) were administered 1-propene, tetramer 
at 0, 40, 150, and 600 mg/kg bw/day. Males were dosed 
for 42 days, including a 14-day pre-mating and mating 
periods. Females were dosed for 40–45 days, includ-
ing a 14-day pre-mating, mating, and gestation periods 
and the time until day 4 of lactation. Five out of 12 
males with administered doses of 0 and 600 mg/kg 
bw/day were evaluated as a 14-day recovery group. 
In addition, 10 females/dose were administered 0 and 
600 mg/kg bw/day for 42 days without mating; they 

Fig. 1.  Structure of 2,3,4,4'-tetrahydroxybenzophenone
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were examined after the administration period or af-
ter a 14-day recovery period. Regarding hematology 
parameters, anemia was observed at 150 mg/kg bw/
day and higher in males, with decreased red blood cell 
counts at 600 mg/kg bw/day in females without mat-
ing. In the kidney, in males, α2u-globulin nephropathy 
was observed at 40 mg/kg bw/day and higher, with 
increased kidney weight at 40 mg/kg bw/day and 
higher and basophilic changes in the tubular epithe-
lium at 150 mg/kg bw/day and higher. Furthermore, 
necrosis of the tubular epithelium, increased blood urea 
nitrogen level, and round epithelial cells in urinary 
sediments were observed in males at 600 mg/kg bw/
day. These effects were considered to be caused by α
2u-globulin accumulation in the kidney as male rat spe-
cific disease, and were not relevant in human health. 
In the liver, in both sexes, increased liver weight was 
observed at 150 mg/kg bw/day and higher, with cen-
trilobular hepatocytes hypertrophy at 600 mg/kg bw/
day. Furthermore, increases in the α2-globulin frac-
tion, γ-glutamyl transpeptidase, and total cholesterol 
levels and a decrease in glucose level were observed 
at 600 mg/kg bw/day in both sexes. In the thyroid, in 
females, increased thyroid weight and hypertrophy of 
follicular cells were observed at 600 mg/kg bw/day, 
with thyroxin level increasing after the recovery peri-
od at this dose. Hematology, kidney, and liver, but not 
thyroid, changes tended to resolve after the recovery 
period. On the basis of anemia in males and increased 
liver weight in both sexes, NOAEL for repeated-dose 
toxicity was determined to be 40 mg/kg bw/day in 
male and female rats.

In a bacterial reverse mutation assay using S. 
typhimurium TA100, TA1535, TA98, and TA1537 and 
E. coli  WP2uvrA (similar to OECD TG 471), 1-propene, 
tetramer was negative with and without metabolic 
activation. An in vitro  chromosomal aberration test 
using CHL/IU cells (OECD TG 473) showed negative 
result with and without metabolic activation. On 
the basis of these results, 1-propene, tetramer was 
regarded as non-genotoxic in vitro .

In the aforementioned combined repeated oral dose 
toxicity study (0, 40, 150, and 600 mg/kg bw/day) with 
the reproduction/developmental toxicity screening 
test (OECD TG 422), no effects of this substance on 
reproductive and developmental parameters were 
observed at 600 mg/kg bw/day. NOAEL for the rat 
reproductive/developmental toxicity of 1-propene, 
tetramer was determined to be 600 mg/kg bw/day, the 
highest dose tested.

( 3 )��4-Chlorobenzaldehyde�(CAS:�104-88-1)
In a 28-day repeated-dose toxicity test performed 

according to OECD TG 407, male and female 
rats (6 animals/sex/dose) were administered 
4-chlorobenzaldehyde at 0, 8, 40, 200, and 1,000 mg/
kg bw/day. In addition, both sexes (6 animals/sex/
dose) were administered 0 and 1,000 mg/kg bw/day 
of this substance for 28 days and examined after a 14-
day recovery period. At 1,000 mg/kg bw/day, transient 
salivation and tremors were observed in both sexes, 
decreases in body weight gain and grip strength of 
forearms were observed in males, and a decrease in 
the locomotor activity was observed in females. At this 
dose, increases in serum aspartate aminotransferase 
and alanine aminotransferase levels were observed 
in both sexes, whereas decreases in total protein 
and ㌼-globulin fraction were observed in males, and 
increases in alkaline phosphatase and triglyceride 
levels were observed in females. Increased liver weight 
and decreased ovary weight were also observed at 
1,000 mg/kg bw/day in females. Histopathological 
examinations revealed hyperostosis metaphysis of the 
femur in females at 200 mg/kg bw/day. Furthermore, 
at 1,000 mg/kg bw/day, hyperkeratosis of the mucosal 
epithelium in the forestomach, grade enhancement of 
regeneration of the tubular epithelium, dilatation of 
the renal tubules in the cortex, and cyst-like extension 
of the collecting duct in the kidney, and hyperostosis 
metaphysis of the femur were observed in both 
sexes. Additionally in males at 1,000 mg/kg bw/day, 

Fig. 2.  Structure of 1-propene, tetramer

Fig. 3.  Structure of 4-chlorobenzaldehyde
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degeneration of nerve fibers in the sciatic nerve and 
atrophy of muscle fibers in the skeletal muscle were 
observed. And in females at 1,000 mg/kg bw/day, 
squamous cell hyperplasia of the boundary edge in 
the stomach was observed. These changes tended 
to resolve after the recovery period. On the basis of 
these effects, NOAELs for repeated-dose toxicity were 
determined to be 200 mg/kg bw/day and 40 mg/kg 
bw/day in male and female rats, respectively.

A reproduction/developmental toxicity screening test 
was performed according to OECD TG 421. Male and 
female rats (12 animals/sex/dose) were administered 
4-chlorobenzaldehyde at 0, 40, 200, and 1,000 mg/kg bw/
day. Males were dosed for 42 days, including a 14 day 
pre-mating and mating periods. Females were dosed for 
42–45 days, including a 14-day pre-mating, mating, and 
gestation periods and the time until day 4 of lactation. 
Nine males and seven females died with tremors and 
decreased locomotor activity at 1,000 mg/kg bw/day 
by day 9 of administration. In this study, NOAEL for 
repeated-dose toxicity was determined to be 200 mg/kg 
bw/day in male and female rats.

In a bacterial reverse mutation assay using S. 
typhimurium TA100, TA1535, TA98, and TA1537 and 
E. coli  WP2uvrA (OECD TG 471), 4-chlorobenzaldehyde 
was negative with or without metabolic activation. 
An in vitro chromosomal aberration test using CHL/
IU cells (OECD TG 473) showed positive result with 
and without metabolic activation. On the basis of 
these results, 4-chlorobenzaldehyde was regarded as 
clastogenic in vitro .

In the aforementioned reproduction/developmental 
toxicity screening test (0, 40, 200, and 1,000 mg/kg bw/ 
day) (OECD TG 421), administration of 4-chlorobenzal-
dehyde at 1,000 mg/kg bw/day was halted because of 
the frequent deaths in male and female rats. No effects 
of this substance on reproductive and developmental 
parameters were observed at 200 mg/kg bw/day. 
NOAEL for the rat reproductive/developmental 
toxicity of 4-chlorobenzaldehyde was determined to be 
200 mg/kg bw/day.

( 4 )��Diammonium�hydrogen�2-hydroxypropane-1,2,3-
tricarboxylate�(CAS:�3012-65-5)

The acute oral LD50 of diammonium hydrogen 
2-hydroxypropane-1,2,3-tricarboxylate was > 2,000 mg/
kg bw in female rats based on a study conducted 

according to OECD TG 423. No deaths were observed 
at 2,000 mg/kg bw. This substance caused mucoid 
stools at 2,000 mg/kg bw.

A combined repeated oral dose toxicity study with 
the reproduction/developmental toxicity screening test 
was performed according to OECD TG 422. Male and 
female rats (12 animals/sex/dose) were administered 
diammonium hydrogen 2-hydroxypropane-1,2,3-
tricarboxylate at 0, 100, 300, and 1,000 mg/kg bw/day. 
Males were dosed for 42 days, including a 14-day pre-
mating and mating periods. Females were dosed for 
41–47 days, including a 14-day pre-mating, mating, and 
gestation periods and the time until day 4 of lactation. 
Five animals/sex/dose administered 0 and 1,000 mg/
kg bw/day were treated as the recovery group and 
examined after a 14-day recovery period. After the 
administration period, squamous cell hyperplasia of the 
boundary edge in the stomach was observed at 1,000 
mg/kg bw/day in both sexes. This change resolved 
after the recovery period. On the basis of the observed 
stomach changes, NOAEL for repeated-dose toxicity 
was determined to be 300 mg/kg bw/day in male and 
female rats.

In a bacterial reverse mutation assay using S. 
typhimurium TA100, TA1535, TA98, and TA1537 
and E. coli  WP2uvrA (OECD TG 471), diammonium 
hydrogen 2-hydroxypropane-1,2,3-tricarboxylate was 
negative with or without metabolic activation. An 
in vitro  chromosomal aberration test using CHL/IU 
cells (OECD TG 473) showed negative result with or 
without metabolic activation. On the basis of these 
results, diammonium hydrogen 2-hydroxypropane-1,2,3-
tricarboxylate was regarded as non-genotoxic in vitro .

In the aforementioned combined repeated oral dose 
toxicity study with the reproduction/developmental 
toxicity screening test (0, 100, 300, and 1,000 mg/kg bw/ 
day) (OECD TG 422), no effects of this substance on 
reproductive and developmental parameters were 

Fig. 4.  Structure of diammonium hydrogen 2-hydroxy-
propane-1,2,3-tricarboxylate
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observed at 1,000 mg/kg bw/day. NOAEL for the rat 
reproductive/developmental toxicity of diammonium 
hydrogen 2-hydroxypropane-1,2,3-tricarboxylate was 
regarded as 1,000 mg/kg bw/day, the highest dose 
tested.

( 5 )��2-Nitro-p-cresol�(CAS:�119-33-5)
A 28-day repeated-dose toxicity test was performed 

according to the Japanese guideline (similar to OECD 
TG 407). Male and female rats (5 animals/sex/dose) 
were administered 2-nitro-p-cresol at 0, 15, 60, 250, 
and 1,000 mg/kg bw/day. In addition, both sexes (5 
animals/sex/dose) were administered 0 and 1,000 mg/
kg bw/day of this substance for 28 days and examined 
after a 14-day recovery period. At 250 mg/kg bw/
day and higher, sedation and ptosis were observed in 
both sexes. Increase in the liver weight was observed 
at 250 mg/kg bw/day and higher in females and at 
1,000 mg/kg bw/day in males. Furthermore, increases 
in the kidney weight in males and spleen weight in 
both sexes were observed at 1,000 mg/kg bw/day. 
Histopathological examinations revealed hypertrophy 
of hepatocytes at 250 mg/kg bw/day and higher in 
females. At 1,000 mg/kg bw/day, increase in the ex-
tramedullary hematopoiesis and brown pigmentation 
in the spleen was observed in both sexes. Addition-
ally in males, hypertrophy of hepatocytes in the liver 
was observed at 1,000 mg/kg bw/day. Moreover, an 
increase in hyaline droplets containing α 2u-globulin 
in the renal proximal tubular epithelium in the kid-
ney was observed in males at the same dose. These  
changes, except brown pigmentation in the spleen, 
tended to resolve after the recovery period. On the  
basis of these effects, NOAEL for repeated-dose  
toxicity was determined to be 60 mg/kg bw/day in 
male and female rats.

A reproduction/developmental toxicity screening 
test was performed according to OECD TG 421. 
Male and female rats (12 animals/sex/dose) were 
administered 2-nitro-p-cresol at 0, 60, 250, and 1,000 mg/
kg bw/day. Males were dosed for 42 days, including 
a 14 day pre-mating and mating periods. Females 
were dosed for 42–47 days, including a 14 day pre-
mating, mating, and gestation periods, and the time 
until lactation day 4. At 1,000 mg/kg bw/day, ptosis 
and decreased locomotor activity were observed 
in both sexes. At the same dose, histopathological 

examinations revealed centrilobular hypertrophy of 
hepatocytes in the liver and increased extramedullary 
hematopoiesis in the spleen in both sexes. On the basis 
of these changes, NOAEL for repeated-dose toxicity 
was determined to be 250 mg/kg bw/day in male and 
female rats.

In a bacterial reverse mutation assay using S. 
typhimurium TA100, TA1535, TA98, and TA1537 
and E. coli  WP2uvrA (OECD TG 471), 2-nitro-p-cresol 
was negative with or without metabolic activation. 
An in vitro chromosomal aberration test using CHL/
IU cells (OECD TG 473) showed positive result with 
metabolic activation. However, the result of an in vivo 
micronucleus study (OECD TG 474) were negative 
up to the maximum tolerated dose (1,000 mg/kg bw/
day for 2 days) in mice. On the basis of these results, 
2-nitro-p-cresol was regarded as non-genotoxic in vivo .

In the aforementioned reproduction/developmental 
toxicity screening test (0, 60, 250, and 1,000 mg/kg 
bw/day) (OECD TG 421), no effects of this substance 
on reproductive and developmental parameters were 
observed at 1,000 mg/kg bw/day. NOAEL for the rat 
reproductive/developmental toxicity of 2-nitro-p-cresol 
was determined to be 1,000 mg/kg bw/day, the highest 
dose tested.
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Fig. 5.  Structure of 2-nitro-p-cresol





業　務　報　告 "nnVal ReportT oG DiviTionT

平成27年度国立医薬品食品衛生研究所
業務報告に͋たって

所　　　川　　　　ప

国立衛研のミッシϣン，医薬品・医ྍ機ث，食品，
化学物࣭なͲの品࣭，安全性及び有ޮ性をՊ学的に評価
し，ͦの成Ռを厚生行政にөͤ͞，国ຽの健߁と生活
上に貢献する͜とͰ͋るɽ͜のミッシϣ・࣋のҡڥ
ンを行す͘，国立衛研，3つの研究のப，すなΘ
ͪᶃઌ的医薬品・医ྍ機ثŋ࠶生医ྍ製品等の開発を
ԉするレギュラトリーサイエンス（RS）の強化，ᶄࢧ
食と͘Βしの安全，化学物࣭安全研究の֦充（健ة߁機
理のରԠ），͋るいᶅ国としてෆՄܽな試験・検
査のରԠ，をॏ的にऔりΉ課題としてઃ定してい
るɽ͜れΒ課題にԊって，平成27年度に͓いて医薬品・
医ྍ機࠶・ث生医ྍ等製品分野，食品安全ŋ生活衛生分野，
安全性生物試験分野，安全報ŋࢧૅجԉ分野，及び総
務部のすての部門に͓いて試験・研究・調査等の多
͘の業務を行したɽ

国立衛研，政のՊ学ٕज़政ࡦの動を౿·えて，
ۙ年研究৫࠶ฤにऔりんͰいるɽ政のج本ࡦࢪͰ
͋る健߁ŋ医ྍઓུにରԠし，平成27年に医薬品等の
安全性の༧測・評価機を強化するたΊに，লྩ研究ࣨ
Ͱ͋った総߹評価研究ࣨをഇࢭし，インシリコ手法によ
る安全性༧測をとり·とΊる৽たな研究ࣨを含Ί，4ࣨ
体制かΒなる安全性༧測評価部をઃ置したɽ平成25年Ҏ
来のҰ連の৫࠶ฤによって，本研究所に͓けるֵ৽的
医薬品・࠶生医ྍ等製品等のରԠྗ及び安全性༧測
評価研究機が大෯に強化͞れる͜ととなったɽ

·た，平成27年4݄かΒ国立研究開発法人本医ྍ研
究開発機ߏ（AMED）が発し，医ྍ分野の研究開発
に͓けるૅجかΒ実用化·ͰのҰ؏した研究開発のਪ進
をࢦして，医ྍ分野の研究開発༧ࢉがAMEDにू
͞れたɽAMEDの研究අ委ୗ研究අͰ͋り，͖ΘΊ
て的性の強い研究අͰ͋るɽ国立衛研AMEDと連
医ྍઓུのਪ進に貢献する߁し，RS分野Ͱ本の健ܞ
ඞཁが͋るɽ

Ҡ転ܭըについて，平成24年度にҠ転ઌを川崎ࢢ఼
ொࡾஸ۠にมߋしてҎ来，関ऀの͝ࢧԉのと४
උを進Ί，平成26年にج本ઃܭ・実ࢪઃܭが了し，建
ங工ࣄ等のܖがక݁͞れたɽ平成27年4݄かΒ建ங
工ࣄが開࢝͞れたと͜ΖͰ͋り，プロットਤを用いて研
究ࣨの༷等の最ऴ確認と調を行いつつ，…建物本体の
建ઃが進行したɽ

ઃに関して，Ҡ転にࢪ化した試験研究ٺᯀかつڱ

より大͖͘改ળ͞れる͜とがظ͞れると͜ΖͰ͋る
が，試験研究のج൫となる人ࡐの確保及びインϋウス༧
な状況がଓいているɽ৽ࠔに関して，૬มΘΒͣࢉ
たな定員߹理化ܭըによると，平成27年度かΒ5年間Ͱ
28名の業務改ֵによる定員߹理化ݮがٻΊΒれているɽ
平成28年度ཁٻの݁ՌͰ5名の߹理化ݮをٻΊΒれ，
৽ن研究ࣄ業の実ࢪによる૿員が認ΊΒれたのの，総
定員として1名ݮ員となって͓り，国立衛研のՌたす
͖業務を行するにݫしい状況となっているɽ༧ࢉ
໘Ͱ，マイナスシーリングにかかΘΒͣ，関ऀの
͝ਚྗͰӨڹ最খݶにえΒれているが，研究所とし
てඞཁなܦඅの確保がࠔとなって͓り，ޫ水අの確
保ॏ大な題Ͱ͋るɽ国のࡒ政がݫしいંͰ͋るが，
関ऀ・ೲ੫ऀの͝理解をいた͖ͩ，研究所のج本的な
ӡӦܦඅが確保͞れるよ͏，ܧଓ的なྗがඞཁͰ͋るɽ

͜のよ͏に定員インϋウス༧ࢉについてۃΊてݫ
しい状況に͋るのの，国立衛研աࡏݱ，ڈとಉ༷，
ະ来に͓いて医薬品・医ྍ機࠶・ث生医ྍ等製品，及
び食品生活ڥ中の各छ化学物࣭のRSを実ફする機
関Ͱ͋りたいとߟえるɽͦのたΊに，厚生࿑ಇ行政の
ม化・ཁにରԠし৫をݟしつつ，国ຽの健߁ҡ
Ҭのྖと関ޙࠓ，ŋ૿進及び安全の確保のたΊに࣋
RS実ફのたΊの試験研究機を充実・発లす͖とߟ
えているɽ

な͓，マルウェア感છのڪれが͋るとの外部௨報によ
りωットワークをःஅͤ͟るをಘないࣄ態が6݄に発生
したɽωットワークの調査の݁Ռ，マルウェアに感છし
たのଘࡏが確認͞れ，ϗームϖージメールのωッ
トワークと外部のଓをःஅしରԠを行ったɽ外部との
ෆ審な௨৴৽たなウイルス感છ確認͞れͣ，·
たηキュリティーରࡦを強化し，安全が確保͞れたた
Ί，1 ϲ݄ޙにωットワークを࠶開する͜とがͰ͖たɽ
国立衛研のωットワーク及びͦのऔりѻいに੬ऑな໘が
͋った͜とをলするととに，関ऀに多大な͝
を͓かけした͜とを͓びするɽ

平成27年度に国立衛研全体としてऔりんͩͦのଞの
主な߲ࣄ࣍の௨りͰ͋るɽ
（1）Ҡ転༧定۠の研究機関との連ܞɿ　川崎ࢢ健߁安

全研究所及び実験動物中ԝ研究所とڞಉ研究を行い，
国立衛研，ʮ動物Ϟデル実験系を用いた食物由来ม
性タンύク࣭等のアレルゲン性の解析ʯ及びʮiPS細
胞をった࠶生医ྍ等製品にࠞ入するजᙾ性細胞�
多性細胞の検出・আڈ系の開発ʯに関する研究を行っ
たɽ

（2）研究活動の活発化をࢦしてɿ　大学との連ܞをਂ
Ίる的Ͱ連ܞ大学Ӄの活用をਤって͓り，10大学Ӄと
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連ڠܞ定をక݁し，研究ڭҭ活動を実ࢪしているɽ
（3）医薬品，医ྍ機࠶，ث生医ྍ分野Ͱの人ྲྀަࡐɿ　

厚生࿑ಇলのֵ৽的医薬品・医ྍ機࠶・ث生医ྍ製品
実用化促進ࣄ業をܧଓし，医ྍイノϕーシϣンをਪ進
する上ͰのRSに関Θる人ࡐҭ成を的として，アカ
デミアナシϣナルηンターとڞಉ研究を行͏とと
に，研究員のݣ及び受け入れをܧଓ，実ࢪしているɽ

（4）所員研मɿ　国立衛研の全研究員（ඇৗۈ職員等を
含Ή）をରとし，研究ྙ理及び研究අのࣥ行に関す
るコンプライアンス研मを3ܭճ実ࢪし，ରऀ全員
が受講したɽ͞Βに報ηキュリティー強化のҰと
して，全所員ࢀ加の報ηキュリティー研मを本年度
かΒ開࢝したɽ·た，ྫ年とಉ༷，公務員としての研
究ྙ理，法ྩ९क等に関するඞਢ߲ࣄをにつけると
とに，研究所に͓ける研究活動をԁに実行する
たΊにඞཁな報を伝える͜とを的として，৽人職
員全員及び֘職員をରに研究ڭҭηミナーを開࠵
したɽ…

（5）研究活動の報ɿ　1）第5ճ国立衛研シンポジウム
を ň৽しい法にͮ͘جレギュラトリーサイエンスの
ਪ進ʕ…医薬品医ྍ機ث法，健߁・医ྍઓུਪ進法…ʕ
　ŉ をテーマとして平成27年7݄24（ۚ）に国立衛
研講ಊͰ開࠵し，73名のࢀ加ऀをいた�　…2）Ұൠ公
開，シンポジウムཌ25（）にʮ医薬品食品
等の品࣭確保，安全性，有ޮ性をٻΊてʯをテーマに
行い，ࡢ年を大෯に上ճる307名のݟ学ऀの๚を受
けたʀ　͞Βに，3）国立衛研ϗームϖージのʮ͓
い߹ΘͤʯのରԠを実ࢪするととにʮ研究ऀによ
る発表スライドʯのทに͓いて，国立衛研研究ऀの最
৽の研究発表スライドを公開し，国立衛研の試験研究
活動及び業の報にΊたɽ

（6）Նقエωルギーઅのऔɿ　7 ʙ 9݄に͓ける
ϐーク࣌最大ফඅ電ྗについて2,200KWを上ݶとし，
ۭ調，র明のઅ，実験機ث等の用のࣗॗ，研究ܭ
ըのมߋ等のରࡦを実ࢪしたɽ
平成27年度の全国衛生化学ڠ議会が੩岡ࢢͰ開͞࠵

れ（11�3-4），食品衛生，ڥ衛生，薬ࣄ衛生等のす
ての分野Ͱ研究所の職員が大͖な活༂をしたɽ外国出
ுとして，川所ถ国・ワシントンDCͰ開͞࠵
れたWHO主࠵の第5ճੈք薬ہ方国ࡍ会議及び2015USP
総会（4�18-27）ฒびに中国・ોभͰ開͞࠵れた第6ճੈ
ք薬ہ方国ࡍ会議及び中国薬ہ方Պ学会議（9�20-23）
に出੮したɽԞ田副所，スイス・ジュωーϒͰ開
Ұൠ名শࡍれた医薬品に関する第60ճ及び61ճ国͞࠵

（INN）ࡦ定委員会（4�12r17及び10�12-18），ถ国・ロッ
クϏルͰ開͞࠵れた薬ہ方検討会議（11�1-6），カナμ・
ΦタワͰ開͞࠵れたถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議

（ICH）（9�13-20），ฒびにถ国・ϗノルルͰ開͞࠵れた
Pacifichem…2015（12�14-19）に出੮したɽ

，ըࢀ年度厚生࿑ಇল等とのซ，各छ審議会のࠓ
医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ食品安全委員会，ফඅऀிの
専門委員等，ฒびにWHO，OECD，ICH等の国ࡍ会議
のࢀըを௨͡，国立衛研の多͘の職員が国内外の衛生
行政に貢献したɽ

·た，学ज़のͰ多͘の国立衛研職員の貢献が認Ί
Βれ，มҟ遺伝部本間部本ڥมҟ原学会学会
及び݄ت多ه࢘೦を受したɽ毒性部嶋ࣨ
本毒性学会化ڠLRIを受したɽ·た，生薬部政田
主研究本生薬学会学ज़ྭを，佐藤ظ間業務
職員（研究ॿ手）本薬学会生薬ఱવ物部会ྭ研究
を，食品ఴ加物部大槻主研究本食品化学学会
ྭを受したɽ食品部穐山部Β本食品化学学
会かΒ論文を受したɽ

な͓，౦本大࣌ࡂの原子ྗ発電所ނࣄに͏ٸۓ
ରԠとして，研究所Ͱ引͖ଓ͖食品部，生化学部（چ
ँ生化学部）が食品を中心として์ࣹ性物࣭ԚછのϞ
ニタリングをܧଓ的に実ࢪしているɽ大͖な社会題と
なっているݥةドラッグに関して，生薬部を中心に薬理
部，有機化学部がྗڠしてରԠし，国の強ྗなࡦࢪい，
ͻと·ͣ੩したが，ܧଓ的なࢹ活動がඞཁͰ͋るɽ

·た，医薬品，医ྍ機࠶，ث生医ྍ製品に関連する部
門Ͱ，ֵ৽的医薬品・医ྍ機ثの開発ڥඋのたΊ
のRS研究体制の強化が国家ઓུのҰとしてཁ͞れ
て͓り，関機関の人ྲྀަࡐ等を活用しつつ，研究体制
の૿強をਤっているɽ͜ のよ͏な健ة߁機࣌のٸۓରԠ，
ฒびにզが国のະ来をࠨӈする৽医ྍٕज़の評価及び評
価ٕज़開発研究等のରԠ，国立衛研が創ઃҎ来ظ
͞れ，かつՌたして͖たׂͰ͋り，引͖ଓ͖͜れΒの
にରしてదにରԠするよ͏Ұ体となりऔりんͰظ
い͖たいɽ

総　務　部

部　　　ொ　田……吉　夫

1ɽ৫ɾఆһ
平成26年度定員，205名Ͱ͋ったが，平成27年度

に͓いて，ᶃインシリコ༧測評価を行͏体制の強化に
͏૿として1名（ࣨ・研4ڃ），ᶄ࠶生医ྍ等製品の
ウイルス等安全性評価にる研究業務の強化に͏૿と
して1名（主研究・研3ڃ），ᶅ医ྍ機ثの性評価
にる研究業務の強化に͏૿として1名（ࣨ・研4ڃ），
ᶆݸ別化医ྍの実ݱにけたੈ࣍ܕஅ薬及びコンύ
ニΦンஅ薬の৴པ性評価及び有ޮར用に関する研究業
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務の強化に͏૿として1名（主研究・研3ڃ）が認
ΊΒれたɽ

·た，平成27年度ݟしظ࣌౸来分の加工食品中の
薬等の試験法開発にる研究業務の強化に͏定員1名

（研究員・研2ڃ）について，ݟし解আが認ΊΒれたɽ
Ұ方，6名のݮが行Θれた݁Ռ，平成27年度定

員ࢦ定職2名，行政職（Ұ）27名，研究職…174名，ܭ…
203名となったɽ

�ɽਓࣄҟಈ
（1）平成27年4݄10け৫改正にい，ಉけͰ

瀬明安全性生物試験研究ηンター総߹評価研究ࣨ
が安全性生物試験研究ηンター安全性༧測評価部
に置となったɽ

（2）平成27年7݄15けͰੴ井明子生物薬品部第ೋࣨ
が生物薬品部に，佐藤恭子食品ఴ加物部第Ұࣨ
が食品ఴ加物部にͦれͧれঢとなったɽ

（3）平成27年12݄31けͰ中֞ढ़郎اը調主װがୀ
職し，平成28年1݄1けͰԞ田宏副所がاը調
主װのࣄ務औѻとなったɽ

（4）平成28年3݄31けͰ৽ޗ৳ݟ医ྍ機ث部が定
年ୀ職し，ಉ年4݄1けͰ₫島由ೋ医ྍ機ث部第Ұ
ࣨがಉ部にঢとなったɽ

（5）平成28年3݄31けͰ最上子生化学部が定年
ୀ職し，ಉ年4݄1けͰۙ藤Ұ成生化学部第ೋࣨ
がಉ部にঢとなったɽ

（6）平成28年3݄31けͰੁ野純安全性生物試験研究
ηンター毒性部が定年ୀ職し，ಉ年4݄1けͰ平
ྛ༰子安全性生物試験研究ηンター毒性部第ೋࣨが
ಉ部にঢとなったɽ

（7）平成28年3݄31けͰ五十ᯩ܅৴食品衛生理部
及びय़文子安全報部がୀ職し，ಉ年4݄1
けͰԞ田宏副所が྆部のࣄ務औѻとなったɽ

3ɽ༧　ࢉ
平成27年度༧ࢉの֓ཁ，別ࢴのと͓りͰ͋るɽ
平成27年度のҰൠ会ܭ༧ࢉ，研究課題のऴ了等によ

り，ࡋ量的ܦඅରલ年度2千5ඦສԁのֹݮとなり，
ඇࡋ量的ܦඅݱ員のݮによる人݅අのݮ等により1
千6ඦ7十ສԁのݮとなったɽ

අʯが認ΊΒܦる，ʮ川崎Ҡ転にઃඋඅ関ࢪ
れた݁Ռ，13ԯ3千ສԁの૿ֹとなったɽ
ʮ医薬品等ن制行政に݁する政ࡦ研究අʯについて，

4課題が平成26年度Ͱऴ了し，৽たに2課題が平成27年度
より࠾͞れたɽ

4ɽڝ૪త研究අͷܦؔػཧ

૪的研究අͰ͋る厚生࿑ಇՊ学研究අ，文部Պڝ
学লのՊ学研究අิॿۚ及び本医ྍ研究開発機ߏ

（AMED）委ୗ研究開発අ等のܦ理に関するࣄ務につい
て，機関ܦ理により行っているɽ

平成27年度，厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ432,045千
ԁ，文部Պ学ল所の研究අ130,556千ԁ及び本医ྍ
研究開発機ߏ（AMED）委ୗ研究開発අ1,335,723千ԁ等，
総1,960,693ܭ千ԁについて，機関ܦ理を行ったɽ

�ɽ国ྗڠࡍ
国ྲྀަࡍとして，厚生࿑ಇ行政等に関する国ࡍ会議

のՊ学専門家としてのࢀ加，国ࡍ学会͋るい外国Ͱ
開͞࠵れる学会Ͱの発表及びট講演，ฒびに外国人研
究生の受け入れを行っているɽ

平成27年度ւ外ݣ研究ऀ，Ԇ210名Ͱ͋ったɽ
内༁行政に関する国ࡍ会議の出੮がԆ71名，ͦの
ଞ会議・学会の出੮がԆ133名，ॾ外国の研究活動
調査・ଧ߹ͤ等がԆ6名Ͱ͋ったɽ行政に関する国ࡍ
会議の出੮内༁，OECDがԆ12名，WHOがԆ2
名，FAO�WHO߹ಉ会議がԆ8名，ͦのଞがԆ49名
Ͱ͋ったɽ

�ɽް生࿑ಇՊֶ研究අิॿۚͷؔػ
所に͓いて，平成19年3݄30厚生࿑ಇল告ࣔ第

67号Ͱ平成19年度よりʮ化学物࣭リスク研究ࣄ業ʯにつ
いて分業務を委͞れ，平成27年度18名にରし，ܭ
378,759千ԁを分したɽ

�ɽγϯϙδϜٴͼ一ൠެ։ͷ։࠵
シンポジウムについて，所の研究についてより理

解をਂΊてΒ͏͜とを的に平成23年度より実ࢪして
͓り，平成27年度7݄24（13�30 ʙ 17�10）に開࠵したɽ

主題として ň৽しい法にͮ͘جレギュラトリーサイ
エンスのਪ進ʙ医薬品医ྍ機ث法，健߁・医ྍઓུਪ進
法ʙʯを͛ܝ，୲研究部等が講演を行い，外部機関
の研究ऀ等73名がࢀ加したɽ

Ұൠ公開について，Ұൠࢢຽをରとしてຖ年1ճ
実ࢪして͓り，平成27年度7݄25（10�00 ʙ 16�00）
に開࠵したɽ

公開内༰，各研究部のύωルలࣔ等による研究内༰
の介，衛研講࠲としてʮ͜れって，しかして副作
用ʁʙͲ͏ͮ͘ؾ，Ͳ͏͙ʙʯとʮ食品中の์ࣹ性物
࣭にରするऔりΈについてʙ安全をΊ͟した調査研究
の介ʙʯの講演を行い，ݟ学ऀ307名Ͱ͋ったɽ
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平成27年度༧ֹࢉ

߲　　ࣄ 平成 26 年度
(A)

平成 27 年度
(B)

ରલ年度ࠩ
引૿˚ֹݮ

(B)-(A)
（千ԁ） （千ԁ） （千ԁ）

̍ɽҰൠ会ܭ
（৫） 厚生࿑ಇ本ল試験研究機関 3,887,847 5,176,011 1,288,164
（߲） 　厚生࿑ಇ本ল試験研究所ڞ௨අ 2,144,657 2,119,850 ˚…24,807

　　国立医薬品食品衛生研究所にඞཁなܦඅ 2,144,657 2,119,850 ˚…24,807
අܦ定定員に͏ط　　 1,971,853 1,963,775 ˚…8,078
　　定員ݮに͏ܦඅ ˚…26,703 ˚…26,725 ˚…22
　　૿員ཁٻに͏ܦඅ 16,653 10,609 ˚…6,044
　　ৼସ定員に͏ܦඅ 0 ˚…4,350 ˚…4,350
　　国立医薬品食品衛生研究所ӡӦܦඅ 48,185 51,151 2,966
　　安全性生物試験研究ηンターӡӦඅ 74,874 74,838 ˚…36
අܦ務ࣄઃ理ࢪ　　 38,908 29,665 ˚…9,243
　　Ҡ転調査検討අ 572 572 0
　　研究報ج൫උඅ 20,315 20,315 0

（߲） 厚生࿑ಇ本ল試験研究所ࢪઃඅ 953,970 2,283,741 1,329,771
　厚生࿑ಇ本ল試験研究所ࢪઃඋにඞཁなܦඅ 953,970 2,283,741 1,329,771
　　国立医薬品食品衛生研究所ࢪઃඋඅ 953,970 2,283,741 1,329,771

（߲） 厚生࿑ಇ本ল試験研究所試験研究අ 778,505 761,705 ˚…16,800
　 　国立医薬品食品衛生研究所の試験研究にඞཁなܦඅ 778,505 761,705 ˚…16,800

　　国立医薬品食品衛生研究所ӡӦܦඅ 48,092 47,867 ˚…225
൫的研究අج　　 129,526 129,526 0
　　安全性生物試験研究ηンターӡӦඅ 37,354 37,354 0
අܦ務ࣄઃ理ࢪ　　 22,932 22,932 0
　　受ୗ研究අ 98,122 98,096 ˚…26
　　総߹化学物࣭安全性研究අ 68,580 68,579 ˚…1
උඅث高ֹ研究機ܕಉར用ڞ　　 151,675 151,675 0
　　研究報ج൫උඅ 26,041 21,057 ˚…4,984
　　化学物࣭によるٸۓのةରࡦをࢧԉするࣝ報ج൫ࣄ業අ 8,112 7,706 ˚…406
අܦ務ࣄ૪的研究ڝ　　 58,992 58,989 ˚…3
　　食品の安全性に関する報のՊ学的・体系的ऩूɺ解析ɺ評価及び
　　ఏڙにる研究ࣄ業අ 24,134 22,927 ˚…1,207

　　医薬品の安全性に関する報のՊ学的・体系的ऩूɺ解析ɺ評価及び
　　ఏڙにる研究ࣄ業අ 17,726 16,840 ˚…886

　　健߁安全確保のたΊの研究අ 87,219 78,157 ˚…9,062
　　˞ฏ �� ΑΓʮ医薬品ߦ੍نʹ݁͢Δࡦ研究අʯ໊শมߋ

（߲） ݂清等製及検定අ 10,715 10,715 0
　医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ 10,715 10,715 0
　　Ұൠࣄ務ܦඅ 1,871 1,871 0
業අࣄ　　 8,844 8,844 0

̎ɽҠସ༧ࢉ
（৫） 厚生࿑ಇ本ল試験研究機関 4,000 0 ˚…4,000
（߲） Պ学ٕज़・学ज़政ࡦਪ進අ 4,000 0 ˚…4,000

ˎ༧ֹࢉについて྆年度とॳ༧ֹࢉ
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薬　品　部

部　　　߹　田　幸　

֓　ཁ
薬品部Ͱ，主として化学的に߹成͞れた医薬品をର

に，ͦ の有ޮ性，安全性，品࣭確保にඞཁな研究を行っ
ているɽ۩体的に，第ҰࣨͰ，医薬品の生物薬剤学
的評価͓よび医薬品製剤試験に関する試験・研究，第ೋ
ࣨͰ，医薬品の物性と安定性に関する研究，第ࣨࡾͰ
，医薬品の品࣭保ূ͓よび分析法に関する研究，第࢛
ࣨͰ，高機製剤の有ޮ性・安全性にΘる品࣭特性
͓よび体内動態評価研究を主に実ࢪしているɽ

平成27年度特චす͖͜ととして，·ͣ，薬品部関
ऀが多方໘Ͱ関༩している本薬ہ方第17ہが平成28年
3݄7告ࣔ͞れた͜とが͛ڍΒれるɽ͞Βに，研究අ関
Ͱ，多͘の厚生࿑ಇՊ学研究が本医ྍ研究開発機
れ，ै来とҟなっ͞ߋかΒの委ୗ研究にม（AMED）ߏ
た体制Ͱの研究実ࢪとなったɽ

人ࣄ໘Ͱ平成27年3݄に߳औయ子第ࣨࡾが定年と
なり，࠶用の主研究として࠾用͞れたɽ·た，ޙ
のࣨとして坂本昭主研究がঢしたɽ·た，
AMEDのリサーチレジデント（高機性薬物キϟリア
をར用した医薬品の品࣭確保に関する研究）として，原
༎樹ത士が第4ࣨに࠾用͞れたɽݣ職員の࠾用・ୀ
職ҎԼの௨りͰ͋るɽ平成27年7݄1けͰӛෑྋ
子ࢯが࠾用͞れ，平成28年3݄31けͰظをऴ了し
たɽ平成27年12݄31けͰ工藤ᚸ子ࢯが，平成28年3
݄31けͰԼᑍ千Ղ͓ࢯよび܂名明美ࢯがظをऴ了
したɽ

ظのւ外出ுについて࣍の௨りͰ͋るɽ߹田，
平成27年6݄14かΒ17にೆ大学と౦ল中医ӃͰ
の学ज़ަྲྀ会の出੮及び྆ऀが主࠵する伝౷薬物討論
会Ͱの講演のたΊ，中国・भに出ுしたɽ͞Βに，6
݄22かΒ26に，生薬に関する国ࡍ調和のたΊのଠ
平༸۠会議（FHH）第ೋ分Պ会に出੮し，本薬ہ
方に͓ける定量NMRに関する講演を行͏たΊスイス・
ラインフェルデンに出ுしたɽ·た8݄31かΒ9݄2
·Ͱ，ෆ正薬物と医薬品成分ఴ加健߁食品に関する国ࡍ
会議に出੮し，ট講演を行͏たΊ・に出ுし
たɽ͞Βに，10݄25かΒ29·Ͱ，߳ߓ生薬ඪ४第9
ճ国ࡍॿݴ委員会に出੮するたΊ߳ߓに出ுしたɽ

Ѩી幸உࣨ，ٶ崎玉樹主研究，2015AAPS（ถ
国薬剤学会年会）ࢀ加のたΊถ国・Φーランドに出ுし
た（平成27年10݄）ɽ߳औయ子主研究WRIB2015
加のたΊถ国・マイアミに出ுした（平成27年4݄）ɽࢀ
坂本昭ࣨৼ動分ޫ学に関する国ࡍ会議（ICAVS…8）

Ͱ研究発表のたΊΦーストリア・ウィーンに出ுした（平
成27年7݄）ɽ߳औయ子主研究AAPS�FDA࠵ڞク
リスタルシティワークシϣップࢀ加のたΊถ国・Ϙルチ
Ϟアに出ுした（平成27年9݄）ɽখ出達夫主研究
分析化学及び分ޫ学߹ಉ会議（SCI9…2015）ࢀ加のたΊ
ถ国・プロϏデンスに出ுした（平成27年9݄）ɽ߳औయ
子主研究，2015AAPS（ถ国薬剤学会年会）ࢀ加
のたΊถ国・Φーランドに出ுした（平成27年10݄）ɽ

加藤͘Έ子ࣨナノメディシンのྟচԠ用に関する
Ԥभ会議Ͱの講演のたΊ，スイス・όーθルに出ுした

（平成27年6݄）ɽ…

ۀ
1ɽ一੪औకݧࢼ

フェキιフェナジン塩酸塩を含有する内用剤28製剤，
イミμプリル塩酸塩を含有する内用剤14製剤（1，2ࣨ）ɽ

�ɽൃޙ医薬品品࣭報ʹݕͮ͘ج౼
ジェωリック医薬品品࣭報検討会に͓いて，ジェω

リック医薬品の品࣭に関する報を，学会・論文発表，
医薬品医ྍ機ث総߹機ߏの͓͘すり૬ஊ૭ޱの૬ஊྫࣄ
なͲかΒऩूしてਫ਼査したɽ͜れ·Ͱのジェωリック医
薬品品࣭報検討会に͓いて課題がࢦఠ͞れた3品（ロ
キιプロフェンナトリウムৣ，ϕニジϐン塩酸塩ৣ，フΝ
Ϟチジンߢޱ内่յ（OD）ৣ）の製剤について，༹出
特性の改ળを確認したɽ·た方衛生研究所10機関とڞ
に行った6成分のアレルギー用薬の༹出試験݁Ռについ
て，ྨࣅ性の解析・定を行ったɽܰඍな課題が認ΊΒ
れたのについて試験を実ࢪし，ジェωリック医薬
品品࣭報検討会に݁Ռを報告した（1ࣨ）ɽ

3ɽ薬ࣄ๏ʹొͮ͘جؔػࠪݕݧࢼͷ֎部ਫ਼ཧ
医薬品医ྍ機ث法ࢪ行نଇにن定する厚生࿑ಇ大ਉの

ొを受けた試験検査機関の͏ͪ，67機関につ͖，外部
ਫ਼度理としてISO17025に४ڌした医薬品分析のٕ
試験を実ࢪしたɽな͓，PIC�SਃにରԠした公的認定
試験検査機関22機関についてಉ༷のٕ試験を実ࢪし
た（3ࣨ）ɽ

4ɽ国立อ݈医ྍՊֶӃ特ผ՝ఔ薬ࣄ衛生ཧίーε
ʢ(.1研मίーεʣͷྗڠ

坂本ࣨ，߳औ主研究及びখ出主研究，国
立保健医ྍՊ学ӃかΒの委ୗを受け，֘コースの副主
として，医薬品等製所のGMP査にたっている
薬ࢹࣄ員の研मのたΊのコースのઃܭなΒびに実ࡍの
ӡӦにたった（平成27年5݄18ʙ 6݄19）ɽ·た߹
田及び伊౾ࣨ，Ѩીࣨ，坂本ࣨ，߳औ主研究
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コース中の講ٛの講師を務Ίه上খ出主研究，
た（3ࣨ）ɽ

�ɽͦͷଞ
薬ࣄ・食品衛生審議会の医薬品のঝ認審査なΒびに࠶

評価に͓ける審議（医薬食品ہ審査理課，医薬品医ྍ
機ث総߹機ߏ），本薬ہ方，本薬ہ方外医薬品֨ن，
発医薬品等のಉ等性試験ガイドライン作ޙ，ࢦ剤ࡴ
成作業，༹出試験֨ن作成，医薬部外品原ྉ֨نの改正
作業（医薬食品ہ審査理課），ʮナノ医薬品に関するษ
強会ʯに͓けるリポιーム製剤及び֩酸（siRNA）ࡌ
ナノ製剤開発に関するࢦ作成作業，及び医薬品開発に
͓ける生体試ྉ中薬物ೱ度分析法のόリデーシϣンに関
するガイドライン作成作業（医薬食品ہ審査理課），
GMP専門分野別研म，公的認定試験検査機関のࢦಋ
ॿݴ（医薬食品ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課）なΒびに本
工業֨ن（JIS）の改正作業（ࡁܦ産業ল）なͲにྗڠ
したɽ

産学の方がࢀ加し，品࣭保ূの͋り方について討
論する医薬品品࣭フΥーラムに関して，医薬品品࣭
フΥーラム第18ճシンポジウムʮ本に͓ける2bDのਃ
と連ଓ生産，ࡏݱ·ͰのऔりΈとক来のలʯ（平
成28年2݄）を開࠵したɽ

研究ۀ
1ɽ医薬品ͷੳ๏ʹؔ͢Δ研究

গ࣬病（マラリア感છ）用の国内ະঝ認医薬品Ͱك
͋るリアメットৣ（有ޮ成分アーテメーター及びルメ
フΝントリン）について，主薬成分の分について
外ʗۙ外分ޫ法及びイメージング法を用いて調た

（AMED ʗ৽ڵ࠶・ڵ感છにରするֵ৽的医薬品等開
発ਪ進研究ࣄ業）ɽ

ۙ外イメージングシステムによりਝ速に製剤ۉҰ性
を評価するたΊの検討を行い，దなデータをಘるたΊ
の測定にඞཁな݅を明Βかとしたɽ·た，งғؾかΒ
のODৣのண水量の࣌ܦม化を，テラϔルπ分ޫ法
を用いて調，カールフィッシϟー法による水分量との
૬関を検討したɽ͞Βに製剤ߏ成成分のフΥノンをద
に検出するたΊのৣ剤คࡅ物の最దなサイζを検討した

（AMED ʗ創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）ɽ
外活性及びラマン活性をつフΥノンৼ動を検出す

る͜とにより，酸化チタン（IV）のޫ৮ഔ作用にͮج
いた医薬品成分の分解աఔを検出する͜とがͰ͖た（文
部Պ学লʗֵ৽的イノϕーシϣン創出プログラム）ɽ

アηトアミノフェンᰒཻをొ検査機関67機関͓よび
衛研22機関にしてٕ試験を実ࢪし，各機関のਫ਼
度理に͓ける実ޮ性を検ূした（医薬品安全ରࡦ等ਪ

進අ）ɽ

�ɽຊ薬ํہͷٴ֨نͼํݧࢼ๏ʹؔ͢Δ研究
本薬ہ方の֨ن及び試験方法に関する研究として

ҎԼの研究を実ࢪした（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʗ
医薬品医ྍ機ث等レギュラトリーサイエンス総߹研究
…業）ɽᶃࣹ剤のෆ༹性ඍཻ子測定法について，Flowࣄ
Microscopy法の有用性とඪ४化のՄ性を検討したɽ
ᶄܗݻޱܦ製剤のPTPแ装に͓ける水分ಁա性の評価
法についてٕज़動を調査したɽᶅ定量NMR（qNMR）
に関する研究として，<6>-シϣウガΦールとロガニン，<6>
ʵギンゲΦールについて，定量シグナルをܾ定したɽ͞
Βに࣪ٵ性のサイコサポニンྨについて，ܗൢࢢ態を
した検討を行った݁Ռ，サイコサポニンb2についてྀߟ
平成28年2݄より定量NMRͰけ͞れた試薬が͞ൢࢢ
れる͜とになったɽᶆߢޱ内่յフィルム剤のٕज़動
を調査し，֨نと評価法を検討したɽᶇ݁ڞথߏを࣋
つ化߹物の品࣭評価手法として，ྖҬを用いた
ラマン分ޫ法が有用Ͱ͋る͜とをࣔしたɽ

3ɽ医薬品ͷ༗ޮੑɼ҆શੑʹؔ͢Δ薬ֶࡎత研究
生体内ڥをөした製剤機の評価法と処方工ఔٕ

ज़に関する研究として，ᶃフロースルーηル法༹出試験
装置について機छ間ࠩを検ূしたɽ·た，ポンプ຺ྲྀ
छにىҼする最大ྲྀ速のࠩが，薬物の༹出にӨڹす
る͜とを明Βかとしたɽᶄ༹性製剤の์出性評価に͓
ける酸水素؇ি液の有用性をࣔしたɽᶅٵ入剤ค剤
のۭྗؾ学的ཻ子ܘ測定に͓いて，ถ国薬ہ方・Ԥभ薬
れたҟなる2つの装置を用いた評価に最৽͞ࡌ方にऩہ
のカットΦフܘとͦのࣜࢉを用いる͜とͰ，装置のޓ
性と，ҙのྲྀ量に͓ける測定がՄͰ͋る͜とをࣔ
したɽᶆ݁ڞথ医薬品のෆ༹化ݱについて調査した

（AMED ʗ創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）ɽ
発医薬品のಉ等性ガイドラインに͓ける試験݅のޙ

最ద化に関する研究として，NBCD·たCGDと総শ
͞れるෳࡶ·た高度な製剤をରにҎԼの検討を行っ
たɽᶃޫ散ཚ法によるٵ入エアκール剤のزԿཻ子ܘ測
定，ໄཻ子を装置ಋ入લに十分にס૩する͜とͰ安
定したデータをऔಘͰ͖る͜とを明Βかとしたɽ·た，
カットΦフܘをิ正する͜とにより，زԿཻ子ܘ分か
Βۭྗؾ学的ཻ度分を༧測する͜とがՄͰ͋る͜
とをࣔしたɽᶄリュープロレリンਣ酸塩෧入マイクロス
フェア製剤のin…vitro薬物์出性評価に͓いて，ਁಁѹ
が高い΄Ͳॳ์ظ出が速͘なる͜と，特定のਁಁѹͰ
ઌ発医薬品とޙ発医薬品の์出ڍ動がҟなるのの，ͦ
のଞの݅Ͱྨࣅの์出ڍ動をࣔす͜とを明Βかとし
たɽᶅ؟剤͓よびٵ入剤のޙ発医薬品開発に͓ける生
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物学的ಉ等性評価法について検討した（AMED ʗ医薬
品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

৽ن製剤ٕज़評価法としてᶃౚ݁ס૩製剤に͓ける，
処方と工ఔ制御による݁থ多ܗの調法を開発したɽᶄ
塩͓よび݁ڞথ医薬品のౚ݁ס૩による製と製剤ઃܭ
の分析の活用を検討したɽᶅ医薬品のૣظঝ認制度
に͓ける৽ن工ఔٕज़の活用と製剤評価の͋り方につい
て検討したɽ

4ɽ医薬品ͷੑͱ҆ఆੑʹؔ͢Δ研究
水༹性薬物の༹出性改ળ法としてظ͞れるコアϞ

ルフΝス製剤の݁থ化にରする安定性について検討を
行った݁Ռ，ニフェジϐンとアηトアミノフェン等
ニコチン酸アミド等を等Ϟルࠞ߹して作成したコアϞル
フΝスの݁থ化Ұ部のྫ外が͋るのの，コアϞル
フΝスのガラス転ҠԹ度がいコアϞルフΝス΄Ͳ速
かに進行するがݟΒれ，ガラス転ҠԹ度をࢦඪにす
る͜とにより，安定性の評価がՄͰ͋る͜とがࣔࠦ͞
れた（AMED ʗ創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）ɽ

の9ઢճં装置ܕ製剤について൚用ܕऩٵൽܦのൢࢢ
を用い，ߣ体中の݁থ性薬物の有ແの確認͓よび多ܗ
別を行ったɽ݁থレジϘアシステムが࠾用͞れている製
剤Ͱ݁থ性薬物が確認͞れ，ͦの多ܗ別ՄͰ͋
る͜とを明Βかにしたɽ͞Βに，൚用ܕ装置ͰಘΒれた
݁Ռのଥ性を確認するたΊ，高ً度์ࣹޫࢪઃͰの測
定݁Ռをಘ，ൺֱを行ったɽ·た，Ϟデルとしたൢࢢ製
剤かΒの薬物์出性測定にదな試験法のબ定を行っ
たɽ͞Βに，ష剤の೪ண性を各छ試験法により測定し，
ಉҰ品の製剤Ͱ͋って，೪ண性にࠩが͋る͜とを
明Βかにした（AMED ʗ医薬品等ن制調和・評価研究
業）ɽࣄ

�ɽػߴੑࡎͷ༗ޮੑɾ҆શੑʹؔΘΔ品࣭特ੑ͓
ΑͼମಈଶධՁ研究
リポιーム製剤の有ޮ性・安全性に関Θる品࣭特性に

ついて研究を行ったɽ۩体的に，査ܕプローϒݦඍ
を用い，リポιーム製剤（ɿAFMڸඍݦ原子間ྗ）ڸ
のܗ態؍，ບ性評価法のߏஙを行い，༷ʑな成か
Βなるリポιームద用ՄͰ͋る͜とをࣔしたɽ·た，
ナノDDS医薬品のサイζ・ܗ態の解析手法について分ޫ
学的解析ը૾解析等の検討を開࢝したɽը૾解析につ
いて，ඦナノメートルサイζ·Ͱのཻ子؍がՄͰ
͋った（AMED ʗ創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業及び医薬品等
業）ɽࣄ制調和・評価研究ن

体内動態に関する研究Ͱ，HepG2細胞を用い，リポ
ιームの細胞内औりࠐΈを評価する手法を検討したɽ·
た，ヒト細胞を用いたࣗવ໔Ӹ評価手法の開発研究を

行ったɽsiRNAࡌリポιームのサイトカイン産生量に
関し，ヒトধ݂単֩細胞等を用いた評価手法をߏஙし
た（AMED ʗ創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業及び医薬品等ن制
調和・評価研究ࣄ業）ɽ
ʮナノ医薬品に関するษ強会ʯに͓いて，ʮリポιーム

製剤の開発に関するガイドラインҊʯ及びʮ֩酸（siRNA）
ࡌナノ製剤に関するリフレクシϣンϖーύーҊʯを作
成したɽナノ医薬品の開発状況について文献等を用いて
調査するととに，໔Ӹ毒性に関連したICHガイドライ
ン等を調査した（AMED ʗ医薬品等ن制調和・評価研
究ࣄ業）ɽ

アカデミアとの人ྲྀަࡐを行い，高分子ミηル製剤
リポιーム製剤の特性評価法に関する議論を行ったɽ高
分子ミηル製剤の特性とͦの評価について，総説論文と
してऔり·とΊた（厚生࿑ಇলʗֵ৽的医薬品・医ྍ機
業）ɽࣄ生医ྍ製品実用化促進࠶・ث

リポιームの細胞内動態の分子メカニζムに関する研
究Ͱ，PEGम০リポιームと݂清との૬ޓ作用，及び
細胞内のऔりࠐΈに及΅すリポタンύク࣭受༰体の関
༩がࣔࠦ͞れた（ಠ立行政法人本学ज़ৼڵ会ʗՊ学研
究අॿ成ࣄ業（学ज़研究ॿ成ۚجॿ成ۚ））ɽ

�ɽ医薬品ͷ品࣭อূʹؔ͢Δ研究
GMP査に関して，զが国のPIC�Sの正ࣜ加ໍޙ，

国立医薬品食品衛生研究所方衛研ととに公的認定
試験検査機関（OMCL）として位置けΒれたɽ研究
൝OMCLとして国立医薬品食品衛生研究所の品࣭シス
テムのҡ࣋にΊ，GMP調査に͏ऩڈ品の試験検査
͓よびຖ年実͞ࢪれるൢࢢ品の品࣭試験，麻課のΦン
サイト査等にରԠし，ඞཁにԠ͡，衛研等にରして
品࣭システムߏங，ҡ࣋のॿݴを行ったɽ高度品࣭分析・
評価ٕज़に関する研究Ͱ，৽たに開発したৣ剤スライ
サーを用いてಘたৣ剤ਫ਼ີ໘をݦඍۙ外分ޫ法に
より解析し，正確な主薬成分及びఴ加物成分の分特性
の評価手法を開発したɽ医薬品品࣭のม動原Ҽの検ূを
行͏たΊに，ཻ工ఔύラメータをม動ͤ͞たᰒཻを作
製し，έミカルイメージングシステムを用いた測定を行
い，ಘΒれた含有成分分と品࣭との関連について解析
を行ったɽͦの݁Ռ，աཻになったᰒཻを用いて作製
したৣ剤Ͱ主薬成分のภ析及び༹出Ԇが生͡，ͦの
༹出Ԇの原Ҽৣ剤の水のਁಁ速度のԼͰ͋る͜
とを明Βかとした（AMED ʗ医薬品等ن制調和・評価
研究ࣄ業）ɽ

アンέート調査について，本薬ہ方の品࣭リスク
マωジメントのऔりࠐΈ，ʮ開発，֨نઃ定，GMPが医
薬品の品࣭保ূの3方ࡦʯͰ͋るとするࡾ位Ұ体原ଇの
֓೦に関する認ࣝ及び理解度，なΒびにସ試験の活用
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実態について解析し，ޮ的な薬ہ方医薬品の品࣭シス
テムのऔりΈにけた課題をந出した（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚʗنٿ保健課題解ܾਪ進のたΊの行政
業）ɽࣄに関する研究ࡦࢪ

本研究Ͱ主に医薬品の製開発に関して研究を実ࢪ
するɽ2bDに関連するICHガイドラインかΒ国内課題を
ந出，解ܾࡦを議論するɽ͞ΒにޙࠓICHͰ検討͞れる
212ガイドラインʮライフサイクルʯの進లをΈながΒ，
զが国に͓けるԁなมߋ理のࡏり方ซͤて検討し
たɽ本年度·ͣ産学かΒなる৫をฤ成するɽ分୲
研究の原薬͓よび製剤部門に関して業քஂ体の研究
ऀ，医薬品総߹機ߏの審査・査20ܭ ʙ 30名を研
究ऀྗڠとして৫，ϒレーンストーミングを開࢝した

（AMED ʗ医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

�ɽ国ࡍಈΛ౿·͑ͨ医薬品ͷ品࣭֬อʹؔ͢Δ研究
（調和会議ࡍ制国ن医薬品）ったICHࢸͰ߹ҙにۃ3

のDNAԠ性ෆ純物ガイドライン（M7）を国内Ͱ௨
するたΊ，ステップ4文ॻを༁した（AMED ʗ医薬品
等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

·た，όイΦアナリシス分析法όリデーシϣンガイ
ドラインの国ڠࡍ調のҰとして，FDA�AAPS࠵ڞの
ワークシϣップͰ本の状況について講演した（AMED
ʗ医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

生 物 薬 品 部

部　　　ੴ　井　明　子…
લ部ࣄ務औѻ　　Ԟ　田　　宏

֓　ཁ
生物薬品部Ͱ，生物薬品（όイΦテクノロジーԠ用

医薬品ʗ生物ݯى由来医薬品）の品࣭・有ޮ性・安全性
確保にࢿするレギュラトリーサイエンス研究を行ってい
るɽ

平成27年，本ͰॳΊてのόイΦ医薬品Ͱ͋る遺伝
子えヒトインスリンがঝ認͞れてかΒ30年となり，
本のόイΦ医薬品࢙上，Ұつのઅの年Ͱ͋ったɽ平
成ݩ年にલの生物化学部をとに創ઃ͞れた生物薬品
部，͜の間，όイΦ医薬品に関する評価研究の中֩を
୲い，本に͓けるن制ڥඋと国ࡍ調和に貢献して
͖たɽۙ年，創薬ࢧԉを͛ܝる政ࡦࢪをഎܠに，ア
ンメットメディカルニーζにԠえる医薬品としてظ͞
れながΒ進化をଓける༷ʑなઌ的όイΦ医薬品にରԠ
して，Պ学的・ٕज़的課題にॏを͓いて，όイΦ医薬
品の開発ਪ進とঝ認審査のਝ速化の貢献がٻΊΒれて

いるɽ加えて，高ಅする医ྍඅの制のظがかかる
όイΦޙଓ品の評価研究，͞Βに，公的試験検査機関
としての職務部に͓けるॏཁ課題Ͱ͋るɽ

平成27年に৽有ޮ成分含有医薬品としてঝ認͞れたό
イΦ医薬品9品に上り，͜れΒの中に，本Ͱॳ
Ίてのトランスジェニック動物由来όイΦ医薬品のଞ，
໔Ӹチェックポイント્߅体医薬品等が含·れるɽ·
た，本Ͱ8൪のόイΦޙଓ品がঝ認͞れたɽہ方
国ࡍ調和Ͱ，フローイメージング法によるෆ༹性ඍ
ཻ子試験法が৽たに検討課題に上り，ICH品࣭分野Ͱ
212ライフサイクルマωジメントに関する議論が進んͰ
いるɽ

͜のよ͏なݱ状を౿·え，平成27年度，όイΦ医薬
品の品࣭評価に関する研究として，O試験法，ෆ༹
性ඍཻ子試験法，ੈ࣍߅体の製法，生物活性評価に関
する研究のଞ，όイΦ医薬品のライフサイクルマωジメ
ントに関する課題ந出等を行ったɽόイΦ医薬品の有ޮ
性・安全性評価に関する研究として，߅体医薬品の生体
試ྉ中ೱ度分析法，߅薬物߅体評価法，有Ԡ発ݱ機
安全性に関する研究等を行ったɽ·た，本ޙൢࢢ，ߏ
薬ہ方の生物薬品関連試験法に関する研究として，ϔύ
リンナトリウム各のナトリウム確認試験に関する研
究，試験法の国ࡍ調和に関する研究，生物薬品の製
ཁ݅に関する研究を実ࢪしたɽ͞Βに，ઌ的όイΦ
医薬品等開発にࢿする研究として，৽ࡐجنを用いて製
͞れるόイΦ医薬品，及び高度改มタンύク࣭医薬品
等の品࣭・安全性評価に関する研究等を実ࢪしたɽ

͜れΒの研究活動を௨してಘΒれたݟをとに，
ϔύリンナトリウム各試験法原Ҋ作成，Ұൠ試験法ہ
�2.64�試験法，ߟࢀ報（単分析及びΦリゴ分
析ʗプロフΝイリング法，表໘プラζϞンڞ໐法）
のύϒリックコメントのରԠ，ߟࢀ報ELISAの原Ҋ
作成，ߟࢀ報ϖプチドマップ法及びSDSポリアクリル
アミドゲル電ؾӭ動法の国ࡍ調和にけたコメントҊ作
成にΘったɽ

平成27年度に生物薬品部かΒ発表͞れた主な論文
，ҎԼの௨りͰ͋るɽ多田，ੴ井，原ԂΒによる論
文lCharacterization…of…anti-CD20…monoclonal…antibody…
produced…by… transgenic… silkworms… (Bombyx…mori)z

（mAbs,…2015）Ͱ，業生物ݯࢿ研究所とのڞಉ研究
により，トランスジェニックカイコ由来߅体の特性を明
Βかにし，όイΦ医薬品の৽しい生産ࡐجとしてのTg
カイコの特を明Βかにしたɽ本論文，mAbs誌の表
用͞れたɽ࠾にࢴ

ླ 木， ੴ 井， 多 田 Β に よ る 論 文　lA…quorescent…
imaging…method… for…analyzing… the…biodistribution…of…
therapeutic…monoclonal…antibodies…that…can…distinguish…
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intact… antibodies… from… their… breakdown…products.z
（mAbs,…2015）Ͱ，ະ分解߅体と分解物をࣝ別Մな
৽ن手法として，ޫܬೋॏඪࣝ法による߅体医薬品の生
体内分解析法を開発した成Ռを報告したɽ

ੴ 井， ڮ 井 Β に よ るWhite…Paper…lApproaches…to…
2uality…Risk…Management…When…Using…Single-Use…
Systems… in… the…Manufacture… of…Biologicsz（AAPS…
PharmSciTech,…2015）Ͱ，ۙ年όイΦ医薬品製工
ఔͰのར用が進ΉシングルϢースシステムに関し，όイ
Φ医薬品の品࣭と安定څڙのӨڹをྀߟしたリスクマ
ωジメント手法をఏҊしたɽ

ಉ研究ڞण医ྍηンターとの߁健ژ井Β౦ڮ
によるChange…in…N-Glycosylation…of…Plasma…Proteins…in…
Japanese…Semisupercentenarians（PLoS…One,…2015）に
͓いて解析を୲し，όイΦ医薬品の解析ٕज़
をඦणऀの݂ᕶグライコミクスにԠ用して，ରর܈と
のൺֱかΒ，ඦणऀに特的なをݟ出す͜とに成
ޭしたɽ

ླ木，ੴ井，ڮ，井Βによる論文l本薬ہ方各
ϔύリン定量法の改良に関Θる研究z（医薬品医ྍ機
レギュラトリーサイエンス，2015）Ͱ，試薬の特性ث
のม動にରԠՄなہϔύリン定量法のߏங等につい
て報告したɽ

͜れΒの研究活動のଞ，薬ࣄ・食品衛生審議会，及び
ಠ立行政法人医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ（PMDA）に͓
けるہ改正及び審査業務等にྗڠしたɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成27年4݄1ʙ 7݄14，Ԟ田宏副
所が部ࣄ務औѻを務Ί，平成27年7݄15けͰ，
ੴ井明子第ೋࣨが部にबしたɽAMEDリサーチ
レジデントとして，高倉美智子ത士が平成27年4݄1に
ணしたɽ

ւ外出ுҎԼの௨りͰ͋ったɽ原Ԃܠ主研究
…木吉ਅ人研究員ɿUSP…Glycosylation…Analysis， for…
Biopharmaceuticals…Workshop（ถ国・ロックϏルɿ平
成27年8݄25 ʙ 26，ポスター発表）ʀੴ井部ɿWHO
όイΦ医薬品ඪ४品のޙࠓの方性に関するඇ公ࣜ会
議（スイス・ジュωーϒɿ平成27年9݄21，22，ޱ಄
発表）ʀ木吉ਅ人研究員ɿGordon…Research…Conference
　Antibody…Biology…�…Engineering（ถ国・Galvestonɿ
平成28年3݄20 ʙ 25，ポスター発表）ʀڮ井ଇو第Ұ
ࣨɿ2015…International…Chemical…Congress…of…Pacific…
Basin…Societies（ถ国・ϗノルルɿ平成28年12݄16ʙ 20，
ポスター発表）ɽ

ۀ
1ɽ֤ہϔύϦϯφトϦϜʹؚ·ΕΔෆ७ͷ
Δ研究ؔ͢ʹূݕͼͦͷٴ࡞Ҋͷݪ๏ݧࢼͼٴ֨ن

ϔύリンナトリウム各の改正にけて，ہҰൠ試
験法ʻ1.09ʼナトリウム塩の定性Ԡについて，ෳの
原薬ロット，及び理化学試験法ύリンナトリウムを試
ྉとした検討を実ࢪし，測定方法を最ద化するととに，
ہ各ϔύリンナトリウムのナトリウム確認試験とし
ての֘試験法がద用ՄͰ͋る͜とを実ূしたɽ
�ɽެతؔػࠪݕݧࢼʢ0.$-ʣͱͯ͠ͷࠪݕݧࢼͷ࣮
ࢪ
厚生࿑ಇলࢦࢹಋ麻薬ରࡦ課かΒのґཔを受けて，

医薬品製工ఔͰ用いΒれたϔύリンの品࣭評価，及び，
製剤中ଘϔύリン活性試験を実ࢪしたɽ
3ɽ国ྗڠࡍ
ミϟンマー FDA かΒのࢪઃݟ学（平成 27 年 10 ݄ 28
），及び， FDA かΒの研म生（平成 27 年 11 ݄
17 ）にରԠし，本に͓けるόイΦ医薬品の開発と
制，なΒびに，生物薬品部の業務を介したɽੴ井部ن
，WHO のόイΦ医薬品国ࡍඪ४品のޙࠓのࡏり方
に関するඇ公ࣜ会議にྗڠしたɽ
4ɽେֶͱͷ࿈ܞ

大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ及びւಓ大学大学Ӄ生໋
Պ学Ӄと連ܞし，講ٛ等を௨して学生のࢦಋを行ったɽ
明࣏薬Պ大学かΒ実श生3名を受け入れ，ࢦಋしたɽੴ
井ࣨ，平成27年5݄29高崎健߁ࢱ大学薬学部に
͓いてʮόイΦ医薬品の開発と品࣭・安全性確保ʯにつ
いて講ٛしたɽੴ井部，平成27年7݄31大ࡕ大学
大学Ӄ薬学研究Պの学生をରに，ʮόイΦ医薬品の品
࣭・安全性確保ʯについて講ٛしたɽੴ井部，平成
27年10݄9ԣࢢ立大学に͓いて，ʮόイΦ医薬品֓論ʯ
について講ٛしたɽণ࢘主研究，平成27年5
݄1明࣏薬Պ大学薬学部健߁薬学コースの学生をର
に，ʮ߅体医薬品の薬ޮ発ݱにӨڹするҼ子に関する研
究ʯについて講ٛしたɽ
�ɽγϯϙδϜٴͼֶज़ूձͷ։࠵

όイΦロジクスの研究開発にるॾ題，及び製品の
品࣭・有ޮ性・安全性評価等に関する研究発表ฒびに
報ަのとして開͞࠵れたόイΦロジクスフΥーラム
第13ճ学ज़ू会ʮόイΦロジクス開発に͓けるレギュラ
トリーサイエンスのインύクトと開発進లʯ（平成28年2
݄29）のӡӦにྗڠしたɽόイΦ医薬品分Պ会Ͱ，ʮ
本に͓けるόイΦ医薬品製・品࣭理ٕज़のサイエン
スʯに関するηッシϣンをاըし，アカデミア及びا業
に͓けるόイΦ医薬品製・品࣭理に関する研究介
のޙ，ύωルディスカッシϣンを行い，本に͓けるಠ
ࣗのえタンύク࣭発ݱϕクター細胞樹立に関する
ٕज़開発のݱ状と課題をࢀ加ऀͰڞ有したɽ

ੴ井部，本薬学会第136年会シンポジウム
ʮ߅体医薬品をۃΊる…ʕ৽߅ن体創薬と品࣭安全性

93業　　務　　報　　告



評価のたΊのج൫ٕज़ʕʯ，第35ճ動物細胞工学会シ
ンポジウムʮόイΦ医薬品の物性と໔Ӹ原性ʯ，本
薬物動態学会第30年会シンポジウムʮ߅体医薬品の
pharmacokinetics…�…pharmacodynamicsʯのΦーガナイ
βーを務Ίたɽ
�ɽͦͷଞ

薬ࣄ・食品衛生審議会の各छ部会，ฒびにPMDAに
͓ける৽有ޮ成分含有医薬品及びόイΦޙଓ品のঝ認審
査及びҰൠ的名শ作成にる専門ڠ議にࢀըしたɽ·た，
本薬ہ方の改正作業ฒびに本薬ہ方生物薬品ඪ४品
の品࣭評価にྗڠしたɽ

研究ۀ
1ɽόΠΦ医薬品ͷ品࣭ධՁʹؔ͢Δ研究
1）ઌ的όイΦ医薬品の品࣭・安全性確保のたΊの評
価法開発（AMED…創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）
ᶃカルόミン酸アンϞニウムを用いたඇؐݩ的アルカ
リЌによるO-݁߹ܕ試験法，ϐーリング産
物の生成及びճऩにΒつ͖が認ΊΒれるのの，
プロフΝイルがಘΒれる͜とを明Βかにしたࣅྨ
し，όイΦ医薬品の試験法としてదしている͜と
を確認したɽ
ᶄポリスチレンඪ४ཻ子を用いてフローイメージング
法のਅ度の確認を行い，2及び25Жmのཻ子を測定す
るࡍのҙを明Βかにしたɽ
ᶅポリスチレンඪ४ཻ子を用いて，ʮࣹ剤のෆ༹性
ඍཻ子試験ʯを༰量化したと͖の試験のਅ度及びਫ਼
度を多機関ڞಉ研究により調，༰量化がՄͰ͋
る͜と及びͦのཁ݅を明Βかにしたɽ
ᶆϖプチドマップ，プロフΝイル，サイζഉআク
ロマトグラフィーについて，表的なシステムద߹性
のઃ定ྫҊを作成し，ͦのཁ݅についてߟしたɽ

体医薬品等の品࣭・安全性評価法の開発߅ੈ࣍（2
（AMED…医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）
ᶃલ年度·Ͱに樹立した2छྨのFcЍ受༰体発ݱレ
ポーター細胞גを用いた改ม߅ܕ体の໔Ӹ作用評価系
の最ద化を実ࢪしたɽヒトধ݂単֩ٿを用いたサイ
トカイン์出測定系とのൺֱにより，ߏஙした評価系
が߅体医薬品の有作用発ݱにܨがり͏る໔Ӹ作用の
༧測・評価に有用Ͱ͋る͜とを明Βかにしたɽ
ᶄシングルϢースシステムを用いて製͞れるόイΦ
医薬品の品࣭安全性確保のたΊのリスクマωジメント
手法について，シングルϢース製品由来ෆ純物を中心
とするリスクアηスメント，及び，リスクରԠのߟえ
方を·とΊ，White…Paperとして公表したɽᶅถԤ
に͓けるόイΦޙଓ品ʗόイΦシミラーの製品開発及
びガイドラインඋの動を調査し，本のόイΦޙ

ଓ品ࢦに͓ける課題をߟしたɽ
ᶅ߅体をରとしてHD9�MSによる高ߏ࣍解析手
法の最ద化を行ったɽ·た，߅体及びFc༥߹タンύ
ク࣭のFcྖҬについてHD9�MS解析を行い，྆ऀの
FcRn݁߹ྖҬの高ߏ࣍にࠩҟが認ΊΒれる͜とを
明Βかにしたɽ

3）水素ॏ水素ަ࣭�量分析によるタンύク࣭ʵ
作用解析ٕज़の開発（Պ学研究අิॿޓෳ߹体の૬
ۚ（本学ज़ৼڵ会））
HD9�MSによるAT-Hepෳ߹体の૬ޓ作用解析によ
り，ATのHep݁߹部位，及びHepの݁߹に͏高࣍
�ม化を確認Ͱ͖る͜とを明ΒかにしたɽHD9ߏ
MSタンύク࣭ʵෳ߹体の૬ޓ作用解析ٕज़
としてのԠ用ՄͰ͋る͜とを実ূしたɽ

4）Fc受༰体ݻ定化カラムを用いた߅体医薬品の特性
解析法の開発（AMED…医薬品等ن制調和・評価研究
（業ࣄ
FcЍ受༰体アフィニティークロマトグラフィーに
よって分͞れる߅体分子のߏを明Βかにし
たɽ·た，ͦれͧれの分ϐークに͓けるADCC活性
CDC活性なͲの特性を明Βかにしたɽ

5）όイΦ医薬品のライフサイクルマωジメントに関す
る研究（AMED…医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）
ICHガイドラインの৽نトϐックͰ͋る212医薬品の
ライフサイクルマωジメントに関し，όイΦ医薬品
関連の課題にରするՊ学的ଆ໘かΒのఏҊを·とΊ
るたΊ，産のメンόーかΒなる分Պ会をߏஙして，
Established…Conditions等に関する議論を開࢝した.

�ɽόΠΦ医薬品ͷ༗ޮੑɾ҆શੑධՁʹؔ͢Δ研究
1）ઌ的όイΦ医薬品の品࣭・安全性確保のたΊの評
価法開発（AMED創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）
ᶃ߅体医薬品をରとして，ヒト݂清試ྉかΒのೱ
ॖ・ਫ਼製方法，߬素ফ化方法，及び内ඪ४物࣭のఴ加
方法等のલ処理方法の最ద化を行͏とڞに，各લ処理
工ఔに͓いてྀߟするඞཁの͋るඪ४的なཁ݅をந出
したɽ
ᶄ߅薬物߅体測定に͓けるカットポイントઃ定に関
し，ڞ௨データを用いて多機関Ͱの解析を行い，各機
関Ͱ用いΒれている౷ܭ解析手法をൺֱするとڞに，
౷ܭ解析手法બに関するߟえ方を明Βかにしたɽ

2）όイΦ医薬品の安全性評価・品࣭理に関する研究
（AMED医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）
ᶃόイΦ医薬品の製法開発のࡍに実͞ࢪれるウイルス
クリアランス工ఔ評価に用いΒれるウイルス試験につ
いて，用するウイルス，及び，用いΒれる試験のछ
ྨとόリデーシϣンのཁ݅を理したɽ·た，όイΦ
医薬品のウイルス安全性に関する専門家かΒなる分Պ
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会をߏஙし，ウイルスリスクマωジメントཁ݅の明確
化とہのөにけた議論を開࢝したɽ
ᶄ電ؾ化学発ޫ法を用いた߅薬物߅体分析法をߏங
し，Ϟデル߅薬物߅体を用いた分析の評価を行ったɽ
·た，໔Ӹ原性評価に関するւ外ガイドラインのࡌه
体分析法を中心に，໔Ӹ原性߅薬物߅，を調査し߲ࣄ
評価のཁ݅を理したɽ
ᶅ…in…vivoͰ分解析等を実ࢪするたΊの৽生児ܕFc
受༰体（FcRn）和性改ม߅体を発ݱ，ਫ਼製したɽ
ಋ入したアミノ酸改มがマウスの各छFc受༰体との
݁߹性及΅すӨڹを明Βかにしたɽ
ᶆ߅体医薬品と߅薬物߅体（ADA）によってܗ成͞
れる໔Ӹෳ߹体の分子サイζとFcЍ受༰体活性化
の૬関について明ΒかにしたɽϞデルADAとして߅
CD20߅体リπキシマϒにରする߅イディΦタイプ߅
体を作製したɽ

3）薬物݁߹߅体の動態関連分子݁߹性が細胞内・体内
動態に及΅すӨڹの解明（Պ学研究අิॿۚ（本学
ज़ৼڵ会））
　各छ߅体薬物ෳ߹体（ADC）Ϟデルを用い，動態
関連分子݁߹性の違いが動態に及΅すӨڹを明Βかに
したɽ

4）໔Ӹグロϒリン製剤に含·れるूڽ体の特性と安全
性に関する研究（Պ学研究අิॿ （ۚ本学ज़ৼڵ会））
　໔Ӹグロϒリン製剤かΒ生成ͤ͞たूڽ体の特性解
析を行い，ूڽ体をܗ成しすい߅体分子の特性を明
Βかにしたɽ

するҼ子に関する研究ڹにӨݱ体医薬品の薬ޮ発߅（5
（Ұൠ試験研究අ）
　EGFR発ݱ細胞גに͓いて，ガングリΦシドの生߹
成્剤PDMPが，߅EGFR߅体ηπキシマϒの細胞
૿৩制作用及び߅体ґଘ性細胞ই作用を૿強する
͜とを明Βかにし，ηπキシマϒの薬理作用が，細胞
ບにଘࡏするガングリΦシドによる制御を受けている
Մ性をݟ出したɽ

に関連するヒト໔ӸԠݱ作用発体医薬品の有߅（6
メカニζムの解析（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ
会））
体医薬品の生産細胞として用いΒれるCHO細胞߅　
の॓主細胞由来タンύク࣭にରするヒト݂清Ԡ性に
ついて明Βかにしたɽ

7）όイΦ医薬品の薬剤Ӹ学的研究（Ұൠ試験研究අ）
　໔Ӹ調અ作用を有するόイΦ医薬品を中心に，各छ
の߅体医薬品について，医薬品副作用データϕースに
報告͞れたछʑの有ࣄの報告Φッζൺ発ظ࣌ݱ
を解析したɽインフリキシマϒとニューϞシスチスഏ
Ԍとの関連，ηルトリζマϒ…ϖゴルとଳ状᙮との

関連等がࣔࠦ͞れたɽ
3ɽຊ薬ํہͷ生薬品ؔ࿈ݧࢼ๏ʹؔ͢Δ研究
1）ϔύリン医薬品の活性試験及び純度試験等に関する
研究（医薬品ঝ認審査等ਪ進අ）
ᶃہϔύリンナトリウム各に，ナトリウムに関す
る確認試験を৽نઃ定するたΊ，ہҰൠ試験法ʻ
1.09ʼ定性ԠのʮԌ色Ԡ試験（1）ۚଐ塩のԌ色
Ԡʻ1.04ʼʯ及びʮ（2）఼Ԡʯのϔύリンナト
リウムのద用について検討し，͜れΒの試験により
ϔύリンナトリウムに含·れるナトリウムを確認する
͜とがͰ͖る͜とを実ূしたɽ·た，ϔύリンナトリ
ウム各ナトリウム確認試験の原Ҋを作成したɽ

2）本薬ہ方等の医薬品品࣭公定試験法֦充のたΊの
研究開発（Ұൠ試験研究අ）
　第十ࣣ改正本薬ہ方に͓いて製ཁ݅が定ٛ͞れ
る͜とを౿·え，ہに͓ける生物薬品の製ཁ݅の
هҊしたɽ·た，生物薬品各試験法のߟ方法をࡌه
方法を理し，原Ҋ作成ཁྖとしてఏҊしたɽࡌ

3）॓主細胞由来タンύク࣭の試験法に関する研究（医
薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンスஂࡒ研究ิॿ
ۚ）
　ถ国薬ہ方及びԤभ薬ہ方にऩࡌ༧定の॓主細胞由
来タンύク࣭の試験法に関するガイドラインについ
て，調査分析したɽ

4）本薬ہ方　試験法の国ࡍ調和に関する研究…
（医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンスஂࡒ研究
ิॿۚ）
体医薬品を用いて，2-AB༠ಋ体化及びHILIC�FL߅　
法，ฒびにAPTS༠ಋ体化及びCE�FL法のݱ࠶性を確
認したɽ

5）本薬ہ方の国ࡍ化に関する調査研究（Ұൠ試験研
究අ）
　第十ࣣ改正本薬ہ方にऩ͞ࡌれる生物薬品関連の
各，Ұൠ試験法，及びߟࢀ報について，దなӳ
に関する調査を行ったɽه表ޠ

4ɽઌతόΠΦ医薬品։ൃʹ資͢Δ品࣭ɾ༗ޮੑɾ
҆શੑධՁʹؔ͢Δ研究

を用いて製͞れるόイΦ医薬品の品࣭・安ࡐجن（1
全性確保に関する研究（AMED創薬ج൫ਪ進研究ࣄ
業）
　トランスジェニックカイコを用いて製͞れた
TNFR-Fcの特性解析を行い，CHO細胞Ͱ製͞れた
TNFR-Fcとのߏ安定性，ूڽ性なͲの物
理化学的性࣭の૬違を明Βかにしたɽ

2）Claudinをඪ的とした創薬ج൫ٕज़の開発（AMED
創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）
　pH感受性ޫܬ色素によりඪࣝした߅Claudin߅体の
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細胞内औりࠐΈ，及び，߅जᙾ薬݁߹Protein…Gڞଘ
Լに͓ける細胞ই活性について検討を行い，作製し
た߅Claudin߅体が߅体薬物ෳ߹体としてద用ՄͰ
͋る͜とを明Βかにしたɽ

3）医薬品のྗ価測定法に関する研究（AMED創薬ج
൫ਪ進研究ࣄ業）
　多༷な薬ޮを有する医薬品をϞデルとし，᙭௧制
作用のྗ価試験法のઃ定にけ，ഓཆ細胞及び᙭௧Ϟ
デルマウスを用い，薬理学的な特性を解析したɽ

したࢦԆٕज़確立をظݮ体医薬品の݂中߅（4
FcRn和性のج൫研究（Պ学研究අิॿۚ（本学
ज़ৼڵ会））
　FcRn和性を改มした߅体について，݂中ظݮ
と૬関の高いFcRn和性の解析方法を明Βかにする
͜とを的とし，表໘プラζϞンڞ໐法を用いた各छ
解析方法に関して，ࢉ出͞れる和性等の違いを明Β
かにしたɽ

生　薬　部

部　　　袴　塚　高　志

֓　ཁ
部Ͱ生薬，生薬・方製剤の品࣭確保と有ޮ性に

関する試験・研究，生薬ݯࢿに関する研究，ఱવ有機化
߹物のߏと生物活性に関する研究ฒびに，麻薬及び
ਫ਼ਆ薬等のཚ用薬物，ແঝ認ແڐՄ医薬品等に関する試
験・研究を行っているɽ·た，上هの業務関連物࣭につ
いて，本薬ہ方を͡Ίとする公定医薬品֨نのࡦ定
にࢀըするととに，食薬۠分に関する調査・研究ฒび
に，ఱવ薬物の֨نに関するॾ外国との国ࡍ調和に関す
る研究を行っているɽ

第Ұࣨ関連Ͱ，本薬ہ方原Ҋ審議委員会生薬等委
員会等に͓いて，第17改正本薬ہ方第Ұิに関する
審議にࢀըし，生薬関連の৽نऩࡌ及びطऩࡌ品各，
及び関連する総ଇ，Ұൠ試験法，ߟࢀ報等に͓ける原
Ҋ作成にد༩したɽ·た，本薬ہ方外生薬ہ）2015֨ن
外生2015ن）発出のたΊWGを৫し，原Ҋ作成にد༩
したɽ

第ೋࣨ関連Ͱ，生薬部が全໘的にྗڠしたҰൠ用の
生薬・方製剤のリスク分ྨݟしͰ方製剤が第2ྨ
医薬品にҰに分ྨ͞れた͜とについて，薬ࣄ・食品衛
生審議会医薬品等安全ରࡦ部会安全ରࡦ調査会のٻΊに
Ԡ͡て作成した方製剤を安全に用Ͱ͖るπールʮ安
全に͏たΊの方処方の確認ථʯ及びʮ安全に͏た
ΊのҰൠ用方処方のؑ別シートʯのPDF൛をҰൠに公

開したɽ͞Βに，ہ方医薬品ঝ認ਃの手引͖の全໘ݟ
しを行い，平成27年に発出͞れた薬生審査発1225第6
号௨ʮ生薬のエキス製剤の製ൢചঝ認ਃにるガ
イμンスについてʯの原Ҋ作成にد༩したɽ

第ࣨࡾ関連Ͱ，ݥةドラッグରࡦとして，厚生࿑ಇ
লよりʮࢦ定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品ʯについて検査
ґཔが͋った製品，·た，ࡒ務ল関੫ہより厚生࿑ಇল
を௨͡てґཔが͋ったʮࢦ定薬物とྨࣅの成分を含有す
るとਪ測͞れる検体ʯし͘ʮࢦ定薬物Ͱ͋るٙいが
͋る物品ʯについてରԠしたɽ·た，৽たなࢦ定薬物の
定のաఔに貢献し，͜れΒのඪ४分析法を作成するとࢦ
とに，分析用ඪ品のަ体制をえたɽ͞Βに，違法
ドラッグデータ閲覧システムについて，৽たにࢦ定͞れ
た化߹物のߋ৽作業を行い，平成28年3݄࣌Ͱ710化߹
物2128製品の報を༴するಉシステムを，引͖ଓ͖全国
の公的分析機関及びւ外の公的機関にアクηスを制ݶし
て公開したɽ

生薬部Ͱ，所ঠにないが，国立衛研のミッシϣンの
ͻとつとߟえʮՊ学的なݟにͮ͘ج食薬۠分ʯに関し
厚生࿑ಇՊ学研究等ͰରԠしているɽ平成27年度，ʮ医
薬品の成分本࣭に関するWGʯが1度開͞࠵れたが，会
議の開࠵にରして，ࢦࢹಋ麻薬ରࡦ課に全໘的にྗڠ
したɽ

生薬の国ࡍ調和，国ྲྀަࡍ関連に͓いて，部
Western…Pacific…Regional…Forum…for…the…Harmonization…
of…Herbal…Medicines（FHH）ʮ生薬に関する国ࡍ調和の
たΊのଠ平༸۠会議ʯの本ࣄ務ہとしてFHHの
活動に関༩するととに，袴塚及び政田平成27年12݄
10 ʙ 11に中国のߌभࢢͰ開͞࠵れたৗ委員会，及
びಉ年6݄23 ʙ 24にスイスのラインフェルデンࢢͰ開
ߏඪ४化機ࡍ加したɽ·た，国ࢀれた第2分Պ会に͞࠵

（ISO）のTC249（中国伝౷医学専門委員会）に͓いて，
古中国医学をݯとする౦༸伝౷医学の薬用২物，生薬，
処方及び᭥پ関連のث۩・機ثについての国ࡍඪ४化が
進Έつつ͋り，袴塚ಉ年6݄1 ʙ 4に中国ࢢژͰ開
加したɽ花尻平成28年3݄13ࢀれた全体会議に͞࠵ ʙ
24にΦーストリア・ウィーンͰ開͞࠵れた第59会ظ国
連麻薬委員会にࢀ加したɽ

·た，袴塚平成27年6݄16に中国౦লೆ大学
Ͱ開͞࠵れた伝౷薬物討論会にて方製剤の品࣭確保に
制について講演したɽ͞Βに，花尻及び内山نするࢿ
ಉ年8݄29ʙ 9݄6にイタリアフィレンπェࢢͰ開࠵
͞れた第53ճ国ࡍ法中毒学会にࢀ加し，ݥةドラッグに
関する研究発表を行ったɽ·た，内山，ಉ年8݄8 ʙ
11にؖ国プサンࢢͰ開͞࠵れたIUPAC…48th…General…
Assembly（国ࡍ純正・Ԡ用化学連߹第48ճ総会）にࢀ
加発表したɽ
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平成27年度の人ࣄ໘のҟ動ҎԼの௨りͰ͋るɽಉ年
4݄1けͰ，Lida…Tengത士が࣌間ۈ務ඇৗۈ職員
として࠾用͞れ，Kenny…Kuchtaത士が外国人特別研究
員として࠾用͞れたɽݣ研究員に関して，ಉ年5݄1
けͰޙ藤༎ేࢯ，ಉ年6݄11けͰ吉ଠҰത士ࢯ，
ಉ年8݄10けͰ富田奈緒美ࢯが࠾用͞れたɽ·た，
平成28年3݄31けͰLida…Tengത士及び富田奈緒美
がୀ職したɽࢯ

な͓，政田͞か主研究，ఱવ物医薬品の安全
性及び品࣭確保に関する研究に͓いて，平成27年度本
生薬学会学ज़ྭを受し，佐藤子ത士，生薬及
び生薬製剤の品࣭確保のたΊの研究に͓いて，平成27年
度本薬学会生薬ఱવ物部会ྭ研究を受したɽ

ۀ
…1ɽ本薬ہ方外生薬2015…֨ن…の作成にけ，WG…を

৫するとڞに，厚生࿑ಇলが主࠵する検討委員会に
委員としてࢀըしたɽಉ֨ن，平成27年12݄に，医
薬・生活衛生ہ審査理課௨として発出͞れたɽ

…2ɽΦウレン及びΦウレンを含Ή方処方製剤（ԫ連解
毒౬）9検体についてॏۚଐ及びヒ素の分析試験を行っ
たɽͦの݁Ռ，全ての検体が֨نにద߹するのと
அ͞れたɽ

…3ɽ厚生࿑ಇলが委ୗし，インターωットͰങい上͛た
定薬物を含Ή表的ࢦ，ドラッグ6製品についてݥة
なݥةドラッグ成分及びߏྨࣅ麻薬成分を分析ର
として成分分析を行ったɽ

…4ɽ厚生࿑ಇলかΒʮࢦ定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品ʯ
について検査ґཔが͋った1037製品について，ࢦ定薬
物を含Ή表的なݥةドラッグ成分及びߏྨࣅ麻薬
成分を分析ରとして成分分析を行ったɽ

…5ɽ੫務ল関੫ہ等より厚生࿑ಇলを௨͡てґཔが͋っ
たʮࢦ定薬物とྨࣅの成分を含有するとਪ測͞れる検
体ʯし͘ʮࢦ定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品ʯ58製
品について含有成分を分析するととに，২物試ྉに
ついて遺伝子分析を実ࢪしたɽ

…6ɽ各ಓݝよりങい上͛Βれた強用健߁食品につ
いて，…21…छの強作用を有する医薬品ྨをରに分
析を行った݁Ռ，146…製品（ॏෳ…2…製品）中2…製品か
Βର薬物が検出͞れたɽ͞ Βに，厚生࿑ಇলインター
ωットങい上͛強用健߁食品について，上هର薬
物の分析を行った݁Ռ，ࡢ年度ങ上͛た82製品中54製
品よりର薬物が検出͞れ定量を行ったɽ·た，ࠓ年
度，114製品のങ上͛を行ったɽ

…7ɽ厚生࿑ಇলインターωットങい上͛૫用健߁食品
について，分析を行った݁Ռ，ނҙにఴ加͞れたとࢥ
Θれる医薬品成分いͣれの製品かΒ検出͞れな

かったɽ
…8ɽ͋ん（国産͋ん6݅，༌入͋ん66݅，72݅ܭ）

中Ϟルヒω含量について試験を行ったɽ
…9ɽؑࣝ用麻薬ඪ品として，平成26年度に৽たに麻薬

にࢦ定͞れた4化߹物を大量確保し，͜れΒඪ品につ
いて各छ定性試験（NMR，TOFMS，GC-MS，LC-
PDA-MS測定）及び品࣭試験（HPLCによる純度測定）
を行ったɽな͓，平成28年3݄࣌Ͱؑࣝ用ඪ४品と
して122化߹物を理し，ґཔにԠ͡て全国のؑࣝ機
関にަした（平成27年度の14化߹物）ɽ

10ɽ4…छのタμラフィルߏྨࣅ化߹物のਝ速分析法を
作成したɽ

11ɽ平成27年度の12݄·Ͱに医薬品医ྍ機ث等法Լ，৽
たにࢦ定薬物としてࢦ定͞れた化߹物の͏ͪ，แׅࢦ
定のҰ部を含Ή50化߹物について（แׅࢦ定のҰ部を
含Ή），分析用ඪ品を大量製・確保し，͜れΒඪ品
について各छ定性試験（NMR，TOFMS，GC-…MS，
LC-PDA-MS測定）及び品࣭試験（HPLCによる純度
測定）を行ったɽな͓，平成28年3݄࣌Ͱࢦ定薬物
分析用ඪ品として375化߹物2২物を理し（แׅࢦ定
化߹物のҰ部を含Ή），ґཔにԠ͡て全国の分析機関
にަした（平成27年度の1421化߹物）ɽ

12ɽ平成27年度に医薬品医ྍ機ث等法Լ，৽たにࢦ定薬
物としてࢦ定͞れた化߹物の͏ͪ，แׅࢦ定のҰ部を
含Ή70化߹物について，GC-MS及びLC-MSによるඪ
४分析法を作成したɽ·た，本ඪ४分析法，ʮࢦ定
薬物の測定݁Ռ等についてʯとして厚生࿑ಇলより全
国に௨͞れたɽ

13ɽະऩࡌͰ͋るΦϐΦイド受༰体アゴニストͰ͋る麻
薬（Fentanyl,…Acetylfentanyl,…AH-7921），ࢦ定薬物

（MT-45,…p-Fluorobutyrylfentanyl）及びͦれΒのߏ
化߹物（Butyrylfentanyl）について，定性・定ࣅྨ
量分析ฒびに各薬物の解説をهしたマニュアルを作成
したɽ

14ɽલ年度にߏஙした違法ドラッグデータ閲覧システム
について，引͖ଓ͖全国の公的分析機関及びւ外の公
的機関にアクηスを制ݶして公開したɽ͞Βにࠓ年度
に৽たにࢦ定͞れた化߹物についてॱ࣍データϕース
に加してߋ৽作業を行なったɽ·た，公的機関かΒ
のݥةドラッグにରするい߹ΘͤにରԠしたɽ平成
28年3݄࣌Ͱ違法ドラッグデータ閲覧システム710
化߹物2128製品の報をࡌܝし，国内295機関，国外
29機関がొしているɽ

15ɽ麻薬及びཚ用薬物に関する報ऩू（医薬食品ہ
ڠ麻薬औక部）にہ課及び方厚生ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ
ྗしたɽ特に，平成27年度にࢦ定薬物及び麻薬として
定薬物部会12ࢦ）にରԠす͖薬物をリスト化しٸۓ
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ճ，ґଘ性薬物検討会2ճ），͜れΒの薬物について有
ಋ・麻薬ରࢦࢹہ性報をऩू理し，医薬食品
した薬࠵課に報告したɽ本報告，厚生࿑ಇলが開ࡦ
定薬物部会に͓いて，題となࢦ食品衛生審議会・ࣄ
る薬物をࢦ定薬物にࢦ定するたΊのஅ根ڌとなるՊ
学的データとしてఏࣔ͞れたɽ

16ɽ厚生࿑ಇল医薬食品ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課のґཔ
により，平成27年11݄13に46ಓݝ等64名の୲
ऀをରとして，平成26年度ࢦ定薬物分析研म会議を
国立衛研Ͱ開࠵したɽ

17ɽ厚生࿑ಇল医薬食品ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課を௨し
て正ࣜなґཔを受け，方衛生研究所，੫関及び方
厚生ہ麻薬औక部等の公的分析機関かΒૹ͞れたະ
ಉ定ݥةドラッグ成分を含Ήݥةドラッグ製品につい
て含有成分分析を実ࢪしたɽ

18ɽ方衛生研究所等にରし，10छの分析用ඪ品（フェ
ンフルラミン，シルデナフィル，なͲ）の（の
104݅）を行͏ととに，違法ドラッグ成分，強成
分等の分析にྗڠしたɽ

19ɽ機性表ࣔ食品6製品について，ಧ出ॻྨをجに関
༩成分の定量を行い，分析方法のଥ性を検ূしたɽ

20ɽ専Β医薬品に関する報ऩ （ू医薬食品ࢦࢹہಋ・
麻薬ରࡦ課）にྗڠしたɽ

21ɽ薬ࣄ・食品衛生審議会の部会，調査会等の委員ಠ
立行政法人医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門委員として
本薬ہ方の改訂作業，動物用医薬品のঝ認審査，ࢦ定
薬物のࢦ定等にྗڠした（袴塚，花尻，ؙ山）ɽ·た，
厚生࿑ಇল医薬食品ہ等が主࠵する各छ検討会等の
委員として，審議にࢀըした（袴塚，花尻，ؙ山）ɽ

22ɽ厚生࿑ಇলのڞಉར用ܕ大ܕ機ثの理・ӡӦのと
り·とΊを行ったɽ

研究ۀ
1ɽ生薬ɾ生薬ࡎɾํॲํٴͼ২薬ͷٴ֨نͼ
ੳํ๏ʹؔ͢Δ研究
のたΊの原Ҋ作成WG会議を実ࡌ方ऩہ方処方の（1
をΊࡌ第Ұิऩ（ہ17）方ہし，第17改正本薬ࢪ
͟す方処方について，各छ試験法の検討を行͏とと
に，原Ҋのとり·とΊ，म正等を行ったɽ

2）トウキ及びؖ国トウキについて，LC�MS分析によ
る成分のൺֱを行ったɽ

3）Ұൠ用方製剤ঝ認ج४について，ࢪ行ޙの題
ݟしのඞཁ性を検討するたΊのࢿૅجྉとして，
Ұൠ用方製剤294処方を13の࣬ױ分ྨにબ別したɽ

4）生薬の品࣭確保に関する研究として，本薬ہ方に
ऩ͞ࡌれた方エキスの͏ͪ，ܡ枝ᣓྲؙ，ࣲܡމ枝
౬及び藤散のߏ成生薬24品70検体についてヒ素，

カドミウム，水銀及び鉛の実態調査を行ったɽ
5）生薬の国ࡍ調和に関する研究として，ߌभͰ開͞࠵
れた第13ճFHH…Standing…Committee会議にࢀ加する
ととに，Sub-Committee…I及びIIの活動を行ったɽ

6）本薬ہ方外生薬֨ن（ہ外生ن）৽نऩิީࡌ品
Ͱ͋るチクϤウ及びͦのྨࣅ生薬タンチクϤウの確
認試験法Ҋを作成するとڞにࢦඪ成分のಉ定を行っ
たɽ

（Ҏ上，医ྍ研究開発ਪ進ࣄ業ิॿۚ・医薬品等ن制
調和・評価研究ࣄ業）

7）遺伝子報をར用する生薬の純度試験法の検討とし
て，Ϙウフウの純度試験法Ҋの作成を行ったɽ多ม量
解析を用いた生薬の品࣭評価法の開発に関するૅج検
討として，シϣウキϣウ及びカンキϣウのTRPV1…受
༰体ො活活性をࢦඪにしたLC-MS…データのPLSճؼ
分析を行い，活性༧測Ϟデルࣜの作成を行ったɽ

8）զが国ͰҰൠ用医薬品及び健߁食品としてྲྀ௨する
༸ϋーϒ製剤について，LC�MS�MSによる成分分
析を行い，成分成含量のΒつ͖かΒ，品࣭評価
を行ったɽ

用͞れる薬用২物の総߹報データϕー方薬に（9
スのߏஙのたΊ，ࢢにྲྀ௨するシϣウマ，リュウガ
ンニク及びレンギϣウの遺伝子報を解析したɽ

用͞れる薬用২物の総߹報データϕー方薬に（10
スのߏஙのたΊ，リュウタン及びレンギϣウに含·れ
る成分について，LC-MS�MS分析を行い，͜れΒの化
学報のूੵを行ったɽ

11）ISO…TC249（中国伝౷医学（Ծ題）ඪ४化専門委員
会）に͓ける౦アジア伝౷医学に関する国ࡍඪ४の作
成作業にࢀըし，製工ఔ理のߟえ方を加ຯした生
薬及び処方の品࣭確保に関する国ࡍඪ४Ҋの作成にد
༩したɽ

（Ҏ上，医ྍ研究開発ਪ進ࣄ業ิॿۚ・創薬ج൫ਪ進
研究ࣄ業）

12）生薬製剤ঝ認審査ج४原Ҋࡦ定のج൫උとして…
ʮہ方医薬品ঝ認ਃの手引͖（ہ方手引͖）ʯのݟ
しを行っていたが，͜れをج本֨ࠎとした平成27年薬
生審査発1225第6号௨ʮ生薬のエキス製剤の製ൢ
ചঝ認ਃにるガイμンスについてʯが発出͞れたɽ
͜の成Ռを受け，ঝ認લྫ͋るが上ه௨にऩ͞ࡌ
れていない生薬及び生薬エキス製剤にணし，͜れΒ
のঝ認ਃج४原Ҋ作成にけた報ऩू及び検討を
行ったɽ

（医ྍ研究開発ਪ進ࣄ業ิॿۚ・医薬品等ن制調和・
評価研究ࣄ業及び創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）

13）͞ ͘葉ඪ本かΒޮ的にDNAをந出・૿෯する方法
を確立し，正しいج原に由来する薬用২物の͘͞葉ඪ
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本かΒྻ報のऩूにண手したɽ
（本学ज़ৼڵ会Պ学研究අิॿۚ）

�ɽ生薬ٴͼ生薬資ݯͷ։ൃͱར༻ʹؔ͢Δ研究
1）܅子౬ߏ成生薬Ͱ͋るՆについて，活性強度の
ҟなるෳロットについてࢦޫܬを測定したɽ

2）ീຯԫؙについて，ߏ成生薬の成分をࢦඪとして
݂清中の分析݅をܾ定し，౬剤と方処方エキス製
剤との生物学的ಉ等性の評価について検討を行ったɽ
Alisol…A，Alisol…A…monoacetate，Alisol…B，Alisol…B…
monoacetate，…Loganin，Morroniside及び…Paeoniqorin…
について検討を行った݁Ռ，͜れΒの成分ಉ等性の
評価に関するࢦඪ成分とするに，ݱஈ֊Ͱࠔと
Θれたɽࢥ

（Ҏ上，医ྍ研究開発ਪ進ࣄ業ิॿۚ・医薬品等ن制
調和・評価研究ࣄ業）

…ॿπิڙ用を的として，報ఏ方製剤の安全（3
ールʮ安全に͏たΊの方処方の確認ථʯとʮ安全
に͏たΊのҰൠ用方処方のؑ別シートʯのPDF൛
を作成し，研究所及び関連ஂ体のϗームϖージ上Ͱ
μウンロードՄな電子フΝイルとして公開したɽ

4）߹方処方25処方に͓けるグリチルリチン酸
含量を定量し，エキスのpHによってグリチルリチン
酸ந出がม化する͜とを明Βかにしたɽ

（Ҏ上，厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ・医薬品・医ྍ機
（業ࣄ研究ࡦレギュラトリーサイエンス政ث

3ɽຑ薬ɾґଘੑ薬ٴͼࢦఆ薬ʹؔ͢Δ研究
のྫࣄࢮドラッグの関༩がٙΘれている4ݥة（1
試ྉについて，LC-2-TOF-MSを用いたスクリーニン
グ分析の݁Ռ，いͣれの試ྉかΒ，ҟなる薬理作用
を有するෳのݥةドラッグ成分し͘ँ物が検
出͞れ，麻薬成分ਫ਼ਆ薬がಉ࣌に検出͞れた試ྉ
ଘࡏしたɽグルクロニμーθ߬素ະ処理及び処理試
ྉについて，༧測͞れるँ物等含Ί，LC-MS�MS…
MRMϞードͰ定量分析を実ࢪした݁Ռ，4試ྉかΒܭ
27化߹物（ݥةドラッグ8化߹物͓よびँ物10化߹
物，ͦのଞ麻薬，ਫ਼ਆ薬等9化߹物）が0.1-1538…ng�
mL（グルクロニμーθ処理試ྉ）検出͞れ，༷ʑな
ドラッグ製品薬物をซ用しているཚ用実態が明ݥة
Βかとなったɽ

ඪとした২ࢦྻをجドラッグ製品のDNA塩ݥة（2
物छのؑ定を行い，各छDNA塩جྻ解析の݁Ռ，
ϔンナ（ϔナ），μミアナ，ドリームϋーϒ，スイレン，
ϋス，ϋワイアンϕイϏーウッドローζ，ϗップ，ミ
ナミシϏレタέを製品中かΒ検出したɽ

3）大麻DNAのマイクロサテライト解析のͻとつͰ͋

るRAMS法を検討し，ҟ動ࣝ別法にར用ՄͰ͋る
͜とがࣔࠦ͞れたɽ

4）ミナミシϏレタέ由来DNAのLAMPを用いた؆қ
ਝ速ࢹ定法を検討したɽ子実体，ࢳە（体）の྆
態Ͱ͋って分析Ͱ͖る分析法のͻとつとしてܗ
有ޮͰ͋るとߟえΒれたɽ

ドラッグ446化߹物についてLC-2-TOF-MS分ݥة（5
析とಉ࣌にイΦンϞϏリティー分（Ion…Mobility…
SeparationɿIMS）を行い，ಘΒれた各化߹物の保࣋
間，プレカーサーイΦン͓よびプロμクトイΦン࣌
ਫ਼ີ࣭量報にিಥஅ໘ੵ（Collision…cross…sectionɿ
CCS）報を加えて化߹物ライϒラリをߏஙしたɽ͜
れを用いて，ݥةドラッグがىҼしたとߟえΒれる4
名のࢮྫࣄに͓ける݂清試ྉ中化߹物の分析を行っ
たと͜Ζ，IMSをซ用する͜とにより生体試ྉ由来の
ᇄࡶ物によるӨڹのܰݮがՄͰ，より৴པ性特ҟ
性の高いスクリーニングがՄͰ͋ったɽ

6）法ن制薬物及びߏྨࣅ化߹物（ϕンκジアθϐン
ྨなͲ38ܭ化߹物）について，TLC分析及びఄ色試薬
による発色を確認したɽ͞Βに，؆қ薬物スクリーニ
ングキットを用いて，法ن制薬物及びະن制薬物（ܭ
124化߹物）をରとして検出法の評価を行ったɽࠓ
ճ検討したキットͰ，法ن制薬物のΈをࣝ別する͜
とࠔͰ͋ったが，৽たなྲྀ௨がةዧ͞れる法ن制
薬物のߏྨࣅ体等の؆қ検出法のҰつとして有用Ͱ
͋るとߟえΒれたɽ

7）ヒト؊ミクロιームը分を用いて৽ྲྀن௨トリプ
タミン系ݥةドラッグ4-AcO-…DETのँ的検討を
行ったɽͦの݁Ռ，1）4-AcO-DET，ヒト؊ミクロ
ιームը分の߬素により4-OH体にม͞れる͜と，
2）4-AcO-DETかΒ4-OH-DETのมNADPHに
ඇґଘ的なԠͰ͋る͜と，3）カルϘキシルエス
テラーθの特ҟ的્剤Ͱ͋るbis（4-nitrophenyl)…
phosphate…を用いて検討した݁Ռ，4-OH-DETのม
を୲͏߬素؊ଁのCYPͰな͘カルϘキシルエス
テラーθͰ͋る͜と，4）カルϘキシルエステラーθ
によるアηチル化ԠۃΊて速い͜と，が明Βか
となったɽ

ஙߏドラッグ製品のਝ速スクリーニング法のݥة（8
を的として，DARTイΦンݯにOrbitrap…MSをつな
͛たDART-Orbitrap…MSによるݥةドラッグ製品の
分析を検討したɽスクリーニングのରとする化߹物
のඪ४試薬のMS�MSスϖクトルを測定し，データ解
析ιフトウェアTraceFinder3.2のライϒラリをߏஙし
たɽݥةドラッグ製品をDART-Orbitrap…MSͰ測定し，
TraceFinder3.2Ͱスクリーニングର化߹物のਫ਼ີ࣭
量，ಉ位体ύターン，MS�MSスϖクトルのフラグメ
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ントイΦン，作成したライϒラリのMS�MSスϖクト
ルとのマッチングをとに含有成分の検出を行なっ
たɽͦの݁Ռ，ס૩২物細ย，液体製品及びค製品
と含有͞れる化߹物の検出がՄͰ͋り，LC-MS
GC-MSにൺඇৗに࣌間ͰͰ͖るたΊ有ޮな方法
Ͱ͋る͜とがΘかったɽ

9）平成27年度に入手したݥةドラッグ製品中かΒ৽ن
ྲྀ௨ݥةドラッグ成分として41化߹物をಉ定したɽ内
༁として，߹成カンナϏノイド，カチノンྨ，フェ
ωチルアミンྨ，ϕンκジアθϐンྨなͲͰ͋るɽࠓ
ճ検出͞れた41化߹物の͏ͪ，26化߹物，平成27年
度にࢦ定薬物としてن制͞れたɽ

…にొした߹成カンナϏنに৽ࢢドラッグݥة（10
ノイド3化߹物について，カンナϏノイドCB1及び
CB2受༰体の݁߹和性を測定し，中ਆܦ系Ө
を及΅す֖વ性について検討したɽ測定の݁Ռ，3ڹ
化߹物の͏ͪ，pyrazoleܕの৽ن߹成カンナϏノイド
AB-CHFUPYCA…，カンナϏノイドCB1及びCB2受
༰体の྆方にରし΄とんͲ和性をࣔ͞なかったɽҰ
方，FU-P9-2CB1及びCB2受༰体にରし，麻薬Ͱ͋
るJWH-018とಉఔ度の強い݁߹和性をࣔしたɽ·た，
indazole-3-carboxamideタイプの߹成カンナϏノイド
CUMYL-5F-…PINACA，CB1及びCB2受༰体にରし
て麻薬JWH-018の100ഒと，ۃΊて強い݁߹和性
をࣔしたɽ特にCB1受༰体にରして，ポジティϒコ
ントロール(R)-(�)-WIN55212-2より10ഒఔ度強い
和性をࣔし，ͦのݥة性が༕ྀ͞れたɽ

11）活性ະ26छྨのݥةドラッグについて，ラッ
ト  シ ナ プ ト ι ー ム ը 分 に ͓ け るDopamine，
Noradrenaline… 及びSerotonin࠶औりࠐΈ્活性

（IC50）を測定したɽͦの݁Ռ，3化߹物いͣれ
のϞノアミンにରして࠶औりࠐΈ્活性をࣔ͞な
かったが，ͦのଞ23化߹物Ͱ活性が認ΊΒれたɽカ
チノン系化߹物Ͱ，ϕンθン上のメトキシج及び
メチレンジΦキシج，テトラリンߏ，ϐロリジンߏ
のಋ入，·たアルキル主の͞により，3छྨの
Ϟノアミン࠶औりࠐΈ્活性ύターンがҟなる͜と
がࣔࠦ͞れたɽ͞Βに，フェニデート系化߹物に͓い
て，いͣれ強いDopamine及びNoradrenalineの࠶
औりࠐΈ્活性が認ΊΒれたが，ナフタレンߏを
有する化߹物，Serotoninにରしてൺֱ的強い્
活性を有していたɽ

12）ヒト5HT2A受༰体とAequorinを安定的にڞ発ݱす
るൢࢢのえ細胞を用い，24छྨのݥةドラッグ
について，5HT2A受༰体を介したアゴニスト活性を
૬ର的に評価したɽͦの݁Ռ，いͣれの化߹物に
5HT2A受༰体にରするアゴニスト活性が認ΊΒれたɽ

トリプタミン系化߹物Ͱ，全体的に4-OH体とൺ
て4-AcO体EC50が3-8ഒ高͘，薬理活性がऑいと
のアミンに֨ࠎえΒれたɽ·た，トリプタミンߟ
म০͞れるアルキルが͘ਹ高い΄Ͳ受༰体との݁
߹を્し，݁Ռ的に薬理活性がऑ͘なるとߟえΒれ
たɽ

13）主に平成27年度৽ྲྀن௨߹成カンナϏノイド（11ܭ
化߹物）についてマウスのࣗ発ӡ動量に及΅す作用を
検討したɽ͞Βに，平成25 ʙ 27年度に検討した57ܭ
化߹物（ࢦ定薬物48化߹物，ະن制9化߹物）につい
て各作用をൺֱしたɽͦの݁Ռ，57化߹物中36化߹物
いͣれマウスのࣗ発ӡ動量を有ҙにݮগͤ͞，Ұ
部の化߹物，ཅ性ରরͰ͋るJWH-018とಉఔ度·た
ͦれҎ上に強ྗな行動量制作用をࣔしたɽ

14）平成27年度৽ن麻薬25I-NBOMeをマウスのෲߢ内
に༩し，͓よびࣗ発ӡ動量のม化について検討
を行ったɽͦの݁Ռ，本化߹物༩ޙにマウスのࣗ
発ӡ動量を有ҙにݮগͤ͞，ͦの制作用の࣋ଓ࣌間
ཅ性ରর2CIとಉ͡Ͱ͋ったɽ͞Βに，྆化߹物
マウスのύターンにม化を༩えたが，྆化߹物
のスϖクトルに明Βかなڞ௨ύターンΈΒれな
かったɽ

15）マウスに϶9-THC，5F-ADB，JWH-018のԿれかの
薬剤を༩したࡍに༠発͞れる活動をਆܦ活動マー
カーͰ͋るc-fos…mRNAの発ݱをࢦඪに解析したɽ϶
9-THC，5F-ADB，JWH-018いͣれڞ௨してፏ౧
体中心֩，分քচ֩，খ֩٭のc-fos…mRNA発
を༠ಋしたが，5F-ADB，JWH-018͜れΒに加ݱ
え，外ଆ͓よび内ଆࢹ索લ野，外ଆ中ִ֩，ࢹচԼ部
ࣨ֩，ࢹচࣨ֩，ࢹ索上֩，੨ൗ֩に͓ける強ྗ
なc-fos…mRNAの発ݱ༠ಋしたɽ͜れΒの݁ՌかΒ，
߹成カンナϏノイド϶9-THCとҟなり，ࣗਆܦ
Ԡ動行動，هԱを制御するྖҬにҟৗな活
動を༠発している͜とが明Βかになったɽ

（Ҏ上，厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ・医薬品・医ྍ機
（業ࣄ研究ࡦレギュラトリーサイエンス政ث

4ɽఱવ༗ػԽ߹ٴͼແঝೝແڐՄ医薬品ʹؔ͢Δ
研究
1）ґཔの͋った৽نな২物由来物࣭5品，化学物࣭
4品について専Β医薬品として用͞れる成分本࣭

（原ࡐྉ）Ͱ͋るかͲ͏か調査を行ったɽ
2）ΦΦイタドリएժの食薬۠分上のऔѻいを検討する
たΊ，国内各産のಉ২物中のemodin…含量を測定し
たɽ

3）ʮ専Β医薬品ʯͰ͋るԿटӊとޡ用͞れすいനट
ӊ及びҟ༷ڇൽফについて，͜れΒの表ࣔが͋る中国
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原২物छを成分とجྲྀ௨品19検体をऩूし，ͦのࢢ
遺伝子解析の྆໘かΒਪ定したɽͦの݁Ռ，Կटӊと
してྲྀ௨するのすて正しいج原छͰ͋る͜とが
ࣔ͞れたɽҰ方，നटӊ及びҟ葉ڇൽফとしてྲྀ௨す
るののج原छ表ࣔかΒਪ定͞れるج原छとҟなっ
て͓りࠞཚがΈΒれたɽ

4）ʮ専Β医薬品ʯͰ͋るカッコンがࠞ入するڪれの͋
る健߁食品，プエラリア・ミリフィカ含有製品につい
て，̏ޫܬݩ࣍スϖクトル測定を行い，ಉ২物とカッ
コンをؑ別ՄͰ͋る͜とを確認したɽ

5）原ࡐྉをೱॖして製͞れる製品に関して，ͦの食
薬۠分に量的֓೦にͮ͘ج定ج४をಋ入Ͱ͖るかͲ
͏か検討したɽ

6）食薬۠分リストについて，原ࡐྉのج原用部位，
名শ，別名を中心としてݟしを行い，म正原Ҋを作
成したɽ

（Ҏ上，厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ・医薬品・医ྍ機
（業ࣄ研究ࡦレギュラトリーサイエンス政ث

�ɽ生薬ͷܗଶֶతٴݧࢼͼࠪݕʹؔ͢Δ研究
1）ہ第17改正৽نऩࡌの生薬の性状，内部ܗ態等に
ついて検討したɽ

（Ұൠ試験研究අ）

࠶ 生 ・ 細 胞 医 ྍ 製 品 部

部　　　佐　藤　ཅ　࣏

֓　ཁ
な࣬ࠔྍ࣏のٕज़Ͱࡏݱ，ྍ࣏生医ྍ・細胞࠶

病にۤしΉऀױにとって大いなるرͰ͋るɽ特にΘが
国のよ͏に，ヒトのଁث・৫ないしヒト細胞の確保が
͞れظな医ྍ状況Լに͓いてな͓の͜と大͖͘ࠔ
て͓り，細胞のॳظ化，ޮ的分化༠ಋ，的細胞の純
化なͲ，ࠓࡢの研究・ٕज़の進าととに，実用化と
がりをΉが·す·す強͘なっているɽ

平成27年，安全Ͱ有ޮな࠶生医ྍをਝ速にऀױの
とにಧけるたΊに成立した2つの法，薬機法と࠶生医
ྍ等安全性確保法がࢪ行͞れて1年の年Ͱ͋ったが，
ૣ͘平成27年の9݄に薬機法のとͰ，৽しい製品
カテゴリーͰ͋る࠶生医ྍ等製品として，ヒト（ಉछ）
筋由来細胞シー֨ࠎ（ݾࣗ）細胞とヒトװ由来間葉系ࠎ
トの2品が，厚生࿑ಇলの製ൢചঝ認をऔಘするに
͖製ݶظ・っているɽզが国ಠࣗの制度Ͱ͋る݅ࢸ
ൢചঝ認がヒト（ࣗݾ）֨ࠎ筋由来細胞シートにॳΊ
てద用͞れた͜と͋り，本の৽制度ւ外Ͱ

をཋびるよ͏になったɽ政のʰ本ڵ࠶ઓུ （ɦ平
成25年6݄）に͛ܝΒれた໋題のҰつ，ʮ࠶生医ྍを͡
Ίとするֵ৽的医ྍٕज़の開発・実用化のਪ進ʯॱ調
に進んͰいるよ͏にݟえるɽたͩ，開発ଆن制ଆܦ
験·ͩ·ͩ多͘な͘，最ઌのٕज़を活用した医薬
品，医ྍ機ث等の有ޮ性と安全性を評価するたΊのレ
ギュラトリーサイエンス研究，なΒびにֵ৽的医ྍٕज़
の開発・審査ガイドラインのඋ·ͩ·ͩ十分Ͱな
いɽ

生医ྍ等製品の͏ͪヒト·た動物に由来する細胞࠶
加工製品の品࣭・有ޮ性・安全性の評価のたΊのサイエ
ンスをミッシϣンとしている࠶生・細胞医ྍ製品部，
͜͏した状況の中Ͱ平成27年度，有ޮͰ安全な細胞加
工製品のਝ速な実用化促進をΊ͟し，ҎԼの業務成に
ࣔすよ͏に，関連する研究・開発の進లとڞにొして
͘るリスクの߹理的評価法を͡Ίとした৽たなج൫ٕ
ज़をੈにઌۦけて開発するととに，͜れΒをすての
ステークϗルμーͰڞ有するたΊのガイドラインҊの作
成に貢献して͖たɽޙࠓ͜のよ͏な活動を௨͡，細胞
加工製品の品࣭・安全性確保のたΊの厚生࿑ಇ行政が，
Պ学的根ڌにͮجいて߹理的に行͞れる͜とに貢献す
る͜とをࢦしているɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成28年3݄1に，本医ྍ開発研究機
のリサーチレジデントͰ͋った川森士ത士が，主ߏ
研究員として࠾用͞れたɽ職員のւ外出ுとして，平
成27年6݄23かΒ29·Ͱ，ࡾӜ，ᖒ田，河野がスウェー
デン・ストックϗルムにߤし，国װࡍ細胞研究会議
ISSCR…2015…Annual…Meetingにࢀ加しているɽಉ学会Ͱ
ᖒ田間葉系װ細胞の遺伝子発ݱプロフΝイルに及΅す
生体和性高分子ࡐྉのӨڹについて発表したɽ平成27
年8݄20かΒ23·Ͱ，安田タイ・όンコクにߤ
し，シンポジウムKMUTT’s…Special…Seminarにࢀ加し，
本に͓ける࠶生医ྍ͓よび細胞ྍ࣏のレギュレーシϣ
ンについて講演したɽ平成27年10݄に遊佐が中国・
上ւにߤし，Pathogen…Clean…Asia…Forum…2015にて，
細胞加工製品のウイルス安全性について発表したɽ·
た，平成27年12݄9かΒ13·Ͱ，安田，ࡾӜ，川，
細胞サミットװし，ੈքߤ田がถ国アトランタにࠇ

（WSCSɿWorld…Stem…Cell…Summit）にࢀ加したɽಉサミッ
トͰࡾӜが本に͓ける࠶生医ྍ͓よび細胞ྍ࣏のن
制，レギュレーシϣンについて講演したɽ

ۀ
1ɽֵ৽త医薬品ɾ医ྍثػɾ࠶生医ྍ品࣮༻Խଅਐ
ۀࣄ
平成24年度かΒ実͞ࢪれている厚生࿑ಇলʮֵ৽的医

薬品・医ྍ機࠶・ث生医ྍ製品実用化促進ࣄ業ʯͰ，
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7つの࠶生医ྍ製品分野࠾課題の͏ͪ，4課題について，
製品の開発をࢦす研究機関（大ࡕ大学大学Ӄ医学系研
究Պ，国立成ҭ医ྍ研究ηンター研究所，医薬ج൫・健߁・
ӫཆ研究所，理化学研究所）との人ྲྀަࡐを行い，27年
度5名のྗڠ研究員受け入れ，細胞加工製品の品࣭・
ඇྟচ安全性評価のたΊの試験法開発をల開するとಉ࣌
に，ʮヒト細胞加工製品の品࣭・安全性評価のたΊのະ
分化多性װ細胞検出試験及び࣭ܗ転細胞検出試験に
関するཹҙʯ（ࡕ大࠾課題），ʮ素サイクルҟৗ
をର࣬ױとするヒトES細胞加工製品の評価ࢦඪʯ（国
成ҭη࠾課題），ʮ࠶生医ྍ等製品の原ࡐྉとしてのヒ
ト多性װ細胞の品࣭についてのߟえ方ʯ（ج൫研࠾
課題）のドラフトをࣥචしたɽ

�ɽ次ੈ医ྍثػɾ࠶生医ྍ品ධՁࢦඪ࡞ۀࣄ
厚生࿑ಇলʮੈ࣍医ྍ機࠶・ث生医ྍ等製品評価ࢦ

ඪ作成ࣄ業ʯの࠶生医ྍ審査ワーキンググループの委員
及びࣄ務ہを୲し，関અೈ࠶ࠎ生に関する評価ࢦඪ

（H22.12.15薬食機発1215第1号別ఴ1）のݟしを行い，
ೈࠎ細胞ຢ体性װ細胞加工製品を用いた関અೈ࠶ࠎ生
に関する評価ࢦඪ（Ҋ）及びಉछiPS（༷）細胞加工製
品を用いた関અೈ࠶ࠎ生に関する評価ࢦඪ（Ҋ）を作成
したɽ·た，ࣖ介ೈ࠶ࠎ生に関する評価ࢦඪ（Ҋ）の作
成にけて調査及び討議を行ったɽ

3ɽγϯϙδϜ։࠵
όイΦロジクスフΥーラム主࠵の第13ճόイΦロジク

スフΥーラム学ज़ू会（平成28年2݄29，ԙɿタワーϗー
ルધງ）のࣄ務ہを生物薬品部ととに務Ίるととに，
本医薬品等ウイルス安全性研究会主࠵の第16ճ医薬品
等ウイルス安全性シンポジウムʮウイルス安全性に関す
る最ۙのトϐックʯ（平成28年2݄13，ԙɿ౦ژ医Պࣃ
Պ大学）のੈ人を務Ίたɽ

4ɽֶձ׆ಈ
本࠶生医ྍ学会の理ࣄとして，ಉ学会のਪ進ઓུ委

員会委員としての活動を行͏ととに，ಉ学会データ
ϕース委員会委員として，࠶生医ྍのྟচ研究レジス
トリシステムの立ͪ上͛を行ったɽ

�ɽ֤छҕһձͷࢀը
ᶃ厚生࿑ಇল薬ࣄ・食品衛生審議会…࠶生医ྍ等製品・
生物由来ٕज़部会委員を務Ίたɽ
ᶄ医薬品医ྍ機ث総߹機ߏのྗڠとして，Պ学委員
会CPC専門部会の委員としてࢀըするとಉ࣌に，専門
委員としての専門ڠ議にࢀըしたɽ…
ᶅ医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所ૅج的研究評価委員会及

び実用化研究評価委員会専門委員を務Ίたɽ
ᶆ本医ྍ研究開発機ߏʮ࠶生医ྍの実ݱ化ϋイウェイʯ
の課題ӡӦ委員会委員を務Ίたɽ
ᶇ本医ྍ研究開発機ߏʮ࠶生医ྍの産業化にけた細
胞製・加工システムʯの課題ӡӦ委員会委員を務Ίたɽ
ᶈ本医ྍ研究開発機ߏʮ࠶生医ྍ実ڌݱωットワー
クプログラムʯ研究開発課題評価委員会外部専門家を務
Ίたɽ
ᶉ本医ྍ研究開発機ߏʮ立体ܗによる機的なӬ
৫製ٕज़の開発ʯ課題POを務Ίたɽ
ᶊ৽エωルギー・産業ٕज़総߹開発機ߏʮੈ࣍機
ସٕज़の研究開発ʯのޙࣄ評価委員を務Ίたɽ
ᶋژྟւ部ライフイノϕーシϣン国ࡍઓུ総߹特۠

（఼ொ۠）連ڠܞ議会ワーキンググループのメンόー
を務Ίたɽ
ᶌྛ水産লのʮ動物用࠶生医ྍ等製品の安全性試験等
開発ࣄ業ʯに͓いて動物用ワクチン-όイΦ医薬品研究
会の委員を務Ί，ʮ動物用ࣗݾ由来細胞加工製品の品 ・࣭
安全性確保のたΊのࢦʯ（Ҋ）のࡦ定を主ಋしたɽ
ᶍ食品安全委員会ʮ動物用࠶生医ྍ等製品のリスク評価
ガイドラインҊを検討するたΊのૅج的調査ʯの検討会
委員を務Ίたɽ
ᶎ本医ྍ研究開発機ߏʮ࠶生医ྍの産業化にけた評
価ج൫ٕज़開発ࣄ業ʯ࠾課題に͓ける有ࣝऀ会議の委
員を務Ίたɽ

�ɽۀ֎ͷࣾձݙߩɾڭҭ׆ಈ
アウトリーチ活動のҰとしてै来行Θれて͖た連ܞ

大学Ӄに͓けるレギュラトリーサイエンスのڭҭ活動に
ついて，平成27年度引͖ଓ͖，名古ࢢ立大学大学
Ӄ薬学研究Պ（医薬品࣭保ূ学講࠲），大ࡕ大学大学Ӄ
薬学研究Պ（レギュラトリーサイエンス大講࠲），भ
大学大学Ӄ薬学（創薬産学連ܞ講࠲）に͓いて実ࢪ
͞れているɽ·た，܈അ大学医学部ඇৗۈ講師，౦ژ大
学大学Ӄඇৗۈ講師として，レギュラトリーサイエン
スのڭҭ活動を行っているɽ

͞Βに，薬学ڭҭ評価機ߏの評価委員を務Ίるとと
に，౦ژ医ՊࣃՊ大学，ܚጯٛक़大学͓よび౦ւ大学の
特定認定࠶生医ྍ等委員会に࠶生医ྍの有ࣝऀとしてࢀ
加し，࠶生医ྍ等ఏܭڙըの審査を行ったɽ

৽ฉ・テレϏ等Ͱのࡌܝࣄهとして，ܦόイΦテ
ク4݄13号特ूʮ第14ճ本࠶生医ྍ学会総会リポー
トʯͰ，जᙾ性に関する研究成Ռがऔり上͛Βれたɽ
·た，ܦόイΦテクOnLine（݄̐22）Ͱ，ʮ国立
衛研の佐藤部，जᙾ性試験のガイドラインをࠓ年度
中に作成開࢝，όンク化のॏཁ性ࢦఠʯとして，イ
ンタϏューࣄهが͞ࡌܝれたɽܦόイΦテク6݄1号
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特ूʮ࠶生医ྍの品࣭理ʯにコメントが͞ࡌܝれたɽ
8݄14け本ࡁܦ৽ฉʮiPSඋ　安全性ʯにコメ
ントが͞ࡌܝれたɽ͞Βに，ܦόイΦテクOnline（12
݄21）ʮ特定認定࠶生医ྍ等委員会をઃ置したࢢ܊ו
にฉ͘ɿʮh ܦ生医ྍの·ͪʱと認͞れたいʯʯ，࠶
όイΦテクOnline（1݄1）ʮ৽य़ల，佐藤ཅ࣏ʹ国
立医薬品食品衛生研究所࠶生・細胞医ྍ製品部　っ
と࠶生医ྍにリスクコミュニέーシϣンをʂʯ，マイナ
Ϗニュース（1݄18）ʮNIHSなͲ，࠶生医ྍ用Ҡ২細
胞中のがん細胞を高感度に検出する方法を開発ʯと
報͡Βれた͜とに加え，3݄4にNHK総߹テレϏの
ニュースͰʮiPS細胞Ͱ作った৫のがん　ඍ量Ͱ検
出Մにʯとして部Ͱ開発した試験法が介͞れたɽ

研究ۀ
1ɽࡉ๔ɾ৫Ճ品ͷ特ੑͱ品࣭ධՁʹؔ͢Δ研究
ᶃ࠶生医ྍ製品の品࣭・安全性評価のたΊの৽たな試験
法に関する研究ɿ
　人ྲྀަࡐを介して，࠶生医ྍ製品の品࣭評価法に関す
る論文の国ࡍ誌のߘ，製品の品࣭ن制に関する総
説等の発表を行ったɽ·たWGを立ͪ上͛，品࣭・安全
性評価のཹҙに関するガイドラインの素Ҋを作成し
たɽ（医薬品等審査ਝ速化ࣄ業අิॿۚ）
ᶄヒトװ細胞のजᙾ性に͓ける病態解明とͦのࠀに
関する研究ɿ
　ഓ，マトリックスなͲのഓཆ݅のҟなるヒトiPS
細胞のजᙾ性試験を行͏たΊ，ॏ度໔Ӹෆ全NOGマ
ウスの༩を行ったɽゲノムฤूٕज़によりがん関連
遺伝子にมҟをಋ入したヒトiPS細胞גを作製したɽ（
本医ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶅখ児病ऀױ及び成ҭ࣬ऀױױ由来iPS細胞の樹立と
薬剤スクリーニング系の確立ɿ
　iPS細胞由来分化細胞を用いたখ児࣏性࣬ױにରす
る創薬シーζ୳索方法と薬剤ީิ物࣭の安全性の評価方
法のଥ性を，ن制Պ学のࢹかΒ検討したɽ（本医
ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶆ多性װ細胞のAW551984による心筋分化制御機ߏの
解明ɿ
　AW551984が心筋細胞分化にॏཁな細胞シグナルܦ࿏
を制御する͜とが明ΒかになったたΊ，AW551984݁߹
タンύク࣭のエフェクター分子としての機解析を行っ
たɽ（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ会））
ᶇᡢ性װ細胞の৽しいリプログラミングٕज़による高品
࣭化と࠶生医学Ԡ用のૅج的研究ɿ
　リプログラミングҼ子ґଘ性ඇナイーϒ༷װ細胞，
多性װ細胞としての特性Ұ部ࣦΘれていたが，ཏ
的遺伝子発ݱ解析͓よびメチル化解析により，ඇナイー

ϒ༷װ細胞部分的にリプログラミング͞れている͜と
を明Βかにしたɽ（Պ学研究අิॿ （ۚ本学ज़ৼڵ会））
ᶈ特定細胞加工物ʗ࠶生医ྍ等製品の品࣭確保に関する
研究ɿ
　全エキιーム解析によるҰ塩جมҟ（SNV）のม動に
ついて解析を実ࢪした݁Ռ，細胞加工物のܧ͝とͰ
ੵ͞れるҰ塩جมҟのՕ所正ৗな細胞גに͓いて
れたɽ·た，ै来のजᙾ性͞؍のΈͰ͋る͜とがݸ
細胞の検出感度をངかに上ճる高感度検出法として，
デジタルೈפఱコロニー試験法の開発に成ޭしたɽ（
本医ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶉヒトiPS細胞等由来分化細胞の安全性にରするレシϐ
エントの໔Ӹ状態のӨڹ評価法の開発に関する研究ɿ
　レシϐエントの໔Ӹ状態の強ऑにԠ͡たiPS細胞加工
製品のద正なजᙾ性評価法の体系化を的に，遺伝的
എܠがಉҰͰ໔Ӹ制状態のҟなるϞデル動物を用いて
ヒトiPS細胞のजᙾ性試験を行ったɽ（本医ྍ研究開
発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶊ࠶生医ྍ実ݱ化加速のたΊのװ細胞等由来製品評価に
最ݶඞਢ・ڞ௨のٕज़ཁ݅・ج४に関する研究ɿ
　ヒト細胞加工製品のਝ速な実用化・安全性確保のたΊ
のڞ௨のプラットϗームとす͘，MCPの体系化を進
Ίるとಉ࣌に，ݸ別製品にରして加的にඞཁなٕज़ཁ
݅を検討したɽ（本医ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開発
අ）
ᶋ৽たなઓུにͮ͘جजᙾ性ະ分化ES�iPS細胞の高
感度検出法の開発ɿ
　Ϟデルヒト分化細胞としてਆܦલۦ細胞を用い，AdV
ϕース及びAAVϕースの分化細胞બ的アポトーシス
༠ಋウイルスϕクターを感છͤ͞たと͜Ζ，AdVϕー
スϕクターが高い感છޮをࣔし，平97.6ۉ�のࣗޮࡴ
ՌがݟΒれたɽಉ݅ͰAdVϕクターを感છͤ͞たiPS
細胞に，全ࣗ͘ޮࡴՌがݟΒれなかった͜とかΒ，
的のબ的ϕクターが作製Ͱ͖た͜とを確認したɽ͞Β
にਆܦલۦ細胞にスύイクしたiPS細胞を41.6ഒೱॖす
る͜とがͰ͖たɽ（本医ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開
発අ）
ᶌ本人由来細胞のಉҰ性・ゲノム安定性評価法の確立ɿ
本人ゲنরྻ（hg19）と৽ࢀଘのヒトゲノムط　
ノムྻをゲノムワイドにൺֱした݁Ռ，৽نマイクロ
サテライトのީิと༧͞れたྻを279Օ所ಉ定したɽ

（本医ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶍ࠶生医ྍ等製品用生物由来原ྉのウイルス安全性確保
のたΊの試験法開発ɿ
　生物由来原ྉͰ͋るウシ児݂清中にࠞ入しているՄ
性の͋る16छྨのウイルスを産ϒランドのҟなる
ウシ児݂清について調，すての検体かΒBVDVと
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ウシポリΦーマウイルスの֩酸を検出したɽ（本医ྍ
研究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶎ最ऴ製品の特性にԠ͡た原ࡐྉのదな品࣭評価のた
Ίの分析πールの開発ɿ
　ヒトiPS細胞גのࡾᡢ葉の分化プロϖンシティと発
量との૬関の高いmRNAをඪ的とするshRNAを安定ݱ
発ݱするヒトiPS細胞を作製し，ࡾᡢ葉分化のӨڹを
検討したɽ（本医ྍ研究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶏヒトiPS細胞のۉҰ性を評価するマーカーの୳索ɿ
　分化༠ಋに性をࣔし，ະ分化の状態の··ଘする
細胞に͓いて特ҟ的に発ݱする遺伝子（·たタンύク
࣭）が，iPS細胞の原ࡐྉとしてのۉҰ性を評価するマー
カーとしてଥͰ͋るかを検ূするたΊ，ࡐྉとなる
ଘະ分化細胞の単・૿৩͓よびストックの作製を行っ
たɽ（本学ज़ৼڵ会　Պ学研究අิॿۚ）
ᶐiPS細胞等を用いたྟচ研究を実ࢪするࡍのҠ২細胞
の安全性評価のࡏり方にる研究ɿ
　多性װ細胞等由来細胞を用いる࠶生医ྍの安全性を
確保するたΊに，安全性に関連する課題（risk… issues）
を理して，Պ学的ݟかΒ議論し，特定認定࠶生医ྍ
等委員会に͓ける審議・評価にるج本的ߟえ方のとり
·とΊを行ったɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ　厚生࿑
ಇՊ学特別研究ࣄ業）

�ɽ次ੈ医ྍثػɾ࠶生医ྍ品ධՁࢦඪʹؔ͢Δ
研究

ᶃ࠶生医ྍ等製品の評価ࢦඪに関する研究ɿ
　関અೈ࠶ࠎ生に関する評価ࢦඪ（H22.12.15薬食機発
1215第1号別ఴ1）のݟしを行い，ೈࠎ細胞ຢ体性װ
細胞加工製品を用いた関અೈ࠶ࠎ生に関する評価ࢦඪ

（Ҋ）及びಉछiPS（༷）細胞加工製品を用いた関અೈࠎ
生࠶ࠎඪ（Ҋ）を作成したɽࣖ介ೈࢦ生に関する評価࠶
に関する評価ࢦඪ（Ҋ）の作成にけて調査及び討議を
行ったɽ（医薬品審査等業務ிඅ）

3ɽࡉ๔ɾ৫Ճ品ͷΠϧε҆શੑʹؔ͢Δ研
究

ᶃ細胞৫加工製品に͓けるʮウイルス安全性実ݱのた
Ίのج本スキームʯに関する研究ɿ
　細胞加工物のウイルス安全性を確保するたΊにࠞ入が
定͞れるウイルスを3つのグループに分ྨし，ウシ
ϒタのウイルス，ۙ年報告͞れた৽نのύルϘウイルス
なͲを含ΊてqPCR法によるウイルスの検出法を樹立し
たɽ（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ会））
ᶄ医薬品等の品࣭・安全性確保のたΊの評価法のઓུ的
開発ɿ
　όイΦ医薬品製に多用͞れるCHO細胞かΒ産生͞

れる内ࡏ性レトロウイルスクローンのෆ明ͩったҰ部の
シークエンスをܾ定したɽ·た͜れΒのウイルスクロー
ンのCHO-K1גの産生量を明Βかにしたɽ（本医ྍ研
究開発機ߏ　委ୗ研究開発අ）
ᶅόイΦ医薬品製に用いる細胞ࡐجの৽نウイルス試
験法の開発ɿ
に感છしたウࡐجシークエンサーを用いて細胞ੈ࣍　
イルスを高感度Ͱ検出する͜とがͰ͖る৽نウイルス試
験法の樹立をࢦしてύイプラインの作成とウイルス
データϕースのඋを行ったɽ（本医ྍ研究開発機ߏ
　委ୗ研究開発අ）

4ɽࡉװ๔ͷ品࣭อ࣋ഓཆͷͨΊͷϝΧノόΠΦϚςϦ
Ξϧͷ։ൃʹؔ͢Δ研究

ᶃ間葉系װ細胞のװ細胞性の総߹的評価͓よび؆қ評価
系の確立
　分化フラストレートMSCのװ細胞性評価のたΊのコ
ントロール݅となるۉҰ性ゲル上ͰのഓཆMSC
について，細胞ഓཆのの͞ߗの違いがMSCに༩える
Өڹについて検討し，ͦれͧれの遺伝子発ݱのม化の特
をݟ出したɽ͞Βに，MSCのະ分化性をࣔすマーカー
遺伝子ީิ୳索のたΊの研究ରサンプルऩूのたΊ，
のબ定をג分化にରするプロϖンシティの違͏MSCࠎ
行い，ࠎ分化が確認͞れたMSCを3ࠎ，ג分化༠ಋ͞
れなかったMSCを10ݟג出したɽ（本医ྍ研究開発機
（委ୗ研究開発අ　ߏ

遺 伝 子 医 薬 部

部　　　内　藤　װ　

֓　ཁ
研究業務として8つの大課題，遺伝子ྍ࣏用製品の品

࣭ŋ有ޮ性ŋ安全性に関する研究，֩酸医薬品の品࣭ŋ有
ޮ性ŋ安全性に関する研究，分子ඪ的薬の安全性評価と
創薬のԠ用に関する研究，அ用医薬品に関するૅج
的研究，医薬品・࠶生医ྍ等製品の有ޮ性・安全性に関
する研究，細胞્ࢮタンύク࣭及び細胞機制御に関
する研究，出݂性大ەの毒性物࣭に関する研究，
ँ༌ૹの制御解明と創薬のԠ用に関する研究を中心
に行ったɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成27年4݄1けͰલ遺伝子医薬部第
ೋࣨͰ͋った井上و雄ത士が国立研究開発法人本医
ྍ研究開発機ߏ（AMED）に出となり，平成28年3݄
1けͰ遺伝子医薬部第࢛ࣨの主研究として，ங
ໜ由ଇത士が৽࠾ن用͞れたɽࡢ年度に引͖ଓ͖，੨山
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学Ӄ大学理工学部化学・生໋Պ学Պ٬員ڭतの߱ض千ዳ
ത士を٬員研究員としてܴえ，DNAチップを用いた発
ଓするととに，体外அܧಉ研究をڞ解析に関するݱ
薬に関する研究業務のࢧԉを受けたɽ平成27年7݄より
中ԝ大学学部川Մ穂子ڭतを٬員研究員としてܴ
え，ইޙのෳ߹໔Ӹෆ全病態の解析͓よび高ࢷ食に
よるࢷ؊༠ಋに͓けるレスϕラトロールの保ޢ作用に
関するڞಉ研究を行ったɽ·た，平成27年4݄1けͰ
大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պの佐ʑ木美ത士をྗڠ研究
員としてܴえ，Φリゴ֩酸の細胞内動態に関するڞಉ研
究を行ったɽ…

ւ外出ுҎԼの௨りͰ͋るɽ内藤部，第10ճ
ถ؞߹ಉ会議にࢀ加し，プロテインノックμウン法
による特ҟ的タンύク࣭分解について発表するたΊに
ถ国ラϋイナに（平成28年2݄16ʙ 22）出ுしたɽ
吉田研究員，第11ճ֩酸医薬学会年会（11th…Annual…
Meeting… of… the…OLIGONUCLEOTIDE…Therapeutics…
Society）にࢀ加し，֩酸医薬品のΦフターゲットޮՌ
に関する研究成Ռの発表のたΊにΦランμ，ライデンࢢ
に（平成27年10݄10ʙ 16）出ுしたɽླ木ণࣨ
ʮ第3ճ༧・ݸ別化医ྍと分子அに関する国ࡍ
会議ʯにࢀ加し，コンύニΦンஅ薬のن制をΊ͙る課
題についてポスター発表を行い（スϖイン，όレンシア），
͋Θͤて，όルηロナの؞の༧とݸ別化医ྍ研究所を
๚し，ԣ田३ത士とഏがんのόイΦマーカーに関する
ಉ研究の検討を行った（平成27年8݄31ʙڞ 9݄3）ɽ
·た，HUPO（ヒトプロテΦーム機ߏ）2015会議にࢀ加し，

ʮ͓ڥよび生体内มҟ原物࣭にରするヒト࿐Ϟニタ
リングのたΊのタンύク加体解析ʯについてポスター
発表を行͏たΊにカナμ，όンクーόーに（平成27年9
݄27ʙ 30），上ւަ௨大学よりটᡈを受け，上ւަ
௨大学医学Ӄにて開͞࠵れたʮ2015…中薬安全性シンポ
ジウム（上ւ国ࡍ中薬安全性検討会）にࢀ加し，ʮプ
ロテΦーム解析によるアリストロキア酸の毒性マーカー
の୳索ʯに関するট講演を行い，͋Θͤて上ւަ௨大
学，ᓒ༸ڭतとڞಉ研究に関するଧͪ߹Θͤを行͏たΊ
に中国，上ւに（平成27年10݄11ʙ 15）出ுしたɽ

ۀ
部職員，ҎԼの活動を実ࢪしたɽ
平成27年8݄12Պ発0812第1号厚生Պ学課௨ ň遺

伝子ྍ࣏等ྟচ研究に関するࢦについてʯの別表1の
別ఴʮ遺伝子ྍ࣏等ྟচ研究ܭըॻにる品࣭及び安全
性に関する評価߲のࡌهに͓けるཹҙ߲ࣄについてʯ
の原Ҋ作成にྗڠしたɽ

厚生࿑ಇল薬ࣄ・食品衛生審議会ྟ࣌委員として，医
薬品第Ұ部会，医ྍ機ث安全ରࡦ部会及び݂液ࣄ業部会

安全ٕज़調査会の審議にྗڠしたɽ
厚生࿑ಇল厚生Պ学審議会専門委員として，遺伝子࣏

ྍྟচ研究に関する審査委員会の審議にྗڠしたɽ
（ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門委員として，遺伝子

ఔঝ認ਃ及ن用用製品のカルタϔナ法の第Ұछྍ࣏
び第ೋछ用等֦散ࢭા置確認ਃに関する専門ڠ議
にྗڠしたɽ
（ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門委員本薬ہ方原Ҋ

審議委員会生物薬品委員会委員として，本薬ہ方の改
正作業にྗڠしたɽ特に，平成28年3݄7厚生࿑ಇল告
ࣔ64号第十ࣣ改正本薬ہ方のߟࢀ報ʮόイΦテクノ
ロジーԠ用医薬品�生物ݯى由来医薬品の製に用いる
細胞ࡐجにରするマイコプラζマ൱定試験ʯの改正原Ҋ
及びӳ文原Ҋの作成を行ったɽ

֩酸医薬レギュラトリーサイエンスษ強会を主࠵し，
2015年度8݄，11݄の2ܭճ実ࢪした（11݄本֩
酸医薬学会第1ճ年会内Ͱのシンポジウム内にて開࠵し
た）ɽ…

ถ医学ྗڠ研究課題，ڥゲノミックス専門部会に
研究開発ऀྗڠとしてࢀ加したɽ
（ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏの専門委員として，体外

அ薬のঝ認ਃに関Θる専門ڠ議のྗڠを行͏とと
に，医ྍ機ثঝ認ج४等審議委員会の委員として，審
議にྗڠしたɽ

本学ज़ৼڵ会Պ学研究අ委員会専門委員として，Պ
研අの審査にྗڠしたɽ

研究ۀ
1ɽҨྍ࣏ࢠ༻品ͷ品࣭ɾ༗ޮੑɾ҆શੑʹؔ͢Δ
研究
1）֩酸・遺伝子を用いた医薬品，ナノテクノロジーを
Ԡ用したDDS製剤等の品࣭及び安全性評価に関する
研究ɿAAV2ϕクターの工ఔ由来ෆ純物として，開発
中のカラムを用いてプラスミド含量をݮ化Ͱ͖る͜
とをࣔしたɽ·た，3छྨのプラスミドのトランスフェ
クシϣンにより製したAAV2ϕクターをࡐྉとし，
॓主由来タンύク࣭のআڈとൺ活性をࢦඪに4छྨの
ਫ਼製法をൺֱし，高度にਫ਼製Մな݅を明Βかにし
た（委ୗ研究開発අ（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）ʗ
医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

2）遺伝子えٕज़Ԡ用医薬品のར用に͓ける生物多
༷性の確保にるن制の͋り方に関する研究ɿウイル
スϕクターの生体内分と体外ഉ出の実態，及びطঝ
認遺伝子ྍ࣏用製品のഉ出試験とڥӨڹ及び第ऀࡾ
の伝ࢭの͋り方を文献報等をجに·とΊたɽ
͜れΒの݁Ռに͖ͮج専門家による検討会を開࠵して
議論し，ഉ出の有ແഉ出ظ間にԠ͡たカルタϔナ第
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Ұछ用のରԠҊのఏݴを作成した（委ୗ研究開発අ
（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）ʗ医薬品等ن制調和・
評価研究ࣄ業）ɽ

3）遺伝性病にରする遺伝子ྍ࣏薬のྟচ開発にΉけ
た安全性，有ޮ性評価法の確立・ガイドライン作成・
人ࡐҭ成ɿ成ҭ医ྍ研究ηンター，本医大とのڞಉ
研究によりʮ遺伝子ྍ࣏用製品等の品࣭及び安全性の
確保に関するࢦʯの最ऴҊを作成し，厚生࿑ಇলに
ఏ出したɽ·た，AAVϕクターと製法มߋのリフレ
クシϣンϖーύーを作成するたΊ，ඞཁとߟえΒれ
る߲Ҋを作成した（医薬品等審査ਝ速化ࣄ業අิॿ
ۚ）ɽ

�ɽ֩ࢎ医薬品ͷ品࣭ɾ༗ޮੑɾ҆શੑʹؔ͢Δ研究
1）֩酸医薬品のྟচ有ޮ性，安全性の評価方法に関す
る研究として，ࡕ大薬とのڞಉ研究Ͱ作成した֩酸医
薬品のඇྟচ安全性試験͓よび品࣭理に関するཹҙ
と課題について，ʮ中間報告ॻʯをPMDAのϗーム
ϖージにࡌܝしたɽࡕ大薬が中心となり内༰について
関連ا業等よりҙݟをとり·とΊ，シンポジウムに͓
いて議論した（医薬品等審査ਝ速化ࣄ業අิॿۚ）ɽ

2）֩酸医薬品の安全性確保のたΊの評価ٕज़開発に関
する研究として，1）スプライシング制御ܕアンチη
ンスのΦフターゲットޮՌについてʮ高ີ度エクιン
アレイʯを用いてదに評価ՄͰ͋る͜とをࣔしたɽ
2）TLR9を活性化するΦリゴ֩酸にʮम০ܕ人工
֩酸ʯをಋ入する͜とͰ，TLR9を介したࣗવ໔Ӹ系
の活性化を制し͏る͜とをݟ出した（委ୗ研究開発
අ（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）ʗ創薬ج൫ਪ進研
究ࣄ業）ɽ

3）毒性θロにけたֵ৽的֩酸医薬プラットフΥーム
人工֩酸の創製・୳索・評価ʵܕஙʵデュアルम০ߏ
に関する研究として，ΦフターゲットޮՌをճආし，
，しࢪつ؊毒性を༠発するアンチηンスのબ別を実
3本のアンチηンスをಉ定した（委ୗ研究開発අܭ߹

（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）ʗֵ৽的όイΦ医薬
品創出ج൫ٕज़開発ࣄ業）ɽ

4）Φリゴ֩酸の細胞内動態に関する研究として，
siRNAの細胞༌ૹܦ࿏に関Θる分子のスクリーニング
を実ࢪし，ෳのީิ分子をಉ定した（Ұൠ試験研究
අ）ɽ

5）アンチηンス医薬品の૬ิྻґଘ的Φフターゲッ
トޮՌに関する研究として，pre-mRNAをରとした
Φフターゲットީิ遺伝子のந出を行い，マイクロア
レイにより発ݱม動をཏ的に解析したɽͦの݁Ռ，
Gapmerܕアンチηンスがpre-mRNAに作用し
ΦフターゲットޮՌを༠ಋする͜とをࣔした（Ұൠ試

験研究අ）ɽ
6）֩酸医薬品による؊毒性評価手法のߏஙにけたج
൫研究として，ࣗવ໔Ӹ（TLR9）の活性化の評価系
をߏஙし，ΦフターゲットޮՌ͓よびࣗવ໔Ӹの活性
化をճආしたアンチηンスのબ別を開࢝した（Պ学研
究අิॿۚ（文部Պ学ল））ɽ

7）֩酸・遺伝子を用いた医薬品，ナノテクノロジーを
Ԡ用したDDS製剤等の品࣭及び安全性評価に関する
研究として，ʮݻ૬߹成法ʯͰ߹成したアンチηンス
について߹成աఔͰࠞ入するෆ純物の分析し，ਫ਼製ޙ
のը分にࠞ入し͏る֩酸特有のෆ純物をಉ定した（委
ୗ研究開発අ（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）ʗ医薬
品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

3ɽࢠඪత薬ͷ҆શੑධՁͱ薬ͷԠ༻ʹؔ͢Δ研究
1）プロテインノックμウン法の開発と創薬に関する研
究Ͱ，ඪ的タンύク࣭を特ҟ的に分解する各छ化߹
物を߹成し，ͦのプロテインノックμウン活性を評価
したɽin…silicoスクリーニングͰϐックアップしたRas
リガンドީิ化߹物の実ࡍの݁߹活性を実ূ実験Ͱ確
認した（Ұൠ試験研究අ）ɽ

2）分子ඪ的薬のΦフターゲットޮՌの評価法開発に関
する研究Ͱ，SNIPER法をར用して，ϢϏキチン化
͞れたタンύク࣭をཏ的に解析する方法を৽たに確
立したɽ͜の手法，プロテΦーム解析より多͘のタ
ンύク࣭のม化を高感度に検出Ͱ͖る͜とを明Βかに
した（委ୗ研究開発අ（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）
ʗ創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）ɽ

3）ඍখ制御タンύク࣭をඪ的とした分解༠ಋ薬剤の
開発に関するૅج的研究Ͱ，TACC3分解༠ಋ剤の
しているがんݱがん活性を評価し，TACC3が高発߅
細胞にରしてબ的な細胞ࢮを༠ಋする͜とを明Βか
にした（Պ学研究අิॿۚ（文部Պ学ল））ɽ

4ɽஅ༻医薬品ʹؔ͢Δૅجత研究
1）コンύニΦンஅ薬のྟচ性試験のϒリッジング
に関する研究として，遺伝子ܕ定அ法にରする۩
体的なϒリッジングのたΊのガイドラインҊを作成し
たɽ·た，PMDAによるコンύニΦンஅ薬のಉ等
性評価に関する検討߲ࣄҊの作成に検討委員会として
をとり·とΊたɽݟするととに，関連業քのҙྗڠ
正ৗヒト由来ෆࢮ化B細胞גを用いて，ඪ४品として
のBRAF遺伝子มҟඪ४גの作製を進Ίたɽ·た，࣍
ੈシークエンサーのஅԠ用に関して，シークエ
ンスデータの৴པ性に関するૅج的検討を行͏とと
に，エラーをͤ͞ݮた高感度มҟ検出法を開発し
た（委ୗ研究開発අ（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）
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ʗ医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ
�ɽ医薬品ɾ࠶生医ྍ品ͷ༗ޮੑɾ҆શੑʹؔ͢Δ
研究
1）݂液製剤のウイルス等安全性確保のたΊの評価ٕज़
開発に関する研究ɿNATのਫ਼度理用に樹立したύ
ルϘウイルスB19ύωルについて，デジタルPCRによ
るコϐー測定を実ࢪしたɽ·たύルϘウイルスB19
のin…vitro感છ系に͓いて，ジェノタイプ̍にൺして
ジェノタイプ2の感છ価が高い͜とをࣔしたɽ͞Βに，
HIV-RNA国内ඪ४品のྗ価࠶評価のたΊのڞಉ研究
にࢀ加した（委ୗ研究開発අ（（国研）本医ྍ研究開
発機ߏ）ʗ医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）ɽ

2）ηル・όンク等をߏஙするװ細胞等由来製品のウイ
ルス൱定試験に͓ける評価ٕज़ཁ݅に関する研究ɿウ
イルス検出の高感度化をࢦし，ࡢ年度બしたウイ
ルス高感受性Vero細胞גを用いて，ウイルス検出試
験Ͱのウイルス感受性が上する細胞ഓཆ݅を明Β
かにしたɽ·た，ウイルス試験のཅ性ランコントロー
ルウイルスとして，ポリΦウイルスの調製を行った（委
ୗ研究開発අ（（国研）本医ྍ研究開発機ߏ）ʗ࠶生
医ྍ実用化研究ࣄ業）ɽ

3）本薬ہ方試験法に関する研究ɿߟࢀ報ʮマイコ
プラζマ൱定試験ʯの17ہ改正によりඞཁとなる
NAT試験用マイコプラζマࢀর品のඋにྗڠする
とڞに，改正Ҋの解ऍNAT実ࢪ上のཹҙについ
て解説を·とΊたɽ·たߟࢀ報ʮタンύク࣭定量法ʯ
の国ࡍ調和のݱ状を·とΊた（Ұൠ試験研究අ）ɽ

4）iPS由来心筋細胞の分化༠ಋ法のඪ४化Ͱ，ヒト
ઢҡժ細胞ג由来iPSを分子化߹物によって心筋細
胞に分化ͤ͞る݅の最ద化を行ったɽ͞Βに，マイ
クロアレイ解析によりಉ定した中ᡢ葉マーカーの͏
ͪ，細胞表໘に発ݱするマーカーの発ݱをフローサイ
トメトリーにて確認し，本マーカーをར用して中ᡢ葉
細胞を純化するࢦඪとした（委ୗ研究開発අ（（国研）
本医ྍ研究開発機ߏ）ʗ医薬品等ن制調和・評価研
究ࣄ業）ɽ

�ɽࡉ๔્ࢮλϯύΫ࣭ٴͼࡉ๔ػ੍ޚʹؔ͢Δ研究
1）細胞્ࢮタンύク࣭の機に関する研究Ͱ，ऴ
コドンのReadthroughมҟによってCに46アミノࢭ
酸が加したFLIPมҟタンύク࣭プロテアιーム
により速かに分解͞れるが，ಉ༷な機ߏͰヒトの
PNPO，HSD3B2のReadthroughมҟタンύク࣭が分
解͞れる͜とをݟ出したɽReadthroughมҟタンύク
࣭の分解促進がヒトの遺伝的࣬ױのメカニζムとなっ
ている͜とを明Βかにした（Ұൠ試験研究අ）ɽ

2）ApollonによるMitosis制御機ߏに関する研究Ͱ，

Apollon-UBCドメインมҟマウス野生ܕマウスとൺ
て体ॏͰ͋り，Apollonܽଛマウスとಉ༷に生
成ෆ全が認ΊΒれܗ൫の，ࣄするࢮかΒࠒ15ظ
るࣄ等をݟ出したɽApollon݁߹タンύク࣭をMS解析
により୳索し，ީิにڍがったタンύク࣭の͏ͪのい
͘つかが実ࡍにApollonと݁߹するࣄをݟ出した（Պ
学研究අิॿۚ（文部Պ学ল））ɽ

�ɽग़݂ੑେەͷಟੑ࣭ʹؔ͢Δ研究
1）志լ毒素感受性のTHP1細胞を志լ毒素Ͱܹする
と，アポトーシス્タンύク࣭がプロテアιーム活
性ґଘ的に分解͞れたɽプロテアιーム્薬処理に
よって，志լ毒素によるアポトーシス્タンύク࣭
の分解，caspaseの活性化，͓よびアポトーシス
制͞れたɽ͞Βに，マウス志լ毒素༩Ϟデルに͓い
て，プロテアιーム્薬bortezomib志լ毒素のக
活性を؇和する͜とがࣔ͞れた（Պ学研究අิॿۚࢮ

（文部Պ学ল））ɽ

�ɽँ༌ૹͷ੍ޚղ໌ͱ薬ͷԠ༻ʹؔ͢Δ研究
1）酸化ステロールによる߅ウィルス作用の解明に関す
る研究Ͱ，25ヒドロキシコレステロールによるスト
レスԠ遺伝子の発ݱ༠ಋに関ΘるҼ子を検討し，転
写Ҽ子ATF4が͜の発ݱ༠ಋに関༩する͜とを明Βか
にし，25ヒドロキシコレステロールによって͜ىる細
胞ࢮがATF4によって制御͞れている͜と分かった

（Պ学研究අิॿۚ（文部Պ学ল））ɽ

医 ྍ 機 ث 部

部　　　₫　島　由　ೋ
લ部　　৽　ޗ　৳　ݟ

֓　ཁ
զが国の医ྍ機ث産業を本の成ݗ引とಋ͖，

ੈք最高水४の医ྍ機ثを国ຽにਝ速にఏڙするたΊに
，ֵ৽的医ྍ機ثをੈքにઌۦけて開発し，ւ外
に，デόイスラグのॖにऔڞ的にల開ͤ͞るとۃੵ
りΉඞཁが͋るɽ͜れΒの国家ઓུの実ݱ化をࢦし
てࡦ定͞れた医ྍ分野研究開発ਪ進ܭը，健߁・医ྍઓ
ུ，ઌۦけύッέージઓུ及びաڈの医ྍイノϕーシϣ
ン5 ϱ年ઓུかΒ医ྍ機ث開発に関する߲ࣄをൈਮして
औり·とΊた医ྍ機ث開発ج本ܭըͰ，Φールジϟύ
ンͰの医ྍ機ث開発（医ྍ機ث開発ࢧԉωットワーク），
国内医ྍ機ث産業の活性化，レギュラトリーサイエンス
のਪ進（ֵ৽的医ྍ機ثのૣظ実用化ࢧԉ）及びઓུ的
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な国ࡍඪ४化のऔの促進等が͛ܝΒれているɽ·た，
第3ճੈ࣍医ྍ機ث開発ਪ進ڠ議会Ͱ，զが国の医
ྍ機ث産業を活性化するઓུのҰつとして，産学連ܞ
による実用的な評価法の開発と国ࡍඪ४化を強化するॏ
ཁ性がఏএ͞れたɽ国ࡍඪ४化のਪ進第5ظՊ学ٕज़
ඪ४をॳΊࡍΒれている͜とかΒ，国͛ܝըにܭ本ج
とした各छج・֨ن४等のࡦ定作業国家的ࡦࢪのҰ
としてޙࠓӹʑ加速͞れるɽ͜れΒのഎܠかΒ，平成27
年度，産学連ܞのとに医ྍ機ث・医用ࡐྉの安全
性֨ن及び৽ن試験法の作成とඪ४化，医ྍ機ث開発ࢧ
ԉωットワークを介した報ఏڙ，国ࡍඪ४化ࢧԉ活動，
ฒびに安全性評価研究かΒల開した医ྍ機ث・医用ࡐྉ
の試験的製等に関する研究業務をਪ進したɽ

人ࣄ໘Ͱ，৽ޗ৳ݟલ部が平成28年3݄31け
Ͱ定年ୀ͞れ，࠶用制度により，平成28年4݄1
けͰ生物薬品部主研究にҟ動͞れたɽ৽ݟલ部の
͝ୀに͋たり，平成25年度かΒ3年間にり，医ྍ機
ޙ引していた͜とに感ँのҙを表したいɽݗ部をث
の部に，₫島由ೋ第Ұࣨが平成28年4݄1けͰ
ঢ֨したɽ平成28年1݄1けͰ，岡本吉ࢯ߂がಠ立行
政法人医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ（PMDA）かΒ性評
価ࣨとしてෝしたɽ岡本ࢯPMDA࣌にܗ外
Պ分野等の医ྍ機ث審査を୲して͓り，ޙࠓ，薬ࣄ上
の課題をྀߟした性試験法の開発がظ͞れるɽ…·
た，࣌間ඇৗۈ職員のؠ佐߂子ࢯが平成28年4݄13
をってୀ職したɽؠ佐ࢯのୀ職に͋たり，͜͜に感ँ
のҙを表したいɽ

ւ外出ுҎԼの௨りͰ͋ったɽ平成27年6݄ルンド
（スウェーデン）ͰISO�TC…194総会が開͞࠵れ，৽ݟ，
の生物学的評価手ث島，中岡，加藤が出੮し，医ྍ機ٶ
法に関する国ࡍඪ४化文ॻࡦ定にࢀ加したɽ平成27年
9݄ϕルリン（ドイπ）ͰISO�TC…150総会が開͞࠵れ，
৽ݟ，中岡，ഭ田が出੮し，外Պ用インプラントに関す
る国ࡍඪ४化文ॻࡦ定にࢀ加したɽٶ島，平成27年9
݄ポルト（ポルトガル）Ͱ開͞࠵れた第51ճԤभ毒性学
会年会にࢀ加し，ポリマーόイΦマテリアルの݂液ద߹
性試験に関する研究成Ռを発表したɽഭ田，平成27年
10݄中（中՚ຽ国）Ͱ行Θれた人工ވ関અ手ज़のࢮ体
加ࢀ用した評価試験（キϟμόートライアル）にをࠎ
したɽഭ田，平成27年3݄Φーランド（ถ国）Ͱ開࠵
͞れたアメリカܗ外Պ学会に出੮し，人工関અࡐྉに
関する報ऩूを行ったɽٶ島，平成28年3݄ニュー
Φーリンζ（ถ国）Ͱ開͞࠵れた第55ճถ国毒性学会に
加し，ナノマテリアルの生物学的安全性評価系に関すࢀ
る研究成Ռを発表したɽ

平成27年10݄23にʮ本発のロϘットٕज़を医ྍ・
ϔルスέアɿ開発かΒ薬ࣄঝ認，上ࢢのઓʯを

テーマとした第13ճ医ྍ機ثフΥーラムを開࠵したɽロ
Ϙットٕज़医工連ܞによりޙࠓ大͖な成がࠐݟ·れ
る医ྍ機ث分野Ͱ͋り，֘フΥーラムͰ，ରと͞
れるʮロϘットٕज़ʯద用医ྍ機ثの研究開発，各छ評
価，上ࢢ化にࢸる·Ͱのಓのりޙࠓのలに関する最
લઢの報を産学の関ऀ全員Ͱڞ有したɽ

ۀ
医ྍٴثػͼࡉ๔৫医ྍؔثػ国ࡍௐɾ国ج४
࡞ۀࣄ

ISO�TC…150�SC…7（࠶生医ྍ機ث）ࣄװ国業務委員会
にࢀ加しࣄװ国としてのӡӦ及び業務を行ったɽISO�
TC…106…（ࣃՊࡐྉ）国内委員会，ISO�TC…150（外Պ用
インプラント）国内委員会，ISO�TC…194…（医ྍ機ثの
生物学的評価）国内委員会，ISO�TC…210国内委員会（医
ྍ機ثの品࣭理と関連するҰൠ߲ࣄ），IEC�TC…62（医
用電ؾ機ث）国内委員会及び関連SC国内委員会等にࢀ
加し国内に͓ける医ྍ機ثのඪ४化作業に関する業務を
行ったɽ·た，工業ஂ体が作成した4݅のJIS原Ҋ（改正），
3݅の医ྍ機ثঝ認ج४原Ҋ（改正）及び114݅の医ྍ
機ث認ূج४原Ҋ（ࢦ定高度医ྍ機ث認ূج४制定8݅，
改正106݅）について国֨نࡍとの߹性評価を行ったɽ

（医薬品審査等業務ிඅ）

研究ۀ
ᶗɽ医༻ࡐ料ͷ生ମద߹ੑධՁʹؔ͢Δ研究
ᶗʵ̍…プラスチック製医ྍ機ثの化学物࣭Өڹ評価法

の開発ɿ؆қ༹݂性試験法，9機関によるラウンド
ロϏンテスト及び৽݂ن液όッグ用素ࡐを用いた検
ূ実験により，ݱ࠶性・ؤ健性が検ূ͞れた͜とか
Β，ݱ行公定法のସ法としてར用Ͱ͖る͜とが明Β
かとなったɽ·た，Մ઼剤のԌ༠ಋを評価する
in…vitro試験法細胞毒性評価を加ຯしたϋイスルー
プット検査法進化ͤ͞たɽ（本医ྍ研究開発機ߏ
委ୗ研究අ）

ᶗʵ̎…ସՄ઼剤の特性評価に関する研究ɿ৽݂ن
液όッグ用素ࡐͰ͋るDOTH�DINCH及びDOTH�
DL9TH߹PVCシートの細胞毒性試験，感作性試験
及びܹ性試験を行った݁Ռ，医ྍ機ثとしての生物
学的安全性上，特චす͖題が認ΊΒれなかったɽ
·た，DOTH�DL9TH߹PVCシート༏れたԹ
久性を有する͜とが明したɽ（本医ྍ研究開発機
（委ୗ研究අߏ

ᶗʵ̏…छʑの表໘特性を制御ՄなϞデル医用ࡐྉの
調製に関する研究ɿ表໘を性イΦンߏにする͜と
Ͱ，特定タンύク࣭の動的ٵணが制͞れる͜とが確
認͞れたɽ͞Βに，表໘をಉҰ分子内に性イΦンを
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つϕタインߏにするとͦの制が૿強する͜と
確認͞れたɽ（Ұൠ試験研究අ）

ᶗʵ̐…ಉछೈࠎ細胞Ҡ২の໔ӸԠに関する研究ɿ2検
体の多ࢦೈࠎ৫由来細胞シート（PDCCS）Ͱリ
ンύٿとのࠞ߹ഓཆを行った݁Ռ，2検体間Ͱఔ度の
ࠩ͋るのの，いͣれリンύٿの૿৩を制する
͜とが明Βかになったɽ·たフローサイトメトリー
解析かΒ，PDCCSとのڞഓཆにより，ରরとൺて，
CD4�CD69�T細胞，CD4�CD25�Foxp3�T細胞͓よ
びCD4�CD25-Foxp3-T細胞のׂ߹が૿加し，͜れΒ
の細胞܈制御性T細胞Ͱ͋るՄ性がࣔࠦ͞れたɽ

（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶘɽֵ৽త医ྍثػͰ༻͍ΒΕΔ医ྍࡐ料ͷ生ମͷ҆
　શੑͷධՁํ๏ʹؔ͢Δ研究
ᶘʵ̍…ࡐྉ表໘ٵணന࣭をࢦඪとした݂ખ性評価法

の開発に関する研究ɿ݂液ద߹性のҟなる高分子ࡐ
ྉをコーティングしたPCシート，PCシートࡐج及び
UHMWPEシートにٵணする݂ᕶന࣭ൢࢢM-PER
試薬によりޮ良͘ճऩ͞れたɽ各シートにٵணする
݂液ద߹性評価マーカީิന࣭をൢࢢELISAにより
定量した݁Ռ，VTNC，FIB，C1r及びC3aをΈ߹Θ
ͤてར用する͜とにより，医用ࡐྉの݂液ద߹性を評
価Ͱ͖る͜とがࣔࠦ͞れたɽ（本医ྍ研究開発機ߏ
委ୗ研究අ）

ᶘʵ̎…ݦޫܬඍڸをར用した৽݂نখ൘ٵண評価法の
開発に関する研究ɿ݂খ൘表໘マーカͰ͋るCD42bに
ରする߅体（MM2�174）と݂খ൘活性化表໘マーカ
Ͱ͋るCD63にରする߅体（M9-49.129.5）のࢸదછ色
݅をܾ定したɽ·た，݂খ൘活性化マーカͰ͋る߅
CD62P߅体（M-20）が߅CD42b߅体（MM2�174）と
のೋॏછ色がՄͰ͋る͜とを明Βかにしたɽ（本
医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶘʵ̏…水和状態を༧測する分子動ྗ学的シミュレー
シϣン解析法の確立に関する研究ɿ中間水を含Ή
PMEAをରにԹ度݅にରする水分子のڍ動をシ
ミュレーシϣンしたɽエステル݁߹カルϘニル酸素原
子ۙに͓ける水分子Թ度上ঢにってपғの水分
子とަする͜とがࣔ͞れたɽ中間水のଘࡏ状況を評
価Ͱ͖る͜とがࣔࠦ͞れたɽ（本医ྍ研究開発機ߏ
委ୗ研究අ）

ᶘʵ̐…医ྍࡐྉの݂ખ性評価マーカの検ূに関する研
究ɿPMEAྨࣅ高分子ࡐྉを用いて，݂液ద߹性試
験を実ࢪし，݂ખܗ成にる評価マーカのڍ動につい
て検討した݁Ռ，݂液ݻڽ系マーカTAT，FPA及び
݂খ൘活性化のマーカЌ-TG，PF4，高分子ࡐྉの
݂液ద߹性評価マーカとして有用性が高いとߟえΒれ

たɽ（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶙɽφノϚςϦΞϧͷϦεΫධՁʹؔ͢Δ研究
ᶙʵ̍…৽نin…vitro評価系͓よびマーカの開発によるナ

ノマテリアルのリスク評価及びリスクݮ化に関す
る研究ɿヒト݂ٿ系細胞גTHP-1を用いた評価系を用
いて，細胞毒性及び໔ӸԠについて検討した݁Ռ，
;nO（sigma）が;nO（alfa）より強い細胞毒性をࣔしたɽ
;nOナノマテリアル用量ґଘ的にCD54発ݱ量を૿
加ͤ͞，૬ରޫܬ強度;nO（sigma）の方が高かったɽ
;nO処理ޙのTHP-1細胞をFACS解析した݁Ռ，ଆ方
散ཚޫ強度（SSC強度）のม化が用量ґଘ的͞؍れ，
細胞毒性との関連がࣔࠦ͞れたɽ（厚生࿑ಇՊ学研究
අิॿۚ）

ᶚɽ医ྍثػͷదਖ਼༻ʹؔ͢Δ研究
ᶚʵ̍…医ྍ機2ثMSのݱ状及び査手法に関する研

究ɿ国内ن制と関連が͋るISO…13485の改訂動を
調査し，最ऴ的に改訂にࢸる·ͰのܦҢ，ͦのུ֓及
び題をऔり·とΊたɽ·た，副主として薬ࣄ衛
生理研मのӡӦにܞΘったɽ（Ұൠ試験研究අ）

ᶛɽφϏήーγϣϯ医ྍٕज़Λ༻͍ͨϦΞϧλΠϜ҆৺
　҆શखज़ʹؔ͢Δ研究
ᶛʵ̍…大݂ナϏゲーシϣンのシステムデβイン最ద

化にけたϢーβϏリティ工学的୳究ɿ中࣠֨ࠎを用
いたレジストレーシϣンアルゴリζムをఏҊし，フΝ
ントムͰ十分なਫ਼度がಘΒれた͜とかΒ，͜れ·Ͱの
ྟচデータかΒଥ性を評価したɽマルフΝンީ܈
のऀױഎࠎのۂがりが大͖かったが，ै来法と৽法
をಉ࣌にい，よい方法を࠾してナϏゲーシϣンが
Ͱ͖るよ͏システムをߏஙしたɽ（文部Պ学লՊ学研
究අิॿۚ）

ᶛʵ̎…大動຺ステントグラフトを用いたྍ࣏ඪ達成
度を評価するഥ動ྲྀシミュレータ開発ɿ生体の大動຺
Ϟデルの内ܘม化をٖしたഥ動॥シミュレータを
開発したɽシミュレータ内Ͱステントグラフトཹ置を
行い，MDCTを用いたը૾評価とコンϐュータシミュ
レーシϣンにより，ステントグラフトのల開開ྖ࢝Ҭ
に͓ける݂ྲྀのྲྀれ方がճ転方にҰகする͜とが
ステントグラフトの݂内Ͱのճܕ出͞れたɽ開૭ݟ
転量݂ྲྀエωルギーに関༩するとߟえΒれたɽ（文
部Պ学লՊ学研究අิॿۚ）

ᶜɽ次ੈ医ྍثػɾ࠶生医ྍ品ධՁࢦඪʹؔ͢Δ
　研究
ᶜʵ̍…ඍ量அ装置の評価ࢦඪに関する研究ɿඍ量
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அ装置の開発・ར用動及びར用Մなஅマーカに
関する調査を行ったɽ·た，ඍ量அ装置の定ٛ，ྟ
চ的ҙٛ，安全性及び性評価法のج本的ߟえ方，ฒ
びにඍ量அ装置をクリニックಋ入するࡍのཹҙ
をऔり·とΊたɽ（医薬品審査等業務ிඅ）

ᶜʵ̎…生体由来ࡐྉを用いた医ྍ機ثの評価ࢦඪに関
する研究ɿ生体৫生体由来物࣭をར用して作製͞
れた医ྍ機ثにแׅ的にద用Ͱ͖る評価ࢦඪҊを作成
するたΊ，国内有ࣝऀを委員としたWGを立ͪ上͛ඞ
ཁな評価߲に関する調査及び討議を行い，報告ॻを
औり·とΊたɽ（医薬品審査等業務ிඅ）

ᶜʵ̏…生体ٵऩ性ステントの評価ࢦඪに関する研究ɿ
専門家Ͱߏ成͞れたワーキンググループを立ͪ上͛調
査及び討議を行い，ポリマー製ຢۚଐ製の，ף動຺
を中心とした݂用生体ٵऩ性ステントに関する評価
ඪを作成したɽ（医薬品審査等業務ிඅ）ࢦ

ᶝɽ医ྍثػͷ֨نɾج४ݪҊ࡞ٴͼ国ࡍඪ४Խʹ
　ؔ͢Δ研究
ᶝ- ̍…JIS֨ن及びద߹性認ূج४等原Ҋ作成に関する

研究ɿ平成27年度JIS֨ن及びద߹性認ূج४等原Ҋ
作成ࣄ業を実ࢪしたとڞに，各छJIS原Ҋ作成委員会
及び医ྍ機ثঝ認ج४等原Ҋ検討委員会にࢀըする͜
とにより，総121݅ܭの֨نを作成したɽ（医薬品審査
等業務ிඅ）

ᶝʵ̎…医用ࡐྉ֨نの৽نఏҊにけた検ূ実験に関
する研究ɿզʑが開発したGenapol…9-080含有PVCシー
トのܹ性試験用ཅ性ରরࡐྉとしての性を動物
ସ法Ͱ͋るin…vitroヒトݩ࣍ࡾഓཆൽෘϞデルにより
検ূしたとڞに，ISO�TC…194�WG…8が実ࢪするܹ
性試験国ࡍラウンドロϏンテスト用ඪ४品のҰつとし
てఏڙしたɽ·た，֘ཅ性ରরࡐྉの国内外のྖ
にඋえ，ܗ状をシートかΒϖレットにมߋし，ͦの
性を検ূしたɽ（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶝʵ̏…国ࡍඪ४化をࢧԉする体制ߏஙに関する研究ɿ
ISOに͓ける࠶生医ྍ分野とISO�IECに͓ける医ྍ機
状調査を行い，ऩݱඪ४化のࡍιフトウェアの国ث
ूした報のऔり·とΊ݁Ռをインターωット上に公
開，ߋ৽したɽ·た，アジア連ߏܞஙを試行するを
TC…150と定Ί，各国関ऀの連བྷઌを調査したɽ（
本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶞɽ	ֵ৽త医ྍثػͷ࣮༻Խଅਐʹؔ͢Δ研究	
ᶞʵ̍… ֵ৽的医ྍ機ث実用化のたΊのEngineering…

Based…Medicineにͮ͘جඇྟচ性評価系と評価方
法の確立に関する研究ɿૣҴ田大学ઌ生໋医Պ学η
ンターと連ܞし，࣋ଓ的݂液ᖤաثのin…vitro݂ખ性

試験法のJIS原Ҋを作成したɽ·た，݂ステント
久性試験法及び২ࠐΈิܕॿ人工心ଁ用݂�݂液
ద߹性試験法の௨発出けて，ύϒリックコメン
トをืूしたとڞに，ISO�TC…150�SC…2�WG…3及び
ISO�TC…194�WG…9にࢀ加し，各試験法のඪ४化に
けた活動を行ったɽ（医薬品等審査ਝ速化ࣄ業අิॿ
ۚ）

ᶞ- ̎…৽ن৵ऻ医ྍ機ث及びナノόイΦデόイスԠ用
医ྍ機ثの評価方法に関する研究ɿ研究৫内Ͱऔり
上͛Βれているֵ৽的医ྍ機ث全てのガイドラインҊ
作成作業の検討を開࢝し，ֺإ໘ࠎに用するカスタ
ムۚଐプレート及び強ྗूଋԻ医ྍ機ثのඪ的࣏
ྍに関するඇྟচ評価ガイドラインҊを成ͤ͞たɽ
·た，ඍ量検体໔Ӹ分析装置に関してٕज़報告ॻの
作成にྗڠしたɽ（医薬品等審査ਝ速化ࣄ業අิॿۚ）

ᶟɽ৽ػنੑ医༻ࡐ料ͷʹؔ͢Δ研究
ᶟʵ̍…࠶ࠎ生を促進する৽ن医用ࡐྉ開発に関する研

究ɿBMP2を特ҟ的にัଊするRNAアプタマーをબ定
したɽಉアプタマーଘࡏԼͰ細胞ഓཆを行͏͜とによ
り有ޮ性を検ূした݁Ռ，બ定͞れたRNAアプタマー
がҙਤした機を発شする͜とが明したɽ（本医
ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶟʵ̎…৽ن創ইඃ෴ࡐの開発に関する研究ɿSELE9法
によりVEGF-Aに特ҟ的に݁߹するRNAアプタマー
ީิをऔಘし，ಘΒれたྻの中かΒ生理活性を保࣋
した状態ͰVEGF-AをัଊՄなRNAアプタマーを
બ定したɽ（文部Պ学লՊ学研究අิॿۚ）

ᶟʵ̏…৫࠶生を促す医用ࡐྉの評価に関する研究ɿ
bFGFัଊܕRNAアプタマーを高ޮͰࡐྉ表໘にݻ
定化するたΊの݅最ద化を行なったɽಉࡐྉ表໘に
ରするന࣭ٵணڍ動を解析した݁Ռ，PEGをڞଘ͞
ͤる͜とͰ特ҟ性が上する͜とが明した（本医
ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

ᶠɽ医ྍثػɾ医༻ࡐ料ͷੑٱɾർ࿑ɾण໋ʹؔ͢Δ
　研究
ᶠʵ̍…生体内物࣭による医用ࡐྉのྼ化機ߏの解明ɿ

ൈڈインプラントに含·れる࣭ࢷを定量したが，ຒ২
Βれなかった͜とかݟとの૬関がܠഎऀױ間なͲظ
Β，関અ液成分のݸ体ࠩのӨڹがࣔࠦ͞れたɽマイク
ロスラリーエロージϣン法により，ൈڈインプラント
表Ͱのࡐྉྼ化が評価Ͱ͖るՄ性がࣔࠦ͞れたɽ

（文部Պ学লՊ学研究අิॿۚ）
ᶠʵ̎…高分子量ポリエチレンにർ࿑ഁյを生ͤ͡͞

るԠྗ状態の解明ɿ人工ވ関અライナーのܗ状を単純
化したԁ状試験ยを作製し，܁りฦしՙॏを加えた
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がഁյ生͡なかったɽ͜の͜とかΒ，ライナーݻ有
のܗ状がർ࿑ഁյの原ҼͰ͋るとਪ定͞れたɽ（本
医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ）

生 活 衛 生 化 学 部

部　　　五十嵐　良　明

֓　ཁ
生活衛生化学部，生活ڥの安全性の確保を໋と

して，ࣨ内ۭؾ，大ؾ，上水，ڥ水，水ಓ用品，水ಓ
Ԛછ物ڥ及び水ಓ薬品ฒびに͜れΒに含·れるࡐ機ࢿ
及びࣗવ発生物࣭，化হ品，化হ品原ྉ及び医薬部外品，
ฒびに家庭用品に含·れる有物࣭に関する試験，検査
及び͜れΒにඞཁな研究を行っているɽ·た，͜れΒ所
ঠରにかかΘるࢦج֨ن४のࡦ定及び検査法のઃ
定にඞཁと͞れるമ࿐評価に関する調査・研究ਪ進し
ているɽ

ࣨ内ۭؾ関連Ͱ，第19ճシックϋウス（ࣨ内ۭؾԚ
છ）題に関する検討会（平成28年3݄4）に͓いて，
৽たな化学物࣭のࢦઃ定にるࣨ内ۭؾԚછ実態調
査݁Ռをࣔしたɽ本調査にたって全国の方衛生研
究所にܧଓ的に多大なྗڠをいているɽ

化হ品・医薬部外品関連Ͱ，コムギ由来の医薬部外
品原ྉによるアナフィラキシー等の࠶発ࢭをࢦした
改訂Ҋを作成したɽ平成25年度に発生した美ന化হ֨ن
品によるനൗ題に関して，製品の安全性評価ガイド
ラインҊを作成し，成分の安全性評価法作成にけた研
究を進Ίたɽൽෘアレルギーを༠発する͜とが͋る酸化
છໟ剤についてηルフテストリスク伝達に関する国内
外のن定を調査したɽ

水ಓ水関連Ͱ，水࣭ج४に関するলྩのن定にͮج
͖厚生࿑ಇ大ਉが定Ίる方法に，部を中心に開発及び
ଥ性評価を行ってఏҊしたϗルムアルデヒドの検査法
がऩ͞ࡌれたɽ·た，水࣭検査に͓ける試薬として国家
ඪ४液及ൢࢢ量ඪ४にトレーサϏリティが確保͞れたܭ
びࠞ߹ඪ४液の用を認Ίる総ଇが加͞れたɽ

家庭用品関連Ͱ，部Ͱ͜れ·Ͱ実ࢪして͖た実態
調査試験法開発等の成Ռに͖ͮج，ʮ有物࣭を含有
する家庭用品のن制に関する法ʯについて，৽ن有
物࣭としてʮアκ化߹物ʯのࢦ定のたΊの政ྩ改正，ト
リフェニルऎ化߹物及びトリϒチルऎ化߹物ฒびにϗル
ムアルデヒドについて試験法の改定のたΊのলྩ改正が
実͞ࢪれたɽ͜の改正͞れた政ྩ及びলྩ平成28年4
݄1よりࢪ行͞れるɽ·た，ણҡ製品によるアレルギー
性৮ൽෘԌに関して，医師より原Ҽ究明のたΊのྗڠ

ґཔが͋り製品分析を実ࢪし，ͦ の原Ҽ物࣭を特定したɽ
人ࣄ໘Ͱ，平成27年7݄1けͰञ井৴夫主研究

が生化学部よりҟ動し第Ұࣨとしてணしたɽ平成
28年3݄31けͰ伊佐間和郎第࢛ࣨがୀ職したɽ
村哲ࢯ࣏（ఇژ平成大学薬学部），ࣛ庭正昭ࢯ（本医
薬報ηンター）を引͖ଓ͖，ਆ野ಁ人ࢯ（名大学薬
学部）及び߳川（田中）૱子ࢯ（ԣ薬Պ大学）を৽ن
に٬員研究員として受け入れたɽ·た，中島৴ݩ）ࢯ
大ࡕ立公ऺ衛生研究所）をྗڠ研究員として引͖ଓ͖
受け入れたɽ

ւ外出ுҎԼのと͓りͰ͋ったɽ伊佐間和郎第࢛ࣨ
，第51ճԤभ毒性学会大会（平成27年9݄，ポルト
ガル・ポルト）にࢀ加し，研究成Ռを発表したɽখྛݑ
ྉ作業部会ࡐ，…OECD…第15ճ工業用ナノࣨࡾ第߂
会議，リスク評価とレギュラトリープログラムグループ
会߹͓よび試験評価法グループ会߹（平成27年11݄，フ
ランス・ύリ）に出੮したɽ·た，ถ国リスク研究学会
2015年会（平成27年12݄，ถ国・όージニアभアーリン
トン）にࢀ加し，研究成Ռの発表を行ったɽ

ۀ
1ɽۭࣨؔؾ
1）খܗチϟンόーを用いたচࡐ，นࢴ等かΒのテキ
サノール等VOCの์散を定量的に評価する方法を確
立し，実製品の測定を行ったɽ（厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦ）

2）全国100ఛ（ډ間）のࣨ内ۭؾを࠾औし，Ұൠډ
・のԚછ実態を明Βかにしたɽ（厚生࿑ಇল医薬ڥॅ
生活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦ）

3）౦ژ内3カ所（բϲ関，৽॓御苑，のؙ公Ԃ）
の国ઃࣗ動ंഉ出ガス測定ہに͓いて，ೋ酸化硫ԫ，
素酸化物，Φキシμント，Ұ酸化素，化水素，
ු遊ཻ子状物࣭及びPM…2.5のৗࢹ࣌を実ࢪしたɽ

（課ࡦରڥ動ंࣗہڥؾল水・大ڥ）

�ɽԽহ品ɾ医薬部֎品ؔ
1）医薬品等Ұ੪ࢦࢹಋにΘる試験検査として，
剤クロルフェωシンの߹表ࣔࡌه及び߹制ݶ量
がकΒれているかͲ͏か調査したɽ（厚生࿑ಇল医薬・
生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課）

2）医薬部外品原ྉの֨نに関する調査ɿ加水分解コム
ギ加水分解コムギたんന液等の医薬部外品原ྉن
֨ऩࡌの原ྉҰൠ試験法に関して֨ن素Ҋのࡦ定を
行ったɽ（厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課）

3ɽਫಓਫؔ
1）水࣭ج४߲のϗルムアルデヒドとཁ検討߲のア
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ηトアルデヒドについて，2,4-ジニトロフェニルヒド
ラジン（DNPH）による༠ಋ体化ޙに液体クロマトグ
ラフͰ分し，ࢵ外検出ث（UV）͋るい࣭量分析
分析法を開発࣌により定性・定量を行͏ಉ（MS）ܭ
したɽ͞Βに，15機関によるόリデーシϣン試験を実
߁し，分析法のଥ性を評価したɽ（厚生࿑ಇল健ࢪ
（水ಓ課ہ

2）ొ検査機関212機関，水ಓࣄ業体175機関，公的研
究機関54機関にରして，亜酸態素，ジェΦスミン
及びメチルイιϘルωΦールの3߲について外部ਫ਼
度理調査を実ࢪし，݁Ռのデータूܭ及び౷ܭ解析
により，水ಓ水࣭検査の分析ٕज़の上と৴པ性確保
のたΊの改ળについてఏݴを行ったɽ（厚生࿑ಇল
健ہ߁水ಓ課）

3）水ಓ水࣭のඪ४検査法に関して検査方法告ࣔ水ಓ
課௨に͞ࡌهれていないが，検査を行͏上Ͱॏ
ཁなҙ，用ث۩，͓よび機ثの測定݅等につ
いて，平成28年に告ࣔ͞れたϗルムアルデヒドの৽ن
検査法と平成26年に௨͞れた薬ྨの৽6ن検査法
をରに，文献報各検査機関Ͱのద用ྫについて
調査したɽ·た，調査した報を生活衛生化学部の
Webサイトに専用ϖージを開ઃしてࡌܝし，水ಓ水࣭
検査に関Θる全ての人が最৽の報をಘΒれるよ͏に
したɽ（厚生࿑ಇল健ہ߁水ಓ課）

4ɽՈఉ༻品ؔ
1）ॊೈ上͛剤等に関して，製品用࣌の臭ؾ強度等
の評価方法を検討し，人による試験を実ࢪしたɽ

（厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化学物࣭安
全ରࣨࡦ）

2）ポリウレタン製ણҡ製品中のϕンκトリアκール系
ऩ剤について؆қҰ੪分析法を開発したɽ（厚ٵ外ઢࢵ
生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ର
（ࣨࡦ

えΒれるણҡ製品中ߟ用͞れたછྉに由来すると（3
のアレルギー性ۚଐの実態調査を実ࢪしたɽ（厚生࿑
ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦ）

4）クレΦιート༉を含有する家庭用木ࡐ剤及び木
剤ฒびにクレΦιート༉及びͦのࠞ߹物Ͱ処理ࡐ
͞れた家庭用の・木ࡐ中のະن制多๕߳
化水素ྨのҰ੪分析法を開発したɽ（厚生࿑ಇল医
薬・生活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦ）

5）グアニジン系加硫促進剤についてh-CLAT法による
感作性評価及びゴム製品中の実態調査を実ࢪしたɽ（厚
生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ର
（ࣨࡦ

6）家庭用品のٵ入にる安全性評価検討会，国ຽ生活

ηンター品テスト分析・評価委員会にྗڠしたɽ

研究ۀ
1ɽۭࣨؔؾ
1）生活ڥ化学物࣭の分析化学的研究

（1）ࣨ 内ۭؾԚછ物࣭定ৗ์ܕ散ݯのスクリーニング手
法開発に関する研究ɿٵݺҬۙͰ用͞れるウレタ
ン製の家庭用品30製品について์散化学物࣭ೱ度のシ
ミュレーシϣンϞデルを確立し，用実態にଇしたമ
࿐量をࣔしたɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

（2）ϕンθン等VOC及びフタル酸エステル等SVOCのサ
ンプリング法と測定法の確立にけた検討を行ったɽ

（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
2）生活ڥ化学物࣭の安全性評価に関する研究

（1）デカメチルシクロϖンタシロキサン等の分子状
シロキサンについて，国ࡍ機関，ॾ外国のن制等औ
状況をとり·とΊたɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

（2）౦ژ内の公立খ学ߍに͓いてアレルギーに関する
講ٛと実शを実ࢪし，Φンサイト分析法の開発にඞཁ
な学ज़的・ٕज़的शख़度を評価したɽ（Պ学研究අิ
ॿۚ）

3）生活ڥ化学物࣭のമ࿐評価に関する研究
（1）ACGIH等に͓いてثٵݺのܹ性がهड़͞れて

いる化߹物について，物理化学的なύラメータによる
ಓമ࿐の֖વ性についてとり·とΊたɽ（Ұൠ試験ؾ
研究අ）

�ɽԽহ品ɾ医薬部֎品ؔ
1）化হ品・医薬部外品の分析化学的研究

（1）化হ品成分の分析法に関する調査ɿ美ന等を的に
߹͞れるアスコルϏン酸及びͦの༠ಋ体̐छྨにつ
いてHPLC法によるಉ࣌定量法を開発したɽ（医薬品
ঝ認審査等ਪ進අ）

（2）医薬部外品及び化হ品߹成分の安全性確保のたΊ
の֨ن等に関する研究ɿ医薬部外品原ྉとしてࢢに
ྲྀ௨する加水分解コムギタンύク࣭について，分子特
性及び߅原性の解析を行ったɽ加水分解コムギ及び
加水分解コムギたんന液の平ۉ分子量を測定してถ国
とԤभのਪ֨نのద߹性を評価するととに，͜
れΒ原ྉの医薬部外品原ྉ֨نҊを確定したɽ（本
医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究開発අ）

（3）化হ品中のඍ量ෆ純物の分析法と実態調査に関する
研究ɿք໘活性剤中ジエタノールアミンについてISO
にఏҊ͞れたGC�MS法のଥ性について検討し，検
出感度のѱ͞等かΒGC�MSҎ外の方法の検討がඞཁ
Ͱ͋る͜とが確認͞れたɽ化হ品中のカドミウムとヒ
素についてICP発ޫ分析装置を用いた؆қ分析法を作
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成し，ͦのଥ性を検討したɽ9ޫܬઢ分析法による
鉛の定量Լݶを調査したɽ（本医ྍ研究開発機ߏ委
ୗ研究開発අ）

2）化হ品・医薬部外品の健߁Өڹ評価に関する研究
（1）ա酸化࣭ࢷの生成機ং，࣬病の関༩機͓ߏよび食

品成分による制ޮՌの解明に関する研究ɿフΥス
フΝチジルコリンϋイドロϖルΦキシド（PCOOH）
のヒト؊؞由来細胞にରする細胞毒性発ݱ機ߏについ
て検討した݁Ռ，フェロトーシスの関༩を明Βかにし
たɽ·たPCOOHの໔Ӹ୲細胞にରする細胞毒性を
評価したɽ（Պ学研究අิॿۚ）

（2）機性化হ品成分のݸ体ࠩ等にͮ͘ج安全性評価法
のࡦ定に関する研究ɿロドデノールがチロシナーθґ
ଘ的にDPRA法Ͱ用いるシステイン含有ϖプチドと݁
߹する͜とを明Βかにしたɽ医薬部外品安全性評価ガ
イドライン（Ծশ）原Ҋを作成したɽ（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚ）

（3）છໟ剤等によるൽෘোのࢭ方ࡦに関Θる調査研
究ɿ酸化છໟ剤の発色メカニζム，成分としてΘれ
る各छ酸化છྉのൽෘ感作性とアレルギーのྟচࣄ
ྫ，各国に͓けるηルフテストの方法とͦの根ڌ，製
品表ࣔに͓けるリスク伝達方法について調査したɽ（厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

3ɽਫಓؔ
1）水࣭分析法に関する研究
液体クロマトグラフィーʵタンデム࣭量分析（LC�
MS�MS）による薬ྨのҰ੪分析法を開発し，140
薬のҰ੪分析݅を確立するととに，分析法のଥ
性評価を行ったɽ·た，プロチΦϗスの塩素処理実験
を行い，塩素処理によってプロチΦϗスΦキιンが生
成する͜とが確認͞れたɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿ
ۚ）

水中薬の動態༧測シミュレーシϣンとϞニタڥ（2
リングに関する研究
水ಓ水࣭検査のର薬リストに͞ࡌܝれている120
薬について水中ظݮ（水中ޫ分解速度）͓よび
ٵண等の物性ύラメータをऩूし，開発した動
態シミュレーシϣンϞデルによりٖ的な河川に͓け
る各薬の૬ର的な検出Մ性を༧測したɽ（Պ学研
究අิॿۚ）

4ɽՈఉ༻品ؔ
1）家庭用品に含·れる化学物࣭の分析化学的研究

（1）家庭用品に用͞れる化学物࣭の分析法に関する研
究ɿクレΦιート༉を含有する家庭用木ࡐ・
剤ฒびにͦれΒͰ処理͞れた家庭用・木ࡐ中

のະن制多๕߳化水素ྨのҰ੪分析法を検討
し，十分なճऩがಘΒれ物࣭のӨڹを受けない
લ処理法及びGC�MS法を開発したɽポリウレタン製
品中の7छྨのϕンκトリアκール系ࢵ外ઢٵऩ剤に
ついて，アηトン�ϔキサンਁ௮によるந出と定量に
HPLC�PDA（�…340…nm）を用いる؆қなҰ੪分
析法を開発したɽ（家庭用品等試験検査අ）

（2）家庭用品に用͞れる化学物࣭の実態調査に関する
研究ɿણҡ製品に用͞れたછྉに由来するとߟえΒ
れるॏۚଐについて，9ޫܬઢ分析を用いたスクリー
ニング調査を実ࢪし，ナイロン，ウール及びシルク製
品かΒアレルギー性を有するクロム及びコόルトがൺ
ֱ的高ೱ度Ͱ検出͞れる͜と，人工による༹出試
験によりણҡの素ࡐ及び人工の液性の違いによりͦ
れΒのॏۚଐの༹出がҟなる͜とを明Βかにし
たɽ·た，人工に༹出したۚଐೱ度かΒ，৮ൽ
ෘԌを感作及びऒىするՄ性いとߟえΒれたɽ
クレΦιート༉及びͦれΒͰ処理͞れた木ࡐ中の26छ
ྨのPAHsについて実態調査を実ࢪし，Ұ部の製品Ͱ
ドイπREACHのج४をえるPAHsが検出͞れ
る͜とを明Βかにしたɽ（家庭用品等試験検査අ）

（3）性ストッキングによる৮ൽෘԌの原Ҽ究明に関
する研究ɿ性ストッキングによる৮ൽෘԌの原Ҽ
物࣭の୳索を医師よりґཔ͞れ，ର製品をアηトン
�クロロϗルムにてந出しGC�MS及びLC�MS�MSを
用いて分析したɽෳの含有化߹物をಉ定し，ͦの͏
ͪ2-n-octyl-4-isothiazolin-3-one（OIT）が原Ҽ物࣭Ͱ
͋る͜とを明Βかにしたɽ（Ұൠ試験研究අ）

2）家庭用品に含·れる化学物࣭の安全性に関する研究
（1）家庭用品に用͞れる化学物࣭による健߁ඃの

上͛剤等について，人によるに関する研究ɿॊೈࢭ
に͓い強度等に関する試験方法を検討し，に͓い
強度に関して製品評価についてҰ定のࢦඪとなりಘ
るՄ性が͋る͜とをࣔしたɽ（家庭用品等試験検査
අ）

（2）家庭用品による製品ނࣄの原Ҽ究明に関する研究ɿ…
4छྨのグアニジン系加硫促進剤について，h-CLAT
による感作性試験ฒびに手ା及びཤ物等のൢࢢゴム製
品中のͦれΒの実態調査を実ࢪし，1,3-ジフェニルグ
アニジン（DPG）及び1,2,3-トリフェニルグアニジン

（TPG）感作性を有する͜と，ෳのゴム製品に
DPGが高ೱ度Ͱ，TPGೱ度Ͱଘࡏする͜とが確
認͞れたɽ（家庭用品等試験検査අ）

（3）ࣨ 内ۭؾԚછ物࣭ॠ์ܕ࣌散ݯの定量的スクリーニ
ングに関する研究ɿ家庭用スプレー製品中のグリコー
ルྨ，グリコールエーテルྨ等18छྨの化߹物の実態
調査と製品用࣌の平ࣨۉ内ۭؾೱ度のਪ定を実ࢪ
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し，ジエチレングリコール等8छྨの化߹物が製品中
にൺֱ的高ೱ度Ͱଘࡏする͜と，スプレー製品の
用がͦれΒの化߹物のࣨ内ۭؾ中ೱ度にد༩している
Մ性を明Βかにしたɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

化学物࣭のリスڥඪとするࣨ内ࢦ性をಓোؾ（4）
ク評価手法の開発に関する研究ɿDPRA法の実ࢪにࡍ
してOECD…TG…442Cにैいproficiency…testを実ࢪし，
ٕレϕルがҰ定水४Ҏ上Ͱ͋る͜とを確認したޙに
グリコールྨฒびにフマル酸及びマレイン酸ジエステ
ルྨ等の23ܭ化߹物について試験を実ࢪしたɽͦの݁
Ռ，6化߹物がཅ性と分ྨ͞れ，ͦれΒについてシス
テインϖプチド及びリジンϖプチドとの݁߹性をൺֱ
し，DPRA法によるؾಓ感作性評価͋るఔ度有ޮͰ
͋る͜とを確認したɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

�ɽφノϚςϦΞϧؔ
1）ナノマテリアルമ࿐によるຫ性及び発毒性評価手
法の開発に関する研究ɿ多カーϘンナノチューϒの
৷マウス෮ؾ内༩試験ͰಘΒれた児の֨ࠎ
検査͓よび内ଁ検査を実ࢪしたɽͦの݁Ռ，外表
児体ॏにҟৗがΈΒれない用量に͓いて֨ࠎҟৗ
が認ΊΒれ，֨ࠎҟৗが最Ӷ敏なԠをࣔす評価ࢦ
ඪͰ͋る͜とが分かったɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿ
ۚ）

2）カーϘン͓よびۚଐナノマテリアルによるഏ͓よび
全ଁثোと発がん作用の機ং解析とͦれにͮ͘ج
中ظ検索法の開発に関する研究ɿനۚナノマテリアル
分散液をݶ外ΖաບͰ分し，ͦれͧれのը分につい
てཻ度分及びനۚ含量を測定したɽͦの݁Ռ，നۚ
ナノマテリアル大部分がナノサイζͰଘࡏしイΦン
検出ݶքҎԼͰ͋ったɽനۚナノマテリアルの細胞
毒性ཻ子ࣗが関༩する͜とを明Βかにしたɽ（厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

3）৽نin…vitro評価系とマーカーの開発によるナノマ
テリアルのリスク評価及びリスクݮ化に関する研
究ɿҰཻ࣍子ܘがҟなるNiOナノཻ子（2छྨ）及び
Niナノཻ子（1छྨ）について，ೋཻ࣍子ܘサイζの
ҟなるݒ液の調製を遊Ϙールミルࣜ࣪ܕナノคࡅ
機にて検討し，ܘが0.05…mmのคࡅ用ジルコニアϘー
ルを用いる͜とͰ，NiO及びNiݒ原液Ͱೋཻ࣍子ܘ
サイζ及びཻܘ分がಉఔ度となり，Ұཻ࣍子ܘがҟ
なりೋཻ࣍子ܘがಉఔ度のݒ液が調製Ͱ͖たɽ（厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）

食　品　部

部　　　穐　山　　　浩

֓　ཁ
食品部Ͱ食品中のཹ物࣭，有物࣭等の試験検査

及びͦの৴པ性確保，及びͦれΒのઁऔ量ਪ定にΘる
研究，ฒびに生化学的試験研究を௨して，食品の品࣭，
安全性に関する研究を行っているɽ研究の実ࢪに，全
国の方衛生研究所食品衛生ొ検査機関かΒ多大な
ނࣄをいているɽ平成23年度かΒ島第Ұ原発ྗڠ
による食品の์ࣹ性物࣭ԚછにରԠする業務を開࢝し，
平成27度にܧଓして実ࢪしたɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成28年4݄1けͰ立໋ؗ大学井೭上
浩Ұ।ڭतをྗڠ研究員として受け入れたɽ·たࡢ年度
に引͖ଓ͖，松山大学ఱ倉吉ষڭतを٬員研究員として
受け入れたɽ手島玲子٬員研究員平成28年4݄1け
Ͱ生活衛生化学部の٬員研究員にҟ動したɽ

ւ外出ுとして，穐山，International…Symposium…
on…Food…Additives�…Risk…Science,…Control…Measures…and…
Industry…Best…Practicesに͓ける研究発表のたΊ，

（）に出ுした（平成27年7݄20ʙ 22）ɽ·た，
Pacifichem…2015…THE…INTERNATIONAL…CHEMICAL…
CONGRESS…OF…PACIFIC…BASIN…SOCIETIESに͓ける
研究発表のたΊ，ϋワイ（ถ国）に出ுした（平成27年
12݄14ʙ 21）ɽ根本了ࣨ，第47ճコーデックス
に出ுした（平（中国）ژ薬部会に出੮するたΊ，ཹ
成27年4݄13ʙ 18）ɽ坂井隆敏主研究，第22
ճコーデックス食品ཹ動物用医薬品部会に出੮するた
Ί，サンϗη（コスタリカ）に出ுした（平成27年4݄
27ʙ 5݄1）ɽ堤智昭ࣨ及びย岡༸平主研究，
7th…International…Symposium…on…Recent…Advances… in…
Food…Analysisに͓ける研究発表のたΊ，プラϋ（チェコ）
に出ுした（平成27年11݄2ʙ 4）ɽ鍋師裕美主研
究，Health…Physics…Society…60th…Annual…meeting
Ͱの研究発表のたΊ，インディアナポリス（ถ国）に
出ுした（平成27年7݄12ʙ 17）ɽ২ٛಙ研究
員 ，35th…International…Symposium…on…Halogenated…
Persistent…Organic…Pollutants（Dioxin…2015）に͓ける
研究発表のたΊ，サンύウロ（ϒラジル）に出ுした（平
成27年8݄23ʙ 30）ɽᬒ敬浩ࣨ，EFSAが主࠵
する国ࡍઁظऔ量ਪ定（IESTI）のݟしに関するス
テークスϗルμー会߹に出੮するたΊ，スイス（ジュωー
ϒ）に出ுした（平成27年9݄6 ʙ 10）ɽ·た，第37ճ
コーデックス分析・サンプリング法部会に出੮するたΊ，
ϒμϖスト（ϋンガリー）に出ுした（平成28年2݄22
ʙ 26）ɽ
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ۀ
… 1ɽ食品中のཹ薬等試験法を審議するཹ薬等公

ࣔ分析法検討会に͓いて，グリϗサート試験法（畜水
産物）等15試験法（14品）について審議し，͜の͏
ͪ5試験法について公ࣔ͞れたɽ

…2ɽ平成27年厚生࿑ಇল告ࣔ第384号（平成27年9݄18）
Ͱ告ࣔ͞れたʮクロルスロン試験法ʯ及び生食発1222
第4号（平成27年12݄22）Ͱ௨͞れたʮイιチア
ニル及びプロスルϗカルϒ試験法（産物）ʯ等5試験
法の文Ҋを作成したɽ

…3ɽ第47ճコーデックスཹ薬部会に出੮したɽ·た，
४ガイドライン作成にن薬分析法に関する性ཹ
関する電子作業部会に͓いて，本のコメントを作成
したɽ

…4ɽ平成27年5݄15厚生࿑ಇল報ಓ発表ࢿྉʮ食品中
の์ࣹ性ηシウムかΒ受ける์ࣹઢ量の調査݁Ռ（平
成26年9・10݄調査分）ʯ文ষ作成にྗڠしたɽ

…5ɽ平成27年7݄31厚生࿑ಇল報ಓ発表ࢿྉʮ食品中
の์ࣹ性ストロンチウム及びプルトニウムの測定݁Ռ

（平成26年9・10݄調査分）ʯ文ষ作成にྗڠしたɽ
…6ɽ平成27年9݄29薬ࣄ・食品衛生審議会食品衛生分

Պ会ࢿྉ4ʮ平成26年度食品かΒのμイΦキシンྨҰ
ઁऔ量調査等の調査݁Ռについてʯ文Ҋ作成にྗڠ
したɽ

…7ɽ平成27年11݄20厚生࿑ಇল報ಓ発表ࢿྉʮ食品中
の์ࣹ性ηシウムかΒ受ける์ࣹઢ量の調査݁Ռ（平
成27年2・3݄調査分）ʯ文ষ作成にྗڠしたɽ

…8ɽ生食ج発0401第1号，生食発0401第4号（平成28年
4݄1）ʮ食品中の有化学物࣭等の検査݁Ռ調査及
び畜水産食品のཹ有物࣭Ϟニタリング検査の実ࢪ
についてʯの別ఴ1の文Ҋ作成にྗڠし，ͦ͜にࣔ͞
れたJMSデータ入ྗࢧԉプログラムを開発しマニュア
ルととにఏڙしたɽ

…9ɽ薬ࣄ・食品衛生審議会食品衛生分Պ会の薬・動物
用医薬品部会，ཹ薬等公ࣔ分析法検討会，ཹ
薬等分析法検討会，৽開発食品調査部会にྗڠし，·
た薬ࣄ・食品衛生審議会薬ࣄ分Պ会の生物由来ٕज़部
会，動物用医薬品等部会，動物医薬品ཹ題調査会
にྗڠしたɽଞলி関Ͱ，ফඅऀ安全調査委員会
食品・化学・医学等ނࣄ調査部会（ফඅऀி），食品
安全委員会専門調査会（内ֳ），ྛ物֨نࢿ調査
会（ྛ水産ল），μイΦキシンྨڥ測定調査受
߹総ث医薬品医ྍ機（ಠ），（লڥ）審査検討会֨ࢿ
機ߏの医薬品名শ委員会及び…専門ڠ議に専門家とし
ての立かΒࢀը・ྗڠしたɽ

10ɽ社会貢献・ڭҭ活動
　連ܞ大学Ӄに͓けるレギュラトリーサイエンスのڭ

ҭ活動について，平成27年度に引͖ଓ͖，大ࡕ大学
大学Ӄ薬学研究Պ（レギュラトリーサイエンス講࠲）
に実͞ࢪれているɽ·た，౦ژ工大学工学部，౦ژ
大学学部，ࡾॏ大学大学ӃҬイノϕーシϣン学Պ
に͓いて，レギュラトリーサイエンスのڭҭ活動を
行っているɽ

研究ۀ
	1ɽӷମΫϩϚトάϥϑ�ඈྔ࣭ܕؒ࣌ߦੳܭʢ-$�
50'�.4ʣ๏ͷ௨-$�.4一੪ݧࢼ๏ᶗʢ࢈ɿࠄ
ྨɾ౾ྨʣͷద༻ݕ౼ʣʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
　LC-TOF-MS法の௨試験法ʮLC�MS…による薬
等のҰ੪試験法ᶗ（産物ɿྨࠄ・౾ྨ）ʯのద用
性について検討するたΊ，LC-TOF-MSを用いて151
薬について12ซ行，5間のଥ性評価試験を行っ
たɽ

	�ɽӷମΫϩϚトάϥϑɾϑーϦΤมྔ࣭ੳ๏ͷ௨
-$�.4一੪ݧࢼ๏ᶗʢ࢈ɿɼվྑ๏ʣͷ
ద༻ݕ౼ʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
　液体クロマトグラフ・フーリエม࣭量分析法の௨
試験法ʮLC�MS…による薬等のҰ੪試験法ᶗ（
産物ɿ，改良法）ʯのద用性について検討するたΊ，
ઝを用いて147薬について12ซ行，5間のଥ
性評価試験を行ったɽ

	3ɽϑϧトϥχϧݧࢼ๏ʢசਫ࢈ʣͷ։ൃʢ食品ࢼ
අʣࠪݕݧ
にい，フルトラニル及びͦのෳߋ制ରのมن　
のँ物について，ద用がՄな৽たな試験法を開発
したɽ

	4ɽδΤνϧενϧϕεトϩーϧݧࢼ๏ʢ告ࣔݧࢼ๏ʣ
վྑ๏ͷ։ൃʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
ଘの試験法を改良し，छʑの畜水産食品にద用Մط　
な試験法を開発したɽ

	�ɽΞϏϥϚΠγϯݧࢼ๏ʢச࢈ʣ։ൃʹؔ͢Δૅج
අʣࠪݕݧࢼʢ食品౼ݕ
　アϏラマイシン試験法（畜産物）を開発するたΊの
検討として，アϏラマイシン及びͦのँ物を加ૅج
水分解する͜とͰ生成͞れるジクロロイιエόニニッ
ク酸の測定݅及びਫ਼製方法について検討を行ったɽ

	�ɽ食品தͷཹ薬ݧࢼ๏։ൃʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
1）アόメクチン等6品の産物中の試験法の開発を
方衛生研究所及び食品衛生ొ検査機関とྗڠして
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実ࢪしたɽ
2）アミトラζ等4品の畜水産物中の試験法の開発を
方衛生研究所及び食品衛生ొ検査機関とྗڠして
実ࢪしたɽ

3）৽جن४ઃ定薬のLC�MSによる薬等のҰ੪試
験法ᶗ（産物）のద用検討を方衛生研究所とྗڠ
して実ࢪしたɽ

4）৽نLC�MSҰ੪試験法（畜水産物）ʦѪݝ法ʧの
ଥ性評価試験（40化߹物）を方衛生研究所及び食
品衛生ొ検査機関とྗڠして実ࢪしたɽ

5）開発したGC-MS�MSによる薬等のҰ੪試験法（ɿ
༹ഔந出法）のଥ性評価試験（46化߹物）を食品衛
生ొ検査機関等とྗڠして実ࢪしたɽ

	�ɽ食品தͷཹಈ༻医薬品ݧࢼ๏։ൃʢ食品ݧࢼ
අʣࠪݕ

1）エフロトマイシン等5品の畜水産物中の試験法の
開発を食品衛生ొ検査機関とྗڠして実ࢪしたɽ

2）৽نLC�MSҰ੪試験法（畜水産物）ʦ国衛研法ʧの
ଥ性評価試験（40化߹物）を方衛生研究所及び食
品衛生ొ検査機関とྗڠして実ࢪしたɽ

3）開発したHPLCによる動物用医薬品等のҰ੪試験法
ᶗ（畜水産物）の改良試験法のଥ性評価試験（45化
߹物）を方衛生研究所及び食品衛生ొ検査機関と
したɽࢪして実ྗڠ

4）薬等200化߹物をରとして，GC�MS及びLC�
MSによる薬等の系౷試験法（畜水産物）の開発検
討をࡢ年度に引͖ଓ͖Ѫݝ衛生研究所とྗڠして実
したɽࢪ

	�ɽݧࢼ๏௨ͷӳ༁ʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
　アηキノシル試験法（畜水産物）等20試験法につい
て試験法௨のӳ༁൛を作成したɽ·た，試験法のӳ
༁ཁྖを改訂したɽ

	�ɽ食品ʹؚ༗͞ΕΔఱવϗϧϞϯʹؔ͢Δௐࠪ研究	
ʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ

食品・ఴ加物等のج֨ن४の食品Ұൠの成分8֨ن
のن定にる物࣭Ͱ͋るఱવϗルϞンྨ（エストラ
ジΦール，テストステロン等）のڇの筋及びࢷ
中の含有量を調査したɽ

1�ɽ食品தཹ薬ͷ҆શੑ֬อʹؔ͢Δ研究ʢް生
࿑ಇՊֶ研究අิॿۚɼ食品ͷ҆શ֬อਪਐ研究ۀࣄʣ

1）安定ಉ位体ඪࣝඪ४品による内ඪ४法を用いたਫ਼確
な定量法の検討
の؊ଁͪΈつ等の食品を用いてఴ加ճऩ試験をڇ

実ࢪし，安定ಉ位体を用いた内ඪ४法により定量を行
等を߲ࣄਫ਼確な定量をಘるたΊにཹҙす͖，ࡍ͏
औりవΊたɽ

2）ඪ४ఴ加法を用いたਫ਼確な定量法の検討
つਫ਼確な分析Մな؆ศࢪ薬検査に͓いて実ཹ
がಘΒれるඪ४ఴ加法による定量法を検討したɽ検
討݁Ռをجにཹ薬分析にదした性評価方法・ج
४をఏҊしたɽ

3）LC-TOF-MS及びGC-TOF-MSを用いたཹ薬等
のޮ的・ཏ的な分析法の開発
LC-TOF-MSを用いたཹ動物用医薬品Ұ੪分析の
ద用性について検討するたΊ，82化߹物について，ڇ
及びڇೕをରに12ซ行，5間のଥ性評価試
験を行ったɽ·た，GC-TOF-MS法のཹ薬Ұ੪分
析のద用性を検討するたΊ，Φレンジのマトリック
スඪ४༹液を用いて，184薬についてબ性，ϐー
ク໘ੵのݱ࠶性，検出ݶք等について評価したɽ

11ɽ食品தͷ์ࣹੑ࣭࣮ଶௐࠪʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
1）島第Ұ原子ྗ発電所पลの17ݝを産とするྲྀ
௨ஈ֊のҰൠ食品（900ܭ試ྉ）をങい上͛，์ࣹ性
ηシウムೱ度を調査したɽ·た，ൢࢢのೕ児用食品（100
試ྉ）について์ࣹ性ηシウムೱ度を調査したɽ

2）์ࣹ性Ϥウ素，์ࣹ性ηシウム，์ࣹ性ストロンチ
ウム，ウラン，プルトニウム，トリチウムを分析ର
とし，࣌ٸۓに用する分析法Ͱ͋る͜とを౿·え，
ਝ速性，؆ศ性をॏࢹした分析法を検討したɽ検討内
༰をөしたʮ࣌ٸۓに͓ける食品の์ࣹઢ測定マ
ニュアル改正Ҋʯを作成したɽ

制のద߹を定すن定的介ྨ中のPCBsのڕ（3
るたΊの試験法として，GC-MS�MSを用いた全PCBs
ҟ性体分析を検討したɽ

1�ɽ食品தͷ์ࣹੑ࣭ͷઁऔྔௐࠪʢ食品ݕݧࢼ
ࠪඅʣ

1）年2ճ作製した15Ҭのトータルμイエット（TD）
試ྉ（420ܭ試ྉ）を分析し，֘Ҭに͓ける์ࣹ
性ηシウム等の年間༬ୗ実ޮઢ量をਪ定したɽ

2）์ࣹ性ηシウムೱ度が高かったTD試ྉ（8試ྉ）に
ついて，์ࣹ性ストロンチウムとプルトニウム分析を
実ࢪしたɽ

3）年度内に2ճ，全国15ҬのTD試ྉ（420試ྉ）を
作製したɽ

13ɽڥԚછ࣭ࠪݕʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
EUの༌出品と͞れているೋຕ，ཆ৩ڕฒびに

ఱવڕなͲ22ܭ試ྉをରにμイΦキシンྨೱ度の実態
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調査を実ࢪしたɽ

14ɽىʹࡂҼ͢Δ食品தͷ์ࣹੑ࣭ͳΒͼʹ༗Խ
ֶ࣭ͷ࣮ଶʹؔ͢Δ研究ʢް生࿑ಇՊֶ研究අิॿ
ۚɼ食品ͷ҆શ֬อਪਐ研究ۀࣄʣ

1）各࣏ࣗ体が実ࢪし，厚生࿑ಇলに報告した食品中の
์ࣹ性ηシウムೱ度データ66,663݅のूܭを行い，検
出，ج४աの高い食品छを明Βかにしたɽ

2）ඃࡂҬ及びඇඃࡂҬに૬する4ܭつ
のݝかΒങい上͛た80食品（ڕ）のPCBsೱ度（ҟ性
体別及び総PCBs）を明Βかにしたɽ

3）大౾，タέノコ，ウメ，ウナギを用いて調理加工લ
の食品中の์ࣹ性ηシウム量のม化を評価したɽޙ

1�ɽ食品Λհͨ͠μΠΦΩγϯྨ༗࣭ઁऔྔͷධ
Ձͱͦͷख๏։ൃʹؔ͢Δ研究ʢް生࿑ಇՊֶ研究අ
ิॿۚɼ食品ͷ҆શ֬อਪਐ研究ۀࣄʣ

1）全国10ҬͰ調製したTD試ྉ（140ܭ試ྉ）を分析
し，有なॏۚଐを含Ή15ݩ素，メチル水銀，PCBs
のҰઁऔ量をਪ定したɽ

2）臭素系೩剤（ϔキサϒロϞシクロドデカン）ฒび
に塩素系೩剤（デクロランྨ），多๕߳化水
素ྨ（PAHs）のઁऔ量をTD試ྉ͋るいӄહ試ྉ
の分析を௨͡てਪ定したɽPAHsに関して，加調
理によるೱ度のӨڹについて検討したɽ

3）全国7۠8機関Ͱ調製したTD試ྉ（60ܭ試ྉ）を
分析し，国ຽ平ۉのμイΦキシンྨઁऔ量をਪ定したɽ
·た，ݸ別の食品として，食，ܲ ཛ，ϕϏーフード（ܭ
78試ྉ）を分析し，ͦれΒのμイΦキシンೱ度を明Β
かにしたɽ

4）各छ有物࣭の全年ྸ平ઁۉऔ量と༮児（1 ʙ 3
物࣭͝とのઁऔの特児）のઁऔ量をൺֱし，有ࡀ
を明Βかにするとڞに，平ઁۉऔ量をࢉज़に用した
年ྸ別ઁऔ量のਪ定について検討したɽ

5）TD試ྉをରとしたແ機ヒ素分析法の改良を検討
し，コメのద用性を検ূしたɽ

6）アリル化水素レηプター（AhR）の݁߹活性を
有する͜とͰ，μイΦキシン༷活性が͋るとஅ͞れ
る化学物࣭の中に，健߁リスクの原ҼとなΒない化学
物࣭が含·れている͜とを明Βかにしたɽ

7）有ݩ素ྨのઁऔ量ਪ定と毒性報をݩに，࿐
マージン（MOE）を試ࢉしたɽ

1�ɽ国ࡍ食品ࡦ֨نఆϓϩηεΛ౿·͑ͨ食品衛生੍ن
ͷ国ࡍԽઓུʹؔ͢Δ研究ʢް生࿑ಇՊֶ研究අิॿ
ۚɼ食品ͷ҆શ֬อਪਐ研究ۀࣄʣ
Codex委員会にઃ置͞れている分析・サンプリング法

部会（CCMAS）に͓ける議論をਫ਼査し，ͦのഎܠに͋
るՊ学的な原理・原ଇを౿·えߟしたɽ·た，国ࡍ化
のたΊにޙࠓզが国が࠾る͖行動について，CCMAS
に͓ける議論の貢献の方含Ίఏݴしたɽ

1�ɽѥຑਔͷγΞϯԽ߹ؚ༗ྔͷ࣮ଶௐࠪʢ食品ࢼ
අʣࠪݕݧ
亜麻ਔに含·れるリψスタチンとωΦリψスタチン，

·たඍ量に含·れるリナマリンの3ܭछのシアン体
をҰ੪に定量する分析法を開発し性を評価したޙ，
֘分析法を用いて生亜麻ਔ及び加亜麻ਔ製品（50ܭ製
品）の含有量の実態を調査したɽ

1�ɽνϣίϨートٴͼνϣίϨートҿ料ͷΧυϛϜؚ
༗ྔͷ࣮ଶௐࠪʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
ྲྀ௨するチϣコレート及びチϣコレートҿྉ製品ࢢ

をങい上͛，カドミウム含有量の実態を調（110製品ܭ）
査したɽ

1�ɽ食品ͷϑϥϯؚ༗ྔͷ࣮ଶௐ ʢࠪ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
ྲྀ௨するถ൧ϕϏーフード，コーヒーྨ等の製ࢢ

品（300ܭ製品）をങい上͛，フラン含有量の実態を調
査したɽ

��ɽ食品தʹ͢ཹΔ薬ͷࠪݕσーλͷूܭͱղੳ
ʢ食品ࠪݕݧࢼඅʣ
厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課によりऩ

ू͞れた平成19年ʙ平成24年に全国の࣏ࣗ体等Ͱ実͞ࢪ
れた検査の݁Ռ（総検査݅ɿ2400ສ݅）をデータと
してूܭ，解析͋るい࠶解析したɽ

�1ɽػੑදࣔ食品ʹΔػੑؔ༩ʹؔ͢Δূݕ
ग़ҕඅʣࢧʢֳফඅऀிۀࣄ
ྲྀ௨している機性表ࣔ食品の8品中の機性関༩

成分2品の分析法を検討し，定量を行ったɽ

��ɽطଘఴՃͷ҆શੑ֬อͷͨΊͷج֨ن४ઃఆʹؔ
͢Δ研究ʢް生࿑ಇՊֶ研究අิॿۚɼ食品ͷ҆શ֬
อਪਐ研究ۀࣄʣ
のҰछͰ͋るەଘఴ加物アルギン酸リアーθの生産ط

Flavobacterium…multivorumについてछのಉ定解析を検
討したɽ

�3ɽӫཆٴͼՃॿࡎʹ͍ͭͯͷϦεΫධՁํ๏ͷ
֬立ʹؔ͢Δ研究ʢ食品݈߁ӨڹධՁٕज़ࠪݕҕୗඅʣ
国ࡍ的な評価に関する報を専門的なݟかΒਫ਼査し

て，加工ॿ剤Ͱ͋る߬素，ەࡴྉ，ந出༹ഔについてզ
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が国にదしたリスク評価手法の開発にࢿするࢦҊを作
成したɽ

�4ɽ食品ఴՃͷ৽ੑ࡞ײݪ߅نධՁख๏ͷ։ൃʹؔ͢
Δ研究ʢ文部Պֶ研究අิॿۚʣ
ヒト単ٿ系細胞גかΒ分化した樹状細胞を用いて߅原

感作性評価法を用いてϋプテン߅原にԠ用ՄͰ͋るか
検討するととに，食品ఴ加物の中Ͱᶗܕアレルギーの
発報告が͋るエリスリトール等の分子物࣭の߅原感
作性の評価を行ったɽ

��ɽ食品ઁऔʹΑΓൃ͢Δ৽نΞϨϧΪー �ΞϨϧ
Ϊー༷Ԡʹؔ͢Δௐࠪ研究ʢ食品݈߁ӨڹධՁٕज़
ҕୗඅʣࠪݕ
アレルギーنൽ的感作Ͱ৽ܦ �アレルギー༷Ԡのٙ

Θれるコメ͵かύύイアを含Ή物࣭の実態調査を行͏
ととに，コメ͵か成分，ύύイア成分等の߅原解析を
進Ίたɽ

食 品 ఴ 加 物 部

部　　　佐　藤　恭　子
લ部ࣄ務औѻ　　Ԟ　田　　宏

֓　ཁ
部Ͱ，食品ఴ加物等（ࢦ定ఴ加物，طଘఴ加物，

Ұൠҿ食物ఴ加物，ఱવ߳ྉ，ະڐՄఴ加物），ث۩・
༰ثแ装，؝۩，ચড়剤等のج֨ن४のࡦ定試験法
の開発，製品中のଘ物༹࣭出物の解明及びϞニタリ
ング，食品ఴ加物等のҰઁऔ量調査等に関する研究を
行っているɽ

แ装関連Ͱ，平成25年12݄25にলྩ改ث༰・۩ث
正͞れたೕ及びೕ製品の成分֨ن等に関する試験法の作
成に貢献したɽ·た，安全性確保のたΊの৽しいن制の
͋り方，ฒびにج֨ن४に関する総ଇの検討が行Θれたɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成27年7݄15けͰ佐藤恭子第Ұࣨ
が部にঢし，Ԟ田副所の部ࣄ務औѻ解আに
なったɽ·た，平成27年10݄15けͰ多田敦子主研
究が第Ұࣨにঢしたɽ平成28年3݄31けͰ，
河村葉子主研究がୀ職し平成28年4݄1けͰ，٬
員研究員として受け入れたɽ平成28年3݄31けͰ，
大槻崇主研究がୀ職し本大学専講師にबし，
平成28年5݄1けͰ，ྗڠ研究員として受け入れたɽ
平成28年3݄31けͰඇৗۈ職員۽井߁人ࢯがୀ職し
たɽ·た，山㟒ത士（実ફঁ子大学生活Պ学部ڭत）
を٬員研究員として，村क生ത士（松山大学薬学部ॿ

立ঁ子大ڞ）ത士࠽伊藤裕，（ʙ平成28年3݄31）（ڭ
学।ڭत），ுସًത士（本大学।ڭत）をྗڠ研
究員として受け入れたɽ

ւ外出ுとして，佐藤恭子部の食品ఴ加
物の国ࡍシンポジウムɿリスクՊ学，制御手法及び産
業最良ൣنに出੮するたΊ，ࢢ（）に出ுし

（平成27年7݄20ʙ 22），第48ճコーデックス食品ఴ
加物部会に出੮のたΊ中国・安に出ுした（平成28
年3݄10ʙ 19）ɽ多田敦子第Ұࣨ，大槻崇主研
究，Ѩ部裕主研究2015…ଠ平༸国ࡍ化学会議

（PACIFICHEM…2015）Ͱ研究成Ռを発表するたΊ，ถ国・
ϗノルルに出ுした（平成27年12݄15ʙ 19）ɽࣛ
ྉ委員会国ࡐ食品，薬品，化হ品，แ装ࣨࡾ雄第ݩ
シンポジウム2015に出੮のたΊ，ถ国・ϘルチϞアにࡍ
出ுした（平成27年6݄15ʙ 20）ɽ河村葉子主研
究FAO�WHO߹ಉ食品ఴ加物専門家委員会第80ճ
会議に出੮のたΊイタリア・ローマに出ுした（平成27
年6݄15ʙ 27）ɽ

な͓，大槻崇主研究，本食品化学学会第21ճ
総会に͓いて，ྭを受したɽ

ۀ
（1）第9൛食品ఴ加物公定ॻ作成検討会の審議に͖ͮج

公定ॻ原Ҋ（マスターフΝイル）について，म正Ұ覧
とڞに医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審
査課にఏ出した（食品等試験検査අ）ɽ

（2）第9൛食品ఴ加物公定ॻの各品の֨ن等検索シス
テムを作成したɽ·た，ऩࡌ内༰をࣗ動入ྗするたΊ
のマクロを作成した（食品等試験検査අ）ɽ

（3）૿ ೪剤及び߬素のサルϞωラ試験のഓཆԹ度のಉ等
性に関する検討を行った（食品等試験検査අ）ɽ

（4）国ࡍ的に൚用͞れているఴ加物等のࢦ定にけた調
査研究として，酸性リン酸アルミニウムナトリウム，
アルミノέイ酸ナトリウム，カルミンにつ͖成分֨ن
Ҋをࡦ定した（食品等試験検査අ）ɽ

（5）食品中の食品ఴ加物分析法のઃ定として，食品中の
亜ηレン酸ナトリウム，カルミンの分析法を確立した

（食品等試験検査අ）ɽ
（6）食品ఴ加物Ұઁऔ量調査として，方衛生研究所

6機関のྗڠにより，成人の٤食量にͮجいたマーέッ
トόスέット方ࣜによるຯྉのҰઁऔ量調査を実
した（食品等試験検査අ）ɽࢪ

（7）食品ఴ加物の֨ن及び֨ن試験法に関する研究とし
て，ถ国食品化学物࣭ू֨ن，JECFA֨نと食品ఴ
加物公定ॻ・Ұൠ試験法とのରൺ表を౿·え，Ұൠ試
験法ݟしの༏ઌॱ位けのたΊ，ൺֱを行ったɽ定
量࣓֩ڞؾ໐スϖクトル測定法の改正Ҋ作成及び塩化
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物試験法ݟしの検討を行った（食品等試験検査අ）ɽ
（8）塩素ەࡴ処理͞れた食品中の塩素酸及び亜塩素酸の

ଘ調査として，食品中の亜塩素酸及び塩素酸分析法
を開発するととに，ەࡴ処理ޙの亜塩素酸のଘ量
のਪҠについて調査を行った（食品等試験検査අ）ɽ

（9）食品中のաਣ酸製剤߹成分ཹ実態調査として，
Φクタン酸及び1-ヒドロキシエチリデン-1,1-ジϗスϗ
ン酸の༌入食品中のཹ実態調査等を実ࢪした（食品
等試験検査අ）ɽ

ফআର࣍ଘఴ加物のྲྀ௨実態等の報より，第4ط（10）
品リストҊを作成した（食品等試験検査අ）ɽ

，試験法原Ҋを作成し֨ن，ଘఴ加物8品につ͖ط（11）
第3ऀ検ূ試験を行った（食品等試験検査අ）ɽ

，原Ҋ֨نଘఴ加物4品につ͖，ඪ४品原Ҋ，成分ط（12）
改正原Ҋを作成した（食品等試験検査අ）ɽ

試験のTOC試験のಋ入に֨نแ装のث༰・۩ث（13）
関する研究として，֨ن試験としてのଥ性を検ূし
た（食品等試験検査අ）ɽ

（14）߹成樹ࢷ製ث۩・༰ثแ装の製にる製理͓
よび品࣭理に関する調査を行い，500छのఴ加剤
についての報をऩूした（食品等試験検査අ）ɽ

（15）フタル酸Ϗス（2-エチルキシル），フタル酸ジϒ
チル及びフタル酸ϕンジルϒチルを含有するPVC製試
ྉを作製し，छʑの݅Ͱ༹出試験を行い，ͦれΒの
༹出ڍ動を確認した（食品等試験検査අ）ɽ

（16）食品ఴ加物のࢦ定ཁ及び用ج४の改正なͲにඞ
ཁなཁࢿྉに関して，食品ఴ加物ࢦ定等૬ஊηン
ターに͓いて，ཁऀかΒのࣄલ૬ஊにԠ͡，૬ஊ業
務を行った（食品等試験検査අ）ɽ

研究ۀ
1ɽ食品ఴՃʹؔ͢Δ研究
（1）߳ ྉのઁऔ量に関する評価方法の確立に関する研究

　߳ྉの安全性評価のઁऔ量ਪ定方法Ͱ͋るSPET法
に用いる食品分ྨのඪ४Ұ食分量について，平成22年
度の食品ઁऔස度・ઁऔ量調査Ͱऩू͞れたデータを
ɽ（評価ٕज़検査委ୗඅڹӨ߁食品健）に検討したج

（2）食品ఴ加物の食品中に͓けるফと副生成物に関す
る研究
　ա酸化ϕンκイルをఴ加した໙ྨの調理աఔͰ生成
する副生成物のछྨとଘ量を明Βかにした（厚生࿑
ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

（3）定量NMR法による定量用ඪ४物࣭の純度分析法の
確立
　フルジΦキιニルをϞデル試ྉとして13C…NMRによ
る定量NMRについて検討し，本法の有用性を明Βか
にした（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

（4）食品ఴ加物のج֨ن४上のたΊの外スϖクトル
に関する調査研究
ਰ全ࣹ法（ATR法）の題と有用性についݮ　
て検討した（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

（5）食品ఴ加物中の鉛分析法に関する研究
　有機塩ྨのલ処理等について検討した（厚生࿑ಇՊ
学研究අิॿۚ）ɽ

（6）֩ ໐（NMR）ٕज़をར用した食品中の化学ڞؾ࣓
物࣭分析法の確立に関する研究
　NMRによる食品ఴ加物等の化学物࣭の定量法の確
立に関する検討を行った（文部Պ学研究අิॿۚ）ɽ

४ઃ定に関ج֨نଘఴ加物の安全性確保のたΊのط（7）
する研究
Ҋを֨ن公定ॻ，֨نଘఴ加物について，ࣗ主ط　
理するとڞにཪけ試験を実ࢪしたɽ各छطଘఴ加物
の含有成分解析を行ったɽ߬素のج原の解析法を検討
したɽ酸化ࢭ剤に含·れる活性成分のछྨと各छ試
験法に͓ける߅酸化活性との関連性を検討した（厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

（8）食品ఴ加物等の各छ理化学報検索システムߏஙに
関する研究
　食品ఴ加物等の各छ理化学報検索システムをߏங
するとڞにデータの֦充を行った（（公）本食品化
学研究ৼஂࡒڵ研究ॿ成ۚ）ɽ

�ɽث۩ɾ༰ثแʹؔ͢Δ研究
物試験の性評価ཹแ装に͓けるৠ発ث༰・۩ث（1）

　ৠ発ཹ物試験について，試験ࣨ間ڞಉ試験を実ࢪ
し，公定法及びସ法の性評価を行い，֨ن試験法
としてのଥ性を確認するととに題のந出を
行った（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

（2）২物༉総༹出物量試験法の改良
　২物༉総༹出物量試験法の改良法について試験ࣨ間
ಉ試験を行い，改良法の性を評価した（厚生࿑ಇڞ
Պ学研究අิॿۚ）ɽ

にݱ発性物࣭試験に͓けるスチレンのメϞリーش（3）
関する検討
のݱ発性物࣭試験に͓けるスチレンのメϞリーش　
発生状況原Ҽを究し，メϞリーݱのݮ化をਤ
るたΊのରࡦҊについて検討した（厚生࿑ಇՊ学研究
අิॿۚ）ɽ

（4）カプロラクタム試験に͓けるϐークܗ状改ળのたΊ
のGC݅の検討
　カプロラクタム試験に͓けるϐークܗ状改ળのたΊ
GC݅をछʑ検討し，ϐークׂれ発生࣌のରԠࡦに
ついて検討した（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

（5）߹成樹ࢷ製ث۩・༰ثแ装の製に関するࣗ主理
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ガイドラインҊの作成
　国内外のث۩・༰ثแ装に関する製理，品࣭
理，品࣭保ূ等に関する法ن制ࣗ主ج४をਫ਼査し，
国内の状況にదしたʮث۩及び༰ثแ装の製に関す
るࣗ主理ガイドラインҊʯを作成した（厚生࿑ಇՊ
学研究අิॿۚ）ɽ

（6）DART-OT�MS͓よびqNMRを用いたਝ速かつ؆қ
なՄ઼剤分析法の検討
　DART-OT�MSを用いたೕ༮児用؝۩中のフタル酸
エステルのਝ速スクリーニング法，ฒびにNMRを用
いたೕ༮児用؝۩中のフタル酸エステル定量法を開発
した（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

食 品 衛 生  理 部

部ࣄ務औѻ　　Ԟ　田　　宏
લ部　　五十܅　ᯩ　৴

֓　ཁ
部食品等の製工ఔに͓けるඍ生物及び有物࣭

の制御，安全性評価，ج֨ن४ͦのଞの食品等の衛生
理に関する調査及び研究，ฒびに食中毒に関連するඍ生
物の試験及び検査，ฒびに͜れΒにඞཁな研究を行って
いるɽ

平成27年度，調査研究としてᾇ食中毒ەに関するج
ૅ的研究，ᾈ食品のඍ生物学的リスク評価に関する研究，
ᾉ遺伝子えඍ生物の安全性に関する研究，ᾊマリン
トキシンによる食中毒に関する研究，ᾋ食品ഔ介性ウイ
ルスに関する研究発లͤ͞たɽ業務関連Ͱ，製ج४

に関する調査，清ྋҿྉ水の（間࣌ەࡴԹ度及びەࡴ）
製ج४（আە）に関する文献等の調査，食品中のඍ生
物検査に͓ける衛生ࢦඪەに関する試験検査，౾中の
ඍ生物に関する試験調査，ڇの؊ଁのةに関する試験
等調査，毒ن制にる試験方法に関する調査研究，マ
リントキシン検査外部ਫ਼度理ࣄ業にる試験検査，リ
ステリアӸ学報のωットワーク化，食品ഔ介ウイルス
の分子Ӹ学的データのωットワーク化，生食用カキのウ
イルス学的安全性確保に関する試験法の実ࢪを行ったɽ

·た，保健医ྍՊ学Ӄに͓いて開͞࠵れた食衛生検
査研म，食品衛生ة機理研म，食品衛生ࢦࢹಋ研म
に͓いて五十ᯩ܅৴部，大խ第ೋࣨ，岡田由美
子第ࣨࡾ，上間ڡ主研究，ඦ瀬ѪՂ主研究が
副主を務ΊコースのӡӦにࢀ加したɽલ5ه名に加え
ே倉宏第Ұࣨ，野田衛第࢛ࣨ講ٛを୲したɽ

人ࣄ໘Ͱ，ඇৗۈ職員として吉岡宏美ࢯ，村田ཾ
間࣌の5名，ࢯᅳ吉ҍ子，ࢯ٦理人，ࢯণ美ݩࡾ，ࢯ
ඇৗۈ職員としてຟ田和ከٶ，ࢯԼ多美枝ࢯの2名を࠾

用したɽ٬員研究員として山本ໜوത士，ఱ野富美夫ത
士，ྗڠ研究員として村勝ത士を受け入れたɽͦのଞ
に大学等かΒ研究生7名，実श生14名を受け入れたɽな͓，
平成25年度より部を務Ίた五十ᯩ܅৴部，平成28
年3݄31をってୀ職し，౦ژ業大学ڭतにबし
たɽ

ւ外出ுͰ，五十ᯩ܅৴部，平成27年6݄21
ʙ 28にΦランμ・デルフトͰ開͞࠵れた第22ճϤー
ロッύඪ४化委員会ٕज़委員会CEN�TC275�WG6会議
及び第34ճ国ࡍඪ४化機ߏ（ISO）ٕज़委員会TC34�
SC9会議にࢀ加し，報ऩू͓よび報ަを行ったɽ
·た，平成27年9݄6ʙ 14にϒラジル・リΦデジϟ
ωイロͰ開͞࠵れた食品中の༧測Ϟデルに関する国ࡍシ
ンポジウムICPMF9に͓いてޱ಄発表し，Θが国の生食
用ڇのඍ生物ج४ࡦ定について報発৴したɽ大ࣨ
，平成26年6݄13ʙ 19にスϖイン国όイϤーナ
Ͱ開͞࠵れたւ産生物毒に関する第5ճ߹ಉシンポジウ
ム及びAOACタスクフΥース会議にࢀ加し，ポスター
発表及び各国研究ऀと報ަを行ったɽ·た，平成27
年9݄7ʙ 12にシガテラに関するݱ調査のたΊタ
イԦ国ϋジϟイに͋るプリンス・Φϒ・ιンクラー大学
に出ுし，平成27年12݄13ʙ 22に2015ଠ平༸国
Ͱのシガہ化学会議Ͱのট講演͓よびϋワイभ保健ࡍ
テラに関するݱ調査のたΊにถ国ϗノルルࢢに出ுし
たɽ

ۀ
	1ɽج४ʢەࡴԹٴͼؒ࣌ەࡴʣʹؔ͢Δௐࠪ

ೕ及びೕ製品，清ྋҿྉ水，加食製品，༰ثแ装
٧加ѹ加ەࡴ食品に関する࣌ەࡴ間及びԹ度の݅検
討を行ったɽ

	�ɽਗ਼ྋҿ料ਫͷج४ʢআەʣʹؔ͢Δ文ݙͷௐ
ࠪ
清ྋҿྉ水の製աఔͰ用いΒれるআە工ఔについ

て，特に理検ূ方法等に関する報を文献調査したɽ

	3ɽ食品தͷඍ生ࠪݕʹ͓͚Δ衛生ࢦඪەʹؔ͢Δࢼ
ࠪݕݧ
水産製品等について，公定法及びISO試験法にن定͞

れているͦれͧれの試験法を用い，食品のछྨ，ഓの
छྨ，ە量等による試験を実ࢪした߹の試験݁Ռのࠩ
ҟについて検討したɽ

	4ɽ౾தͷඍ生ʹؔ͢Δݧࢼௐࠪ
౾をԚછする͜とがݒ೦͞れる細ەのಉ定，ەࡴ方

法保ଘظ間について検討したɽ
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	�ɽڇͷ؊ଁͷةʹؔ͢Δݧࢼௐࠪ
に，高ѹڞ等Ԛછ実態調査を行͏とە中の大ଁ؊ڇ

処理によるඍ生物ݮ手法の検討を行ったɽ

	�ɽಟʹ੍نΔํݧࢼ๏ʹؔ͢Δௐࠪ研究
LC-MS�MS法によるԼཀྵ性毒のҰ੪分析法を改良

し，ϗタテガイҎ外のೋຕにରするଥ性を確認したɽ

	�ɽϚϦϯトΩγϯࠪݕ֎部ਫ਼ཧʹۀࣄΔݕݧࢼ
ࠪ
ରEUけ༌出用ϗタテガイの検査実ࢪࢪઃ3機関4ࢪ

ઃにରし，検査の品࣭保ূに関する検ূを行ったɽ

	�ɽϦεςϦΞӸֶ報ͷωοトϫーΫԽ
研究ࣨ保有のऀױ及び食品由来גについて，PFGE

報のੵを行͏とڞに，外部機関との報ऩूに関する
体制を作ったɽྗڠ

	�ɽ食品ഔհΠϧεͷࢠӸֶతσーλͷωοトϫー
ΫԽ
全国の方衛生研究所Ͱ食中毒ྫࣄ等かΒ検出͞れた

ノロウイルス152ג，サポウイルス2ג，Aܕ؊Ԍウイル
ス25גのシークエンスデータをऩूし，系౷樹解析を実
したɽ開発したClustalWローカݩNESFDにؐ，ޙࢪ
ルBlastਝ速なデータؐݩに有用Ͱ͋ったɽ

1�ɽ生食༻ΧΩͷΠϧεֶత҆શੑ֬อʹؔ͢Δݧࢼ
๏
カキ109݅についてノロウイルス，ฅศ系フΝーൢࢢ

ジ，生ە，E.coli最確を検査し，૬関性を調査したɽ
カキのノロウイルス検査法について国内法とISO法のલ
処理とRNAந出についてൺֱしたɽฅศ系フΝージの
プラーク法と遺伝子検査法を検討したɽカキ中のノロウ
イルスの安全性確保を中心とする論文をऩूし，ͦの内
༰をऔり·とΊたɽ

研究ۀ
1ɽ食தಟەʹؔ͢Δૅجత研究
1）Campylobacter… jejuniの؊ଁҠ行をࢧえるゲノム特
性の解明（Ұൠ試験研究අ）
　野外ࣂҭܲ生体内Ͱの؊ଁ等外ଁثに͓けるカ
ンϐロόクターࡏہ性について検討したɽ

2）食中毒ەの生͖ているがഓཆͰ͖ない（VBNC）状
態に関する動態解析（Ұൠ試験研究අ）
　O157大ە等のストレス߅性発ݱに͏遺伝子
ม動について検討を行ったɽ

3）ܲに͓けるカンϐロόクター感છ動態のΏΒ͗

に関する研究（本学ज़ৼڵ会・Պ研අ）
　ܲ由来ഓཆ細胞を用いて，カンϐロόクター定ணに
͏ܲ॓主の໔ӸԠに関する検討を行ったɽ

4）Arcobacter…butzleri… ͓よび…Campylobacter… jejuni…
の間Ͱݦれるඍ生物間クロストークに関する研究（Ұ
ൠ試験研究අ）
　Arcobacter…butzleriのόイΦフィルムܗ成関連ީิ
遺伝子の機性について検討を行ったɽ

5）生体内͓よびڥストレス݅Լに͓けるListeria…
monocytogenesシグマҼ子の機解析（Ұൠ試験研究
අ）
　リステリアシグマҼ子の活性酸素߅性に関する
ׂを解析したɽ

6）Listeria…monocytogenesגەの分子Ӹ学的解析に関
する研究（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　食品由来ऀױג18ג由来ג12גのPFGE解析を行
い，報のデータϕース化により散発ྫの原Ҽ食品ਪ
定を行ったɽ

7）ೕ児用調製คೕԚછ細ەCronobacter…spp.の৽分ྨ
と病原性機ߏに関する研究（本学ज़ৼڵ会・Պ研අ）
　 ໔ Ӹ ෆ 全 ス ナ ω ζ ミ 及 び マ ウ ス を 用 い た
Cronobacter…ଐەの病原性評価法を検討したɽ

�ɽ食品ͷඍ生ֶతϦεΫධՁʹؔ͢Δ研究
1）ඇ動物性の加工食品なͲに͓ける病原ඍ生物のԚછ
実態に関する研究（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　野ࡊઙ௮け製品に͓ける衛生ൣن改正൛の有ޮ性を
衛生ࢦඪە定量解析及びメタゲノム解析を௨͡て検討
したɽ発ժ野ࡊのछ子なΒびに発ҭに͏ەม動を
メタゲノム解析等により検討したɽ

2）畜産食品の安全性確保に関する研究（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚ）
　国内の畜に͓けるඍ生物及びد生のԚછ実態調
査を行͏とڞに，畜産食品のඇ加ەࡴ法の検討を
行ったɽ

3）໔Ӹ系の発達とͦのׂに関する研究（Ұൠ試
験研究අ）
　໔Ӹ系の感છ御機ߏに関する研究を行ったɽ

4）食品中のඍ生物試験法の開発及びͦの実ޮ性・ଥ
性評価に関する研究（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　食品に͓けるඍ生物試験法のメιッドόリデーシϣ
ンの手法を検討し，౷Ұした方性をͪ࣋，Պ学的根
定を進Ί，ͦれࡦの͋る৴པ性の高いඪ४試験法のڌ
ͧれの作業部会Ҋを検討したɽ

5）食品由来薬剤性ەの発生動及び衛生ରࡦに関す
る研究（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　食ௗなͲの食品を中心に大ەを͡Ίとする
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内細ەՊ܈ەの֦ுܕЌラクタマーθ産生ە（ESBL）
の国内のԚછ実態を調査したɽ

6）食ௗに͓けるカンϐロόクターԚછのリスク理
に関する研究（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　カンϐロόクター定ணにԠ͡たܲ内ەのม動
性を検討したɽ

7）野生ௗ्由来食の安全性確保に関する研究（厚生
࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　ジϏエのൢച・ҿ食ஈ֊Ͱの衛生理実態を調査
検ূしたɽ

3ɽϚϦϯトΩγϯʹΑΔ食தಟʹؔ͢Δ研究
1）マウス・όイΦアッηイの原理解明，͓よび動物
（会・Պ研අڵ本学ज़ৼ）にྀしたͦの改良ࢱ
　Լཀྵ性毒によるマウスの体ԹԼ等について検討
したɽ

2）シガテラ毒の分析法開発に関する研究（食品安全委
員会食品健߁Өڹ評価ٕज़研究委ୗඅ）
　LC-MS�MS法によるシガトキシンྨの分析法を検
討し，Ԋ؛生物のԚછ度調査を実ࢪしたɽ

3）シガテラ毒の毒性に関する研究（食品安全委員会食
品健߁Өڹ評価ٕज़研究委ୗඅ）
　シガトキシン1B͓よび3Cの͓ޱܦよびෲߢ内༩
による毒性について検討したɽ

毒のマウス・όイΦアッηイに関する研究（Ұڕ（4
ൠ試験研究අ）
　フグ毒にରするマウスகۂࢮઢについて検討したɽ

5）マリントキシンのリスク理に関する研究（厚生࿑
ಇՊ学研究අิॿۚ）
　フグ食中毒の調査ථを作成したɽ·たフグの毒性調
査を実ࢪしたɽ

4ɽ食品ഔհੑΠϧεʹؔ͢Δ研究
1）食品中の病原ウイルスの検出法に関する研究（厚生
࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　11機関をରにウイルス検査の外部ਫ਼度理を実ࢪ
し，検査法の౷Ұ，ཅ性コントロールの理がॏཁͰ
͋る͜と，9-barR理ਤͰ評価がՄͰ͋る͜とを
ࣔࠦしたɽཏ的ゲノム解析法と感છ性ਪ定法のซ用
によりカキ中のノロウイルス遺伝子ܕにより感છ性
�ඇ感છ性ཻ子のଘࡏൺに違いが͋るՄ性をࣔࠦし
たɽݱ行の௨法のリアルタイムPCR法Ͱカキの
全性確保がࠔͰ͋る͜とをࣔしたɽ2015年2݄࠾औ
カキの多͘にGII.17มҟגがੵ͞れ，ಉ年のカキ関
連食中毒に多͘関༩しているՄ性をࣔしたɽ

2）感છ性ਪ定遺伝子検査法の改良と生ଘ性試験，Ԛછ
実態調査等のԠ用（Ұൠ試験研究අ）

　カキ中のウイルスのෆ活化に高ѹ処理が有用Ͱ͋
り，·た，ͦのޮՌ定に感છ性ਪ定遺伝子検査法が
有用Ͱ͋る͜とをࣔしたɽ

3）ফ毒剤のウイルスにରするෆ活化ޮՌの検ূ（Ұൠ
試験研究අ）
　塩素系ফ毒剤10छྨ，アルコール系ফ毒剤11छྨに
ついてωコカリシウイルスを用いてෆ活化ޮՌを調
たɽ

化する食中毒にରԠする調査手法の開発ࡶҬ・ෳ（4
に関する研究（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）
　全国Ͱ食中毒ྫࣄなͲかΒ検出͞れるノロウイル
スなͲについてਝ速な系౷樹解析を実ࢪするたΊの
ClastalWのࣗ動化システムをߏஙしたɽͦれを用いて
ਝ速なデータڞ有がͰ͖たɽ

衛 生 ඍ 生 物 部

部　　　ࣉ　嶋　　　३

֓　ཁ
部，食品部，食品ఴ加物部，食品衛生理部͓よ

び生化学部ととに研究所の食品部門にଐし，食品，
医薬品，医薬部外品，医ྍ用۩，ڥ等の分野のඍ生物
関連の安全確保にる試験・研究業務を行っているɽ

食品ඍ生物関連Ͱ，主に細ە，ਅد，ە生等をऔ
ѻい，Ҭ食中毒݅ࣄに͓けるڞ௨原Ҽ食品なΒびに食
中毒ەの究明，د生Ԛછによる食中毒の原Ҽ物࣭͓よ
び発機ߏの究明を行͏ととに，͜れΒの検査法の開
発͓よび試験法ࡦ定にد༩する試験研究を行っているɽ
平成27年度ค清ྋҿྉの性࣭にద߹した細ە試験法
を確立したɽਅە分野Ͱ，食品ԚછਅەのリスクཁҼ
の解明͓よび৽ن分ྨ法の開発を行っているɽ·た，食
品ඍ生物に関する報を方衛生研究所とڞ有するとと
に，ڞಉ研究，ٕज़ࢧԉを行っているɽ

食品中のマイコトキシンͰ，ج֨ن४ࡦ定にඞཁな
Պ学的根ڌをूੵするととに，分析法のࡦ定͓よびͦ
の評価のたΊのଥ性試験等に関する試験研究を行って
いるɽ

医薬品，医薬部外品，医ྍ用۩関連Ͱ，エンドトキ
シン試験法に͓ける国ࡍඪ४品の国ڞࡍಉ検定にる試
験研究を行い，本薬ہ方Ұൠ試験法ऩࡌのແە試験
ඍ生物ݶ度試験に関する調査・研究を行っているɽ

をରとして，アレルەඍ生物関連Ͱ，主にਅڥ
ギー༠発Ҽ子の解明と༧法に関する調査・研究業務を
行っているɽ特に，౦本大ࡂඃࡂのॅډに͓ける
ਅە࿐によるアレルギー࣬ױについて，ثٵݺՊ・খ

122 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号ç（2016）



児Պ医師等とܧଓ的なڞಉ調査研究を実ࢪしたɽ
٬員研究員としてখ良子麻大学ڭत，ח田༸Ұؠ

手大学ڭत，ࡾ瀬勝ར（ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門
委員，高ௗ浩介NPO法人カϏ૬ஊηンター理ࣄ，খ
পത隆公ӹ社ஂ法人本食品衛生ڠ会学ज़ސ，ྗڠ研
究員として高࣏ڮஉ千葉大学ਅە医学研究ηンターඇৗ
本薬Պߐत，๛田॔ڭরӳ本薬Պ大学ޱ講師，山ۈ
大学ॿڭ，ล健౦ژ医ՊࣃՊ大学特ॿڭ，౬೭લ雄
ଠ౦ژ医ՊࣃՊ大学ٕज़ิ佐員，研究生2名，実श生5名
ととに，ਫ਼ྗ的にڞಉ研究を進లͤ͞たɽ

ւ外出ு，ҎԼのと͓りͰ͋るɽ大߂و第࢛ࣨ
，平成27年4݄18ʙ 24·Ͱイギリス・ウェールζ
，れたIAFP…European…Symposiumに出੮し͞࠵Ͱ開ࢢ
生性食中毒に関する研究成Ռの発表を行ったɽد

所外業務として，ࣉ嶋部，ล第ࣨࡾ，大第࢛
ࣨ国立保健医ྍՊ学Ӄの研म講師を務Ίたɽ

ͦのଞ，薬ࣄ・食品衛生審議会委員，本薬ہ方生
物試験法委員会委員，製剤委員会ແە医薬品แ装の
全性評価WG専門委員，国ࡍ調和検討委員会委員，ISO�
TC194…国内委員会委員，内ֳ食品安全委員会　ඍ生
物・ウイルス専門調査会委員，かび毒・ࣗવ毒等専門調
査会委員として，試験法評価，ج֨ن४審査等にる専
門ڠ議にैࣄした（ࣉ嶋，٠，ۼ崎，工藤，ล，大）ɽ

ۀ
1ɽΤϯυトΩγϯ国ࡍඪ४品ݕఆͷ࣮͓ࢪΑͼಉݧࢼ
๏ީิͷௐࠪ研究
ヒト細胞を用いたエンドトキシン等発性物࣭検出法

の開発を的とし，ہエンドトキシンඪ४品を用いて，
ہエンドトキシン試験法とmonocyte…activation…test

（MAT）のൺֱ検討を行ったɽ

�ɽ食தಟʹؔ͢Δௐࠪ研究
方衛研Ͱ行͏ऩڈ検査に用いる試験法をఏࣔし，

H27年度の食中毒ەԚછ実態調査のとり·とΊ͓よびە
の保ଘを行ったɽג

3ɽҬൃࢄ食தಟ݅ࣄͷݪҼ究໌͓Αͼ༧ͷͨΊ
ͷΨΠυϥΠϯ֬立ʹؔ͢Δ研究
食品ഓཆ液の保ଘ方法の検討Ͱ，検体ഓཆ液の保

，DMSOఴ加Ͱの-80ˆԼ͓よび4ˆͰの保Ͱ検出
性がԼしないՄ性がࣔ͞れたɽ多༷な食中毒細ەの
ਝ速検出法について60छྨのەछについての検出に有用
な特ҟ的遺伝子（ྻ）をରにしたPCR法を理し，
のԠ݅についての૿෯性を検討したɽࣅྨ

4ɽฏ��食品ɾఴՃج֨ن४ʹؔ͢Δݕݧࢼ

ࠪɿ食品தͷ͔ͼಟʹΔࠪݕݧࢼʢϑϞχγϯɼ
σΦΩγχόϨノーϧɼχόϨノーϧٴͼΦΫϥトΩ
γϯ"ͷؚ༗࣮ଶௐࠪʣ
食品中のフϞニシン，デΦキシニόレノール，ニόレ

ノール，及びΦクラトキシンAのഴྨ，と͏Ζ͜し製
品͓よび౾ྨͰの実態調査を行ったɽトータル400検体
の調査を行ったが，フϞニシンྨが1ppm検出͞れるコー
ンスナック検体が認ΊΒれ，·たデΦキシニόレノール
のコーングリッπ，ϕϏーフード及び国産খഴคͰのཅ
性が80�をえていたɽւ外Ͱઃ定͞れているج४
をえる検体認ΊΒれなかったのの，ޙࠓ調査を
ଓけ，զが国に͓いてج४をઃ定するඞཁ性の有ແを
அするデータをఏڙするඞཁ性がߟえΒれたɽ

�ɽฏ��食品ɾఴՃج֨ن४ʹؔ͢Δݕݧࢼ
ࠪɿਗ਼ྋҿ料ਫͷݧࢼەࡉ๏ݟ͠ʹΔࠪݕݧࢼ
θリー状となるค清ྋҿྉの細ە（生ە）の測

定に，100ഒೕ剤を試ྉ原液とし，試ྉ原液調製かΒ
ࠞऍഓཆ·Ͱのૢ作を࣌間Ͱ行いゲル化のӨڹを最খ
にする͜とが，告ࣔ法とಉࠞ͘͡ऍഓཆ法をԠ用したݶ
༏れた試験法Ͱ͋る͜とがࣔ͞れたɽ·た，200ഒೕ剤
を試ྉ原液とする方法ಉ༷の༏れた試験法Ͱ͋るとߟ
えΒれたɽ

�ɽฏ��食品ɾఴՃج֨ن४ʹؔ͢Δݕݧࢼ
ࠪɿਫ࢈食品தͷώελϛϯ生ʹەΔࠪݕݧࢼ
の部位別ڕ，の測定݁ՌかΒەͰのヒスタミン生成ڕ

Ͱ体表が最ヒスタミン生成ەの検出が高͘，ە
高い͜とがࣔ͞れたɽ·た，ڕछ別Ͱ，アジが最
検出が高かったɽ͞Βに，ੈ࣍シーέンサーによる
遺伝子解析を用いたඍ生物ू܈解析の݁Ռ，Shewanella…
balticaがヒスタミンを生成していた͜とがਪ測͞れたɽ

�ɽฏ��食தಟؔ࿈報ௐࠪͷ࣮ࢪɿ食品தͷ
ΧϏͷϦεΫϓϩϑΝΠϧʹؔ͢Δ研究
National…Epidemiological…Surveillance…of…Foodborne…

Disease（NESFD）の機を用いてߏஙしたリスクプロ
フΝイルूとͦのޙ加したิ的な報について，シ
ステムのҡ࣋のたΊ，ܦ年による内༰のআ͓よびम正
がඞཁなݸ所が有るか൱かを検討し，֘するՕ所ແ
い͜とを確認したɽ

�ɽฏ��ΫυΞɾηϓςϯϓϯΫλーλࠪݕ๏ί
ϥϘϨーγϣϯۀࣄݧࢼ
৽し͘開発͞れたクドア検査用のLAMP法͓よびイム

ノクロマト法キットのଥ性を評価するたΊに7機関ࢀ
加の試験ࣨ間ڞಉ試験を行ったɽͦの݁Ռ，͜れΒの試
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験法が௨法とಉ等の感度を有し，ͦのଥ性が確認͞
れたɽ͜れΒの試験法を用いる͜とによって，検査࣌間
がै来の5分…の1かΒ20分の1·ͰॖͰ͖るたΊ，クド
ア検査のޮ化に貢献するとࢥΘれるɽ

研究ۀ
1ɽ医薬品ͷ衛生ඍ生ʹؔ͢Δ研究
（1）৽ن遺伝子૿෯法をར用したマイコプラζマ൱定試

験の改良に関する研究（Ұൠ試験研究අ）
　マイコプラζマ7גە（アコレプラζマを含Ή）を
ഓཆし，CFU�mLのࢉ出と֩酸૿෯検査（NAT）に
よるけを行い，ߟࢀ17ہ報マイコプラζマ൱
定試験に用いるマイコプラζマࢀর品を調製してڅڙ
体制をඋしたɽ·た，NATのランコーントロール，
ਫ਼度試験及びόリデーシϣンに用いるMycoplasma…
fermentans…NBRC…14400の16S…rRNA-23S…rRNA遺伝
子（介ྖࡏҬを含Ή）プラスミドඪ४品を作製したɽ

（2）ແە試験の研究ʵ細胞・৫加工品に͓けるແە試
験法のࡏり方についてʵ（厚生࿑ಇՊ学研究අ）
行͞ࢪ生医ྍ等の安全性の確保等に関する法が࠶　
れた͜とかΒ，࠶生医ྍ等製品の出ՙ定試験にద用
するແە試験法のࡏり方について，ถ国Ԥभ各国の
試験法にద用Մなඍ生物ਝ速検ە制を検討し，ແن
出法を検ূしたɽ

（3）ඍ生物由来֩酸の多߲検出に関する研究（Ұൠ試
験研究අ）
　医薬品等にࠞ入するՄ性の͋る細͓ەよびਅەな
Ͳඍ生物の多߲ಉ࣌検出ٕज़として，ੈ࣍シー
έンサーの活用にணしたɽ本年度Ͱ，細ەの16S…
rRNA報を解析Ϟデルに用いੈ࣍シーέンサーの
Մ性を検討した݁Ռ，高い検出がࣔͤたɽ

（4）iPS細胞等由来樹状細胞を用いたエンドトキシン等
発性物࣭検出法の開発（受ୗ研究・創薬ج൫ਪ進研
究ࣄ業）
　ヒト細胞を用いたエンドトキシン等発性物࣭検出
法の開発を的とし，正ৗヒト݂液中の単֩ٿかΒ樹
状細胞を༠ಋする݅ઃ定を行い，ಘΒれた成ख़樹
状細胞をエンドトキシンͰܹし，༠ಋ͞れるTNF-
Ћ，IL-6及びIL-1Ќを測定して発性物࣭試験のద
用を試Έたɽ·た，発性物࣭試験に用いる͜とを
的とし，正ৗヒト݂液由来単֩ٿにOCT3�4，SO92，
KLF4及びc-MYCをಋ入してiPS細胞を樹立し，単ٿ
及び樹状細胞の分化༠ಋを行っているɽ

（5）Φκンա酸化水素ࠞ߹ガスを用いたエンドトキシン
等発物࣭ෆ活化の研究（受ୗ研究・創薬ج൫ਪ進研
究ࣄ業）
　生体高分子プラスチック製品にద用Մなエン

ドトキシンෆ活化法の開発を的とし，ס処理…
（250 C˃，2࣌間）のସ法として，Φκンա酸化水
素ࠞ߹ガスをԹ度50 C˃Ͱס૩状態のエンドトキシン
に࿐し，ରݮগ3LogҎ上のෆ活化を確認したɽ
BIを用いてಉҰ݅ԼͰ໓ەՄな͜とを確認し，
Φκンա酸化水素ࠞ߹ガスを࿐したプラスチック，
ۚଐ等のඃ験ࡐྉの細胞毒性を評価しているɽ

�ɽ食品ඍ生ʹؔ͢Δ研究
（1）食品Ͱの৽たな病原大ەのリスク理に関する研

究（厚生࿑ಇՊ学研究අ）
　毒素原性大ەԼཀྵの食品Ͱの検査主ཁ݂
清܈にରԠした法がޮՌ的Ͱ͋る͜と，出݂性大
ەの食品Ͱの検査法とのڞ௨検査のΈࠐΊる͜
と，散発Լཀྵऀױの多͘インド，インドωシア，
中国等ւ外ߤの関連がߟえΒれる͜と，原Ҽ食品と
して野ࡊを用した食品が多い͜と，が明Βかになっ
たɽ

（2）食品に͓ける出݂性大ەのౚ݁ଛইの検討
（Ұൠ試験研究අ）
　݂清܈O157についてྫྷౚ野ࡊ製品中Ͱのౚ݁ଛই
の発生のׂ߹を測定したɽ·た，試験法の検討を行っ
たɽͦの݁Ռରとしたྫྷౚ野ࡊͰ100ݸҎԼのྫྷ
ౚଛইەͰ͋って௨法によって検出がՄͰ͋る
͜とが明Βかになったɽ

3ɽ食தಟەࡉಟૉʹؔ͢Δ研究
食品中の食中毒ە等の遺伝特性͓よび制御に関する研

究（厚生࿑ಇՊ学研究අ）
遺伝子をରとしたە年度作成した26のウェルシュࡢ

タイϐング法の有ޮ性を༷ʑなגەを用いて確認したと
͜Ζ，͜の方法が毒素産生性，גەの由来なͲの特を
よ͘表ݱしタイϐングを行え，食中毒ྫࣄを解析するの
に有用なπールとなる͜とが明Βかになったɽ

4ɽਅەʹؔ͢Δ研究
（1）国内ྲྀ௨食品に͓けるFusariumଐەの分状況に

関する研究（厚生࿑ಇՊ学研究අ）
　カϏ͓よびカϏ毒に高ೱ度にԚછしているݱ状が
ࣔࠦ͞れた国産നখ౾，͓よび国内ফඅ量が多͘ւ
外に͓ける高ස度のカϏ毒Ԛછが報告͞れている༌
入খഴについて，ͦれͧれෳ検体かΒFusarium…
sporotrichioidesを分し，分גのカϏ毒産生性を
分析したɽͦ の݁Ռ，T-2トキシンの産生性が確認Ͱ͖，
本ەがւಓ産খ౾のT-2トキシンԚછ原ҼەͰ͋る
͜とがࣔ͞れたɽ

アレルゲンに関する研究（Ұൠ試験研ە由来ਅڥ（2）
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究අ）
　ॅを高ೱ度・高ස度にԚછする͜とがΒれる
Aspergillus…versicolorのアレルギー性について検討
が十分Ͱな͘ݟがগないɽ平成26年度に作成した
データϕースかΒ，֘ەのطのアレルゲン遺伝子
の͏ͪෳەछͰアレルゲンとしてొの͋るϗϞロ
グをબ別し，アレルゲン性を評価するたΊアミノ酸
ྻの解析を行ったɽͦの݁Ռ，ಉҰەछのג間に͓い
て，ྻ多༷性が͋る͜とが明Βかとなったɽ

（3）౦本大ࡂԠٸԾઃॅࣨ内をԚછするਅةە
の͓ݮよび༧に関する研究（Ұൠ試験研究අ）
　ԾઃॅのカϏԚછの原Ҽとなっている݁࿐を改ળ
しカϏޮݮՌをಘる͜とを的として，実ࡍのԾઃ
ॅに，ަؾܕઔのઃ置͓よびఱ井ཪのஅิ
मを実ࢪし，࣌ܧ的にカϏԚછޮݮՌについて解析
したɽͦの݁Ռ，ࣨ内ۭؾのޮؾ大͖͘上ঢし
たが，高いカϏೱ度のޮݮՌಘΒれͣ，カϏԚછ
がॏಞな߹，カϏԚછが進行するલかΒ͓ؾよび
அࢪ工を行͏͜とがॏཁͰ͋る͜とがࣔ͞れたɽ

（4）水ඃࡂに͓けるਅەアレルギーऀױの໔Ӹ݂清
学的検査のଥ性上に関する研究（文部Պ学লՊ学
研究අ）
　ਁ水ੈଳ，Ծઃॅॅຽ等，水ඃࡂに͓け
るਅەアレルギーऀױの発生実態のѲを行い，ൺֱ
的高確Ͱᄶଉが発生しているに͋る͜とを明Β
かにしたɽ·た，֘ॅࣨډ内ͰԚછががっている
Eurotium…herbariorumについて，ޫܬඪࣝ߅体を用
いたELISA法による特ҟ的IgEの高感度検出法をߏங
したɽطଘの方法Ͱ測定した݁Ռとൺֱして，༏れた
測定感度がಘΒれたɽ

�ɽਅ࢈ە生ಟૉʹؔ͢Δ研究
ೕ༮児用食品に͓けるカϏ毒Ԛછのリスク評価に関す

る研究（厚生࿑ಇՊ学研究අ）
খഴとトウϞロコシを主原ྉとするೕ༮児用食品につ

いて，12छのカϏ毒Ұ੪分析法を開発し，ఴ加ճऩ試験
とࣗવԚછ検体を用いた検討によりͦの性を評価し
たɽ実態調査に用いΒれる性を有する͜とがࣔ͞れた
たΊ，国内Ͱ͞ൢࢢれているೕ༮児用食品30検体に͓け
るカϏ毒のԚછ実態を調たɽ͞Βに，デΦキシニόレ
ノールについてೕ༮児に͓けるമ࿐量ਪ定を行い，健߁
のリスクを評価したɽ

�ɽد生ʹؔ͢Δ研究
（1）生ڕ介ྨを原Ҽ食とする原Ҽ物࣭ෆ明食中毒の原

Ҽ究明（厚生࿑ಇলՊ学研究අ）
　原Ҽ物࣭ෆ明有ۤྫࣄ品中かΒ高に೪

液胞子のDNAを検出したɽ特にカンύチかΒ
Unicapsula…seriolaeが高に分͞れ，ྫࣄとの関連
性がࣔࠦ͞れたɽ

（2）ヒト内ڥに͓けるKudoa…septempunctataの
生ଘ性の検討（厚生࿑ಇলՊ学研究අ）
　 ヒ ト   内  ڥ ͰK.…septempunctataを ഓ ཆ
したと͜Ζ，ظ間生する͜とが出来ͣ，K.…
septempunctataヒト内ڥにదԠͰ͖ない͜
とを明Βかにしたɽ͜ の݁ՌかΒ，食中毒状が࣏·っ
た͋とۦなͲの特別な処置を行Θないݱ行のରԠ
ͰよいとࢥΘれるɽ

（3）Kudoa…septempunctataのౚ݁保ଘ方法の確立（厚
生࿑ಇলՊ学研究අ）
　K.…septempunctataのౚ݁保ଘ法を開発したɽ保ଘ
開࢝かΒ1年の࣌Ͱ，高い生ଘ性をҡ࣋している͜
と確認したɽ೪液胞子のౚ݁保ଘ法͜れ·Ͱ報告
がな͘，食中毒発機ংを解明してい͘上Ͱ大いに貢
献するのとࢥΘれるɽ

�ɽ生ήノϜͷࢠ生ֶత研究
（1）毒素産生遺伝子・ॏۚଐ性遺伝子・薬剤性遺伝子

等の૿৩機ߏの解明と細ە間֦散ࢭのରԠ（Ұൠ
試験研究අ）
　フットプリンティングの݅検討を行ったɽෆ特定
の݁߹を્する試薬を検討・બしたɽサイζマー
カー調製のҝ，ޫܬプライマーͰμイデΦキシ法によ
りサイクルシークエンスԠを検討したɽ

（2）細ە転ҠҼ子とਅ֩生物のRNAܕ転ҠҼ子の遺伝
子発ݱのൺֱ（Ұൠ試験研究අ）
　フットプリンティングの݅をਅ֩生物のDNAஅ
ยを用いて検討したɽ

（3）ゲノムのد生性Ҽ子の転写装置のin…silico解析（Ұ
ൠ試験研究අ）
　ਅ֩生物のRNAポリメラーθIIIの転写開࢝Ҽ子
細ە転写Ҽ子のೋߏ࣍上のྨࣅ性かΒタンύク࣭の
ۙԑ性を୳索した݁Ռ，ਅ֩生物ͰҰつݟつかったɽ
ϔリέース༷のྻͩったɽ

�ɽ৽ײڵછʹؔ͢Δ研究
ҟৗܕプリΦンの৽ن検出法に関する試験研究（Ұൠ

試験研究අ）
ҟৗプリΦンന࣭を感છͤ͞るηルアッηイ系のߏ

ஙにࢿする細胞גの樹立を的として，T98G細胞にレ
トロウイルスϕクターを用いてGPIアンカーܽଛスプラ
イスมҟܕプリΦン遺伝子をಋ入して࣋ଓ的にmRNA
を発ݱする安定גを樹立したɽ
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有 機 化 学 部

部　　　栗　原　正　明

֓　ཁ
有機化学部Ͱ医薬品等の各छ化学物࣭の有ޮ性及び

安全性に関する有機化学的試験及び研究を行͏とと
に，生理活性物࣭の߹成，ߏと機，Ԡ性，ߏ活
性૬関ฒびに生体分子との૬ޓ作用に関する有機化学的
研究を実ࢪしているɽ

部，厚生࿑ಇলの研究所の中Ͱ།Ұの有機化
学を研究分野としている部Ͱ͋るɽ有機化学，有機߹成
化学，ࢉܭ機化学，メディシナルέミストリー，έミカ
ルόイΦロジー，機ث分析化学をج൫として，ૅج的研
究分野かΒレギュラトリーサイエンスに関するॾ研究を
ਪ進するとڞに所内のଞの研究部門の研究ࢧԉ，ڞಉ
研究をੵۃ的にਪ進しているɽ遺伝子医薬部とプロテ
インノックμウン法等のڞಉ研究を行っているɽ生薬
部，薬理部とݥةドラッグに関するڞಉ研究を行って
いるɽ…栗原౦ژ工業大学大学Ӄ生໋理工学研究Պ生
体分子機工学専߈の連ڭܞतを引͖ଓ͖行い，ࢦಋ学
生3名を研究生・実श生としてࢦಋしたɽ

平成27年度の研究業務として1）有用生理活性物࣭の
߹成及び化学Ԡ性に関する研究，2）有物࣭のߏ
ܾ定及び毒性評価に関する有機化学的研究，3）薬物と
生体分子の૬ޓ作用の解析に関する研究，4）医薬品の
品࣭確保に関する研究なͲを行ったɽ

研究員の受け入れに関して，ٶ田樹ത士（名古
त），ඌढ़幸ത士（本大学生ڭ立大学薬学部特ࢢ
物ݯࢿՊ学部ڭत），原ܿത士（昭和大学薬学部ڭत）
に٬員研究員としてࢀըいたͩいたɽ

Պ学ݯࢿത士（本大学生物ߤ研究員として袴田ྗڠ
部।ڭत），大庭ത士（崎大学薬学部।ڭत）とڞ
ಉ研究を行ったɽ

国 ࡍ 学 会 発 表 の た Ί， 出 水 ࣨ  ，The…11th…
Australian…Peptide…Conference…2015（平成27年10݄，Φー…
ストラリア・キングスクリフ）に，正田主研究及び
・ᖒ研究員PACIFICHEM…2015（平成27年12݄，ถ国ࡾ
ϋワイ）に外国出ுしたɽ

厚生࿑ಇলのڞಉར用ܕ大ܕ機ثの理に関して，
高分解࣓֩ڞؾ໐装置（όリアン400MHzNMR及び高
感度プローϒ600MHzNMR）及びリガク単݁থ9ઢ݁
থߏ解析装置の理・ӡӦを行ったɽ

ۀ
部職員，ҎԼの活動を実ࢪしたɽ
薬ࣄ・食品衛生審議会薬ࣄ分Պ会の化হ品・医薬部外

品部会及び毒物ܶ物部会，毒物ܶ物調査会の委員として
活動にྗڠしたɽ
（ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ（PMDA）専門委員（総

߹委員会，総߹খ委員会，医薬品名শ委員会，化学薬品
委員会）として，本薬ہ方の改正作業にྗڠしたɽ

PMDA専門ڠ議に͓いて医薬品Ұൠ名শ（JAN）の
作成にྗڠしたɽ

，に関して（行ࢪH27.5.11）定ࢦドラッグのแׅݥة
カチノン系化߹物のࢦ定ൣғをܾ定するたΊ定量的ߏ
活性૬関（2SAR）による解析研究を行ったɽ

研究ۀ
1ɽ༗༻生ཧੑ׆࣭ͷ߹ٴͼԽֶԠੑʹؔ͢Δ研
究
1）安定なϔリカルߏをܗ成Ͱ͖るϖプチドのઃܭ・
߹成を行ったɽ·た，ͦのҰ部を用いてDDSキϟリア
ϖプチドのల開を行ったɽ

2）グラムӄ性ە，グラムཅ性ەにରして強いە߅作用
を࣋つϖプチドの開発を行ったɽ

3）エストロゲン受༰体のリガンドͰ͋るタϞキシフェ
ンにम০アルキルجをಋ入した化߹物のタンύク
࣭分解༠ಋ作用を評価したɽ（文ՊՊ研අ）

�ɽ༗࣭ͷߏܾఆٴͼಟੑධՁʹؔ͢Δ༗ػԽֶ
త研究
1）素をԆしたカチノン系化߹物のแׅن制を
行ったɽ（厚࿑Պ研අ）

2）৽ྲྀن௨ݥةドラッグ成分の生物活性༧測法につい
て，ͦ のద用のଥ性について検討したɽ（厚࿑Պ研අ）

3）開発したߏྨࣅ性のΈにͮجいた毒性༧測法を৽
にద用したɽ（厚࿑Պ研අ）܈な化߹物ن

4）ジフェニルメタン༠ಋ体を߹成し，CB1受༰体にର
する活性評価を行ったɽ（ਫ਼ਆ・ਆױ࣬ܦ研究開発අ）

5）3छのタンύクのߏかΒϗϞロジーϞデリングͰ
CB1受༰体のߏをߏஙし，リガンドのドッキングシ
ミュレーシϣンを行ったɽ（厚࿑Պ研අ）

6）ॏཁなDNAアμクトの߹成を行ったɽ

3ɽ薬ͱ生ମࢠͷ૬࡞ޓ༻ͷղੳʹؔ͢Δ研究
1）AhRをϢϏキチンリガーθとして用いるプロテイン
ノックμウン法の開発を行ったɽ（創薬ج൫ਪ進研究
（業ࣄ

2）֩内受༰体のリガンドとして，ジフェニルメタンߏ
を有する分子の߹成を行ったɽ

3）Notch受༰体を分解༠ಋするϖプチドの開発を行っ
たɽ

4）post-modificationがՄな機性ϖプチドの߹成を
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行ったɽ（文ՊՊ研අ）
5）エストロゲン受༰体，アンドロゲン受༰体をඪ的と
した転写活性化્ϖプチドの開発を行ったɽ（文Պ
Պ研අ）

4ɽ医薬品ͷ品࣭֬อʹؔ͢Δ研究
1）本薬ہ方のෆ純物報のऩࡌに関して，ࡌه方
法のඋを行ったɽ（厚࿑Պ研අ）

2）ہデータϕースのࣄࡌه ・߲内༰の֦充を行ったɽ
Ҏ上の研究，山Լത子，ґ岡౧子，ԭߤཅ，田中
藤ཬ卓ຏ，খᖒ༎ేの研究生・実श生及び所内，࠸ࠀ
関連各部のྗڠをಘて行ったɽ
研究の成Ռにより第52ճϖプチド討論会ए手ޱ಄発表
༏ल（山Լത子研究生），第41ճԠと߹成の進า
シンポジウム（山Լത子研究生），本薬学会第136年
会༏ल発表（ޱ಄発表の部）（藤ཬ卓ຏ研究生）を
受したɽ
　研究の成Ռ，Լه学会等Ͱ発表したɽ
… 国 ࡍ 学 会 Ͱ ，The…11th…Australian…Peptide…
Conference…2015，PACIFICHEM…2015，国内学会Ͱ
，έミカルόイΦロジー第10ճ年会（2015.6），第
31ճ本DDS学会学ज़ू会（2015.7），第41ճԠと
߹成の進าシンポジウム（2015.10），第52ճϖプチド
討論会（2015.11），第33ճメディシナルέミストリー
シンポジウム（2015.11），本薬学会第136ճ年会

（2016.3）等Ͱ発表したɽ·た論文及び総説・解説等
，Bioorg.…Med.…Chem.,…Bioorg.…Med.…Chem.…Lett.,…J.…
Org.…Chem.,…Chem.…Pharm.…Bull.,…ChemBioChem,…Eur.…
J.…Org.…Chem.…等に発表したɽ

生 … 化 … 学 … 部

部　　　ۙ　藤　Ұ　成
લ部　　最　上　　子

֓　ཁ
生化学部Ͱ，業務関連物࣭の生化学的試験研究とと

に，৽開発食品の検法開発・安全性評価，食品等の
アレルギー，์ࣹઢ安全理，生体の生化学的機制御
に関する研究を行っているɽ

平成27年度，ҎԼの6つの課題について研究業務を
実ࢪしたɽ（1）໔Ӹ系細胞の機に関する研究，（2）
ँ機に及΅す医薬品等のӨڹに関する生化学的研究，

（3）遺伝子え食品の検査法・安全性に関する研究，（4）
健߁食品の安全性・ࣗવ毒のリスクに関する研究，（5）
食物中アレルギー物࣭に関する研究，（6）์ࣹઢ安全

理及び関連分野に関する研究Ͱ͋るɽ
人ࣄ໘Ͱ，平成27年7݄1けͰ第ࣨࡾ主研究

ञ井৴夫生活衛生Պ学部第ҰࣨとしてҠ動したɽ
平成28年3݄1けͰ第ࣨࡾ主研究としてҝ紀正
が࠾用͞れたɽ·た，ಠ立行政法人研機ߏ食品総߹研
究所佐藤ཬ絵研究員をྗڠ研究員として，·た，昭和薬
Պ大学島正ڭ߂तを٬員研究員として受け入れたɽ

外国出ு，ҎԼの௨りͰ͋るɽۙ藤Ұ成ࣨ遺伝
子え体検出法のඪ४化に関するシンポジウムに出੮

（ถ国・ミωアポリス，平成27年10݄14ʙ 18），…·た，
食品分析の最ۙの進าに関するシンポジウムͰະ遺伝
子え体の検出手法͓よびࣗવ毒のਝ速分析法に関す
る発表（チェコ・プラϋ，平成27年11݄2ʙ 8）を
行ったɽ安達玲子ࣨPacifichem…2015の食物アレル
ゲン分析法に関するシンポジウムにて本に͓ける食物
アレルゲンの分析法に関する講演を行った（ถ国・ϗノ
ルル，平成27年12݄15ʙ 21）ɽ中村公྄主研究
Pacifichem…2015に͓いて遺伝子え体のエϐゲノ
ム検出手法に関する発表を行った（ถ国・ϗノルル，平
成27年12݄16ʙ 20）ɽ

ۀ
1ɽ৽։ൃ食品ؔ
1）遺伝子え食品検査法の各試験検査機関に͓ける
ٕ確認のたΊ，多機関による安全性ະঝ認の遺伝子
えύύイϠの定性検査（リアルタイムPCR法）を
ରとして外部ਫ਼度理試験を実ࢪした（食品・ఴ加
物等ج֨ن४に関する試験検査අ，医薬食品ہ食品安
全部ج४審査課৽開発食品保健ରࣨࡦ）ɽ

2）安全性ະঝ認GM食品ࢹରࡦのたΊ，安全性ະঝ
認遺伝子えジϟガイϞ（J3，F10，E12系౷）検
法の開発と試験ࣨ間ڞಉ試験によるଥ性確認を実
，४に関する試験検査අج֨نした（食品・ఴ加物等ࢪ
医薬食品ہ食品安全部ࢹ安全課）ɽ

3）食品表ࣔに関する試験検査のたΊ，遺伝子えト
ウϞロコシの؆қཻ検査法の開発，ステアリドン酸産
生μイζMON87769系౷の特ҟ的定量法の開発，ステ
アリドン酸産生μイζMON87769系౷͓よびআ剤グ
リϗサート༠発性雄性ෆູ及びআ剤グリϗサート
性トウϞロコシMON87427系౷にରするリアルタイム
PCRを用いた৽ن定性検法の開発，GMμイζスク
リーニング法開発のたΊのީิྻの検討を行った

（ফඅऀிফඅऀ政ࡦ調査අ，ফඅऀி食品表ࣔ課）ɽ

�ɽ食ΞϨϧΪーؔ
医師͓よびऀױけの食物アレルギー関連ࢿྉ（加工

食品のアレルゲン含有量ૣݟ表，食物アレルギーͻり
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っとूྫࣄ）の改訂を行ったɽ（ফඅऀிফඅऀ政ࡦ
調査අ，ফඅऀி食品表ࣔاը課）ɽ

3ɽ์ࣹઢཧۀٴͼؔ࿈ʹؔ͢Δ研究
平成27年度์ࣹઢ業務ै22ऀࣄ名（ଞҰ࣌立入ऀొ

16名），औѻ等業務ै15ऀࣄ名，1MeVҎԼの電子ઢ等
औѻ等業務ै22ऀࣄ名のొが͋ったɽ์ࣹઢ理業務
として食品中ストロンチウム分析が実ࢪՄなࢪઃのߏ
ஙҡ࣋及びプルトニウムの用ঝ認ਃを行った΄か，
所内の์ࣹઢ用に関してコンプライアンス含Ί全ൠ
にରԠしたɽ

食品等試験検査（食品中の์ࣹ性物࣭のઁऔ量等調
査）のたΊ，トータルμイエットスタディ調査を食品部
と行った（食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ，
医薬食品ہ食品安全部ج४審査課）ɽ

食品等試験検査（食品中の์ࣹ性物࣭等実態調査）の
たΊ，ج४の検ূ及び࣌ٸۓに͓ける分析法の検討を
食品部と行った（食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験
検査අ，医薬食品ہ食品安全部ࢹ安全課）ɽ

4ɽͦͷଞ
1）国立保健医ྍՊ学Ӄ食品衛生ة機理コース（平成
28年1݄）Ͱ，ੈ࣍遺伝子えٕज़と͖の͜によ
る食中毒について講ٛを行ったɽ

2）薬ࣄ・食品衛生審議会の์ࣹ性医薬品ج४改正検討
委員会，内ֳ食品安全委員会専門調査会，内ֳফ
අऀ委員会食品表ࣔ部会にྗڠを行ったɽ

研究ۀ
1ɽ໔Ӹࡉܥ๔ͷػʹؔ͢Δ研究
1）ʮ医薬部外品及び化হ品߹成分の安全性確保のた
Ίの֨ن等に関する研究ʯとして，医薬部外品・化হ
品等に用͞れるタンύク࣭性原ࡐྉについて，動物
Ϟデル実験系を用いてܦൽ感作性の検討を行ったɽ·
た，実験系ඪ४化のたΊのཅ性ରর物࣭に関する検討
を行った（医ྍ研究開発ਪ進ࣄ業අิॿۚ）ɽ

2）ʮ߅原性物࣭の໔ӸԠにରするナノマテリアル
，に関する評価手法の開発研究ʯとしてڹൽമ࿐のӨܦ
マウスを用いるin…vivo評価系を用いて，酸化チタンナ
ノマテリアルのڞଘにより߅原タンύク࣭によるܦൽ
感作が促進͞れる͜とをࣔした（厚生࿑ಇՊ学研究අ
ิॿۚ）ɽ

3）ʮ߅原性物࣭の໔ӸԠにରするナノマテリアル
，に関する評価手法の開発研究ʯとしてڹൽമ࿐のӨܦ
όイΦテクノロジーを用いてಘΒれた食品のリスク
理に͓いてॏཁなアレルゲン性の評価手法のඋのた
Ί，アレルゲンデータϕースのߋ৽を行ったɽアレル

ゲンのアミノ酸ྻ報251，及びエϐトープ報17
を加した（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

4）ʮ食物アレルギーに͓けるアレルゲンܦൽ感作のメ
カニζム解析及びマーカー分子の୳索ʯとして，食物
アレルゲンタンύク࣭によるܦൽ感作について，動物
Ϟデルを用い，関༩するサイトカイン等に関する検討
を行った（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ会））ɽ

�ɽँػʹٴ΅͢医薬品ͷӨڹʹؔ͢Δ生Խֶత
研究
1）ナノマテリアルの生体Өڹ評価に関してカーϘンナ
ノチューϒによるԌԠにணし，インフラマιー
ム活性化に͓けるリιιームの関༩を解析した（厚生
࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

2）ँ༌ૹの機解明として，HDL産生トランスポー
ター ABCA1の؊ܕόリアントについて，転写制御解
析を行͏ととに（政ࡦ創薬総߹研究ࣄ業），؊ഓཆ
細胞ιースഓཆࡐجの評価にԠ用した（厚生࿑ಇՊ
学研究අิॿۚ）ɽ

3）ロドデノール͓よびྨࣅ物࣭によるメラノサイトબ
的毒性発ݱに関して文献報をऩूするととに，
表的な細胞の感受性を検討した（厚生࿑ಇՊ学研究
අิॿۚ）ɽ

3ɽҨࢠ͑食品ͷࠪݕ๏ɾ҆શੑʹؔ͢Δ研究
1）ʮ৽開発όイΦテクノロジーを用いてಘΒれた食品
のリスク理と国ຽ受༰に関する研究ʯ（厚生࿑ಇՊ
学研究අิॿۚ）Ͱ，ҎԼの研究を行ったɽᾰコメ
加工食品にࠞ入したະঝ認遺伝子えコメ由来の
遺伝子コϐーの測定ɽᾱඪ的DNAのメチル化のස
度͓よびύターン解析による৽نGM検法確立ɽᾲ
CaNCEDྻをඪ的としたヒϤコマメ内ࡏ性遺伝子検
法の開発ɽᾳ遺伝子えࠞ入検査ରの食品に含
有する食品ఴ加物のDNA検体ਫ਼製ޮに༩えるӨڹɽ

2）ʮະঝ認GMのफ़別をՄとするイωछ子エϐゲノ
ムのҰཻプロフΝイリングʯとして，イωカルスのス
トレスഓཆ݅Լに͓ける，内ܕࡏとಋ入ܕイω由来
プロϞーター，及び，২物ウィルスプロϞーターのエ
ϐゲノム解析を実ࢪしたɽ（Պ学研究අิॿۚ（本
学ज़ৼڵ会））ɽ

3）ʮੈ࣍όイΦテクノロジーٕज़Ԡ用食品等の安全
性確保に関する研究ʯ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）Ͱ，
ゲノムฤूٕज़のඪ४化，Φフターゲット解析，遺伝
子ノックインによるม化，及び，ॾ外国の開発状況と
制状ن制に関するରԠ状況にについて文献・各国のن
況を調査したɽ·た，ੈ࣍シークエンスٕज़を用い
たະえ体検出手法を開発したɽ

128 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号ç（2016）



4）ʮLAMP法を用いた遺伝子え食品の؆қ検査法
の開発ʯとして，GM食品検査の؆ศ化を的にDNA
ਫ਼製ૢ作をඞཁとしないLAMP法を用いたGM食品検
査法の開発を行った（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼ
会））ɽڵ

4ɽ݈߁食品ͷ҆શੑɾࣗવಟͷϦεΫʹؔ͢Δ研究
ʮզが国Ͱ༏ઌす͖生物学的ϋβードの特定と理

ા置に関する研究ʯに͓いて，高等২物͓よび͖の͜毒
の中毒ඃݮに立てるたΊの৽ن遺伝子検査法開発
に関する研究を行った（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

�ɽ食தΞϨϧΪー࣭ʹؔ͢Δ研究
1）ʮ各छ食物アレルゲンの解析ฒびにアレルゲンを含
Ή食品の検査法のԠ用及び改良等ʯとして，ে༉等の
発߬食品中のখഴ及び大౾タンύク࣭含有量に関する
検討，各छ食物アレルゲン（٦ྨ・όラՊ食物・サ
έ・イカスミ）に関する解析，及び，ݱ行のアレルゲ
ンを含Ή食品の検査法について確認検査法の改良に関
する検討を行ったɽ（ফඅऀிফඅऀ政ࡦ調査අ，ফ
අऀி食品表ࣔ課）ɽ

2）ʮ食品ઁऔにより発する৽نアレルギーʗアレル
ギー༷Ԡ等に関する調査研究ʯとして，健߁食品に
ར用͞れるイチϣウ葉，葉酸，キトサン・グルコサミ
ン等によるアレルギーʗアレルギー༷Ԡについて，
引͖ଓ͖ྫ等に関する報ऩूを行ったɽ·た実ࡍ
の健߁食品の原ࡐྉとして用͞れているキトサン及
びグルコサミン等についてྨ֪ߕタンύク࣭のࠞ入に
関する調査を行ったɽ（食品健߁Өڹ評価ٕज़研究委
ୗඅ，内ֳ食品安全委員会）ɽ

�ɽ์ࣹઢ҆શཧٴͼؔ࿈ʹؔ͢Δ研究
平成23年3݄の島原子ྗ発電所ނࣄにىҼする食品

中์ࣹج४にରԠした検査法のී及にΊ，食品中
の์ࣹ性物࣭の検査にる৴པ性の上にࢿするたΊ，
์ࣹ測定のෆ確か͞，ภり等に関する研究を行ったɽ

（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ食品中の์ࣹ性物࣭トリ
チウム͓よびポロニウムの分析法をߏஙするたΊに，食
品試ྉのલ処理法，化学分法，液体シンチレーシϣン
測法，Ћઢスϖクトロメトリーの検討を行い，ྲྀ௨食ܭ
品を分析したɽ（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ会））ɽ

安 全  報 部

部ࣄ務औѻ　　Ԟ　田　　宏
લ部　　य़　　文　子

֓　ཁ
安全報部，医薬品，食品，化学物࣭の安全性確保

のたΊの安全性報のՊ学的，体系的な報のूੵ，解
析，評価，ఏڙ及びͦれΒにΘる研究業務を行ってい
るɽ平成27年の業務として，લ年度に引͖ଓ͖，医薬
品及び食品の安全性に関するւ外の最৽報，ٸۓ報
及び学ज़報を調査し，ʮ医薬品安全性報ʯ，ʮ食品安
全報ʯとして定ظ的に発行するととにwebサイトに
͓いてఏڙしたɽ͞Βに，ਤॻ報サーϏス，及び国立
医薬品食品衛生研究所報告ฤू業務等を行ったɽ

ւ外出ுͰ，य़部が，第15ճアジア学ज़会議カ
ンϘジア会߹国ࡍシンポジウム（カンϘジア・シェムリ
アップ）にࢀ加し，食品安全と文化に関する講演なΒび
に報ऩूを行ったɽ੨木主研究員が，第15ճ国ࡍ
フΝーマコϏジランス学会年࣍総会（チェコڞ和国・プ
ラϋࢢ，平成27年10݄27ʙ 30）にࢀ加し，医薬品
リスク理システムに関する最৽報のऩू，調査を
行ったɽۼ田ࣨが，2015年࣍国ࡍ食品保全学会学ज़ू
会IAFP2015（ถ国・ポートランド，平成27年7݄25ʙ
28）にࢀ加し，発表を行͏ととにւ外の食中毒関連
報のऩूを行ったɽ·た৽ڵ感છに関する国ूࡍ会
ICEID2015（ถ国・アトランタ，平成27年8݄24ʙ 26）
にࢀ加し，発表を行͏ととにւ外の食中毒関連報の
ऩूを行ったɽੈք保健機関ଠ平༸Ҭࣄ務ہ（WHO…
PAHO）かΒテクニカルアドόイβーとしてটᡈ͞れ，
国ࡍ食品安全行政ωットワークと国内食品安全システ
ム（INFOSAN）会߹（中国・߳ߓ，平成27年11݄23
ʙ 26）に会議にࢀ加し，食品安全に͓ける報ఏڙ
͓よび報ऩूを行ったɽ·たੈք保健機関実Ӹ学
研究グループ（WHO…FERG）のੈքの食中毒によるඃ
…実態のѲシンポジウム（FERG…Symposium�…Global
Burden…of…Foodborne…Diseases，平成27年12݄15ʙ 16
）にࢀ加し，ւ外の食中毒関連報のऩूを行ったɽ
ొ田主研究が，Pacifichem…2015（ถ国・ϗノルル，
平成27年12݄15ʙ 20）にࢀ加し，զが国のシガテ
ラのについて発表したɽ·た，第34ճコーデックス
水産製品部会（ノルウェー・Φーレスン，平成27・ྨڕ
年10݄19ʙ 24）に出੮したɽ

ۀۀ
1ɽ医薬品ͷ҆શੑ報ʹؔ͢Δۀ

WHO，ถ国FDA，EU…EMA，ӳ国MHRA，Health…
Canada，߽भTGA，ニュージーランドMEDSAFEなͲ
のւ外公的機関かΒ発৴͞れる医薬品の安全性に関Θる
最৽報，ن制報，評価報等をऩू，評価し，ʮ医
薬品安全性報ʯとしてִिͰ行政，PMDAなͲの関
連部ॺに৴したɽ·た研究所のwebサイトを௨͡てҰ
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ൠに報ఏڙを行ったɽ͞Βに国ࡍ的な医学ࡶ誌かΒ
医薬品の副作用に関する論文をऩूして検討し，行政な
Ͳの関連部ॺにৄ細な報ఏڙを行ったɽ

�ɽ食品ͷ҆શੑ報ʹؔ͢Δۀ
食品の安全性に関Θる国ࡍ機関（WHO，FAO，コー

デックス委員会，IARC等）各国୲機関（EUの
DGSANCO… ͓よびEFSA，ถ国FDA，USDA，CDC，
ӳ国FSA，カナμCFIA等）の最৽報，ن制報，評
価報等，及び主ཁな学ज़ࡶ誌を調査し，ॏཁな報を
ཁしたʮ食品安全報ʯ（ִिץ）を定ظ的に発行したɽ
·た，国内外Ͱ৽たに生͡た食品安全上の課題について
ৄ細な調査を行い，行政のリスク理にөͤ͞るとڞ
に，関連機関に͓ける報ڞ有をかったɽʮ食品の安
全性に関する報ʯwebサイトを作成し，調査した報
をҰൠにఏڙしたɽ

3ɽਤॻɾ報αーϏε
आିޓ誌ྨの理と૬ࡶ（1
，入する͜ととしߪ誌についてલ年に引͖ଓ͖ࡶ　
単行本44をߪ入したɽ͜の݁Ռ，ߪ入中のࡶ誌
137タイトル（和ࡶ誌ɿ25，༸ࡶ誌ɿ112），理して
いる単行本14,103となったɽ文献の૬ିޓआࣄ業
に関して，外部かΒ14݅のґཔを受け，外部322
݅をґཔしたɽ

2）ਤॻ報検索サーϏス
　電子ジϟーナル及び有ྉWeb報検索πール5݅を
લ年に引͖ଓ͖ಋ入したɽ

3）国立医薬品食品衛生研究所報告ฤू業務
　国立医薬品食品衛生研究所報告（平成27年，第133号）
の作成とに関し，所の国立衛研報告ฤू委員会
にྗڠしたɽ

研究ۀ
1ɽ医薬品ͷ҆શੑʹؔ͢Δ研究
1）医薬品の安全性に関する報のՊ学的・体系的ऩू，
解析，評価に関する研究
　医薬品の安全性に関するւ外公的機関の最৽のק告
ن制報等について，根ڌとなった公表文献等を調
査・検討し，報ఏڙした（26号発行ɽ総ϖージ
497ϖージ）ɽ国ࡍ的な医学ࡶ誌かΒ，߅ਫ਼ਆ病薬と
ಥવࢮのリスク，߅病薬とᡦ؞のリスク，߅て
んかん薬と৷転ؼ，生物製剤ྍ࣏とॏ感છ，ϗ
ルϞンิ充ྍ法とཛ؞，ワーフΝリンとスルϗニル
素系病薬のซ用による݂なͲに関する最৽
報のఏڙを行った（Ұൠ試験研究අ）ɽ

�ɽ食品ͷ҆શੑʹؔ͢Δ研究
1）食品の安全性に関する報のՊ学的・体系的ऩू，
解析，評価に関する研究
　食品の安全性に関する国ࡍ機関各国୲機関の最
৽報，ن制報，アラート報及び文献等を調査・
ऩूし，ʮ食品安全報ʯ（ִिץ）を26報発行したɽʮ食
品安全報ʯwebͰҰൠ公開しているɽ·た，国内
外Ͱ৽たに生͡た食品安全上の題健߁のӨڹが
，೦͞れる課題等について，ཏ的に報をऩूしݒ
検討した（ྫɿアイスクリーム٤食によるリステリア
アウトϒレイク，ྫྷౚϕリーの٤食によるAܕ؊Ԍア
ウトϒレイク等）ɽ食品ఴ加物及び薬・動物用医薬
品データϕース及びwebサイトͰఏڙしている食品関
連報について，報の加・ߋ৽を行ったɽ·たʮԤ
ถͰ発生しているAܕ؊Ԍウイルス（HAV）感છア
ウトϒレイクに関する食品関連報ʯのwebサイトを
作成し，దٓ報ఏڙを行った（Ұൠ試験研究අ）ɽ

2）食中毒調査のਫ਼度上のたΊの手法等に関する調査
研究
実態ਪ定のϞデル研究とによるඃױ性Լཀྵ࣬ٸ　
して，Mݝのྟচ検査機関に͓けるੵۃ的サーϕイラ
ンス͓よび全国をରとしたຽ間検査機関かΒのデー
タを電ॅຽ調査データとΈ߹Θͤたඃ実態ਪ定
を行った（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

3）ඇ動物性の加工食品等に͓ける病原ඍ生物のԚછ実
態に関する研究
　ถ国に͓けるඇ動物性食品に関するඍ生物ج४の
動をѲするたΊ，ถ国Ͱ2011年1݄に成立した食
品安全ۙ化法（FSMA�…Food…Safety…Modernization…
Act）を実ࢪにҠすたΊに2015年11݄にถ国食品医薬
品ہ（US…FDA�…US…Food…and…Drug…Administration）
により最ऴنଇ化͞れたʮ産物の安全に関する最ऴ
ྉの調査を行ったɽ（厚ࢿଇʯについて，関連各छن
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

4）食品由来࣬ױのো調生ଘ年（DALYs）に関す
る研究
　ো調生ଘ年（disability-adjusted… life…yearsʀ
DALYs）を食品安全行政のࡦࢪ立ҊにԠ用し，༏ઌ
ॱ位のܾ定政ࡦ評価を実ࢪするՄ性について検討
する研究൝に͓いて，厚生࿑ಇলӃ内感છରࡦサーϕ
イランス（JANIS）のە検出報告かΒඃ実態の
ਪ定を行ったɽ2008 ʙ 2014年にJANISに報告͞れた
ͦ，検出を用いە れにJANISデータのॅຽカόー，
電ॅຽ調査の݁ՌかΒٻΊたԼཀྵऀױの医ྍ機関
受͓よび受ऀの検ศ実ࢪ等のҼ子をਪ定Ϟデ
ルにಋ入する͜とͰ，Ϟンテカルロシミュレーシϣン
法により食品由来Լཀྵऀױのਪ定を行なったɽ͞
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Βにͦの݁ՌかΒDALYsのਪ定を検討したɽ（厚生࿑
ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

5）食中毒関連報調査
　食中毒調査ࢧԉシステム（NESFD）データϕース
の食中毒݅ࣄ調査݁Ռৄ報の৽نデータの入ྗ͓よ
びߋ৽を行ったɽ·たִिͰ発行しているʮ食品安全
報ʯのデータϕースの入ྗを行ったɽ食中毒関連
のメディア報をऩूし，ຖ関ऀに৴するとと
にNESFDデータϕースの入ྗを行った（食品等
試験検査අ，医薬食品ہ食品安全部ࢹ安全課）ɽ

6）ॾ外国に͓ける食品ඍ生物のج֨ن४に関する調査
　CODE9͓よびEU，ถ国，カナμ，߽भ，ӳ国に͓
けるج֨ن४の食品分ྨ，ج֨ن४の位置ͮけ（ن制
かࣗ主֨نか）等を理し，Մなのج֨ن४ઃ
定のഎܠ等に関する報の調査を行ったɽ（食品等試
験検査අ，医薬食品ہ食品安全部ج४審査課）ɽ

7）༌出国に͓ける食品の病原ඍ生物等によるԚછ状況
等調査
　2015年に発৴͞れた食品͓よびࣂྉに関するૣܯظ
告システム（RASFF）の௨͓よびถ国食品医薬品
…USDA）ہถ国務ল食品安全検査，（US…FDA）ہ
FSIS），カナμ食品検査ி（CFIA）のճऩ報の内
༰を検討する͜とͰ，特にアジア͓よびTPP関連ॾ国
を原産国とする食品のඍ生物に関する報をऩूし，
Ԛછ実態を検討した（食品等試験検査අ，医薬食品ہ
食品安全部ج४審査課）ɽ

8）ࡂにىҼする食品中の์ࣹ性物࣭なΒびに有化
学物࣭の実態に関する研究
　ࡂによるリスクのม動์ࣹ性物࣭化学Ԛછ物
࣭よりফඅऀの行動のӨڹの方が大͖い͜とがࣔࠦ͞
れたのͰ，దなリスク理をՄにする報ఏڙの
͋りかたについて引͖ଓ͖検討した（厚生࿑ಇՊ学研
究අิॿۚ）ɽ

9）食品を介したμイΦキシンྨ等有物࣭ઁऔ量の評
価とͦの手法開発に関する研究の分୲研究
　本人のۚଐྨのઁऔ量ਪ定݁ՌをとにMOEを
試ࢉした（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

10）༌出国に͓ける薬等の用状況等調査
　ॾ外国のཹ薬・動物用医薬品Ϟニタリングܭը
を調査し，検査ର߲，検出・違ස度の多い品・
生産国・薬�動薬等を·とΊ，զが国とൺֱしたɽ
·た，զが国とॾ外国Ͱઃ定͞れたADI・ARfDのҰ
覧を作成した（食品等試験検査අ，医薬食品ہ食品安
全部ࢹ安全課）ɽ

11）食品中の製副生成物に関する調査研究
　食品中の製副生成物のリスクプロフΝイルシート
作成と文献ऩूを行った（食品等試験検査අ，医薬食

品ہ食品安全部ج४審査課）ɽ
12）食品ઁऔ量の調査方法及び化学物࣭の࿐量ਪ定方

法の研究
　国ࡍ機関及びॾ外国の公的機関が実ࢪしている食ࣄ
ઁऔ量調査及びリスク評価に関する報を調査し，
࿐評価のたΊの食ઁࣄऔ量かΒ原ࡐྉレϕルのઁऔ量
のܭू・ࢉ方法について検討した（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚ）ɽ

13）国ࡍ食品ࡦ֨ن定プロηスを౿·えた食品衛生ن制
の国ࡍ化ઓུに関する研究
　コーデックス食品Ԛછ物࣭部会Ͱの議論のܦҢを·
とΊるととに，食品中化学物࣭の国֨نࡍとの߹
性についてզが国の課題を理したɽ·た，行政୲
，し࠵ը・開اઓུରԠに関する研मをࡍけに国ऀ
よりޮՌ的な研मにするたΊの課題を検討したɽ（厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

14）ଳ性ྨڕ食中毒シガテラのリスク評価のたΊの研
究
　シガテラ調査ථを作成し，ԭೄݝͰの食中毒ྫࣄ調
査及びړ業߹医ྍ機関をରにしたྫ調査を
行ったɽ·た，シガテラに関する公的機関報及び学
ज़文献について調査した（食品安全委員会食品健߁Ө
評価ٕज़研究委ୗඅ）ɽڹ

15）健߁食品に関する安全性確保ରࡦ等にる調査
　ւ外ͰのいΘΏる健߁食品の安全性確保のたΊのऔ
りΈ制度について調査し報告した（食品等試験検
査අ，医薬食品ہ食品安全部ج४審査課৽開発食品保
健ରࣨࡦ）ɽ

医 薬 安 全 Պ 学 部

部　　　ᜊ　藤　嘉　朗

֓　ཁ
医薬品の安全性にରする国ຽの関心の高·りとڞに，

副作用の実態を明Βかにし，ͦの発を༧測・ճආし͏
るよ͏なݟをಘる͜と，͞Βにͦのݟにͮجいた安
全な薬法の開発行政ࡦࢪのө，ޙࠓ·す·す
社会的なཁが大͖͘なってい͘のとߟえΒれるɽ
部Ͱ，医薬品の開発ޮ化及びద正用ਪ進にࢿする
͜とを的に，医薬品の安全性に関する報の解析及び
評価，医薬品による副作用発ݱの༧測及びͦࢭのଞの
医薬品の安全性の確保に関する研究を行っているɽ۩体
的に，医ྍ報データϕース等を用いる薬剤Ӹ学研究
アジアҬに͓ける医薬品の有ޮ性・安全性に関する
ຽࠩ研究，医薬品の有ޮ性・安全性όイΦマーカーの
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୳索，検ূ及び評価に関する研究，副作用発機ߏの解
明発༧測系の確立に関する研究を主として行ってい
るɽ

ॏ薬に関するゲノムόイΦマーカー୳索研究Ͱ
，৽たにژ立医Պ大学とのڞಉ研究として，ॏ
を͏ॏ薬発に関連するඃٙ薬に෩अো؟
のྍ࣏を的とした解௧薬が多い͜とを発ݟするな
Ͳ，ڞಉ研究の成Ռを͛ڍているɽ·た平成22年度にऩ
ूを開࢝した間࣭性ഏোに関して，特定の医薬品に
関する༧උ的な݁ՌͰ͋るが，関連する遺伝子ิީܕ
が明Βかとなって͖ているɽ

·た平成27年度よりຽڞಉによるॏಞ副作用όイΦ
マーカー開発研究を開࢝したɽ薬物性؊ো，間࣭性ഏ
Ԍ，ॏ薬をରに，ͦの発と関連するマイクロ
RNA，ന࣭，内ࡏ性ँ物のཏ的な୳索及びૣظ
検出性を含Ίた検ূを行͏研究Ͱ͋り，ͦの成Ռ開発
όイΦマーカーを用いた副作用のૣظஅによるॏ化
ճආར用Ͱ͖るとظ͞れるɽ

͞Βに部所内のωットワーク理を୲っている
が，平成27年6݄ʙ 7݄にかけて，マルウェア感છによ
りϗームϖージ及び電子メールが用Ͱ͖ない状態に
ؕったɽより充実したηキュリティରࡦをࢪす等のରԠ
を行い࠶開したが，͝を͓かけした関機関のօ༷
にਂ͓͘びਃし上͛たいɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成27年4݄1けͰ主研究として
瀬川勝智ത士が࠾用͞れたɽ

ւ外出ுҎԼの௨りͰ͋るɽᜊ藤嘉朗部，中村྄
介ࣨ，ॏಞ副作用に関するྫのूੵ・遺伝子解析
に関する調査のたΊ，厚生࿑ಇল医薬食品ہ安全ରࡦ課
の井上大ี専門とタイに出ுした（平成27年9݄）ɽᜊ
藤嘉朗部，中ؖ薬نࣄ制ہ会߹出੮のたΊ，
中国に出ுした（平成27年11݄）ɽ佐井ߐ܅第Ұࣨ
医薬品ࣙॻの国ࡦ֨نࡍ定に関する会議（ISO�TC215…
W6）出੮のたΊ，スイス出ுした（平成27年11݄）ɽ
斎藤嘉朗部，લ川ژ子第ೋࣨ，第16ճ薬物性؊ো
会議出੮のたΊถ国に出ுした（平成28年3݄）ɽ

ۀ
1ɽຊ薬ٴํہͼຊ医薬品一ൠత໊শσーλϕーε
ͷ։ൃ
医薬品名শ委員会及び医薬品名শ専門ڠ議と連ܞし，

有機化学部とڞಉͰ本薬ہ方及び本医薬品Ұൠ的名
শデータϕースの開発を行ったɽ

�ɽ医薬品༻࣮ଶௐࠪɾ҆શରࡦਪਐۀࣄ
研究用医ྍ報データを用いて，ਫ਼ਆ薬と高݂ࢷ

薬等による݂ҟৗ等の薬物૬ޓ作用の解析を行ったɽ

·た，ఴ文ॻ改訂等の安全ରࡦのछྨにґଘした医ྍ
Ͱのө状況の評価手法を検討したɽݱ

3ɽҨࢠଟܕ୳ࡧௐࠪۀࣄ
ॏಞ副作用のྫूੵωットワーク研究方法の改ળ

等を的として，タイ・コンέン大学等に͓けるॏ薬
研究の研究体制，試ྉऩू方法͓よび解析手法の調査
を行ったɽ͞Βにタイ保健লを๚し，医薬品安全ରࡦ
のゲノム報のөについて調査したɽ·た薬物性؊
োについて，23ྫ（ྦྷ204ܭྫ）のूੵを行͏と
にゲノム解析を行ったɽ中間的な解析Ͱ͋るが，発ڞ
に関連する遺伝子多ܕを2छݟいͩしたɽ遺伝子マーカー
の調査に関して，֩݁߅薬߅がん剤等の報告を加
したɽ

研究ۀ
1ɽ医薬品ͷ国҆શੑ報ͷղੳٴͼධՁʹؔ͢Δ研
究
a）ݸ別ྫ安全性報告の国ࡍඪ४֨نのԁな国内ಋ
入にけた課題の調査・理等に関する研究（本医
ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医薬品等ن制調和・評価
研究ࣄ業）
　国ࡍ的な安全性報ަにඞཁな国ࡍඪ४医薬品ࣙ
ॻの国内実装にけ，ւ外に͓ける実装ガイド・関連
メンテナンス方ࣜ等を調査し，国内ඪ४の͋り，֨ن
方を検討したɽ

b）医薬品等のޙൢࢢ安全ରࡦのたΊの医ྍ報データ
ϕースのར活用方法に関する薬剤Ӹ学研究（本医ྍ
研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医薬品等ن制調和・評価研
究ࣄ業）
　厚࿑ল・PMDAが進Ίている医ྍ報データϕー
ス（MID-NET）を用いた薬剤Ӹ学解析のたΊの研究
Ͱ͋るɽڞಉ研究ࢪઃͰ͋る松医大の医ྍ報デー
タϕースを用いて，専門医のॿݴに͖ͮج，プレドニ
κロンによる薬剤性高݂を高感度に検出し͏るアル
ゴリζムをߏஙしたɽ

c）౦アジアҬͰの薬剤Ԡ性に͓けるຽࠩに関す
る調査研究（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医薬
品等ن制調和・評価研究ࣄ業）
　౦アジアҬに͓ける医薬品ఴ文ॻのࡌهのൺֱ
を，主としてजᙾ用薬等に関して行い，有ޮ性有
，いͩしたɽ·たݟをྫࣄස度に国間ࠩをࣔすࣄ
CYP2A6，アドレナリン受༰体等の薬物Ԡ関連のゲ
ノムόイΦマーカーස度のຽࠩに関し文献調査を実
したɽࢪ

d）薬物動態（薬物૬ޓ作用及びマイクロサンプリング）
に関する研究（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医
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薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業）
　ICH…S3Aに͓ける2�A（マイクロサンプリング）
に関し，電会議等を௨͡て，ワーキンググループと
しての߹ҙҊを作成し，平成28年3݄にStep…1を了
したɽ

e）৽機ং病ྍ࣏薬の副作用に関する薬剤Ӹ学研究
とͦのԠ用（本学ज़ৼڵ会・Պ研අ）
　副作用ࣗ発報告データϕースを用い，薬ޮ別に
病ྍ࣏薬による副作用をूܭし，病ྍ࣏薬͝との
副作用の૬違について検討を行い，ޙࠓの医ྍ報
データϕースを用いた薬剤Ӹ学研究の実ࢪՄ性につ
いて検討を行ったɽ

�ɽ医薬品ͷ҆શੑʹؔ͢ΔήノϜ薬ࡎӸֶɾόΠΦ
ϚーΧー研究
a）ޙൢࢢに͓けるॏಞ副作用（間࣭性ഏԌ，ԣ筋༥
解，ॏ薬等）の発ཁҼ解明と安全ରࡦに関す
る研究（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医薬品等
（業ࣄ制調和・評価研究ن
　ॏಞな副作用Ͱ͋り，医薬品のద正用にとって大
͖な題となっているԣ筋༥解，薬物性間࣭性ഏ
ॏ薬の3छに関して，厚生࿑ಇল医薬食品，ױ࣬
，安全第ೋ部ߏ総߹機ث課，医薬品医ྍ機ࡦ安全ରہ
及び本製薬ஂ体連߹会のྗڠのԼ，全国かΒ副作用
試ྉ（ゲノムDNA及びྟচ報）のूੵを行っࢿऀױ
たɽ͜れ·Ͱにԣ筋༥解Ͱྦྷ180ܭྫ（確定
ྫ166ྫ），薬物性間࣭性ഏ࣬ױͰྦྷ226ܭྫ（確
定ྫ99ྫ），ॏ薬Ͱྦྷ296ܭྫ（ٙいྫを含Ή
確定ྫ）に達したɽॏ薬に関し，ւ外の連ܞ研究
機関がಉ定した߅てんかん薬༠発性SJS�TENの発
との関連がٙΘれた遺伝子多2ܕछについて解析を行
い，本人ྫに͓けるݱ࠶性を調たɽ·た，スタ
チンによるԣ筋༥解等Ͱ関連する遺伝子多ܕをಉ
定したɽ͞Βに上3هछの副作用及び薬物性؊োに
関し，ࣗ発報告データϕースを用いて，ͦの発と感
છとの関連性に関する検討を行い，͏ͪ2छͰ関連
性をࣔࠦする݁Ռをಘたɽ

b）৽ن分子安全性όイΦマーカー୳索に͓けるඪ४
的評価法ߏங（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・創
薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）
　ඇྟচஈ֊Ͱの安全性評価を的としたόイΦマー
カー୳索のඪ४的評価法を確立する的Ͱ，薬物性؊
োਛোの発生を༧測ՄなόイΦマーカーの୳
索を，薬物性؊ো・ਛোϞデル動物等を用いて行っ
たɽ͜れΒ毒性発ݱの݂中ँ物όイΦマーカーީิ
をݟいͩすととに，ݟ出͞れたόイΦマーカーީิ
につ͖，എܠҼ子のӨڹ（ݸ体ࠩ・ࣁ雄ࠩ），表ܕݱ

病理அとの૬関性，طଘόイΦマーカーとの༏位
性等を検討し，検討のスキームҊをߟҊしたɽ

c）ຽڞಉによるॏಞ副作用όイΦマーカー開発（
本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医薬品等ن制調和・
評価研究ࣄ業）
　薬物性؊ো，間࣭性ഏԌ，ॏ薬に関し，発
，にڞすると࢝等の݂液・・ྟচ報ऩूを開ऀױ
健ৗऀ試ྉのऩूを行ったɽ健ৗऀ試ྉに関して，
マイクロRNA及びプロテΦーム解析を行ったɽ͞Β
にアηトアミノフェン薬ऀױのࢿ試ྉをऩूすると
したɽ࢝に，Ұ部όイΦマーカー解析を開ڞ

d）多的Φミックス解析による，がん，ਫ਼ਆ࣬ױ，ਛ
をରとした医ྍٕज़開発（本医ྍ研究開発機ױ࣬
（業ࣄ൫ਪ進研究ج委ୗ研究අ・創薬ߏ
औプロ࠾試ྉのメタϘローム解析のたΊの試ྉױ࣬　
トコール，試ྉ保ଘプロトコールを作成するとڞに，
݂液成分（݂ᕶなͲ）かΒのந出݅の検討を行い，
ޮ的かつਝ速な方法を確立したɽ·た，分析݅の
改良，測定・解析のたΊのマニュアルの作成を行ったɽ

e）がんのݸ別化医ྍ実ݱのたΊの，分子ඪ的薬に関す
るレギュラトリーサイエンス研究（名古ࢢ立大学）

（厚࿑ল・ֵ৽的医薬品等実用化促進ࣄ業）
　݂液がんにରする分子ඪ的薬をରに解析し，ݸ別
化医ྍに関するレギュラトリーサイエンス研究を行
͏ɽϘルテκミϒ含有ྍ法を͏けたࠎजऀױのྍ࣏
લ݂清のメタϘローム解析をܧଓし，すͰにݟ出した
発と関連するόイΦマーカーোܦՌ及びਆޮྍ࣏
ީิに関する検ূ研究を行ったɽガイドラインҊに関
し，ن制ہ内部Ͱҙަݟ等の調を行͏とڞに，
ҙݟऩू及び発出方法の検討を行ったɽ

f）ゲノム薬理学のར用による安全・ޮ的なྟচ試験
を行͏たΊのレギュラトリーサイエンス研究（౦大
学）（厚生࿑ಇল・ֵ৽的医薬品・医ྍ機࠶・ث生医
ྍ製品実用化促進ࣄ業）
　アカデミア発のֵ৽的医薬品（PAI-1્剤）のྟ
চ試験を安全，ޮ的に行͏たΊにゲノム薬理学をԠ
用するレギュラトリーサイエンス研究Ͱ͋るɽࠓ年度
，ީิ化߹物の動態に関༩する؊औりࠐΈトランス
ポーター分子छをಉ定し，ͦの分子の機遺伝子多ܕ
調査を行ったɽΦフターゲットޮՌの評価のたΊ，リ
コンϏナントHLA-Bタンύク࣭と߅てんかん薬との
݁߹和性の解析を行ったɽガイドラインҊに関し，
ݟに，ҙڞ等の調を行͏とަݟ内部Ͱҙہ制ن
ऩू及び発出方法の検討を行ったɽ

g）多的࣬ױΦミックス解析に͓ける，メタϘロー
ム報にͮ͘ج創薬ඪ的のཏ的୳索をࢦした研究

（Ұൠ試験研究අ）
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　6カ所のナシϣナルηンター及びܚጯٛक़大学との
がױが高い，·た国ຽጶࢮ，ಉ研究としてڞ
高͘ࡁܦ的なଛࣦをたΒしている主ཁ11࣬ױをର
に，生体内ँ物࣭の総体Ͱ͋るメタϘロームの解析
を行い，৽نの創薬ඪ的・அマーカーީิ及び薬剤
Ԡ性マーカーީิとなるँ物・ँܦ࿏のಉ定を
行ったɽࠓ年度，主としてਛがん，ഏがん，大動຺
ᚅに関し，ଞのΦミックスྖҬの報用いて，メタ
Ϙローム測定݁Ռを主とするݟを·とΊたɽ·た多
的Φミックス౷߹データϕースに関し，データの公
開を進Ίたɽ

h）߅がん剤の薬物Ԡ༧測法の開発とஅのԠ用…
（Ұൠ試験研究අ）
　Φキサリプラチンの有ޮ性・副作用報と遺伝子多
ଓしたɽイマܧとの関連を検討するたΊ૬関解析をܕ
チニϒ༩検体に関して，遺伝子多ܕとトラフと
の関連を解析したɽ

i）機遺伝子多ܕにる人छࠩに関する研究（本医
ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・医薬品等ن制調和・評価
研究ࣄ業）
　国ڞࡍಉ࣏験ਪ進のたΊの本と౦ೆアジアॾ国間
ࠩの検討のたΊ，౦ೆアジアॾຽを含Ή国ڞࡍಉ࣏
験データを用いた薬ྗ学的なຽࠩに関するೋ࣍調査
の݁Ռをूܭし，ߟを加えたɽ·た，HLA-A�02�06
等の薬剤Ԡ性関連遺伝子の機多ܕස度に関する文
献調査を実ࢪし，Ұ部ຽࠩをࣔࠦする݁Ռをಘたɽ

j）ॏ薬のゲノムマーカー୳索と病態学的関連性検
ূにͮ͘ج発༧測அ系の開発（本学ज़ৼڵ会・
Պ研අ）
　ۙ年，国内発ऀױの最多いラϞトリギンに関
し，SJS�TENऀױのゲノムDNAをྦྷܭͰ25ྫऩूす
るとڞに，発と高い関連性をࣔすゲノムマーカーީ
ิをཏ的に୳索したɽ·たซ用薬のӨڹを含Ίた薬
剤Ӹ学的解析を開࢝したɽ

3ɽ医薬品ͷ෭ػ༺࡞ংͷղ໌ͱ༧ଌʹؔ͢Δ研究
a）薬物ँ߬素CYP2C9遺伝子多ܕのߏ-活性૬関に
関する研究（Ұൠ試験研究අ）
　野生ܕ及びมҟܕCYP2C9の9ઢ݁থߏ解析Ͱಘ
Βれたロサルタンにରする࣭݁ج߹༷ࣜの違いを·と
Ίたɽ…มҟܕͰ内ࡏ性࣭جにରする活性Լす
る͜とを明Βかにしたɽ

b）जᙾ৫に͓けるΦーフΝンP450発ݱの病態生理
学的ҙٛの解明と創薬のԠ用に関する研究（本学
ज़ৼڵ会・Պ研අ）
　ΦーフΝンP450の内ࡏ性࣭جをಉ定し，࣭݁ج߹
部位のߏ学的特性を明ΒかにするたΊ，カイコを

用いたΦーフΝンP450え߬素の発ݱとਫ਼製をܧ
ଓするととに，ヒトೕがん৫に͓けるΦーフΝン
P450の発ݱ量ँ物レϕルとྟচ報との૬関解
析を行ったɽ

c）医ྍ報データϕースを用いた໔Ӹ関連όイΦ医薬
品と化学薬品間の૬ޓ作用評価（本学ज़ৼڵ会・Պ
研අ）
　医ྍ報データϕースを活用して，໔Ӹ関連όイΦ
医薬品と化学薬品との薬物૬ޓ作用の有ແ及びͦのఔ
度を明Βかとする薬剤Ӹ学的評価手法を確立する͜と
を的に，ࡢ年度の߅IL-6受༰体߅体に関する評価手
法をԠ用し，߅TNFЋ߅体等の໔Ӹ関連όイΦ医薬
品と高݂ࢷ薬との薬物૬ޓ作用の有ແを検討したɽ

d）E9iLE法と࣭量分析法とを用いたアレルゲンエϐ
トープのཏ的解析ٕज़の開発（本学ज़ৼڵ会・Պ
研අ）
　ヒト化マスト細胞גRS-ATL8細胞及び߅ཛനアル
ϒミン（OVA）IgEϞノクローナル߅体を用いて，
OVAの߹成エϐトープϖプチドをpMレϕルͰ検出Ͱ
͖る高感度なアレルゲンエϐトープ解析ٕज़を確立
したɽ

e）৽نഓཆ細胞גを用いたインフュージϣンԠऒى
性の評価法開発（本医ྍ研究開発機ߏ委ୗ研究අ・
創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）
（Ћ-Gal）にରすߏ等のアレルゲン上のڇ　
るIgEが，フタトゲチマμニによる感作によって生͡
た͜とを強ࣔࠦ͘する݁Ռをಘたɽ·た，લ年度·Ͱ
に確立した手法によりЋ-Gal特ҟ的IgEのՍڮを調
たと͜Ζ，Ћ-Galを介するIgEのՍڮ活性ඇৗに
ऑい͜とが分かったɽ͞Βに，樹状細胞༷細胞גを用
いてϞデルタンύク࣭による分化߅原の発ݱ上ঢを調
る評価系の݅検討を行ったɽ

f）メタϘロミクス解析を用いた薬剤性間࣭性ഏԌの発
メカニζムの解明（本学ज़ৼڵ会・Պ研අ）
　間࣭細胞のഓཆגを用いて実験を行͏たΊ，最దな
細胞の検討を行ったɽ·た，ഓཆ細胞גにରして薬
剤性間࣭性ഏԌを引͖͜ىす医薬品6छを࿐し，メ
タϘロミクス解析を行い，リン࣭ࢷ等大͖なӨڹを
受けない͜とを明Βかにしたɽ…

g）分子يಓ法を用いた副作用機ংの解析（Ұൠ試験研
究අ）
　フラグメント分子يಓ法͓よびඇܦ験的分子يಓ法
を用いて，医薬品と副作用関連分子との૬ޓ作用を༧
する方法のਫ਼៛化について検討したɽ

h）جඇґଘ性ݻ定化Ϗーζを用いたॏ薬のॳ
（会・Պ研අڵ本学ज़ৼ）発メカニζムの解明ظ
　ॏ؟೪ບোをซ発するアηトアミノフェン༠発
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性スティーϒンス・ジϣンιンީ܈及び中毒性յࢮ
の発と関連するヒトന݂߅ٿ原についてアηトア
ミノフェンとの分子૬ޓ作用を検討したɽ

i）薬物性筋ো発のॳظ分子機ߏに関する研究（
本学ज़ৼڵ会・Պ研අ）
　筋ো原Ҽ薬のHLA分子の݁߹評価のたΊ，関
連するന݂߅ٿ原ܕの発ݱ系ߏஙを開࢝したɽ

4ɽγεςϜ։ൃͱੳ๏ͷղੳɾධՁख๏ʹؔ͢Δ
報ֶత研究
a）分野4ੈ࣍のͮ͘り（文部Պ学ল・HPCIઓུプ
ログラム）
　フラグメント分子يಓ法にͮجいたόイΦ分子૬ޓ
作用シミュレーターの開発を行ったɽ

b）ラジカルফࣦաఔの解明（Ұൠ試験研究අ）
　p-メチルチΦϕンκイルΦキシルラジカルの分子ߏ
をܾ定し，酸の活性化োนをٻΊ，ফࣦաఔの
ཁҼについて検討したɽ

�ɽશ所తͳ研究報ωοトϫーΫͷ։ൃʹؔ͢Δ研究
a）所内ج൫ωットワークシステムのҡ࣋理
　研究報ωットワークシステムをߋ৽するなͲ，
国立医薬品食品衛生研究所ωットワークシステム

（NIHS-NET）のҡ࣋理を引͖ଓ͖行͏とڞに，ωッ
トワークηキュリティ査を実ࢪし，ηキュリティ強
化のたΊのରࡦを行ったɽ·た，国立衛研ϗームϖー
ジに͓ける試験研究業務の成Ռ発৴に関するϗーム
ϖージ改定作業をܧଓして行ったɽ

安 全 性 生 物 試 験 研 究 η ン タ ー

ηンター　　　川　秋　Ղ

ۀɾ研究ݧࢼ
安全ηンターの試験・研究業務，1）医薬品・医ྍ

機ث（麻薬・ܶ毒物等なΒびにワクチン等を含Ή），2）
食品・食品ఴ加物，3）薬・ཹ薬͓よび4）৽نな
Βびにطଘの化学物࣭（生活化学物࣭を含Ή）に関連す
るຆͲのڥ中化学物࣭の安全性評価（リスクアηスメ
ント）と，ͦれΒ全ൠにる試験手法の開発・改良リ
スク理に関するॾ処の業務によってߏ成͞れているɽ

医薬品・医ྍ機ث関連について，平成16年4݄に発
した医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ（PMDA）の審査୲各
部門のࣄલ審査等に，安全ηンターա11ڈ年にΘたっ
て内部審査のܗͰྗڠして͖たɽGLPについて，平成
26年11݄25の薬ࣄ法改正に͏医薬品・医ྍ機ث等法

のࢪ行とظをҰにして，安全ηンター内にઃ置͞れてい
たGLP評価委員会がPMDAのGLP専門ڠ議として生·れ
มΘったɽPMDAに͓いて，医薬品GLPと医ྍ機ثGLP
のͦれͧれͰద߹性調査が進んͰ͓り，医薬品GLPͰ調
査成が上している͜とと૬ေって，医ྍ機ثGLPに
ついてී࣍及が進んͰ͖たɽ͞Βに，࠶生医ྍ等製
品について，平成26年11݄Ҏ߱に調査ਃ͞れた試験
実ࢪࢪઃにରするద߹性調査が開࢝͞れているɽ

食品・食品ఴ加物の安全性評価について，本年度の
検討会に͓いて，طଘఴ加物（ϒドウछ子ந出物，ラッ
ク色素）͓よびࢦ定ఴ加物（L-リジンL-グルタミン酸塩，
リϘフラϏンཙ酸エステル，5’-ウリジル酸ೋナトリウム，
クエン酸第Ұమナトリウム）の評価をऴ了したɽফআ品
をのͧ͘品について，引͖ଓ͖報告ॻの作成が進
んͰいるɽ

薬・ཹ薬関連Ͱの安全性評価業務（いΘΏる
薬安評），平成15年7݄に内ֳにઃ置͞れた食品安
全委員会の所ঠにҠ行したが，安全ηンターの専門家
引͖ଓ͖，͜れにྗڠしているɽηンター薬
専門調査会のࣄװ会࠲を務Ίているɽͦのଞ，食品安
全委員会の評価のରとなΒない֗࿏樹なͲに用いΒれ
るඇ食薬の安全性評価業務，ڥলの所ঠとして別
్審査が行Θれて͓り，引͖ଓ͖安全ηンターの専門家
がྗڠして進ΊΒれているɽ

生活・化学物࣭関連Ͱ，平成15年4݄より行Θれて
いるڥ・ࡁܦ・厚࿑のࡾলによる化学物࣭の化審法߹
ಉ評価がॱ調に進行して͓り，分解性・ੵ性，遺伝毒
性͓よび生態毒性にかかる(2)SARのデータの試行的ఏ
ࣔをܧଓしているɽナノマテリアルの安全性評価につい
て，本ল試験研究අ，厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚなͲ
による研究が引͖ଓいて進行中Ͱ͋るɽ平成26年度より，
シックϋウス（ࣨ内ۭؾԚછ）題に関する検討会に
主体的にࢀըしているɽ

調査業務として，छʑの国ࡍ評価機関，委員会͓よ
び活動（OECD，WHO，ICH，JECFA，JMPR，IPCS，
ICCR，いΘΏるVAM৫等）Ͱの各ʑの行政関連国ࡍ
活動にରԠしたリスクアηスメントにる業務が行Θれ
ているɽ宇ۭߤ研究開発機ߏ（JA9A）が介する宇
ۭ間にଧͪ上͛て実験͞れる物࣭の安全性に関する文
ॻ評価（ॿݴ）について，平成22年度より安全ηンター
のඇ公ࣜ所ঠ業務として受け入れ，ྗڠしているɽ

ಈ総ׅ׆ۀ
安全ηンターの試験・研究・調査の各業務の的

Ұݴにしていえ，छʑのڥ化学物࣭の安全性評価と
リスク理Ͱ͋るɽ͜のたΊ安全ηンターの各部Ͱ，
ઌٕज़のಋ入を含Ή安全性評価手法の改ળのྗが
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ෆஅにଓけΒれているɽҼΈにマイクロアレイをԠ用し
たҰൠ化学物࣭にඪ的を͋てたトキシコゲノミクス研究
なͲͦの1ྫͰ͋り，͜れにってʑ৽たな進లが
ల開しているɽ

ਓࣄͱ研究ަྲྀͷࣄߦ
平成28年5݄ࡏݱのηンターのߏ成5部，19ࣨと

なって͓り，ηンター1，部5，ࣨ19，主研究
14，研究員5（࠶用を含Ή），٬員研究員17名を߹Θͤ
ると61名Ͱ͋るɽ加えて，ྗڠ・ྲྀ動研究員9，研究生・
実श生17͓よびٕज़・ࣄ務ิॿ員40名のଞ，10名の࣌
間ۈ務職員等がࡏ੶して͓り，総137名Ͱ͋るɽ安全
ηンター，平成15年度લޙの人ࣄのౚ݁が解আ͞れ
ঃʑにܽ員のิ充がな͞れつつ͋り，平成18年中Ҏ߱
16ࣨ体制となっていたが，平成25年度に͓いてมҟ遺
伝部の1ࣨݮがճ෮したɽ·た，平成27年4݄より，総߹
評価研究ࣨが安全性༧測評価部となり，3ࣨ体制となっ
たɽしかし，毒性部動物理ࣨのলྩࣨ化の͞Βなる૿
員なͲに課題をして͓り，引͖ଓいてηンターのٻر
するক来けて͜れΒの実ݱがظ͞れているɽな͓，
平成25年度より，৽ن試験法にΘるJaCVAMの体制
を強化するたΊ，安全ηンターが主体的にӡӦ委員会に
ըしているɽࢀ

ηンターかΒのւ外出ு・国ࡍ会議の出੮につい
て，ظࠓ厚生࿑ಇল・文部Պ学ল等の関連༧ࢉによ
り，छʑの国ࡍ機関Ͱの行政関連会議（ICH，OECD，
JECFA，JMPR，IPCS等）͋るい各छ学ज़関連ू会
等にରして，安全性ηンターをߏ成するメンόーによ
るੵۃ的なࢀ加がな͞れたɽͦれΒについて各部の
報告に͞ࡌهれるのͰ͜͜Ͱলུするɽな͓，ηン
ターؖ国・ࡁभ島Ͱのؖ国実験動物ସ法ηンター

（KoCVAM）の開࠵する会議にࢀ加し，·たಉ࣌開࠵の
第7ճアジア毒性学会国ࡍ会議Ͱ࠲を務Ίた（6�22 ʙ
26）ɽถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議（ICH）がフロリ
μ・ジϟクιンϰィルͰ開͞࠵れ，͜の会議に厚生࿑ಇ
ল表として出੮し，ҙަݟ，報ऩूにΊた（12�6
ʙ 12）ɽ·たフランス・ύリͰ開͞࠵れたྗڠࡁܦ開発
機ߏ（OECD）の第1ճඇ遺伝毒性発がん物࣭専門家会
߹に出੮し，試験・評価法の౷߹ઓུについてڠ議した

（3�29 ʙ 4�2）ɽ

毒　性　部

部　　　平　ྛ　༰　子
લ部　　ੁ　野　　　純

֓　ཁ
安全性生物試験研究ηンター毒性部の所ঠ業務，医

薬品，医薬部外品，化হ品，医ྍ機࠶，ث生医ྍ等製品
ຢ衛生ࡐྉ，毒物，ܶ物ຢ化学物࣭，食品食品ఴ
加物，ҟ物，ث۩，༰ثแ装，食品Ԛછ物࣭，食中毒検体，
薬，ࡴ剤，ࡴ剤，ࣨ内ۭؾຢ上水に含·れる有
物࣭，家庭用品，なͲの毒性学的試験に加え，業務関
連物࣭のੈޙに及΅すӨڹに関する試験，機ثによ
る実験動物のྟচ検査，ฒびに，実験動物の検Ӹ，ࣂҭ
理及びҭछ改良，ߋにઌ生໋Պ学ٕज़をऔり入れた
分子毒性学的試験，及び，͜ れΒにඞཁな各छの研究等，
多ذにΘたるɽ

特に化学物࣭リスク評価のج൫උとして，͜れ·Ͱ
のトキシコゲノミクス研究の成Ռを受け֦͗ܧ充しつ
つ，平成27年度ʮ化学物࣭の有性評価手法のਝ速化，
高度化に関する研究ʵ৽ܕ෮࿐実験と単ճ࿐実験
のཏ的定量的遺伝子発ݱ報のରൺによる毒性༧測の
ਫ਼៛化と実用൛毒性༧測評価システムのߏஙʵʯ（厚生
࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）を開࢝し，毒性分子メカニζム
にґڌした毒性༧測評価システムのߏஙと，ͦ のਝ速化，
高ਫ਼度化を進Ίているɽ·た，化学物࣭及び食品なͲに
よる健߁リスク評価として，ナノマテリアルなͲ৽ن化
学物࣭にରする毒性試験法の開発，食品ఴ加物の毒性試
験安全性評価にるࢿྉඋ，毒・ܶ物ࢦ定調査のた
Ίの毒性試験，化学物࣭審査ن制法（化審法）にる化
学物࣭の安全性評価，薬の各छ毒性試験に関する文献
ऩू等を行ったɽߋに，受༰体原性毒性なͲ，߃ৗ性ҡ
性に関する研究，生৩発生機のো࣍に関Θる高࣋
毒性に関するج൫的研究のଞ，レギュラトリーサイエン
スのҰとして，医薬品ن制にる国ࡍ調和のਪ進を౿
·えた医薬品等の安全性に関する研究，なͲを行ってい
るɽ

受関連Ͱ，嶋૱第五ࣨが第Ұճ化ڠLRIɿ
本毒性学会（本化学工業ڠ会）を受し，LRI第3
，性評価のਝ速化研究報告会に͓いてʮ化学物࣭の有ظ
定量化，高ਫ਼度化に関する研究ʯと題するه೦講演を行っ
たɽ

人ࣄ໘Ͱ，大久保༎྄主研究が本学ज़ৼڵ会
ւ外特別研究員に࠾用͞れ，平成28年2݄1けにてカ
リフΥルニア大学όークレーߍに٬員研究員としてݣ
͞れたɽ·た，平成28年3݄31けͰのୀ職ऀ，ੁ
野純部，大࢙明主研究，及びඇৗۈ職員のલ田
裕美子ࢯ，ยۅར恵ࢯ，ᑍ美৳ࢯͰ͋り，ಉけにて，
࣫୩ప郎٬員研究員（ಉ志社ঁ子大学薬学部ڭत）及び
水川裕美子ྗڠ研究員（ಉ志社ঁ子大学薬学部医ྍ薬学
Պॿڭ）がڞಉ研究のऴ了によりୀ所したɽੁ野純部
ࡏ職ظ間に͓けるޭ࿑にରして，名༪所員のশ号がत
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༩͞れたɽ·た平成28年4݄1けͰ安全性༧測評価部
の٬員研究員となったɽޙに平ྛ༰子第ೋࣨがঢ
進し，第ೋࣨをซする͜とになったɽಉけͰ大
࢙明ࢯ部のྗڠ研究員となったɽ٬員研究員とし
てງ井Ү夫ࢯ（昭和大学薬学部٬員ڭत），छ村健ଠ郎
研究員とྗڠ，（तڭ౦大学大学Ӄ学系研究Պ）ࢯ
して௷井ޭࢯ（本大学医学部।ڭत）をࡢ年度に引͖
ଓ͖受け入れたɽ

業務関連Ͱのւ外出ுͰ，ੁ野純毒性部が，ナノ
マテリアル࿐による໔Ӹ毒性にかかるリスク評価のた
ΊのWHO�IPCSڥ保健クライテリア文ॻに関する会
議（Φランμ・Ϗルトϗーフェン）及び第2ճ工業用ナ
ノཻ子及びナノテクノロジーの安全性にかかる国ࡍ会議
�ナノιリューシϣンζ国ࢾࡍ会議（フィンランド・
ϔルシンキ）（4݄7ʙ 18）のটᡈ，OECD分子ス
クリーニングとトキシコゲノミクスの֦大アドόイβ
リーグループ会߹（6݄16ʙ 19，フランス・ύリ）
の出੮，第7ճアジア毒性学会学ज़ू会（ASIATO9-
VII）に͓ける特別講演，第51ճԤभ毒性会議（EUROTO9…
2015）に͓ける発表（9݄12ʙ 18），OECDٵ入試
験ガイドライン改定専門家会議の出੮及び講演（9݄
20ʙ 24，ถ国・ワシントン），内分ൻか͘ཚ化学物
࣭の試験及び評価に関するアドόイβーグループ会߹
Bureau（Ϗューロー）として出੮（10݄7ʙ 10，フ
ランス・ύリ），第7ճナノテクノロジーの࿑ಇ͓よび
会議（NanOEH7）に͓ける特ࡍに関する国ڹӨ߁健ڥ
別講演（10݄18ʙ 22，ೆアフリカ・リンポポभ），
第2ճマレーシア毒性会議（MyCOT…2015）に͓いてج
調講演を行ったɽ·た，第55ճถ国毒性学会（3݄11
ʙ 18，ถ国・ニューΦーリンζ）に͓いて研究成Ռ
の発表を行い，ಉ࣌開࠵の国ࡍ毒性学連ໍӡӦ委員会
出੮したɽ

平ྛ༰子第ೋࣨ，第13ճ国װࡍ細胞研究会議（6
݄24ʙ 27，スエーデン・ストックϗルム），์ࣹઢ
Өڹ研究所とถ国立アレルギー感છ研究所とのถڞ
ಉプロジェクトの߹ಉ研究会議（9݄18ʙ 20，ถ国・
ϕηスμ）及び第55ճถ国毒性学会（3݄13ʙ 18，
ถ国・ニューΦーリンζ）の出੮と発表を行ったɽ

，第7ճアジア毒性学会学ज़ू会ࣨࡾ第࣍祐ڮ∁
（ASIATO9-VII）Ͱの国ࡍシンポジウム（6݄23ʙ 26
，ؖ国・チェジュ）に͓いてটᡈ講演，第7ճナノテ
クノロジーの࿑ಇ͓よびڥ健߁Өڹに関する国ࡍ会議

（NanOEH7）（10݄18ʙ 22，ೆ アフリカ・リンポポभ）
出੮と発表を行ったɽ

嶋૱第五ࣨ，第7ճアジア毒性学会学ज़ू会
（ASIATO9-VII）Ͱの国ࡍシンポジウム（6݄23ʙ 26
，ؖ国・チェジュ）に͓いてটᡈ講演を行ったɽ

山本խ也主研究，第29ճOECD…GLP作業部会（4
݄16ʙ 17，フランス・ύリ）の出੮と報告を行っ
たɽ

খ野ཽҰ主研究，FASEB…�Mobile…DNA…in…
Mammalian…Genomes�（6݄14 ʙ 19，ถ国・ύームϏー
チ）の出੮と発表を行ったɽ

ۀݧࢼ
1ɽطଘԽֶ࣭ͷಟੑݧࢼ

化学物࣭リスク評価のج൫උとしてのトキシコゲノ
ミクス研究の成Ռを受け֦͗ܧ充しつつ，毒性分子メカ
ニζムにґڌした毒性༧測評価システムのߏஙと，ͦの
ਝ速化，高ਫ਼度化を進Ίる͜とを的として，平成27年
度よりʮ化学物࣭の有性評価手法のਝ速化，高度化に
関する研究ʵ৽ܕ෮࿐実験と単ճ࿐実験のཏ的
定量的遺伝子発ݱ報のରൺによる毒性༧測のਫ਼៛化と
実用൛毒性༧測評価システムのߏஙʵʯ（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚ）を開࢝し，部Ͱ開発した৽ܕ෮࿐
実験をアηトアミノフェン及びフェノόルϏタールナト
リウム塩について実ࢪし，෮࿐毒性の分子毒性機
ংの解明と，ͦのԠ用による毒性༧測評価システムの֦
充を進Ίているɽซͤて本研究と12年間のઌ行研究の成
Ռをجに，طଘ化学物࣭の毒性評価・༧測の試行を行っ
たɽ·た，ʮ化学物࣭のؾܦಓ࿐による毒性評価のਝ
速化，定量化，高ਫ਼度化に関する研究ʵシックϋウス
したෆ定यૌの分子実態のѲと動認行ྀߟを܈ީ
動Өڹをแ含する৽評価体系の確立ʵʯ（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚ）を開࢝したɽ実験動物によるٵ入毒性試
験に͓いて病理৫学的な病มを༠発する࿐ೱ度，
ヒトのシックϋウスީ܈（SHS）のࢦೱ度をるか
にえるೱ度Ͱ͋る͜とかΒ，ͦ͜かΒಘた毒性報を
ヒト外ૠする͜とのࠔ͞がࢦఠ͞れて͖たɽ͜れに
ରし，ઌ行研究Ͱʮ厚生࿑ಇলシックϋウス題に関
する検討会ʯが͛ܝる物࣭をͦのࢦレϕルͰマウス
に෮ٵ入࿐（7間）し，病理৫所ݟがಘΒれな
いஈ֊Ͱの遺伝子発ݱม動をPercellomeトキシコゲノミ
クス法により測定し，ഏ，؊に͓いて化学物࣭ݻ有及び
௨のプロフΝイルをཏ的にัえたɽ加えて，ւഅにڞ
ରし化学ߏのҟなる3物࣭がڞ௨してਆܦ活動制を
ࣔࠦする遺伝子発ݱม化を༠発した͜とかΒ，͜れがヒ
トのSHSに͓けるʮෆ定यૌʯの原Ҽ解明の手がかりと
なるՄ性がࣔ͞れたɽͦ͜Ͱ本研究Ͱ，෮࿐の
݁Ռの検ূとͦの定根ڌのҰൠ化をࢦし，SHSレϕ
ルͰの単ճ࿐実験を実ࢪし，ᶃಉҰݸ体のւഅ，ഏ，
؊の遺伝子発ݱม動を解析しਆܦ活動制の上ྲྀに位置
する分子機ংとഏ・؊の関༩の解明，ᶄ動認行動解
析とւഅに͓けるਆܦՊ学的物ূのऩूによる中にର
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する有性の実ূデータと，遺伝子発ݱม動データのಥ
߹による，遺伝子発ݱ報かΒの中Өڹに関する༧ݟ
性の確認，を的として検討しているɽ͜のࡍ，が高
感受性ظに͋る子Ͳの特性にྀした༮児ظ࿐ʵ
発性Өڹ検討するɽ平成27年度ϗルムアルデヒド（ࢦ
ɿ0.08…ppm）及びアηトアルデヒド（ࢦɿ0.03…
ppm）について，SHSレϕルԼͰの2࣌間単ճٵ入࿐
を成ख़ظマウスに実ࢪし，࣌ܦ的にサンプリングしたマ
ウス・ഏ・؊について遺伝子発ݱม動解析をཏ的に
解析した݁Ռ，ࡢ年度実ࢪのキシレン及びύラジクロロ
ϕンθンಉ༷に，྆物࣭にڞ௨してւഅに͓いて，ਆܦ
活動のࢦඪとなるImmediate…early…gene（IEG）の発ݱ
の制（ϗルムアルデヒドͰ制）が，࿐2࣌
間ޙの࣌Ͱࢦレϕルのೱ度かΒઌ行研究Ͱの
෮࿐（7間）Ͱの߹とಉఔ度に؍測͞れ，ւഅਆ
確認͞れたɽ͜の制࠶がݟ活動の制をࣔࠦする所ܦ
，ͦの2࣌間ޙにճ෮していたɽしたがって，化学
間Ҏ࣌௨して，গな͘と࿐2ڞのҟなる4物࣭にߏ
内にIEGを制するڞ௨Ҽ子がւഅにӨڹを༩えるࣄが
ࣔࠦ͞れたɽ͜のIEGの制機ংとして，ઌ行研究に͓
いて，ഏ҃い؊かΒのೋ࣍的シグナルとして特定のサ
イトカインがւഅにಇ͘Մ性が高い͜とを報告して͓
り，ޙࠓ，検ূを進Ίるɽ·た，SHSレϕルͰのϗルム
アルデヒドの22࣌間�ʷ7間෮࿐を成ख़ظのマウ
スに実ࢪし，動認行動を3छྨの試験により解析し
た݁Ռ，࿐3ޙͰճ෮しない学शهԱҟৗが༠発
͞れる͜とがࣔ͞れたɽ͜れΒの遺伝子発ݱԼと動
認行動のҳ（ҟৗ）の発生が連関している͜とかΒ，
ւഅにରする有性を分子レϕルͰ実ূし，ւഅͰの遺
伝子発ݱม動データ上ه動認行動のҳを༧ݟす
る͜とを確認しಘたのとߟえるɽ

�ɽ食品ٴͼ食品ఴՃͷಟੑݧࢼ
食品ఴ加物に関して，5品（硫酸アンϞニウム，硫

酸マグωシウム，アηトアルデヒド…ジエチル…アηター
ル，1,3,5-ウンデカトリエン，ジメチルスルフィド）の
90間෮༩毒性試験をܧଓ実͋ࢪるい開࢝したɽ

（食品安全部ج४審査課）ɽ

3ɽ医薬品ٴͼ医༻ࡐ料ͷ҆શੑʹؔ͢Δݧࢼ
1）毒・ܶ物ࢦ定調査のたΊの毒性試験
　グリコール酸の毒性報の調査，ミスト及びガス状
物࣭のٸ性ٵ入毒性試験にରԠするたΊج൫උを実
ɽ（ࣨࡦ化学物࣭安全ର）したɽࢪ

ௐࠪۀ
1ɽԽֶ࣭ٴͼ食品ͳͲʹΑΔ݈߁ϦεΫධՁ

1）内分ൻ関
　内分ൻか͘ཚ化学物࣭（μイΦキシンྨを含Ή）の
児・৽生児࿐にԙいて，受༰体原性毒性のメカニ
ζムにͮ͘جと理解͞れる用量Өڹがਆܦʵ内分ൻ
ʵ໔Ӹ系に·たがる͜と，ͦれを含Ίた作用の検出の
ҝのʮ確定試験ʯとしてҰ生֔（発生，発達，成ख़，
化）の全てのஈ֊にԙいてݒ೦͞れる毒性ࢦඪを
ཏ的に確認するʮᴩྨࣃҰ生֔試験法ʯをఏҊし，ͦ
の開発とͦのࢧԉૅج研究としての分子毒性メカニζ
ム研究を実ࢪしているɽ
　͜のৄ細試験，厚生࿑ಇলの内分ൻか͘ཚ化学物
࣭・試験スキームにଇり，内分ൻか͘ཚ性を検討する
ඞཁが͋る十ສछのର化߹物について，ϗルϞン
活性にযを置いたスクリーニング手法の開発と確立
とৄ細試験にࢿする༏ઌリストの作成を進Ίる͜とと
ฒ行して実ࢪするのͰ͋るɽ
　·た，͜の題の国ྗڠࡍのॏཁ性をྀߟし，
OECDରԠを含Ή内分ൻか͘ཚ化学物࣭題ରԠの国
定の作業に関Θࡦ及び国内Ͱ進ΊΒれている試験法ࡍ
り，研究成Ռにͮجいて作業に貢献したɽ
　͞Βに，内分ൻか͘ཚ化学物࣭に関する研究につい
て，各国に͓いて政ࡦ行上の؍かΒ検討作業が
進ΊΒれて͓り，ͦの中ͰBPAの健߁ڥのӨڹ
をいかに評価してい͘かが，ॏ的に検討͞れているɽ
内分ൻか͘ཚ化学物࣭検討会֦ு試験スキームにଇ
り，スクリーニング試験として子ٶං大試験，ϋーシュ
όーガー試験をઌに実ࢪしたin…vitro͓よびin…silicoス
クリーニング報をとにબした化学物࣭100物
࣭について，実ࢪして来て͓り，ϗルϞン活性ཅ性の
物࣭のリストをຖ年ߋ৽しているɽ·た，厚生࿑ಇՊ
学研究අิॿۚ等による研究の成Ռとして，実験動物
に͓けるप産ظ࿐による発Өڹのಉ定が進んͰい
るɽ

2）化学物࣭の安全性評価
　化学物࣭審査ن制法（化審法）に͖ͮج産業用్な
Ͳに用いΒれている化学物࣭の͏ͪ，͜れ·Ͱզが国
Ͱ製，༌入が行Θれた͜とがない৽ن化学物࣭，·
た生産量が多いにかかΘΒͣ͜れ·Ͱに十分な
安全性評価が行Θれていないطଘ化学物࣭について，
ラットに͓ける28間試験，෮༩毒性・生৩発生
毒性ซ߹試験及び؆қ生৩試験の݁Ռに͓ける毒性の
有ແとແ毒性量をとに，༏ઌ評価化学物࣭に૬す
るかについて安全性評価のたΊの調査を行ったɽ·た，
৽ن化学物࣭の審査ࢿྉとする試験成及び有性の
調査のたΊの試験成の৴པ性を確認するたΊ，試験
実ࢪࢪઃの化学物࣭GLP査，及びスイスGLPہに
ରするOECDによるGLPద߹査プログラムݱ評価
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を行ったɽ
3）食品ఴ加物の安全性評価に関する調査研究
　食品ఴ加物の͏ͪࢦ定͞れたظ࣌の古いの等につ
いて，࠶度安全性の確認をするඞཁが͋る͜とかΒ，
͜れ·Ͱ෮༩毒性試験，遺伝毒性試験がॱ࣍実ࢪ
͞れているɽ͜ れΒの試験成と文献報等を活用し，
3品（5�ʵウリジル酸ೋナトリウム，クエン酸第Ұ
మナトリウム，…L-リシンL-グルタミン）について安全
性評価にるࢿྉඋを行ったɽ

4）薬の各छ毒性試験に関する文献ऩूࣄ業
　4品の薬（1，2-ジϒロϞ-3-クロロプロύン，フェ
ノプロップ，ϖンタクロロフェノール，1，2-ジϒロ
Ϟエタン）について，国ࡍ機関及びॾ外国の評価ॻ及
び֘評価ॻのࢀর文献の入手，評価ॻ発行Ҏ߱の৽
たなݟのऩूを実ࢪしたɽ

研究ۀ
1ɽಟੑݧࢼ๏ͷ։ൃʹؔ͢Δ࣮ݧత研究
1）化学物࣭リスク評価のج൫උとしてのトキシコゲ
ノミクスに関する研究
　本に͓けるポストゲノム毒性学のηンター的ׂ
を୲͏͘，ૅج的研究かΒԠ用研究開発·Ͱ෯い
活動を行っているɽطに内分ൻシグナル発生・分化，
発がん，؊毒性，ഏのೱ度࿐Ө࣌ڹ，中ਆܦ系
等に͓ける遺伝子発ݱプロフΝイルをಘ，৽たにݟい
ͩ͞れた関連遺伝子報をجにૅج的研究を行ってい
るɽ
　毒性分子メカニζムにґڌした毒性༧測評価システ
ムのߏஙをඪに実ࢪした12年間のઌ行研究に引͖ଓ
͖，平成27年度かΒ，ʮ化学物࣭の有性評価手法の
ਝ速化，高度化に関する研究ʵ৽ܕ෮࿐実験と単
ճ࿐実験のཏ的定量的遺伝子発ݱ報のରൺによ
る毒性༧測のਫ਼៛化と実用൛毒性༧測評価システムの
したɽ࢝ஙʵʯ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）を開ߏ
͜れ，ઌ行研究にԙいてߏஙした，ᶃ140छྨの
化学物࣭をରにした単ճ（ٸ性）࿐マウス؊トキ
シコゲノミクスデータϕース，෮（ຫ性）࿐デー
タϕース，多छଁث間の連関性を検討するトキシコゲ
ノミクスデータϕース等と，ᶄ͜れΒデータϕース܈
の大量データかΒ毒性ωットワークに関Θる生物学的
に有ҙな報をޮ的にந出するインフΥマティクス
ٕज़を֦ுし，単ճ࿐ͩけͰແ͘，෮࿐の安全
性評価にରԠͰ͖る毒性機ংにͮجいたཏ的毒性
༧測評価システムの実用化にけた研究を行͏のͰ
͋るɽ特に෮毒性にԙけるաԠ（ຖճの༩の
度のม化）とجઢԠ（ճをॏͶるに連れて発ݱの
ઢがঃʑにҠ動するม化）を分解し，෮毒性成立ج

機ংの解析をՄとする৽ܕの෮࿐実験をߟҊ
し，ઌ行研究Ͱの解析に引͖ଓ͖，平成27年度アη
トアミノフェン，及びフェノόルϏタールナトリウム
塩よる෮毒性機ংの解析を行って，化学物࣭ݻ有の
所ݟとڞに，単ճ࿐࣌のաԠ成分（࿐の度
のม化をࣔす成分）と෮࿐࣌のجઢԠ成分（ճ
をॏͶるに連れて発ݱのجઢをঃʑにҠ動ͤ͞る成
分）のج本的な関連性をݟいͩしたɽ·た，化学物࣭
の෮࿐によるجઢԠ成立のエϐジェωティク
ス機ߏについて，ੈ࣍シークエンサーによるཏ的
なDNAメチル化解析を用いてऔりΉ研究，及び化
学物࣭の෮࿐に͓けるノンコーディングRNAの
発ݱม動解析を行͏研究を開࢝し，測定プロトコルの
最ద化とඪ४データのऔಘを実ࢪしたɽ毒性インフΥ
マティクス研究として，Ұൠデータのઈର量ਪ定
ιフトウエアなͲの改良をܧଓした΄か，…Percellome
データϕースのΦンラインҰൠ公開をҡ࣋しつつ，
Ϣーβーのརศ性上のたΊにミラーサイトの開ઃ४
උを進Ίたɽ͜れΒのサイトを介して，ライフサイエ
ンス研究用ιフトウエアの国ڞࡍ௨プラットフΥーム
Garuda…Platform（http���www.garuda-alliance.org�）
にରԠした開発研究を実ࢪしたɽ

2）タール色素等毒性試験法のたΊの研究
　毒性プロフΝイルをਫ਼査するҝの遺伝子発ݱม動解
析を実ࢪし，って健߁ඃのະવࢭの؍かΒ

ʮタール色素ʯの安全性確保をਤる͜とを的として，
平成27年度ʮ色501号ʯ（スカーレットレッドNF，
͋るいスμンIV）について，マウスに単ճޱܦ
༩したࡍの؊に͓ける遺伝子発ݱม動をཏ的に解析
した݁Ռ，特定の֩内受༰体を強͘活性化するࣄがࣔ
ࠦ͞れたɽ（医薬食品ہ審査理課）

3）ナノマテリアルの安全性評価に関する調査研究
　ʮナノマテリアルのヒト健߁Өڹの評価手法に関す
る総߹研究 ʖ 全࿐ٵ入による毒性評価研究 ʖ ʯ
Ͱ，MWCNTの原（U-CNT）と，Taquann法に
よりूڽ体・ݻڽ体をআڈし高分散状態とした検体

（T-CNT）をマウスに全࿐ٵ入し，ഏにணした
ણҡの量と͞を࣌ܦ的に測定しൺֱしたɽ࣭量ೱ度
が2mg�m3のಉ等の݅Ͱ࿐を行ったがMWCNT
のഏෛՙ量の平ۉ，T-CNT܈ͰDay0，Day7及
び13Wに͓いてͦれͧれ，8.2…Жg�動物，4.4…Жg�動
物，1.4…Жg�動物Ͱ͋るのにରし，U-CNT܈Ͱ4.3…
Жg�動物，1.6…Жg�動物，1.2…Жg�動物と，ഏに౸達
する量がU-CNTٵ入Ͱݮしていたɽ͜れにݺԠ
し，ඓߢ೪ບに実体ݦඍڸͰ؍Մなࠇ色のूڽ体・
れたɽ͞؍入マウスに多͘ٵ体のணがU-CNTݻڽ
ഏ内のણҡの平ۉU-CNT，T-CNTڞに7…Жm，
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最大40…ЖmͰࠩなかったɽഏෛՙ量がݮした
原ҼのҰつとして，U-CNTͰඓߢ内に多͘ิ͞
れたՄ性がߟえΒれたɽ（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿ
ۚ）ɽ
　ʮナノマテリアルമ࿐による生体毒性のຫ性Ҡ行及
び発性に関Θる評価手法の開発研究ʯͰ，マウス
及びラットの全࿐ٵ入を実ࢪするたΊ，MWCNT
をϞデル物࣭としてಠࣗ開発したTaquann全ٵ
入装置を，サイζ，ܗ状，成が多࠼Ͱ，ҟなった物
理化学的特性を有するະ検討の各छナノマテリアル検
体ద用するࡍの۩体的なඍ調法を確立し，ٵ入毒
性が評価ՄͰ͋る͜とをࣔす͜とを的として実験
を行ったɽH27年度，チタン酸カリウムをରとし，
ᶃTaquann法によるチタン酸カリウムのたΊのᶃ分散
݅の調，ᶄエアロκル化のࡍの機ثύラメータܾ
定，及び，ᶅഏண量測定のたΊのチタン酸カリウム
のഏ৫かΒのճऩの方法の最ద化を実ࢪしたɽ
　チタン酸カリウムのણҡ及びણҡܘの平ۉ，
ͦれͧれ4.5ʶ3.9… Жm（最大27.9… Жm），283ʶ171…
nm，（最大1,743ܘ…nm），単位ॏ量たりのણҡ
，1.2…x…106本�ЖgͰ͋ったɽᶃについて，チタン
酸カリウムTaquann法処理とTaquann全ٵ
入装置Ver2.5により高度に分散したエアロκル化が，
MWCNTͰઃ定した方法を全͘มߋする͜とな͘実
，最大原ۉれ，エアロκルのણҡの平͞ݱ
とಉ༷のͰ͋ったɽᶄについて，エアロκルの分
散状態ݱ状のύラメータの··Ͱ題な͘達成͞れ
たが，ૢ作の間ִをMWCNTとಉ͡にઃ定した
߹，エアロκルのೱ度ม動MWCNTにൺֱして大
͖͘，安定性がྼっていたɽ͜の原Ҽとして，チタン
酸カリウムMWCNTにൺֱしてଠ͘いܗ状Ͱൺ
ॏが大͖い͜とかΒ߱速度が高い͜とが原Ҽとߟえ
Βれたɽର処法として，より間ִͰૢ作を行͏
͜とͰ解ܾする͜ととしたɽᶅについて，上هᶄの
݅Ͱマウスに2࣌間全࿐ٵ入し，ഏ病理৫ඪ
本を؍し，チタン酸カリウムをMWCNTとಉ༷に，
ഏ胞レϕル·Ͱ౸達する͜と，よって，ٵ入毒性を正
し͘評価Ͱ͖る݅がઃ定出来た͜とを確認したɽಉ
に，ഏண量の測定方法確立したɽ（厚生࿑ಇՊ࣌
学研究අิॿۚ）

4）受ਫ਼ཛഓཆ液中のフタル酸ྨの受ਫ਼ཛ及び出生児に
ରするӨڹ評価研究
　ヒト体外受ਫ਼Ͱ用いΒれるഓཆ液中かΒ，正ৗ
৷の්の݂清中平ۉೱ度の10ഒҎ上のフタル酸ྨ

（DEHP及びMEHP）が検出͞れたたΊ，受ਫ਼ཛ及び
出生児に及΅すӨڹの評価にࢿするՊ学的報を，マ
ウスを用いた各छの実験によりऔಘするとڞに，ͦれ

Βの方法をجにॳظᡢの化学物࣭࿐にରするظ間
つ高感受性の安全性評価手法を開発するたΊの研究
を行ったɽDEHPについて，実ࡍのෆྍ࣏Ͱ࠾用
͞れているྲྀ動ύラフィンॏഓཆ法に͓いて，ഓཆ
開࣌࢝のఴ加ೱ度（0ЖM，0.2ЖM，2.0ЖM）にґΒ
ͣഓཆऴ了࣌（3ޙ）にഓཆ液中DEHPೱ度が0.014
ʙ 0.025ЖMにԼする͜とが明したɽ·たഓཆ液
中のMEHPೱ度ഓཆऴ了·Ͱ安定している͜とが確
認͞れたたΊ，MEHPについて࿐実験を実ࢪしたɽ
MEHP（0ЖM，0.5ЖM，5.0ЖM）に࿐したᡢ൫胞
を࠾औしてཏ的遺伝子発ݱ解析を実ࢪした݁Ռ，ม
動量がۃΊてখ͞いのの，MEHP࿐により౷ܭ的
に有ҙなม動をࣔす発生関連遺伝子をෳந出したɽ
͞ΒにMEHP࿐Լ，受ਫ਼ཛをᡢ൫胞·Ͱഓཆし，͜
れをにҠ২して産マウスをಘて12 ʙ 13िྸ࣌
に動認行動解析を実ࢪしたɽͦの݁Ռ，݅け
学शهԱ試験によるԻ-連هԱのԼがࣔࠦ͞れ
たɽ

�ɽ߃ৗੑҡߏػ࣋ʹؔΘΔൻܥŋ໔Ӹܥɾਆܥܦʹ
ؔ͢Δ研究
1）シグナル毒性としてߟՄな有作用の検出系の
確立に関する研究

（1）毒性発ݱメカニζムにࢧえΒれた৽たな中ਆܦ系
を主ରとしたਆܦ行動毒性評価系を確立する的
Ͱ，ʮ発生-発達ظに͓ける用量の化学物࣭࿐によ
る成ख़ޙのਆܦ行動毒性の༠発メカニζム解明と，ͦ
の毒性学的評価系ߏஙにࢿする研究ʯ（厚生࿑ಇՊ学
研究අิॿۚ）を開࢝したɽ本研究Ͱ，動認行
動ҟৗをఄするエストロジェン受༰体遺伝子改มマウ
ス2छ（国立医薬品食品衛生研究所毒性部にてಠࣗに
作出した）を，特有のҟৗを߃ৗ的にࣔすʮඪ४マウ
スʯとして用いるが，͜のҟৗ行動༠発メカニζムの
解明を的として，に͓けるཏ的遺伝子発ݱม動
解析を行ったɽエストロゲン受༰体（ER）Ћ遺伝子
成ϗルϞン由来の3’-UTRをڇに，ERЋcDNAと࠲
つな͛たのを，૬ಉえにより遺伝子ಋ入し，ಠ
ࣗに作製したERЋ受༰体遺伝子置マウス（͜のϗ
ϞܕをERЋKIとࡌه）を用し，3部位（大ൽ࣭，
ւഅ，װ）についてཏ的に遺伝子発ݱม動を解析
し，野生͋ܕるいERЋࣦܽマウスののとൺֱ・
検討したɽઌ行研究に͓ける動認行動解析݁Ռか
Β，ERЋKIマウス͓よびERЋࣦܽマウス，Ի-連
هԱ及びۭ間�連هԱにোが認ΊΒれる͜とが
確認͞れているɽͦの݁Ռ，ERЋࣦܽマウスとERЋ
KIマウスに͓ける動認行動ҟৗのࠩ（動ো）
，大ൽ࣭に͓けるRARシグナル伝達のԼ，͋
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るい大ൽ࣭͓よびװに͓ける֓リζムがཚれ
る͜とが関している͜とがࣔࠦ͞れたɽ

（2）アリルϋイドロカーϘン受༰体（AhR）等の受༰体
調અ機ߏのҰつͰ͋るϢϏキチン系について，ج൫と
なる分子作用機ߏの解析を行ったɽϢϏキチン分子ࣗ
がアηチル化म০に…よって制御͞れる͜とをݟ出
したɽ͞Βにアηチル化ϢϏキチンの細胞内࣭جとし
てヒストンH2Bをಉ定したɽ機解析を進Ίた݁Ռ，
アηチル化ϢϏキチンが࣭جのϞノϢϏキチン化を安
定化する͜とがࣔࠦ͞れたɽ（Պ学研究අॿ成ࣄ業৽
学ज़ྖҬ研究（研究ྖҬఏҊܕ））アリルϋイドロカー
Ϙン受༰体（AhR）の分子機を解析するたΊ，༹ࢷ
性リガンドを用い，遺伝子発ݱ解析及びന࣭機解
析を実ࢪしたɽ·た，͜れΒ受༰体調અ機ߏのҰつͰ
͋るϢϏキチン系について，ج൫となる分子作用機ߏ
の解析を行ったɽϢϏキチン分子ࣗがアηチル化म
০によって制御͞れる͜とをݟ出したɽϞデル࣭جを
用いた解析かΒ，ポリϢϏキチン化及びന分解とア
ηチル化との関連をࣔしたɽ·た，試験内ԠͰの
ৄ細な分子機ߏ解析を進Ίた݁Ռ，アηチル化がE2
߬素との૬ޓ作用にӨڹする͜とをݟ出したɽ（Պ学
研究අॿ成ࣄ業৽学ज़ྖҬ研究（研究ྖҬఏҊܕ））

（3）ゲノムฤूによるೋॏDNAஅをम෮するࡍに
レトロトランスポκンなͲのૠ入が͜ىる͜とを明Β
かにし，ͦのメカニζム解析を行っているɽ（Պ学研
究අॿ成ࣄ業ج൫研究（C））

（4）性発ݱインプリンティング遺伝子Peg10がࣗવ໔
Ӹを制するメカニζム解析を行っているɽ（৽学ज़
ྖҬ研究（研究ྖҬఏҊܕ））

3ɽࣇɼ৽生ࣇɼڙࢠͷ݈߁ʹؔ͢Δ研究
1）児・発生োに関するૅج的研究

（1）Shh…シグナルの制御Ҽ子Rab23を原Ҽ遺伝子とし，
外，多ࢶ，ࠎのҟৗをࣔすOpen…brain…1

（opb1）มҟ体マウスを用いて，ࠎのܗ成աఔを
解析したɽopb1ϗϞᡢのೈ֨ࠎࠎඪ本に͓いて，
ࠎの体間に༨分なೈࠎմのܗ成を͏間൘のܗ
成ҟৗが͞؍れたɽ·たਆٷܦにҟৗな分・݁
߹ύターンがΈΒれたɽೈࠎ及び間൘マーカー遺伝
子，Shh…シグナルඪ的遺伝子の発ݱύターンの؍
かΒ，正ৗᡢのܗࠎ成աఔͰ༧定間൘ྖҬͰ
Shh…シグナルが活性化している͜とを明Βかにしたɽ
opb1ϗϞᡢの間൘ʗ体の分化ҟৗ，Shh…シグ
ナル活性化ྖҬ͓よび間൘原جのҟৗなܗ状にىҼ
するとߟえΒれたɽUncx-Lac;トランスジェニックマ
ウスのར用によって，ਆٷܦのܗ成にߗઅの࠶分અ
化が関༩している͜と，opb1ϗϞᡢに͓けるҟৗな

分݁߹࠶分અ化のҟৗͰ͋る͜とがࣔ͞れたɽ
（2）体અ特ҟ的に発ݱする転写Ҽ子Ͱ͋るMesp2遺伝

子の発ݱが，転写Ҽ子Tbx6ґଘ的に制御͞れている
͜と，·たͦれにରする制的なシグナルとしてT

（Brachyury），Mesogeninといった遺伝子が作用して
いる͜とを明Βかにしたɽ͜の機ߏのུ֓，ྨڕか
Β΄ೕྨ·Ͱڞ௨していたɽ͜の解析含Ίޙࠓの遺
伝子Έえ動物作製に立てるたΊ，৽しい遺伝
子ターゲティング手法Ͱ͋るCRISPR法のಋ入を行っ
たɽES細胞，マウス受ਫ਼ཛに͓いて؆ศかつඇৗに
高な遺伝子ターゲティングが行える͜とを確認し
たɽ݂ܗ成Ҽ子Etv2の上ྲྀྻにTbx6݁߹ྻが
ଘࡏし，͜れをഁյする͜とͰEtv2の発ݱがԼする
͜とをഓཆ細胞系のレポーターアッηイͰ確認したɽ

（3）方のNotch-Deltaシグナルによる৫発生制御
機ߏの解明（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ会）ए
手B）
　Notch-Deltaシグナル伝達に関して，͜れ·Ͱと
のNotchをリガンドとしたDelta受༰体のシグナ方ٯ
ル伝達の生理作用を体અܗ成に͓いて解析したɽ͜れ
·Ͱの解析に͓いてະ分અ中ᡢ葉ͰDeltaシグナルを
ա発ͤ͞ݱるとܗࠎ成がҟৗとなる͜とが明Β
かになっていたɽ͜の原Ҽを明ΒかにするたΊに体અ
成を制御するMesp2タンύク࣭͓よびNotchシグナܗ
ル活性を調たと͜Ζ，͜れΒにҟৗがΈΒれͣ分
અ化正ৗに行Θれている͜とが明Βかになったɽ͜
の݁ՌかΒDeltaシグナル体અܗ成に͓いて分અ化
Ͱな͘，ͦのޙのܗࠎ成に関Θる͜とがࣔࠦ͞
れたɽ

（4）৫機ճ෮のֵ৽をࢦした細胞ύーティฤ成ٕ
ज़の開発（（公ࡒ）田Պ学ৼஂࡒڵ）
　Notch-Deltaシグナル伝達に関して，͜れ·Ͱと
のNotchをリガンドとしたDelta受༰体のシグナ方ٯ
ル伝達の生理作用をޙ根ਆܦઅਆܦ発生に͓いて解析
したɽޙ根ਆܦઅ由来のਆܦ堤װ細胞を用いた分化用
ಉ実験を行い，Deltaシグナルॳഓཆ系に͓いて
ਆܦの分化を促進する͜とが明Βかになったɽ

（5）遺伝子改มマウスを用いたωフローθީ܈の病Ҽ
解明（Պ学研究අิॿ （ۚ本学ज़ৼڵ会）ج൫研究B）
　౦大学・関根ڭ࢘त΄かとのڞಉ研究として，
มҟܕミΦシンをਛଁ特ҟ的に発ݱするトランスジェ
ニックマウスを作出し，มҟܕミΦシン発ݱґଘ的に
タンύクをఄするωフローθϞデルマウスとしてར
用Ͱ͖る͜とを確認したɽਛ機ҟৗの分子機ং解明
をࢦすૅج研究の΄か，化学物࣭の高感受性Ϟデ
ルとしてのར用ࢹ野に研究を進Ίるɽ

4ɽൃ͕Μੑ研究ࡉװ๔ܥΛؚΉ྾ࡉ๔ؔܥ࿈ͷ研
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究
1）生体ҟ物૬ޓ作用のとしてのいΘΏる݂װ細胞
ニッチを介した݂װ細胞動態制御と加ྸӨڹに関す
る研究

（1）酸素状態Ͱҡ࣋͞れる݂װ・લۦ細胞の੩ظࢭ
（dormancy）のҡ࣋機ߏ，細胞पظ内に͓けるࣗݾ
ෳ製性૿৩の調અ機ߏにରする，生体ҟ物૬ޓ作用の
としての所Ҧニッチのׂにணして，݂װ・લ
の成立ฒびに͜れにかかるߏ機ࢭ੩ظ細胞の細胞पۦ
৽生児ظの݂動態ม化の分子機ߏ，ストレスੵ
աఔとしての加ྸ・化に͏細胞पظ੩ظࢭ分ըの
ม化，といった߲を中心にஞ࣍検討を進Ίているɽ

（2）遺伝子改ม動物を用いた発がん特性を含Ή生体ҟ物
Ԡに関する研究ɿະ分化な݂װ・લۦ細胞レϕル
ͰのアリルϋイドロカーϘン受༰体（AhR）特ҟ的な
ରϕンθン૬ޓ作用をよりแׅ的に解明する͜とを
的として，AhRをࣦܽするະ分化な݂લۦ分ըに͓
ける発ݱ遺伝子の違いにணして，AhRの݂に͓け
るװ細胞性のҡ࣋なͲ，生理的機に関する研究を進
Ίているɽ

（3）化学物࣭์ࣹઢによる細胞ো機ߏに関するཏ
的遺伝子発ݱ解析ɿཏ的遺伝子発ݱ解析法を用いて，
化学物࣭なͲのҟ物と生体との૬ޓ作用にىҼする
ൣなରを೦಄に，แׅ的な遺伝子発ݱӨڹを毒性発
スϖクトラムとしてଊえ，メカニζムඪ的の評価ݱ
ࢹ野に入れた多໘的な毒性の評価をՄとする༧
ٕज़を確立するたΊの解析を進Ίているɽ解析に͋
たって，生体のҟ物にରするԠとしてのཏ的遺
伝子発ݱม化が，処置系౷，遺伝子改มなͲの実験
݅による͝܈とにܾ定論的にڞ௨してԠする遺伝
子܈と別に，ݸ体͝とにҟなった多༷なԠシグナ
ルにԊって発ݱするストカスティック・シグナルがଘ
する͜とを作業Ծ説として遺伝子プロフΝイルのநࡏ
出を行い，検討を進Ίているɽซ行して，݂װ・લ
細胞に͓ける細胞૿৩アポトーシス関連分子の発ۦ
のม動にணした細胞生物学的解析による検ূを進ݱ
Ίたɽ

薬　理　部

部　　　関　野　祐　子

֓　ཁ
部Ͱ，医薬品化学物࣭がたΒす有作用かΒ

国ຽの健߁をकるたΊに，化学物࣭の体内動態，毒性発
メカニζム，医薬品の薬ޮ薬理安全性薬理に関すݱ

る研究業務を͓͜なっているɽ平成27年に৽たに開࢝し
た主な研究，ヒトiPS分化細胞ٕज़を活用した医薬品
のੈ࣍毒性・安全性評価試験系の開発と国ࡍඪ४化に
関する研究（本医ྍ研究開発機ߏ研究අɿ関野祐子研
究表ऀ）Ͱ͋るɽ

人ࣄ໘Ͱ，最上由߳ཬത士をظ職員に࠾用した
（第Ұࣨ）ɽ薬理部・چ৽ن試験法評価ࣨ安全性༧測評
価部に第ೋࣨとしてซ߹͞れখ島ഹࣨがҟ動したɽ࿄
内౧子ത士，薬理部・第࢛ࣨに࠶用職員としてண
したɽ本薬理評価機ߏの井出吉紀研究員，ܚԠ大学薬
学部のྛਅ理子ॿڭがྗڠ研究員となったɽAMEDリ
サーチレジデントとして，清水ӳ雄ത士，久保祐྄ത士，
大֞総Ұ郎ത士が࠾用͞れたɽ入ߐ智主研究が1
年間研究ٳ職したɽ৽たに研究生としてඌ山実࠭ࢯ，実
श生として梅Ԃࢯ，関ޱ敬༸ࢯ，അ෨ࢯを受け入れ
たɽ研究生Ͱ͋った෩間崇۽，ࢯޗ୩美穂ࢯ，実श生Ͱ
͋った∁松美奈ࢯ,…ּ原のͧΈࢯ，ย倉明美ࢯ，খ
麻ಽ，ࢯ田中崇裕，ࢯ原麻由子，ࢯੴ原加৫，ࢯ奈࠼
美紀ࡾ，ࢯ上哲理ࢯがୀ所したɽ٬員研究員として，松
木ଇ夫౦ژ大学名༪ڭत，井上和लभ大学ڭत，খᖒ
正ؠޗ手医Պ大学ڭत，খઘमҰ山ས大学ڭतをܴえ入
れたɽ

関野祐子部，৽たにಠ立行政法人医薬品医ྍ機ث
総߹機ߏ専門委員，ಠ立行政法人大学評価・学位त༩機
ҭ研究評価委員会専門委員を委͞れたɽڭ国立大学ߏ
本ਆܦ化学会の研究ਪ進委員となり，Պ学連߹評
議員を໋͞れたɽ佐藤薫第Ұࣨ本ਆܦ化学大会
プログラム委員,…本ਆܦ化学会ক来ܭը委員，本ਆ
化学会評議員を，諫田泰成第ೋࣨ本動物実験ܦ
ସ法学会プログラム委員，第6ճDIAカーディアックη
イフティ・ワークシϣップӡӦ委員，Scientific…Reports
のฤू委員を，ੴ田Ұ第ࣨࡾJaCVAMࢿྉฤࢊ
委員を໋͞れたɽ

国ྗڠࡍについて，関野部，諫田第ೋࣨ，山
崎大樹主研究ถ国のแׅ的インϏトロ࠵ෆ຺
アッηイ（CiPA）とڠ調したύイロットスタディーを
実ࢪしたɽ関野薬理部，佐藤第Ұࣨ，松木٬員研究
員OECD…AOP外部評価委員，諫田第ೋࣨGood…In…
Vitro…Test…Method…Practice（OECD）の専門家，ੴ田
第ࣨࡾBiotransformation…Assays（OECD）専門家，
山 崎 主  研 究  HESI・Framework…for…Intelligent…
Non-Animal…Alternative…MethodsのӡӦ委員に໋͞れ
たɽ

会議関連として，関野薬理部中国食品薬品検定
研究Ӄ国家薬物安全評価؍測ηンター（ژ，中国）
を๚したɽ関野薬理部biPSC…Good…Cell…Culture…
Practice…Workshop’にࢀ加したɽbHESI心ଁ安全性に関
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するテクニカルコミッティー 2015年総会’（ワシントン，
ถ国），bCIPA…Steering…Team…In-Person…Meeting’（シ
ルόースプリング，ถ国），ถ国毒性学会ͰCiPAマ
イΦサイトチームのର໘会議，HESI…NeuToxのର໘会
議に出੮した（ニューΦリンζ，ถ国）ɽੴ田第ࣨࡾ
OECD…Biotransformation…Assays専門家グループ会
߹に，山崎主研究HESIのର໘会議にࢀ加したɽ
関野薬理部，諫田第ೋࣨ，山崎主研究biPSC…
Good…Cell…Culture…Practice…Workshop’ガイμンス改訂
作業を行ったɽ

国ࡍ学会等に，関野部が中国安全性薬理学会
…安全性薬理学会（SPS…15thࡍ第15ճ国，（भ，中国）
annual…meetingʀ プ ラ ϋ， チ ェ コ ڞ 和 国 ），Organ-
on-a-Chip…World…Congress…�…3D-Printing… in… the…Life…
Sciences（Ϙストン，ถ国），第55ճถ国毒性学会に
…加して成Ռ発表・報ऩूしたɽ2015…Internationalࢀ
WIC… Institute…Workshop… on…Brain…Big…Data…Based…
Wisdom…Serviceに国ࡍ評価委員としてটᡈ͞れたɽ佐
藤第ҰࣨGLIA2015（ϏルόΦ，スϖイン），SPS…
15th…annual…meeting，SfN2015（シカゴ，ถ国），諫田
第ೋࣨFASEBՆق会議（όンフ，カナμ），SPS…
15th…annual…meetingにࢀ加したɽ山崎主研究SPS…
15th…annual…meeting，第60ճถ国生物物理学会（ロサ
ンθルス，ถ国）にࢀ加したɽ

関野部，第42ճ本毒性学会学ज़年会，医ྍ薬学
フΥーラム2015�第23ճクリニカルフΝーマシーシンポ
ジウム，平成27年度国立医薬品食品衛生研究所シンポジ
ウム，第35ճヒューマンサイエンスૅج研究講श会，第
5ճレギュラトリーサイエンス学会学ज़大会，千ཬライ
フサイエンスηミナー，iPS細胞Ϗジωスڠ議会第18ճ
報ަ会，第3ճJMACシンポジウム，安全性評価研
究会2015年ౙのηミナー，iPS細胞を用いた࣬ױ・創薬
研究，AMEDレギュラトリーサイエンス公開シンポジ
ウム，第3ճ心ଁ安全性に関するシンクタンクミーティ
ング…2016߹ಉ公開シンポジウムͰ講演をしたɽ佐藤第
Ұࣨ第58ճ本ਆܦ化学会大会，千ཬライフサイエ
ンスηミナー J3，第…89…ճ本薬理学会年会シンポジウ
ム，܈അ大学医学部Ͱ講演したɽ諫田第ೋࣨ安全
性評価研究会・ՆのフΥーラム2015，BMB2015，第88
ճ本生化学会の߹ಉ大会，第18ճڥϗルϞン学会
シンポジウム，AMEDレギュラトリーサイエンス公開
シンポジウム，第17ճMA2C�JMACジϣイントワーク
シϣップ，第3ճ心ଁ安全性に関するシンクタンクミー
ティング，第…89…ճ本薬理学会年会ɽ本薬学会…第
136ճ大会，ಙ島大学薬学部Ͱ講演したɽੴ田第ࣨࡾ，
第22ճHAB研究機ߏ学ज़年会，JASIS2015，本化学会
第96…य़ق年会Ͱ講演を行ったɽ山崎主研究৽ׁ

大学大学Ӄ医ࣃ学総߹研究Պ大学Ӄ，第57ճ本平筋
学会総会Ͱ講演したɽ

研究ۀ
1ɽ༗ޮੑɾ҆શੑධՁͷͨΊͷՊֶٕज़։ൃʹؔ͢Δ
研究
1）ナノマテリアルの健߁Өڹ評価手法の総߹開発͓よ
び体内動態を含Ήૅج的有性報のूੵに関する研
究に͓いて，カーϘンナノチューϒのूڽ体の細胞毒
性メカニζムを明Βかにした論文をߘしたɽ

৽ͮ͘جに͓ける毒性メカニζムにظ体の成ݸ（2
，毒性評価法に関する研究に͓いてܦin…vitro発達ਆن
೦͞れるόルݒ毒性がܦ年に引͖ଓ͖，発性のਆࡢ
プロ酸，トリϒチルスζ，ࠓ年度有機リン系薬ク
ロルϐリϗスを研究൝ڞ௨の化学物࣭として用し，
ಠࣗにߏஙした各発達ஈ֊に͓けるin…vitroਆܦ毒性
評価を行ったɽװ細胞かΒ生ޙ・༮एظ·Ͱの各発達
ஈ֊に͓いてόルプロ酸のਆܦ毒性作用が検出Ͱ͖る
͜とを明Βかにしたɽ

3）৽نഓཆࡐج等を用いた؊ँ・動態等評価系の開
発に͓いて，P9B-cellsに؊ँ・動態等評価のたΊ
に十分な薬物ँと߬素༠ಋが͋る͜と，P9B-
cellsを৽نഓཆࡐجͰ͋るad-MED…Ϗトリゲルチϟン
όーͰഓཆする͜とͰ薬物ँがဏ進する͜と，৽
によるഓཆͰ細胞ثͰ͋るVECELLഓཆࡐجഓཆن
が機ม化する͜とを明Βかにしたɽ

4）AMED委ୗ研究අ（医薬品等ن制調和・評価研究
…in…ن細胞等を用いた৽ܦ業）ʮヒト…iPS…細胞由来ਆࣄ
vitro…医薬品安全性評価法の開発ʯに͓いて，薬理評
価にඞཁなਆܦ細胞機をඋえた…hiPSC-neuron…等の
બൈを行ったɽhiPSC-neuron…の…NMDA…受༰体機
を促進するҼ子をݟいͩし，ͦのメカニζムを明Βか
としたɽ

�ɽ医薬品ͷதػʹٴ΅͢Өڹʹؔ͢Δ薬ཧֶత
研究
1）খࣦ調とখ機にରして電位ґଘ性Kチϟω
ルがՌたすׂの解明に͓いて，খม性を引͖ى
͜すมҟܕ遺伝子が，ऀױの生体内ͰͲのよ͏なӨڹ
を及΅すかを検討するたΊに，マウスখかΒ作成し
たॳഓཆ細胞に，มҟܕ遺伝子をಋ入したɽ͜れに
より，ऀױͰ引͖͜͞ىれているとߟえΒれるਆܦม
性等をݱ࠶し，ͦのメカニζムを解明したɽ

ドラッグ等のཚ用薬物に関する分析報のऩूݥة（2
及びةӨڹ༧測に関する研究に͓いて，͜れ·Ͱ評
価がしかったݥةドラッグのNMDA…受༰体との૬
作用の薬理評価系を確立したɽޓ
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3ɽώトJ14ࡉ๔༝དྷԽࡉ๔Λ༻͍ͨ薬ཧֶత研究
1）AMED委ୗ研究අ（医薬品等ن制調和・評価研究
性のݱ࠶業）ʮヒトiPS細胞由来؊ʗখ細胞によるࣄ
͋る薬物ँ߬素・トランスポーター等の薬物༠ಋ性
評価試験の開発ʯに͓いて，ヒトiPS細胞由来؊細胞
を用いた薬物によるँ߬素༠ಋを評価する系を開
発するたΊのഓཆ݅を検討し，߬素༠ಋをဏ進する
分子化߹物をݟ出したɽซͤて，߬素༠ಋ試験の࠶
ଓ的に行ったɽܧ性の検討をݱ

2）薬物༠発性ෆ຺に関する機解析͓よび発༧測
けた౷߹的評価法のߏஙに͓いて，iPS心筋細胞
シートを用いて，؞߅剤による心毒性が動͖ϕクトル
法により৽たに評価Ͱ͖る͜とを明Βかにしたɽ

3）成ख़したiPS由来心筋細胞の樹立と創薬・医ྍの
Ԡ用に関する研究に͓いて，ヒトiPS細胞かΒ作成し
た心筋細胞を用いて，電ؾ生理学的に成ख़化する方法
を開発し遺伝子発͓ݱよび薬理作用のૅجデータをऔ
ಘしたɽ

4）AMED委ୗ研究අ（医薬品等ن制調和・評価研究
ڮを成人心筋にג業）ʮヒトiPS細胞由来心筋細胞ࣄ
しするたΊのインシリコπールの開発ʯに͓いて，分
化心筋細胞の大͖͞，多電ۃに͓けるܗ，イΦン
チϟωルの発ݱが細胞ג間Ͱҟなる͜とをݟ出したɽ

4ɽ҆શੑݧࢼ๏ͷެఆԽʹؔ͢Δ研究
1）AMED委ୗ研究අ（医薬品等ن制調和・評価研究
ੈ࣍業）ʮヒトiPS分化細胞ٕज़を活用した医薬品のࣄ
毒性・安全性評価試験系の開発と国ࡍඪ४化に関す
る研究ʯに͓いて，心筋細胞に関して，Japan… iPS…
Cardiac…Safety…Assessment…(JiCSA)に͓ける国内検ূ
試験を実ࢪし，TdPリスクのҟなる60化߹物のデータ
をऔಘしたɽ؊細胞に関して，ܧଓ的に細胞機の
評価を進Ί，分子化߹物による分化༠ಋの実験プロ
トコルの最ద化を検討したɽਆܦ細胞トレーサϒル
なヒト…iPS…細胞由来ਆܦ細胞を用いたڵฃ毒性評価
系を確立し試行したɽヒト細胞とᴩྨࣃ細胞Ͱの૬違
・課題を明Βかとしたɽ

2）医薬品の安全性͓よび品࣭確保のたΊの医薬品ن制
にる国ࡍ調和のਪ進に関する研究に͓いて，安全性
薬理試験法ガイドラインの改訂にる国内・国ࡍ動
に関する研究に͓いて，…E14 ʗ S7BのDiscussionグ
ループの議論の動を調査したɽICHE14ガイドライ
ンについて，2ˍAがstep4となったɽThorough…2T
試験のWaiverͰঝ認͞れた医薬品について，論文と
ポスターが発表となったɽ

3）Good… in…vitro…Test…Method…Practice（GIVTMP）
に関する調査研究に͓いて，OECDのGood… in…vitro…

Test…Method…Practice（GIVTMP）のdraftingにඞཁ
な文献検索等の調査研究を行͏ととに，ヒトiPS細
胞をྫにして評価߲を検ূしたɽ

�ɽ薬品ͷࡉ๔ػʹٴ΅͢Өڹʹؔ͢Δ薬ཧֶత研
究
1）ϢϏキチンリガーθCHIPによるೕװ؞細胞の制御
機ߏの解明と৽ྍ࣏ن法の開発に関する研究に͓い
て，ѱ性度とϢϏキチンリガーθCHIPのٯ૬関を明
Βかにし，ࠓ·Ͱとҟなる৽たな制御機ߏのՄ性
をݟ出したɽ

2）化学物࣭によるᡢのタンύク発ݱม化の発生ҟৗに
及΅すӨڹに関する研究に͓いて，όルプロ酸による
ラットᡢタンύクの発ݱม化について͞Βに解析をす
すΊたɽ

3）医薬品による副作用発ݱに関する研究として，副作
用発ݱを評価するたΊのTric-bܽଛES細胞の作製とコ
ンディシϣナルTric-bܽଛマウスの作製を行ったɽ

�ɽͦͷଞ　ڞಉ研究ͳͲ
関野部，๛ٕڮज़Պ学大学吉田子講師，産業医

Պ大学上野৾ڭतなΒびにథ田由紀子講師Βとڞಉ研究
を行っているɽͦのଞ，AMED委ୗ研究අ（医薬品等
業）ʮヒトiPS分化細胞ٕज़を活用ࣄ制調和・評価研究ن
した医薬品のੈ࣍毒性・安全性評価試験系の開発と国
ඪ४化に関する研究ʯ（研究表ɿ関野祐子）の研究ࡍ
൝に͓いて，学外・部外の分୲研究ऀͰ͋るਿ山ಞ・౦
大学ڭत，吉田ળ紀・ژ大学講師，安藤ത೭・খ野
薬品工業（ג）研究員，山本ব・ఇ人フΝーマ（ג）研究員，
খ島ഹ・国立医薬品食品衛生研究所安全性評価༧測部第
ೋࣨ，ᖒ田ޫ平・エーβイ（ג）グローόルCV評価部
部，ࠇ川ᔪ子・౦ژ医ՊࣃՊ大学।ڭत，Ѷ原࢘و・
・त，内藤ಞڭ大学ژ・լ医Պ大学講師，山Լ潤࣎
౦ژ大学特ॿڭ，中ਅ人・（国研）産業ٕज़総߹研究
所װ細胞工学研究ηンター副ηンター，内藤װ・国
立医薬品食品衛生研究所遺伝子医薬部部，നඌ智明・
医ྍηࡕ大ߏत，ۚ村ถത・（ಠ）国立病Ӄ機ڭഅ大学܈
ンターࣨ，ന木৳明・౦ژ工業大学।ڭत，ݘ塚隆志・
本薬理評価機ߏ研究総ׅ΄か，本安全性薬理研究会
メンόーとڞಉ研究を行っているɽ·た，麻薬関連物࣭
の薬ޮとͦの作用メカニζムを؆ศに評価するin…vitro
実験系の開発に͓いて，߹田幸・国立医薬品食品衛
生研究所薬品部部，袴塚高志・国立医薬品食品衛生研
究所生薬部部，花尻（木倉）瑠理・国立医薬品食品衛
生研究所生薬部第ࣨࡾ，内山奈穂子・国立医薬品食品
衛生研究所生薬部第ೋࣨΒとڞಉ研究を行っているɽ
佐藤第Ұࣨ，ナノマテリアルの健߁Өڹ評価手法の
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総߹開発͓よび体内動態を含Ήૅج的有性報のूੵ
に関する研究に͓いて五十嵐良明・国立医薬品食品衛生
研究所生活衛生化学部，瀬明・国立医薬品食品衛
生研究所安全性༧測評価部と，ヒト…iPS…細胞由来ਆ
in…vitro…医薬品安全性評価法の開…ن細胞等を用いた৽ܦ
発に͓いて，୩裕ೋ・౦ژ大学大学Ӄ薬学系研究Պڭ
त，ٶ本ݑ༏・エーβイ（ג）研究主װ，നඌ智明・܈അ
大学ڭतと，ヒトiPS細胞由来ਆܦ細胞の分化༠ಋにつ
いて岡野ӫ೭・ܚԠ大学医学部ڭत，岡田༸平・Ѫݝ
立医Պ大学।ڭत，ۚ村ถത・（ಠ）国立病Ӄ機ߏ大ࡕ医
ྍηンターࣨと，グリア細胞によるਆܦ細胞分化༠ಋ
法開発についてジェームζ…E.…ゴールドマン・コロンϏ
ア大学ਆܦ病理部ڭतとڞಉ研究を行っているɽ諫田第
ೋࣨ，ϗルϞンによるೕװ؞細胞の૿৩制御に関す
る研究についてྛ৻Ұ・౦大学医学部ڭत，山ޱΏり・
࡛玉ݝ立がんηンター主װ，栗原正明・国立医薬品食品
衛生研究所有機化学部部と，࣭ࢷによるװ細胞制御に
ついてTigyi…Gabor・ถ国テωシー大学ڭतと，ヒトiPS
細胞を用いた心ଁ安全性評価系について古川哲࢙・౦ژ
医ՊࣃՊ大学ױ࣏࣬研究所ڭत，ࠇ川ᔪ子・౦ژ医Պ
լ医Պ大࣎・࢘وत，Ѷ原ڭ研究所।ױ࣏࣬Պ大学ࣃ
学講師と，化学物࣭による毒性評価系について古Ұ
郎・島大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ।ڭत，൘֞宏・
ԣ国立大学工学部ڭत，栗原正明・国立医薬品食品衛
生研究所有機化学部部とڞಉ研究を行っているɽੴ田
第ࣨࡾ，؊細胞ڞഓཆ系に関してখᖒলؠ・ޗ手医
Պ大学ڭतと，؊がん細胞のݩ࣍ࡾഓཆに関して松Լ ・ୖ
崇大学ڭतと，コラーゲンϏトリゲルを用いた評価系
の開発に関してᖒढ़明・（ಠ）業生物ݯࢿ研究所上ڃ
研究員とͦれͧれڞಉ研究を行っているɽ山崎主研究
に関する研究に関して੨ݱ，医薬品による副作用発
山ๆ๕・名古ࢢ立大学大学Ӄ薬学研究Պڭतとڞಉ研
究を行っているɽ࿄内౧子主研究，花尻（木倉）
瑠理・国立医薬品食品衛生研究所生薬部ࣨととにแ
ׅ的ݥةドラッグࢦ定のたΊ，プロドラッグ༷のݥةド
ラッグީิ物࣭の生体内ँ活性化に関してڞಉ研究を
行っているɽ

�ɽۀ
論文発表ɿ10݅
学会発表ɿ91݅
ͦのଞɿ総説，著ॻ7݅

病　理　部

部　　　খ　川　久美子

֓　ཁ
病理部Ͱ，実験動物を用いた病理৫学的解析͓よ

びଁث細胞のࡏہをྀߟした分子生物学的解析を手法
とした安全性評価にる研究を実ࢪしているɽ特にڥ
中の化学物࣭の各छ毒性・発がん性とͦの機ংに関する
安全性評価にد༩する৽手法・生体ࢦඪに関する研究，
化学発がん系各छトランスジェニック動物を用いたリ
スクアηスメントに関する研究等を中心に業務を行し
たɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成27年4݄1けͰ木純Ұ研究員
薬理部ซ解আとなり，病理部を主体として研究活動を
行͏͜ととなったɽ平成27年6݄30けͰ吉田緑第ೋ
ࣨがୀ職し，内ֳ食品安全委員会委員にबしたɽ
平成27年10݄1けͰ井上薫主研究が内ֳ食品
安全委員会ࣄ務ہ評価第Ұ課評価ٕज़اըࣨに課ิ佐
として出し，所病理部ซとなったɽ平成28年3݄
1けͰ松Լ幸平ത士が研究員としてணし，平成28
年3݄31けͰ，井上薫主研究が病理部ซ解আ，
，研究員となったɽ·た，平成28年3݄31けͰྗڠ
高ڮ美和主研究がୀ職したɽኍ瀬խ雄ݩ部͓よび
খ野ࣉത志ݩ主研究に引͖ଓ͖٬員研究員として
医ྍ研究ηンター病ࡍととなり，国立国͙͜ڼಋをࢦ͝
Ӄ中ԝ検査部ྟচ病理ࣨのֹլ明子ത士にྗڠ研究員
として引͖ଓ͖研究ྗڠをґཔする͜ととなったɽ…

ظւ外出ுとして，梅村隆志第Ұࣨイタリア・
ローマͰ開͞࠵れた第80ճFAO�WHO߹ಉ食品ఴ加物
専門家委員会（JECFA）に出੮し，食品ఴ加物の安全
性評価を行った（平成27年6݄16ʙ 26）ɽখ川久美
子部イタリア・ローマͰ開͞࠵れた第81ճFAO�
WHO߹ಉ食品ఴ加物専門家委員会（JECFA）にてཹ
動物用医薬品の安全性評価を行った（平成27年11݄17
ʙ 26）ɽ·た，খ川久美子部ถ国・ジϟクιンϏ
ルͰ開͞࠵れたถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議（ICH
ジϟクιンϏル会議）にて検討中の2年間ラットがん原
性試験のলུに関するҙަݟを行͏ととに（平成27
年12݄7ʙ 10），フランス・リϤンͰ開͞࠵れた評
価ॻ115רʵ工業化߹物等に関するがん原性評価ワーキ
ンググループ（動物発がんサϒグループ）に͓いて議論
にࢀըし，୲物࣭についてϞノグラフ͓ߘよびサマ
リーの作成（平成28年2݄2ʙ 9）を行ったɽ

·た，๛田士主研究（ݱ第ೋࣨ）ถ国・フィ
ラデルフィアͰ開͞࠵れたถ国؞学会（平成27年4݄18
ʙ 22）に，খ川久美子部͓よび℧Ӭ൩第ࣨࡾ

145業　　務　　報　　告



ؖ国・ࡁभ島Ͱ開͞࠵れた第7ճアジア毒性学会（平
成27年6݄23ʙ 26）に，梅村隆志第Ұࣨ，ੴ井雄
ೋ主研究͓よび高ਢ৳ೋ主研究ポルトガル・
ポルトͰ開͞࠵れた第51ճԤभ毒性学会（平成27年9݄
13ʙ 16）に，梅村隆志第Ұࣨ，℧Ӭ൩第ࣨࡾ，
高ਢ৳ೋ主研究͓よび井上薫主研究ถ国・
ニューΦーリンζͰ開͞࠵れた第55ճถ国毒性学会（平
成28年3݄13ʙ 17）にࢀ加し，ͦれͧれ発表͓よび
報ऩूを行ったɽ

研究ۀ
1ɽԽֶ࣭ͷଁثইੑʹؔ͢Δ研究
生プログラミングഁとNrf2のҙٛに関する研࠶؊（1
究
　Nrf2ϗϞܽଛฒびにͦの野生ܕマウスに部分؊আ
をࢪし，؊細胞૿৩を࣌ܧ的に評価した݁Ռ，部分؊
আ168࣌間ޙのPCNAཅ性細胞野生ܕにൺして
Nrf2ϗϞܽଛマウスͰ高をࣔした（Պ学研究අิॿ
ۚ（本学ज़ৼڵ会））ɽ

�ɽ食品ఴՃɼ薬ɼ医薬品ͷ҆શੑʹؔ͢Δ研究
1）食品中のෳの化学物࣭による健߁Өڹに関する調
査研究
　臭素酸カリウム（KBrO3）とalizarin（Alz）のซ用
༩܈に͓いて，酸化的DNAଛইが加ࢉ的に૿加す
る͜と，ಉ࣌にࣦܽサイζの૿加をったࣦܽมҟස
度が૿加する͜とを明Βかにした（厚生࿑ಇՊ学研究
අิॿۚ）ɽEstragole（ES）とqumequine（FL）を4
ि間ซ用༩したB6C3F1系gpt…deltaマウスの؊ଁに
͓けるin…vivoมҟ原性の検索を行った݁Ռ，FLのซ
用༩܈に͓いてgptมҟ体ස度の૿強が認ΊΒれ，
FLによる細胞૿৩活性がESのಥવมҟ༠発性を૿強
する͜とを明Βかにした（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿ
ۚ）ɽظ間の高ࢷ食ઁऔgpt…deltaマウス؊ଁに
͓けるMeI2xのin…vivoมҟ原性にӨڹを༩えないՄ
性がࣔ͞れた（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

2）食品ఴ加物の安全性に関する研究
　2,3-Pentandioneのラットに͓ける90間෮ޱܦ
༩試験を実ࢪし，病理৫学的検索をऴ了したɽແ
毒性量（NOAEL）ࣁ雄と30…mg�kg…bw�dayと
அした（食品等試験検査අ）ɽ2-Furanmethanthiol
のラットに͓ける90間෮ޱܦ༩試験のたΊの
用量ઃ定試験を実ࢪし，90間෮༩毒性試験の
動物ࣂҭをऴ了した（食品等試験検査අ）ɽFurfural…
propyleneglycol…acetalのラットに͓ける90間෮
するたΊ，༹ഔ中に͓けるඃ験ࢪ༩試験を実ޱܦ
物࣭の安定性試験を実ࢪした（食品等試験検査අ）ɽ

trans-2-ϔキηノールのF344ラットに͓ける90間
෮༩毒性試験を実ࢪし，最ऴ報告ॻを作成した（食
品等試験検査අ）ɽ2-エチルϒタナールのラットに͓
ける90間෮ޱܦ༩試験を実ࢪし，最ऴ報告ॻ
をఏ出したɽ2-エチルϒタナール༩によるӨڹ体
ॏ，؊ଁ͓よびਛଁに認ΊΒれ，ແ毒性量ࣁ雄と
に200…mg�kg体ॏとஅ͞れた（食品等試験検査අ）ɽ
όニリンプロϐレングリコールアηタールの毒性評価
を行͏たΊの用量ઃ定༧උ試験を実ࢪしたɽಘΒれ
た݁ՌかΒ，本試験Ͱの༩用量を1000，300，100…
mg�kg体ॏにઃ定した（食品等試験検査අ）ɽ2-（4-メ
チル-5-チアκリル）エタノールの毒性評価を行͏たΊ
の用量ઃ定༧උ試験を実ࢪしたɽಘΒれた݁ՌかΒ，
本試験Ͱの༩用量を1000，300，100…mg�kg体ॏに
ઃ定した（食品等試験検査අ）ɽ5-ϔキηニルイιチ
Φシアωートのラットに͓ける90間෮ޱܦ༩試
験のたΊの28間の用量ઃ定試験を実ࢪし，90間
෮ޱܦ༩試験の動物実験をऴ了した（食品等試験検
査අ）ɽイιΦイゲニルメチルエーテルのF344ラット
に͓ける90間෮༩毒性試験のたΊ，用量ઃ定試
験を実ࢪした（食品等試験検査අ）ɽ…

3）畜水産食品中に含·れる動物用医薬品等の安全性確
保に関する研究
　Nrf2ܽଛマウスが酸化ストレスに高感受性Ͱ͋る͜
とを確認し，酸化的DNAଛইnitrofurantoin…（NFT）
·た5-nitrofurfural（NFA）༩により૿加した
͜とかΒ，NFTによる遺伝毒性発ݱにରする酸化ス
トレスの関༩が強ࣔ͘͞れた（厚生࿑ಇՊ学研究අ
ิॿۚ）ɽgpt…deltaラットにNFTと3छの߅酸化剤

（N-acetylcysteine，ascorbic…acid，Ћ-tocopherol）を
4ि間ซ用༩した（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

4）化学物࣭（特に薬）のリスク評価にたってඞཁ
となる試験の࠶検討にࢿするたΊの研究
　薬の毒性評価に͓けるʮ毒性プロフΝイルʯとʮ毒
性発ݱ量ʯのछࠩをྀߟした毒性試験の৽たなஈ֊的
評価手法をఏݴするたΊ，薬評価ॻをとに薬͝
とに解析のૅجデータを理して，ظ試験とظ試
験の毒性プロフΝイルと毒性発ݱ量のछࠩについて解
析した（食品健߁Өڹ評価ٕज़研究委ୗඅ）ɽ

3ɽԽֶ࣭ͷ҆શੑධՁʹؔ͢Δ研究
1）化学物࣭のྟքظമ࿐がਆܦ内分ൻ・生৩機及
΅すӨڹの機ং解明とࢦඪに関する研究
　エストロゲン受༰体（ER）Ћ，Ќアゴニスト͓よ
びERЋアンタゴニストの৽生児ظമ࿐によるӨڹを
検討した݁Ռ，発Өڹを生͡る化学物࣭ERЋア
ゴニストにݶΒないՄ性がࣔࠦ͞れた（厚生࿑ಇՊ
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学研究අิॿۚ）ɽ
2）動物Ϟデルを用いたཛ毒性評価法の確立と毒性発
機ংに関する研究ݱ
　ラットを用いたཛ胞発ҭをඪ的とするཛ毒性の
DBAについて，ཛ胞発ҭ͓よびഁ྾に関連するステ
ロイド߹成にӨڹしてཛ毒性をたΒすՄ性がࣔ
ࠦ͞れた（Ұൠ試験研究අ）ɽ

3）毒性評価に͓けるヒト化Ϟデル動物の有用性に関す
る研究
　ヒト؊細胞キメラマウスの全ॾଁثについてඪ本
作製を実ࢪし，৫学的なૅجデータをऩूした（Ұ
ൠ試験研究අ）ɽ

4）ナノマテリアルのޱܦമ࿐による໔Ӹ毒性にରする
Өڹに関する研究
　ナノ銀のᶗܕアレルギーԠについて評価方法を確
立した（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ·た，ナノ銀
のܦൽ感作߅，ޙ原のෲߢ内͓よび強制ޱܦ༩につ
いて，アレルギーԠにରするアジュόントޮՌ認
ΊΒれなかった（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

5）アϒラナՊ২物由来成分の食ಓ発がんम০作用に関
する研究
　gpt…delta…ラットにジエチルニトロιアミン（DEN）
によるイニシエーシϣン1िલかΒ5ि間，MTBITC
をࠞӤ༩した݁Ռ，؊ଁのin…vivoมҟ原性にରして
MTBITCの明Βかな制作用が認ΊΒれたɽF344ラッ
トにDENによるイニシエーシϣンظにMTBITCをࠞ
Ӥ༩し，؊ଁのલがん病มͰ͋るGST-p…fociを検討
した݁Ռ，MTBITCによる明Βかなम০作用認Ί
Βれなかったɽヒト͓よびラット由来の؊細胞に͓い
て，MTBITC処理によりNrf2タンύク発ݱが૿加し
たɽqPCRに͓いてMTBITC処理によりNrf2Լྲྀ遺伝
子（Hmox1͓よびGclc）発ݱが૿加した（Ұൠ試験研
究අ）ɽ

6）ࣨ内ڥ中のະن制物࣭のཏ的解析に関する研究
　೩剤Ͱ͋るTDBPICのラット28間෮༩毒性
試験の݁Ռ，؊ଁ，ਛଁ͓よびߕ状થを毒性ඪ的とす
るՄ性がࣔࠦ͞れたが，ৄ細に関してޙࠓより
えΒれたߟ間の試験による解析を行͏ඞཁが͋るとظ

（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ
7）食品中遺伝毒性物࣭のʮࣄ実上のᮢʯܗ成に関す
る研究
　PolАKI…gpt…deltaマウス͓よび…gpt…deltaマウスに
benzo<a>pyrene（BaP）を40，80͓よび160…mg�kgの
用量Ͱ単ճෲߢ内༩し，༩31ޙに؊ଁを࠾औ
したɽͦの݁Ռ，高用量܈ͰPolАKI…gpt…deltaマウ
スに͓いてgptมҟ体ස度が૿強する͜とを明Βかに
したɽҰ方，用量͓よび中間用量܈Ͱ遺伝子ܕ間に

ࠩ認ΊΒれなかった（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

4ɽ༗ੑධՁͷ生ମࢦඪʹؔ͢Δ研究
1）酸化的ストレスの発がんաఔに及΅すӨڹに関する
研究
　KBrO3༩によるࣦܽมҟ8-OHdGܗ成にىҼ
するม化Ͱ͋り，Ұ方ͰNFT༩によるグアニン塩
8-OHdGҎ外の酸化ストレスによる置جの1塩ج
ม化Ͱ͋る͜とを明Βかにした（Ұൠ試験研究අ）ɽ
Piperonyl…butoxide（PBO）を༩した野生ܕマウス
؊ଁに͓ける؊࠶生性݁અ͓よび؊जᙾに関してཏ
的遺伝子発ݱ解析を行い，ͦれͧれの病มに͓ける遺
伝子発ݱの特を明Βかにした（Պ学研究අิॿ （ۚ文
部Պ学ল））ɽF344ラットにରしてKBrO3·たNFT
の13ि間༩͓よびnitrilotriacetic…acidの37ि間༩
を開࢝したɽ·た，gpt…deltaラットにରするKBrO3

·たNFTの13ि間༩を開࢝した（Ұൠ試験研究
අ）ɽNrf2ܽଛマウスにରしてI2͓よびMeI2xを༩
し，ഏ，؊ଁ，大をࡐ࠾した（Ұൠ試験研究අ）ɽ
Nrf2ܽଛgpt…deltaマウスにeugenol（EG），ES͓よび
safrole（SA）を13ि間༩し，ඪ的ଁثͰ͋る؊ଁ
を࠾औした（Ұൠ試験研究අ）ɽ

2）ᡦをඪ的とする遺伝毒性発がん物࣭検出系の開発
　ᡦにରする遺伝毒性͓よび発がん性のૣظ検出
，ඪ୳索のたΊ，マウスにछʑの化学物࣭を༩しࢦ
DNAೋॏஅマーカーͰ͋るЍ-H2A9の発ݱを໔
Ӹ৫化学的に検討したɽ6िྸの雄B6C3F1マウスに，
BBNなͲの遺伝毒性ᡦ発がん物࣭3剤，DENなͲの
ᡦをඪ的としない遺伝毒性発がん物࣭4剤，ඇ遺伝
毒性ᡦ発がん物࣭を1剤，ͦのଞの物࣭3剤のいͣれ
かをࠞӤ·たҿ水にて4ि間༩したɽͦの݁Ռ，
遺伝毒性ᡦ発がん物࣭༩܈Ͱいͣれᡦ೪ບ
に͓けるЍ-H2A9ཅ性細胞の有ҙな૿加がΈΒれた
のにରし，ᡦをඪ的としない遺伝毒性発がん物࣭
༩܈Ͱରর܈とಉレϕルにとͲ·ったɽҎ上の݁Ռ
かΒ，Ѝ-H2A9マウスに͓いてᡦにରする遺伝
毒性発がん物࣭のૣظ検出ࢦඪとしてར用しಘるՄ
性がࣔ͞れた（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

3）食物アレルギーに͓けるアレルゲンܦൽ感作のメカ
ニζム解析及びマーカー分子の୳索に関する研究
　アレルゲンタンύク࣭のܦൽ感作性͋るいアジュ
όント༷ޮՌのࢦඪとなるީิ分子の検討を行った

（Պ学研究අิॿۚ（本学ज़ৼڵ会））ɽ
4）ӫཆ成分・加工ॿ剤に関するリスク評価方法の確立
に関する研究
　ӫཆ成分͓よび加工ॿ剤のզが国にదしたリスク評
価手法に関するࢦҊをࡦ定した（食品健߁Өڹ評価
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ٕज़研究委ୗඅ）ɽ
5）ラットલがん病มの生物学的特にͮجいた৽たな
؊発がんόイΦマーカーの୳索に関する研究
　Diethylnitrosamine·たfuran༩により発生する
؊લがん病มのཏ的遺伝子発ݱ解析を行͏たΊの動
物実験を実ࢪした（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

�ɽಈൃ͕ΜϞσϧͷ֬立ʹؔ͢Δ研究
1）ཏ的DNAଛই解析とin…vivoมҟ原性のแׅ的試
験法に関する研究
　EG，methyleugenol（MEG），SA͓よびESを4ि間
༩したgpt…deltaラットの؊ଁに͓いてPP2Aのリン
酸化タンύクの૿加が認ΊΒれた͜とかΒ，フェニル
プロϖノイド系化߹物の細胞૿৩にPP2Aを介した
Erkܦ࿏の活性化がد༩する͜とを明Βかにした（Ұ
ൠ試験研究අ）ɽ

2）遺伝毒性・発がん性・中ظแׅ的試験法の確立と
߳ྉの安全性評価のԠ用に関する研究
　แׅ的試験法を行͏たΊの用量ઃ定試験として
F344ラットにelemicinを0，100，200·た400…mg�
kg体ॏの用量Ͱ4ि間強制ޱܦ༩し，本試験の༩
量を0，25，100͓よび400…mg�kg体ॏとしたɽ本試験
として，F344系gpt…deltaラットにରして，͜れΒの
用量のelemicin༩を開࢝したɽgpt…deltaラットを用
いた؊ظ遺伝毒性・発がん性試験法にैってछʑの
furan༠ಋ体を༩し，GST-Pཅ性の定量的解析を
実ࢪした（厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

3）化学物࣭による؊ං大༠ಋ機ংの解析をج൫とした
؊発がんリスク評価系のߏங
　トリアκール系，フィϒラート系等の化学物࣭の؊
発がんաఔに͓けるマウスCARの関༩について，病
理৫学的͓よび分子生物学的検索を実ࢪした（Ұ
ൠ試験研究අ）ɽイチϣウ葉エキスのマウス؊発がん
機ংに͓けるCARの関༩について解析した（Ұൠ試
験研究අ）ɽProtox્剤によるマウス؊ං大・؊
発がん機ংのマウスCARの関༩の有ແを確認する
たΊ，野生͓ܕよびCARܽଛマウスのoxadiazon�
aciquorfen༩実験を実ࢪし，྆剤による؊ං大に
マウスCAR関༩しない͜とを明ΒかにしたɽҰ方
Ͱ，྆剤による؊発がんにCARが関༩する͜とを
明Βかにした（Ұൠ試験研究අ）ɽ

4）ϔリコόクター・ϐロリআޙەңがんの発生機ংに
͓けるDNAଛই・म෮ܦ࿏のׂ
　ϔリコόクター・ϐロリ（ϐロリە）আޙەңがん
の発生機ংに͓けるDNAଛই・म෮ܦ࿏のׂを検
索するたΊ，スナωζミを用いた動物実験を実ࢪしたɽ
5िྸの雄SPFスナωζミ（MON�Jms系౷）にϐロリ

よりң発がん物ޙをछし，2ि（גATCC43504）ە
࣭として10…ppm…MNUを20ि間ҿ水༩したɽ27ि
·た37ि࣌にআەを行い，22ि・32ि・42ि・52ि
に解しң೪ບをࡐ࠾したɽ各छԌ͓よびDNA
म෮関連Ҽ子の発ݱを検索するたΊ，໔Ӹ৫化学的
͓よび分子生物学的解析を開࢝した（Պ学研究අิॿ
ۚ（本学ज़ৼڵ会））ɽ

5）PolД（カッύ）ܽଛマウスを用いた高感度なCYP
ඇґଘ的ϕンκ<a>ϐレン༠発遺伝毒性の評価に関する
研究
　CYPඇґଘ的ϕンκ<a>ϐレン༠発DNAଛইによる
細胞૿৩制に関Θるଛইりӽえෳ製ポリメラーθ
とͦの分子機ߏを検討し，PolД͓よびPolГがඇँ
ϕンκ<a>ϐレン༠発遺伝毒性の制に関༩する͜とを
明Βかにしたɽ·た，࣍年度のin…vivo遺伝毒性・発が
ん性試験のたΊにPolДܽଛマウスのൟ৩を行った（厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚ）ɽ

�ɽԽֶ࣭σーλϕーεγεςϜͷ࡞ʹؔ͢Δ研究
ԉシステムをར用した評ࢧଘ化学物࣭安全性検ط（1
価手法の研究
　システムをߏஙし，データ入ྗを行͏ととに，安
全性評価業務と評価手法の研究をܧଓした（Ұൠ試験
研究අ）ɽ

ม ҟ 遺 伝 部

部　　　本　間　正　充

֓　ཁ
มҟ遺伝部，食品関連物࣭，医薬品，薬，工業化

学物࣭等，զʑの生活ڥ中にଘࡏする化学物࣭の安全
性を評価するたΊのҰとして，͜れΒ化学物࣭のมҟ
原性，遺伝毒性をඍ生物，΄ೕྨഓཆ細胞͋るい動物
体を用いて試験・研究する͜とを所ঠ業務とするɽ研ݸ
究業務として͜れ·Ͱに引͖ଓ͖，遺伝毒性の評価と
解ऍに関する研究，遺伝毒性試験法の改良と৽しい手法
の開発に関する研究，ಥવมҟ༠発機ߏに関するૅج的
研究，化学物࣭の遺伝毒性༧測のたΊのߏ活性૬関に
関する研究等にऔりんͩɽ

人ࣄ໘Ͱ，平成27年4݄1けͰ清水խ富ത士（౦
研究員として受け入れྗڠ医ྍ保健大学）を引͖ଓ͖ژ
たɽ平成27年10݄1よりಠ立法人医薬品医ྍ機ث総߹
機ߏの४Ұത士と平ྛ࢘ܒത士を৽たにྗڠ研究員
として受け入れたɽ

受関連Ͱ，本間部が第44ճ本ڥมҟ原学会
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に͓いて，学会ʮ部位特ҟ的ଛইをゲノム中にಋ入し
たヒト細胞に͓けるಥવมҟ༠発機ߏの研究ʯと，݄
定の貢献ʯࡦ೦ʮ遺伝毒性試験ガイドラインه࢘多ت
を受し，受講演を行ったɽ

ظւ外出ுとして，本間部平成27年4݄12
ʙ 18·Ͱถ国・ワシントンD.C.…に出ுし，健ڥ߁
Պ学研究所会議出੮したɽ૿村第ࣨࡾ上ه会議に
出੮し，生৩細胞มҟ原性に関してޱ演を行ったɽ本間
部5݄18ʙ 25·Ͱインド・インύールに出ுし，
第39ճインドڥมҟ原学会に出੮し，OECD遺伝毒性
試験ガイドラインに関するট講演を行͏とڞに，マニ
プール大学との研究ଧͪ߹Θͤを行ったɽ本間部6
݄15ʙ 19·Ͱถ国・ニューΦリンζに出ுし，国
ڥ研究イニシアチϒถ国ظ議会のڠ会ڠ化学工業ࡍ
保ہޢのڞಉ開2015࠵ワークシϣップࢀ加し，ߏ活
性૬関による化学物࣭の毒性༧測に関する講演を行っ
たɽ山田ࣨ6݄23ʙ 26·Ͱ大ؖຽ国・ࡁभ島に
出ுし，第7ճアジア毒性学会議に出੮，ϗールゲノム
シークエンスに関するポスター発表をするととに，国
มҟ原ゲノミクス学会連߹によるICEM2017につڥࡍ
いて大会Βとଧͪ߹Θͤをしたɽ佐ʑ研究ॿ手7݄
31ʙ 8݄5·ͰΦーストラリア・έアンζに出ுし，
国ࡍ会議ʮ;ing…Conference�…Genomic…Integrity…2015ʯ
に出੮，クラスター DNAଛইのम෮機ߏに関するポス
ター発表をしたɽ本間部…9݄25ʙ 10݄5·Ͱถ
国・ニューΦリンζに出ுし，第46ճถ国ڥมҟ原ゲ
ノム学会ࢀ加し，BLMϔリέースܽଛ細胞の遺伝的
ෆ安定に関するޱ演を行ったɽਿ山第ೋࣨ上ه学会
にࢀ加し，৽نにߏஙした߬をプラットフΥームとし
たDNAメチル化્剤検出系についてポスター発表を
行ったɽ本間部11݄7ʙ 13·Ͱถ国・レッドロッ
クに出ுし，第46ճถ国学ज़毒性学会ࢀ加したɽ૿村
第ࣨࡾ平成28年3݄12ʙ 19·Ͱถ国・ニューΦ
リンζに出ுし，第55ճถ国毒性学会にࢀ加し，生৩細
胞มҟ原性に関してポスター発表を行ったɽ本間部
3݄20ʙ 26·ͰΦーストラリア・メルϘルンに出
ுし，第14ճDNA์ࣹઢଛই国ࡍワークシϣップにࢀ
加し，酸化的DNAଛইのಥવมҟ༠発性に関してޱ演，
͓よびポスター発表を行ったɽ

研究֓ཁとして，第ҰࣨͰ主としてᾇ遺伝毒性メ
カニζムの研究，ᾈ遺伝毒性評価系の開発，ᾉߏ活性
૬関（2SAR）による化学物࣭の遺伝毒性の༧測に関す
る研究を行ったɽᾇ遺伝毒性メカニζムの研究として
，DNA加体1分子を細胞ゲノム内にಋ入し，ͦの遺
伝的Өڹをin…vivoͰ解析Ͱ͖るTracing…DNA…Adducts…
in…Target…Mutagenesis（TATAM）実験系を開発し
たɽ本年度，チミジンキナーθ遺伝子（TK）มҟを

෮ͤ͞ؼるཅ性ରরターゲティングϕクター，͓よび
TK෮ͤ͞ؼないӄ性ରরターゲティングϕクターのࠞ
߹ׂ߹をنଇ的にมえて細胞ゲノムಋ入し，TK෮ؼ
ස度を調る͜とによって検出感度を明Βかにしたɽ·
た，アミノ化等Ͱܗ成するछのシトシンम০DNA
ଛইについてTATAM実験系Ͱ調，ͦのアミノ
化の強͞，͓よびシトシンम০体のಥવมҟ༠発メカニ
ζムを明Βかにしたɽ͞Βに，DNAにޡってऔりࠐ·
れた8-ΦキιリϘグアノシン（8-oxo-rG）が引͖͜ىす
ゲノムෆ安定性についてin…vitroͰ解析したɽͦの݁Ռ，
8-oxo-rG，8-Φキι-2’-デΦキシリϘグアノシンとൺ
てDNA߹成߬素によるଛইりӽえDNA߹成を強્͘
し，݁Ռ的にゲノムෆ安定性を促進ͤ͞る͜とがࣔࠦ
͞れたɽᾈ৽しい遺伝毒性評価系として，ੈ࣍シーク
エンサーによるόクテリアの全ゲノム解析の研究を行っ
たɽエームス試験ӄ性の化学物࣭Ͱ͋るアクリルアミド
をമ࿐したόクテリアのゲノム全体のಥવมҟӄ性
ରরとมΘΒなかったɽͦの΄か，ICH遺伝毒性試験
ガイドライン（ICH-S2（R1））のΦプシϣン2に͓いて
in…vivo試験όッテリーの最దな߹ͤを検討するたΊ，
ରଁثとエンドポイントがͦれͧれҟなる遺伝毒性試
験の߹ͤにより4つの発がん物࣭をڞಉ研究Ͱ評価し
たɽメトロニμκールトランスジェニックラットを用
いる遺伝子ಥવมҟ試験（TG試験）Ͱ؊ଁに͓いてཅ
性，ニトロιグアニジンңのコメット試験がӄ性，ア
クリロニトリルখ֩試験が؊ଁͰཅ性，ধ݂Ͱӄ性，
Pig-aアッηイがӄ性，塩化カドミウムPig-aアッηイ，
؊ଁとਛଁのコメット試験，ࠎখ֩試験がすてӄ性
ͩったɽҎ上の݁Ռ，ࡢ年の݁論ʮະの化߹物の߹，
in…vivo試験の߹ͤの第Ұબখ֩試験（ࠎし͘
ধ݂）とTG試験（؊ଁ）がਪͰ͖るʯにໃ६し
なかったɽᾉ本ಠࣗの߳ྉの安全性評価の2SARの
ར用を検討するたΊ，؆қエームス試験を実ࢪした126
物࣭の2SARの݁Ռ༧測がِӄ性ͩった1物࣭について
ඪ४的なエームス試験を実ࢪし，ӄ性Ͱ͋る͜とを確認
したɽ͜れにより，2SARによる؆қエームス試験・ඪ
४的なエームス試験のӄ性༧測97�にम正͞れたɽ

第ೋࣨͰᾇ߬をプラットフΥームとしたエϐมҟ
原スクリーニング試験法の開発，ᾈエームス試験を用い
たա酸化࣭ࢷによるಥવมҟ༠発機͓ߏよびಉ検出系の
したɽエームࢪ年度に引͖ଓ͖実ࡢஙに関する研究をߏ
ス試験ג等の遺伝毒性試験関連גの分༩に関して，ґ
པにとͮいて国内（10݅）͓よびւ外（4݅）にܧଓ
的に分ৡを行ったɽᾇ߬をプラットフΥームとした
スクリーニ（剤DNAメチル化߬素્）エϐมҟ原ظ
ング試験法の開発について，બൈҭछしたヒトDNA
メチル化߬素遺伝子࣭ܗ転߬が特ҟ的にࣔす表ܕݱ
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-剤Ͱ͋る5-azaが，DNAメチル化߬素્（Ԡूڽ）
2�-deoxycytidineに感受性をࣔす͜とを明Βかにしてい
るが，ಉ表ܕݱを༠発する原Ҽ遺伝子の୳索を行った
݁Ռ，߬ूڽ関連遺伝子の̍つがͦの転写レϕルがဏ
進，·た5-aza-2�-deoxycytidineによりಉ転写༠ಋが制
͞れる͜とをݟ出したɽҭछした߬がエϐมҟ原Ͱ
͋るDNAメチル化߬素્剤に遺伝子レϕルͰԠし
͏る͜とを確認したとಉ࣌に，ಉ定したूڽ関連遺伝子
FLO1のプロϞーターྖҬがՄ઼性保࣋した͏えͰエϐ
ジェωティックな制御Լに͋る͜とをࣔࠦしたɽᾈエー
ムス試験を用いて，食品中に含·れるա酸化࣭ࢷの遺伝
毒性をࡢ年に引͖ଓ͖検討したɽ本年度Ͱ，多価ෆ
和ࢷ酸のա酸化࣭ࢷͰ͋るクロトンアルデヒド͓よび
グリΦキサールをඃ験物࣭としてエームス試験を行っ
たɽͦの݁Ռ，Ұ部のגがཅ性をࣔした͜とかΒ，体内
Ͱ生͡るա酸化࣭ࢷが内Ҽ性遺伝毒性物࣭となるՄ
性が明Βかとなったɽ·た，͜れΒの物࣭について，
DNAポリメラーθᶚし͘RI高発גݱを用いたಉ༷
のエームス試験を実ࢪしたと͜Ζ，ઌにಘΒれた݁ՌҎ
上にӨڹを༩えたɽしたがって，クロトンアルデヒド͓
よびグリΦキサールがࠓճࣔしたมҟ原性に，DNA
ポリメラーθIV及びRIが関༩している͜とがਪ測͞れ
たɽ

第ࣨࡾͰ主としてᾇ遺伝毒性物࣭のੈܦ的Өڹに
関する研究，ᾈアクリルアミドの生৩細胞มҟ原性に関
する研究，ᾉPig-aアッηイに関するόリデーシϣン研
究，ᾊPig-aアッηイの検出感度に関する研究，ᾋDNA
トポロジーと関連するDNAଛইम෮機ߏの分子生物学
的解析に関する研究を行ったɽᾇ遺伝毒性のੈ࣍ݸ体
のӨڹをゲノムมҟを検出する͜とにより評価す
るたΊ，3用量܈のエチルニトロι素（ENU）を༩
した雄gpt…deltaマウスをແ処理のࣁとަしてF1ݸ体
をಘたޙ，各用量1܈家についてੈ࣍シークエンサー
を用いた全エキιーム解析を行ったɽҰ塩جมҟの子
間ൺֱを行って子の৽نมҟを検出した݁Ռ，の
ENU༩用量ґଘ的に子のゲノムに͓けるมҟの૿加
がΈΒれたɽ·た，体細胞及び生৩細胞に͓ける遺伝子
ಥવมҟස度の用量ԠデータをಘるたΊ，ENUを
༩した雄gpt…deltaマウスの؊ଁ，ਫ਼͓よびਫ਼子かΒ
ゲノムDNAをந出し，gptアッηイによりಥવมҟ体
ස度を測定したɽᾈアクリルアミドの生৩細胞にରする
遺伝毒性評価のたΊ，雄gpt…deltaマウスにアクリルアミ
ドを28間ޱܦ༩し，最ऴ༩の3ޙ及び49ޙに
したɽಘΒれたมҟ体のࢪを行い，gpt…assayを実ࡐ࠾
塩جྻ解析を行い，มҟスϖクトルを分析した݁Ռ，
最ऴ༩3ޙのਫ਼子DNAに͓いてಥવมҟස度の有
ҙな૿加がݟΒれたɽᾉ৽ن遺伝毒性試験Ͱ͋るPig-a

アッηイͦの有ӹ性かΒ，ࡏݱถ国を中心にOECDガ
イドライン化にけたऔりΈが進ΊΒれて͓り，ถ国
をリード国としたStandard…Protocol…Submission…Form

（SPSF）がOECDに͞ߘれたɽ͜れΒの動にରする
本国内のऔりΈが評価͞れ，本SPSFに本かΒ
の貢献とྗڠが明͞هれているɽPig-aアッηイのOECD
ガイドライン化達成にけ，ᄡೕ動物試験研究会にࢀ加
する産の16ܭ機関Ͱのڞಉ研究をܧଓし，ࠓ年度24
छの化学物࣭の遺伝毒性評価݁Ռを国ࡍ論文特ू号Ͱ発
表するたΊのऔり·とΊを行ったɽᾊ৷マウスに遺伝
毒性物࣭を༩し，৽生の遺伝毒性をPig-aアッηイ
Ͱ評価した݁Ռ，৷の中ظظޙに遺伝毒性物࣭に
࿐͞れたマウス由来のマウス強い遺伝毒性Өڹを
受ける͜とを明ΒかにしたɽᾋDNA…トポロジー解ফに
͓いて中心的なׂをՌたすDNA…topoisomerase…I…の૬
作用タンύク࣭をಉ定し，ͦれΒ各Ҽ子のա及びޓ
制発ݱ݅を検討したɽ

上هの研究Ҏ外に，部を中心としてҎԼの研究
行ったɽᾇ食品ఴ加物等の遺伝毒性発がんリスク評
価のたΊの৽ઓུ法に関する研究ʀ発がんのAdverse…
Outcome…Pathway（AOP）の分子ॳࣄظͰ͋る遺伝
毒性の֊ܕ試験系として，DNA加体検出と，DNA
加体のಥવมҟ༠発に関する試験系のߏஙを行ったɽ
DNA加体のಥવมҟ༠発の定性・定量的解析に，
研究部Ͱ開発したTATAM実験系が有ޮͰ͋る͜と
をࣔしたɽᾈ化学物࣭のヒト健߁リスク評価に͓ける
2SARの実用化に関する研究ʀエームスมҟ原性試験の
大نデータϕースを成ͤ͞，͜れをݩに2SARπー
ルの༧測性上のたΊの国ڞࡍಉ研究を開࢝したɽڞಉ
研究にੈք̓カ国11の研究機関がࢀըしたɽᾉ医薬品
の品࣭，安全性確保のたΊの国ࡍ調和にΘる研究ʀ医
薬品中に含·れるมҟ原性ෆ純物の国ࡍガイドライン

（ICH-M7）に関する化߹物特ҟ的ઁऔڐ༰量ࢉ出のたΊ
のิ遺のࡦ定を行ったɽᾊナノ物࣭の遺伝毒性評価に関
する研究ʀカーϘンナノチューϒのin…vivo遺伝毒性を評
価するたΊに，マウスを用いたഏখ֩試験法を確立したɽ

研究ۀ
	1ɽ医薬品ɾ医ྍثػͷ࣮༻ԽଅਐͷͨΊͷධՁٕज़ख
๏ͷઓུత։ൃ
メトロニμκール，ニトロιグアニジン，アクリロニ

トリル，塩化カドミウムについて，各छin…vivo遺伝毒性
試験を実ࢪしたɽʮະの化߹物について実ࢪする試験
の߹ͤの第Ұબ，エンドポイントとඪ的ଁثがҟ
なるখ֩試験（ধ݂し͘ࠎ）とトランスジェニッ
ク動物遺伝子ಥવมҟ試験（؊ଁ）がਪͰ͖るʯとい
年の݁論にໃ६しない݁Ռをಘた（医ྍ研究開発ਪࡢ͏
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進ࣄ業අิॿۚ・創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）ɽ

	�ɽ医薬品ͷ品࣭ɼ༗ޮੑٴͼ҆શੑ֬อͷͨΊͷ੍ن
ͷ国ࡍௐͷਪਐʹΘΔ研究
医薬品中の遺伝毒性ෆ純物の評価と理に関する国ࡍ

ガイドライン（ICH-M7）の実用化にけて，化߹物特
ҟ的ڐ༰量のࢉ出に関するิ遺のࡦ定を行ったɽ（医ྍ
研究開発ਪ進ࣄ業අิॿۚ・創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業）ɽ

	3ɽ"01͓Αͼ*"5"ʹ立ͨ͠٭国ࡍతͳ҆શੑධՁख
๏ͷ֬立
発がんաఔのҰ部Ͱ͋る遺伝毒性を検出するたΊの

試験の͏ͪ，TG490に͞ࡌهれたʮチミジンキナーθ遺
伝子を用いたᄡೕྨ細胞のin…vitro遺伝子ಥવมҟ試験ʯ
を評価するたΊの४උを行った（厚生࿑ಇՊ学研究අ・
化学物࣭リスク研究ࣄ業）ɽ

	4ɽφノϚςϦΞϧമ࿐ʹΑΔ生ମಟੑͷຫੑҠٴߦͼ
ൃੑʹؔΘΔධՁख๏ͷ։ൃ研究
カーϘンナノチューϒのin…vivo遺伝毒性を評価するた

Ίに，マウスを用いたഏখ֩試験法を確立したɽ（厚生
࿑ಇՊ学研究අ・化学物࣭リスク研究ࣄ業）ɽ

	�ɽԽֶ࣭ͷώト݈߁ϦεΫධՁʹ͓͚Δʢఆྔతʣ
ʹ૬͓ؔΑͼΧςΰϦーΞϓϩーνͷ࣮༻Խੑ׆ߏ
ؔ͢Δ研究
エームス試験2SARϞデルの༧測性の上を的とし

た国ڞࡍಉ研究を立ͪ上͛たɽੈք7カ国11の2SAR開
発ऀがڞಉ研究にࢀըし，第Ұճの国ࡍコンϖティ
シϣンを行ったɽߋに，エームス試験データϕースの充
実化，in…vivoখ֩試験༧測Ϟデルの開発に成ޭした（厚
生࿑ಇՊ学研究අ・化学物࣭リスク研究ࣄ業）ɽ

	�ɽ৽نJO	WJWPҨಟੑݧࢼͰ͋Δ1JH�BҨࢠҨಟ
ੑ
試験のを含Ίたिྸ͓よび性ࠩに関する開発研究

化学物࣭の子Ͳ͓よび児の遺伝毒性Өڹを検出Մ
な評価手法としてPig-aアッηイをఏҊし，ͦの有用
性を明ΒかにするたΊ，৷マウスに遺伝毒性物࣭を
༩し，৽生の遺伝毒性をPig-aアッηイͰ評価したɽ
ͦの݁Ռ，৷の中ظظޙに遺伝毒性物࣭に࿐͞れ
たマウス由来のマウス強い遺伝毒性Өڹを受ける
͜とを明Βかにした（厚生࿑ಇՊ学研究අ・化学物࣭リ
スク研究ࣄ業）ɽ

	�ɽ食品ఴՃͷݧࢼ֨ن๏ͷٴ্ͼઁऔྔਪఆʹ
ؔ͢Δ研究

アラートがߏ活性૬関のιフト3छྨを用いてߏ
つけΒれなかった߳ྉ（126）の͏ͪ，؆қエームスݟ
試験がཅ性ͩった12物࣭の͏ͪ，2物࣭入手Ͱ͖ͣ，
ࠓしたɽࢪ年9物࣭બんͰඪ४的なエームス試験を実ࡢ
年度りの1物࣭について，エームス試験ӄ性の݁Ռ
をಘた（厚生࿑ಇՊ学研究අ・食品の安全確保ਪ進研究
業）ɽࣄ

	�ɽ%/"Ճମ1͕ؔࢠΘΔҨࢠมҟ༠ൃߏػͷ៛
ີੑʹؔ͢Δ研究
ཅ性͓よびӄ性ରরターゲティングϕクターを用いて

TATAM実験系のૅجデータをऔಘしたと͜Ζ，ޡ塩ج
ରܗ成ස度のいDNA加体，野生ܕ細胞のエキι
ン系Ͱ正確に検出Ͱ͖ない͜とがࣔࠦ͞れたɽ（文部
Պ学লՊ学研究අ）ɽ

	�ɽ食品ఴՃͷҨಟੑൃ͕ΜϦεΫධՁ๏ʹؔ͢
Δ研究
発がんプロηスの分子ॳࣄظͰ͋る遺伝毒性の֊

試験系として，DNA加体検出と，加体のಥવมܕ
ҟ༠発に関する試験系のߏஙを行ったɽऀޙͰ，ᄡೕ
ྨ細胞を用いた遺伝子ターゲットによるܕಥવมҟ
検出系を開発し，DNA酸化的ଛইมҟ原性の定性・定
量的評価を行った（厚生࿑ಇՊ学研究අ・食品の安全性
確保ਪ進研究ࣄ業）ɽ

1�ɽҨಟੑ࣭ͷੈܦతӨڹͷఆྔతධՁ๏ʹؔ͢
Δ研究
雄gpt…deltaマウスに高，中，用量のエチルニトロι

素を༩し，ແ処理ࣁマウスとަしてಘΒれたݸ
体のゲノムを用いて全エクιンシークエンシングを行い
遺伝子ಥવมҟを検出した（文部Պ学লՊ学研究අ）ɽ

11ɽաڈͷେුؾ༡ཻࢠമ࿐͕ࡏݱͷഏ͕Μൃͷ݈
ͷධՁʹؔ͢Δ研究ڹӨ͢΅ٴʹϦεΫ߁
多๕߳化水素の遺伝毒性評価のたΊ，gpt…delta

マウスを用いてϕンπϐレン༠発ಥવมҟの用量Ԡ
関を解析した（文部Պ学লՊ学研究අ）ɽ

1�ɽ%/"ೋຊஅʢ%4#ʣϞσϧͷߏஙͱɼͦΕΛ
༻͍ͨम෮ͱઢྔӨڹʹؔ͢Δ研究
ゲノムฤूٕज़により，BLMϔリέースをノックア

ウトした細胞にI-SceIを用いてDNAೋ本அをಋ入
し，ͦのम෮機ߏを解析した（文部Պ学লՊ学研究අ）ɽ

13ɽ%/"ߏҐ૬มޚ੍ͱम෮ɾసࣸɾΫϩϚνϯ
ͷΧοϓϦϯάมߏ
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TOP1を介ࡏするDNAଛইとम෮の分子メカニζムを
分子生物学的な研究手法を用いて明ΒかにするたΊに，
૬ޓ作用Ҽ子の細胞生物学的解析のたΊの༧උ試験を実
݅をܾ定した（文ݱし，各Ҽ子のա͓よび制発ࢪ
部Պ学লՊ学研究අ）ɽ

14ɽΤϐมҟՄࢹԽγεςϜͷʹؔ͢Δ研究
ヒトDNAメチル化߬素遺伝子࣭ܗ転߬がࣔすՄ

઼的ूڽ性༠発機ߏについて検討し，ಉूڽ機ߏにूڽ
関連遺伝子FLO1が関༩するՄ性をࣔした（文部Պ学
লՊ学研究අ）ɽ

1�ɽ食品ఴՃ҆શੑ࠶ධՁɾมҟݧࢼੑݪ
定ఴ加物についてin…vivoখ֩試験6試験，トランスࢦ

ジェニックマウスを用いた遺伝子ಥવมҟ試験2試験を
実ࢪした（食品等試験検査අ）ɽ

1�ɽطଘԽֶ࣭҆શੑ࠶ධՁɾมҟݧࢼੑݪ
ಥવมҟ試験8試験，છ色ؼଘ化学物࣭について෮ط

体ҟৗ試験12試験を実ࢪした（طଘ化学物࣭検）ɽ

安 全 性 ༧ 測 評 価 部

部　　　　瀬　明　

֓　ཁ
安全性༧測評価部，毒性評価手法の開発研究厚

生࿑ಇল・OECD等の化学物࣭評価に関する行政ࢧԉを
行って͖た安全性生物試験研究ηンターলྩࣨͰ͋っ
た総߹評価ࣨ，৽نの動物実験ସ法のテストガイドラ
イン化をਪ進して͖たಉηンター薬理部৽ن試験法評価
ࣨ，化学物࣭に関するWHO等国ྗڠࡍを行って͖た安
全報部第࢛ࣨが౷߹して，総߹的なリスク評価を行え
るج൫部ہとして࠶ฤ成するととに，ࢉܭՊ学的༧測
評価手法を用いたޮ的な評価手法の開発研究を行͏イ
ンシリコ評価ࣨを創ઃして，総߹的なレギュラトリーサ
イエンスをਪ進する͜とを的に৽ઃ͞れたɽ

平成27年4݄10けͰ，総߹評価研究ࣨ安全性༧
測評価部としてৼସえΒれ，薬理部৽ن試験法評価ࣨと
安全報部第࢛ࣨを౷߹したɽ安全性༧測評価部4݄
の࣌Ͱ，総߹評価研究ࣨの業務を引͖ܧいͩ第Ұࣨ，
৽ن試験法評価ࣨと安全報部第࢛ࣨのৼସによる第ೋ
͓ࣨよび第ࣨࡾかΒなる体制Ͱ開࢝したɽͦの10݄，ޙ
1にインシリコ評価ٕज़に関する研究を所ঠ業務とす
る第࢛ࣨがઃ置͞れたɽ人ࣄ໘Ͱ，4݄10に安全性
༧測評価部として瀬明লྩࣨが，第ೋࣨとし

てখ島ഹࣨが，第ࣨࡾとして森田健ࣨがৼସΒれ
る͜ととなったɽ第Ұࣨにখ野敦主研究が8݄1
けͰঢし，第࢛ࣨに山田隆志ࣨが11݄1
けͰணしたɽ

研究໘Ͱ，化学物࣭リスク評価に͓ける定量的ߏ
活性૬関とカテゴリーアプローチに関する研究，ڥ化
学物࣭水ಓ水Ԛછ物࣭等の毒性評価に関する研究，ナ
ノマテリアルの健߁Өڹ評価法に関する研究，৽نの安
全性評価試験法の開発と，国ࡍ的ガイドライン化に関す
る研究，医薬品製剤に含·れるෆ純物等のリスク評価に
関する研究，薬の毒性試験に͓ける৽たなஈ֊的評価
手法のఏݴに関する研究等を行っているɽ

行政ࢧԉ業務として，食品安全委員会，水࣭ج४ஞ
改正検討会，化学物࣭安全性評価委員会，毒物ܶ物調࣍
査会，家庭用品専門家会議，GHS分ྨ検討委員会等にࢀ
ըし，食品関連物࣭工業化学物࣭等の安全性確保のた
Ίの厚生࿑ಇ行政にྗڠしているɽ

ۀ
1ɽ0&$%Խֶ࣭ڞಉධՁϓϩάϥϜʹ͓͚Δॳظධ
Ձ文ॻͷ࡞ٴͼൃද
OECD化学物࣭ڞಉ評価プログラムに関する業務と

して，ॳظ評価文ॻを作成・ఏ出し，化学物࣭ڞಉ評
価会議Ͱ討議しているɽ平成26年10݄に開͞࠵れた第
6ճ化学物࣭ڞಉ評価会議に出੮し，本政として
Methyland…Ethylcyclohexane（CAS�108-87-2,1678-91-7）
͓よびࡁܦ産業ࢾ委員会原Ҋ作成のtrimethylsilanol

（CAS�1066-40-6） の 3物ܭ ࣭ の ॳ ظ 評 価 文 ॻ， · た
1,2-dichloro-4-（chloromethyl）benzene（CAS�102-47-6），
1-naphthol-4-sulfonic…acid…sodium…salt（CAS�6099-57-6），
Disperse…Red…206（CAS�26630-87-5）の3ܭ物࣭のબ
的ॳظ評価文ॻをఏ出し，いͣれ߹ҙ͞れたɽ

�ɽ৽نԽֶ࣭ͷ҆શੑධՁۀ
昭和48年10݄16に制定͞れ，昭和49年4݄にࢪ行͞

れたʮ化学物࣭の審査及び製等のن制に関する法（化
審法）ʯ，分解性・ੵ性の性状を有する৽ن化
学物࣭について，毒性試験（いΘΏるスクリーニング毒
性試験）の実ࢪをཁٻしているɽ͜の試験݁ՌかΒ，人
健߁Өڹに関して༏ઌ定に͓ける有性クラスの定
を行っているɽࣨͰ，͜の試験݁Ռの評価作業を行
͏ととに，平成27年度485物࣭の৽ن化学物࣭につ
いての評価作業を行ったɽ

3ɽطଘԽֶ࣭ͷ҆શੑධՁۀ
厚生࿑ಇলͰ，OECDの化学物࣭ڞಉ評価プログラ

ムの業務に関連した化߹物と国内ಠࣗのطଘ化学物࣭に
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ついて，国内の受ୗ試験機関に委ୗしてスクリーニング
毒性試験を実ࢪしているɽࣨͰ，試験を実ࢪするީ
ิ物࣭のબ定を行い，͜れΒの試験ܭըॻの確認と最ऴ
報告ॻのϐアレϏュー及び評価作業を行͏ととに，͜
れΒ試験݁Ռのデータϕース化を行っているɽ平成27年
度5物࣭についての෮༩・生৩発生ซ߹試験の試
験ܭըॻの確認及び最ऴ試験報告ॻレϏュー作業を行っ
たɽ·た，H27年度リスク評価ᶘのたΊの有性のৄ
細リスク評価ॻ（4物࣭）の作成，म業務を行ったɽ

4ɽԽ৹๏ͷධՁࢧۀ࡞ԉۀ
化審法৽ن化学物࣭データϕースにਃデータ及びߏ

データを入ྗし，試験݁Ռをとにした評価作業のサ
ポートを行ったɽ·た，電子ਃ͞れなかった৽ن化学
物࣭ਃࢿྉの電子化を行ったɽ平成27年度，305物
活性૬関システムによるมߏについて（ߏ560）࣭
ҟ原性の༧測ࢉܭを行い，調査会ࢿྉを作成したɽ

�ɽԽֶ࣭ͷ҆શੑʹؔ͢Δ国ྗڠࡍ
WHOのIPCS（国ࡍ化学物࣭安全性ܭը）にࢀըし，

本ޠ൛を含Ή65物࣭の国ࡍ化学物࣭安全性カード
（ICSC）を作成するととに，ICSCඪ४۟ޠのӳର
র表をඋし，webサイトͰఏڙしたɽ·た，国ࡍ的化
学物࣭評価文ॻఏڙとして，8݅のEUリスク評価ॻ（2,4-
ジニトロトルエン，酸ニッέル，2-ニトロトルエン，
塩素，クロロϗルム，酸ニッέル(II)…，p-tert-ϒチル
フェノール，4-メチル-m-フェニレンジアミン）の༁
を行い，webサイトͰఏڙしたɽ͞Βに，ҎԼの14ܭ
݅のOECDテストガイドライン（TG）を༁し，web
サイトͰఏڙしたɿ遺伝毒性に関するTG4݅（TG476，
TG478，TG483，TG490），ܹ性に関するTG7݅（TG405，
TG430，TG431，TG437，TG438，TG439，TG460），感
作性に関するTG1݅（TG429），生৩毒性に関するTG1
（݅TG443）͓ よび内分ൻ֧ཚに関するTG1 （݅TG457）ɽ

�ɽಟܶͷࢦఆʹΔ報ऩू͓ΑͼධՁ
厚生࿑ಇলのґཔを受け，国連ݥة物༌ૹק告に͓い

てClass…6.1（毒物）͋るいClass…8（食性物࣭）に分
ྨ͞れている物࣭（2-tert-ϒチルフェノール，吉酸，
n-ཙ酸，塩化アルミニウム（ແ水物），ジフェニルアミン，
n-ϔプタン酸，メルカプトਣ酸，水酸化リチウム水和物）
について，物性，ٸ性毒性，ܹ性及びطଘن制分ྨに
関する報をऩू・評価し，毒ܶ物ࢦ定にる評価原Ҋ
をఏڙしたɽ

�ɽԽֶ࣭ؔ͢Δࣝ報ج൫ͷඋ
化学物࣭によるةٸۓରࡦのରԠとして，18物࣭

のٸ性മ࿐ガイドラインレϕル（AEGL）最ऴ化文ॻに
ついて，本ޠ൛文ॻを作成し，webサイトͰఏڙしたɽ
·た，webサイトͰఏڙしている毒物ܶ物औక法データ
ϕースのデータの加・ߋ৽を行ったɽ

�ɽ҆શੑެݧࢼఆԽʹ͔͔ΔূݕɾධՁͷͨΊͷ研究
։ൃ
৽ن試験法Ͱ͋るൽෘ感作性試験ସ法　֯化細胞

レポーターアッηイ，ޫ安全性評価法　活性酸素छג
（ROS）アッηイ͓よびܹ؟性試験ସ法　࣌間
࿐法（STE法）の3試験法の৽ن試験法ఏҊॻを作成し，
行政にఏҊしたɽ

�ɽͦͷଞʢ֤छௐࠪձʣ
平成27年度，OECDの第10ճ(2)SARアプリέーシϣ

ン・πールϘックス・マωジメント・グループ会議，第
14ճ工業用ナノࡐྉ作業部会の全体会議及びスポンサー
シッププログラム会議，内分ൻか͘ཚ物࣭の試験・評
価プログラム（EDTA）タスクフΥースに͓ける第13
ճඇ動物試験検ূ理グループ（VMGʵNA）会議，第
27ճテストガイドラインナシϣナルコーディωーター会
議（WNT-27），生体内ม化専門家会議，ൽෘ感作性専
門家会議，ܹ؟性・食性専門家会議，第8ճϋβー
ドタスクフΥース及び分子スクリーニング及びトキシコ
ゲノミクスࢾ委員会会議，第1ճIATAέーススタディ
プロジェクト会議に出੮し討議に加Θったɽ·た，第5
ճ動物用医薬品のঝ認審査ࢿྉの調和に関する国ྗڠࡍ
会議（VICH），ସ法国ڠࡍ調会議及びถEU医薬品
会議の23D（ۚଐෆ純物）専門家作業部会ࡍ制調和国ن
会議等に出੮し討議に加Θったɽ国内Ͱ，医薬品及び
医ྍ機ثGLP評価委員会，安衛法GLP査専門家，化学
物࣭GLP評価会議，食品ఴ加物等安全性評価検討会，水
改正検討会，化学物࣭安全性評価委員会，内࣍४ஞج࣭
ֳ食品安全委員会（ث۩・༰ثแ装専門調査会，化学
物࣭・Ԛછ物࣭専門調査会，薬専門調査会），ڥল
中ԝڥ審議会ڥ保健部会جڥ४健߲߁専門委員
会，ڥল中ԝڥ審議会薬部会جڥ४খ
委員会，医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門委員，毒物ܶ物調
査会，家庭用品専門家会議，GHS分ྨ検討委員会，ݻ体
ΒੵΈ՟物査定検討ワーキンググループ委員（国ަ
௨ল）等の活動にྗڠしたɽ

研究ۀ
1ɽԽֶ࣭ϦεΫධՁʹ͓͚Δఆྔతߏੑ׆૬ؔͱ
ΧςΰϦーΞϓϩーνʹؔ͢Δ研究
本研究Ͱ，化学物࣭のリスク評価を実ࢪする上Ͱඞ

ཁと͞れる毒性を༧測するに͋たり，評価にඞཁෆՄܽ
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Ͱ͋る試験߲について，定量的ߏ活性૬関༧測ͦ
れに関する研究ྖҬに͓いて，国ࡍ的に用͞れている
い͘つかのߏ活性૬関コンϐュータープログラムの検
ূを行い，題のચい出しを行͏とڞに，༧測ਫ਼度を
上͛るたΊのアルゴリζムの改良，多͘の物࣭をޮ
的に評価するたΊの評価スキームのߏஙに関する研究
を行っているɽ平成27年度，Լ2هつの研究を行ったɽ
（1）化学物࣭のヒト健߁リスク評価に͓ける（定量的）

活性૬関͓よびカテゴリーアプローチの実用化にߏ
関する研究
͜れ·Ͱの研究に͓いて，化審法طଘ検により෮
༩毒性試験が実͞ࢪれた化߹物のデータを用いて作
成して͖た؊毒性に関༩するラϐッドタイプアラート

（RP）のߏஙと検ূを行って͖たɽ27年度アラート
作成の৽たなアプローチとして，؊毒性エンドポイン
トに関連するkey…eventϞデルを༧測し，生体内ܦ࿏
のཚに関༩する化߹物܈のプロフΝイルとΈ߹Θ
ͤる͜とによる؊毒性の༧測Ϟデルの作成を行ったɽ
·た，ྨࣅ物࣭についての毒性報がಘΒれて͓Βͣ
化学ߏのΈかΒの評価がࠔとஅ͞れる化学物࣭
について，ج本的な化学ߏ的特とظ毒性試験݁
Ռをとにした毒性クラス定のՄ性について検討
を行ったɽ2つのin…vivo遺伝毒性試験Ͱ͋るখ֩試験
͓よびトランスジェニック動物試験の大نデータ
ϕースをߏ࠶ஙし，ͦれΒの試験の発がん性感受性と
特ҟ性を評価したʦ厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ

性評価手法開発活性૬関手法による有ߏ（2）
試験報告ॻデータϕースの৽نデータ加のたΊط
ଘ化学物࣭検ࣄ業により実͞ࢪれた෮༩毒性試
験෮༩生৩毒性ซ߹試験の͏ͪ৽たに公開͞れ
た試験のデータ理を行ったʦҰൠ試験研究අʧɽ

�ɽਫಓਫʹΘΔಟੑ報ධՁʹؔ͢Δ研究
本研究，ҿྉ水中の化学物࣭のج४ઃ定及び改定

にࢿするたΊに，৽たに健߁Өڹがݒ೦͞れる化学物࣭
の毒性報をऩूし理するとڞに，化学物࣭の安全性
評価手法に関する最৽ݟの動調査を行い，ಘΒれた
ݟのج४ઃ定等のద用のଥ性について検ূする
͜とを的としているɽ27年度，水ಓ水࣭ج४߲8
߲について亜ٸ性評価を用いて，ظ的な水ಓ水࣭
Ԛછが生͡たࡍにߟࢀとす͖水ಓ水中ೱ度（ࢀর）
のࢉ出を試Έたɽ͞Βに，ύーフルΦロカルϘン酸
ྨ（PFCA）の素と毒性強度の関について解析
を行い，ඪ的PFCAҎ外に含·れるPFCAの関༩がࣔࠦ
͞れたʦ厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ

3ɽφノϚςϦΞϧͷ҆શੑ֬ೝʹ͓͚Δ݈߁Өݧࢼڹ

๏ʹؔ͢Δ研究
ナノテクノロジー，ͦの৽機༏れた特性を࣋つ

物࣭を作り出すٕज़により国家ઓུとしてͦの開発が進
ΊΒれているが，ͦの中心的なׂをՌたす，ナノマテ
リアルの生体Өڹに関する報Ҏલෆしているɽ本
研究Ͱ，͜れΒナノマテリアルの安全性確認にඞཁ
な健߁Өڹ試験法に関する調査，開発検討を行ってい
るɽʮナノマテリアルമ࿐によるຫ性及び発毒性評価
手法の開発に関する研究ʯͰ，本研究൝の主研究ऀ
としてのऔりవΊを行͏とڞに，多ナノチューϒを用
いたメカニζム解析として，中ൽज༠発性に͓けるサイ
トカイン分析と単ճؾ内༩のຫ性؍実験，͓よび
発生毒性に及΅すナノチューϒの加処理のӨڹを検討
したɽMWCNTの中ൽज༠発性に関する解析に͓いて，
酸化ストレスҎ外のメカニζムの関༩がࣔࠦするݟを
ಘたɽ·た，ણҡにґଘしたMWCNTによるܗح࠵
性が体のԌ性にӨڹを受けているՄ性をಘたʦ厚
生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ·た，ʮナノマテリアルのܦ
ɿമ࿐評価（食品等ڹമ࿐による໔Ӹ毒性にରするӨޱ
を含Ή）に関する国ࡍ動調査ʯͰ，27年度EFSA
が主࠵している化学ωットワークの活動を調査委する͜
とにより，Ԥभに͓け͏食品関連分野Ͱのナノ製品の開
発，ࢢ動ن制状況等をとり·とΊたʦ厚生࿑ಇՊ
学研究අิॿۚʧʦҰൠ試験研究අʧɽ

4ɽ"01͓Αͼ*"5"ʹ立ͨ͠٭国ࡍతͳ҆શੑධՁख
๏ͷ֬立
OECD-EDTAͰఏҊ͞れた化学物࣭の内分ൻか͘ཚ

性評価in…vitroスクリーニング試験法の͏ͪ，行政的有
用性がظ͞れる方法について，OECDガイドライン化
にけた研究を進ΊているɽHeLa9903細胞を用いたア
ンタゴニスト検出系について，OECDガイドライン成立
のࠐݟΈとなったɽアンドロゲン受༰体転写活性化法
について，όリデーシϣンリポートҊ，ガイドライ
ンҊを作成してOECDにఏ出したɽ͞Βにin…vitroൽෘ
感作性試験ヒト樹状細胞גを用いた検出法（h-CLATɿ
human…Cell…Line…Activation…Test）のテストガイドライ
ン成立にਚྗしたɽ

·た，໔Ӹ制に関するAOPを作成するととに，
ޫ安全性試験スクリーニング（ROS�…Reactive…Oxygen…
Species）アッηイのਃॻをOECDにఏ出したʦ厚生
࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ

�ɽ৽نಈݧࢼସ๏ͷ։ൃɼ国ࡍඪ४Խٴͼීٴଅ
ਐʹؔ͢Δ研究
ʮ化হ品・医薬部外品の安全性評価に用いるସ法の

国ࡍඪ४化及びͦのී及の促進ʯを的とし，ඞཁな調
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査研究，ସ法の開発，改良͓よびόリデーシϣン，
ସ法を用いたリスク評価の検討，ସ法Ͱ評価͞れた成
分のヒト試験のར用ガイμンス等を検討したɽ

成ՌのҰつとして，ʮܹ؟性試験ସ法としてのニ
ワトリఠ出ٿ؟を用いたܹ؟性試験法（ICE）を化হ
品・医薬部外品の安全性評価にࢿするたΊのガイμンスʯ
に…ついてが，厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課
より，薬生審査発1116第3号平成27年11݄16として
発出͞れたʦ厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ

�ɽトΩγίήノϛΫεσーλϕーεΛ׆༻ͨ͠医薬品
҆શੑධՁʹؔ͢Δ研究
プロジェクトͰಘΒれた研究成Ռについて，ޙࠓの

活用方性に関して関連プロジェクトのメンόーとڠ
議を行͏とڞに，本毒性学会及びؖ国ସ法学会Ͱト
キシコゲノミクスの安全性評価の活用に関する講演と
して発表を行ったʦҰൠ試験研究අʧɽ

�ɽถ&6医薬品੍نௐʹ͓͚Δݩૉෆ७ʹؔ͢Δ
ಟੑֶత研究
平成22年より，医薬品に͓けるݩ素ෆ純物（主にۚଐ）

のن制に関するガイドラインの作成を的として23Dト
ϐックが開࢝͞れたɽ部Ͱ主にݩ素ෆ純物の毒性学
的評価PDEのࢉ出等についてྗڠを行って͖ているɽ
平成27年度ガイドライン23Dの実ࢪにけた，トレー
ニングマテリアルの作成に͓いて，7Ϟジュールを作成
したɽ͞Βに，༹ཹഔガイドライン23Cのิ文ॻͰ
Step2文ॻが߹ҙ͞れ，ύϒリックコメントを行った

ʦ厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ

�ɽ໔ӸಟੑධՁݧࢼ๏.VMUJ�*NNVOP5PY	BTTBZͷ国ࡍ
WBMJEBUJPO͚ͯͷݕ౼
৽たなin…vitro໔Ӹ毒性評価試験法（Multi-ImmunoTox…

assayɿMITA)のOECD（Organisation… for…Economic…
Co-operation…and…Development）試験法ガイドラインと
しての公定化をࢦし，国ࡍόリデーシϣンにけた活
動を行ったɽ国ࡍ的な専門家をটᡈして本試験法にରし
てҙݟをٻΊたʦ厚生࿑ಇՊ学研究අิॿۚʧɽ

�ɽطଘԽֶ࣭ͷ෮༩ಟੑٴͼ生৩ൃ生ಟੑʹؔ
͢Δ研究
ϕータϒロϞスチレンの28間෮༩毒性試験の݁

Ռを論文化したʦҰൠ試験研究අʧɽ

1�ɽ次ੈ߅ମ医薬品ͷ品࣭ɾ҆શੑධՁ๏ͷ։ൃɿ
๏มߋʹ͏ࡎதԽֶ࣭ͷ҆શੑධՁख๏ʹ
ؔ͢Δ研究

ै，体医薬品等のόイΦ医薬品製に͓いて߅ੈ࣍
来のステンレス製ഓཆ૧にΘり，プラスチック製品を
主としたシングルϢース製品等のར用が૿えているɽ医
薬品中の༹出化学物࣭等のリスク評価法に関するج本
的なߟえ方の原Ҋを作成するとڞに，シングルϢース製
品かΒ༹出するՄ性の͋る化学物࣭リストをந出した

ʦ厚生࿑ಇՊ学研究委ୗඅʧɽ

11ɽ薬ͷಟੑධՁʹ͓͚ΔʮಟੑϓϩϑΝΠϧʯͱʮಟ
ͷ৽ͨͳஈ֊తݧࢼಟੑྀͨ͠ߟʯͷछࠩΛྔݱൃੑ
ධՁख๏ͷఏݴʕΠψຫੑಟੑݧࢼͱϚεൃ͕Μੑ
ͷඞཁੑʹ͍ͭͯʕݧࢼ
薬評価ॻの͋る275剤について，マウスのΈによる

発がん性検出性ͦのଥ性（マウス特ҟ性ヒトの
外ૠ性），ADIઃ定に͓ける有用性等を解析し，ラット
に加えマウス発がん性試験のඞཁ性を評価したʦ食品健
評価ٕज़研究委ୗඅʧɽڹӨ߁

1�ɽώトJ14Խࡉ๔ٕज़Λ׆༻ͨ͠医薬品ͷ次ੈಟ
ੑɾ҆શੑධՁܥݧࢼͷ։ൃͱ国ࡍඪ४Խʹؔ͢Δ研
究
ᡢ性װ細胞·たヒト人工多性װ細胞（iPS細胞）

を用いた৽ن試験法の国ࡍඪ४化にけ，国ࡍඪ४化を
とਾえてόリデーシϣンを行っているଞの研究の動ݟ
ͦの方法を調査したʦ本医ྍ研究開発機ߏ研究අʧɽ

13ɽੴ༉ਫ਼࣭ͷ৽ͨͳԽ੍ֶ࣭نʹඞཁͳ国ࡍ
ઌಋత༗ݧࢼੑ๏ͷ։ൃ
遺伝子発ݱม動データかΒ各छ毒性の発ݱՄ性報

をऔಘする手法の開発͓よびඪ的ଁث毒性等の毒性ヒ
トँ機のӨڹを検出しಘる細胞試験法（in…vitro試
験法）の開発及び，͜れΒ試験法等のෳの細胞試験法
をਝ速かつޮ的に実ࢪՄなHTP試験システムの開
発をプロジェクトリーμーとしてࢧԉしたɽʦࡁܦ産業
ল研究開発ࣄ業ʧɽ
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平成 27 年度所外研究員等の受け入れ名簿

（٬員研究員）67名
名　　ࢯ 所　　　　　ଐ 受 入 部 入 所 ୀ 所 性 別 උ ߟ

খ প ത 隆 公ӹ社ஂ法人本食品衛生ڠ会学ज़ސ 衛生ඍ生物部 15.4.1 உ
井 上 和 ल भ大学大学Ӄ薬学研究Ӄڭत 薬 理 部 17.3.1 உ
۽ ୩ 健 夫 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター 生 薬 部 17.4.1 உ
吉 松 嘉  国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター 生 薬 部 17.4.1 ঁ
ᔹ 野 裕 ೭ 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター 生 薬 部 17.4.1 உ
ඛ 田 敦 ೭ 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター 生 薬 部 17.4.1 உ
河 野 ಙ 昭 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター 生 薬 部 17.4.1 உ
࣫ ୩ ప 郎 ಉ志社ঁ子大学薬学部ڭत 毒 性 部 17.4.1 28.3.31 உ
খ ઘ म Ұ 山ས大学大学Ӄ医学工学総߹研究部ڭत 薬 理 部 19.1.1 உ
ौ ୩　 ३ ౦ژ工大学大学Ӄڭत η ン タ ー 19.4.1 உ
高 ௗ 浩 介 NPO法人カϏ૬ஊηンター理ࣄ 衛生ඍ生物部 19.5.1 உ
খ ᖒ 正 ޗ तڭ手医Պ大学薬学部ؠ 薬 理 部 19.5.1 உ
খ木……美恵子 ۚ工業大学όイΦ・化学部Ԡ用όイΦ学Պڭत 遺伝子医薬部 20.4.1 ঁ
ఱ野……富美夫 大ࡕ薬Պ大学生体御学研究ࣨڭत 食品衛生理部 20.4.1 உ
 村 玲 子 国立ޢ大学ڭߍत 安 全  報 部 20.4.1 ঁ
ߐ അ　 ᚸ 国立研究開発法人産業ٕज़総߹研究所安全Պ学研究部門টᡈ研究員 安全༧測評価部 20.7.1 உ
ࠓ 井 ढ़ 夫 国立がんηンター研究所実験動物理ࣨ η ン タ ー 20.12.1 உ
ւ  塚 ๛ ౦ژ大学大学Ӄ薬学系研究Պ名༪ڭत 生 薬 部 21.2.1 உ
ٶ 田  樹 名古ࢢ立大学特ڭत 有 機 化 学 部 21.3.1 உ
緒 方 宏 泰 明࣏薬Պ大学薬学部名༪ڭत 薬 品 部 21.4.1 உ
ᖒ 田 純 Ұ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏୗ 医薬安全Պ学部 21.4.1 உ
川 原 ৴ 夫 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター 生 薬 部 21.4.1 உ
߱ ض 千 恵 ੨山学Ӄ大学理工学部化学・生໋Պ学Պ٬員ڭत 遺伝子医薬部 21.12.1 ঁ
୩川……隆Ұ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ৽薬審査第̑部ୗ 医薬安全Պ学部 22.4.1 உ
田 　ޱ 良 中部大学生໋健߁Պ学部ڭत 医薬安全Պ学部 22.4.1 28.3.31 உ
ࡾ 瀬 勝 ར （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門委員 衛生ඍ生物部 22.5.1 உ
ງ 井 Ү 夫 昭和大学薬学部٬員ڭत 毒 性 部 22.10.1 உ
ᐻ 山 行 雄 所薬品部ࣨݩ 薬 品 部 23.4.1 உ
 島 正 ߂ 昭和薬Պ大学学 生 化 学 部 23.4.1 உ
಄ ۚ 正 ത 名古ࢢ立大学大学Ӄڭत 医薬安全Պ学部 23.4.1 உ
関 田 清 ࢘ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏGLPエキスύート η ン タ ー 23.4.1 உ
छ村……健ଠ郎 ౦大学大学Ӄ学系研究Պڭत 毒 性 部 23.7.1 உ
 ඌ ढ़ 幸 本大学生物ݯࢿՊ学部ڭत 有 機 化 学 部 23.11.1 உ
 美 健  国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ創薬コーディωーター η ン タ ー 24.4.1 உ
ࣛ 庭 正 昭 Ұൠஂࡒ法人本医薬報ηンターࣄ業部門・医薬文献報୲ 生活衛生化学部 24.4.1 உ
ླ 木 和 ത （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ専門委員 生・細胞医ྍ製品部࠶ 24.4.1 உ
 村 哲 ࣏ ఇژ平成大学薬学部ڭत 生活衛生化学部 24.4.1 உ
山 㟒　  実ફঁ子大学生活Պ学部ڭत 食品ఴ加物部 24.4.1 உ
森 川　 ֜ ఇژ大学大学Ӄ薬学研究Պڭत 安 全  報 部 24.6.1 27.5.31 உ
ኍ 瀬 խ 雄 所病理部ݩ 病 理 部 24.7.1 உ
ߥ ށ র ੈ ւಓ大学大学Ӄ医学研究Պ連ܞ研究ηンターڭत 生・細胞医ྍ製品部࠶ 25.10.31 ঁ
ఱ 倉 吉 ষ 松山大学薬学部ڭत 食 品 部 25.4.1 உ
ח 田 ༸ Ұ तڭಉ्医学Պڞ手大学学部ؠ 衛生ඍ生物部 25.4.1 உ
ࠇ 瀬 ޫ Ұ ౦ژւ༸大学大学Ӄ食品生産Պ学部門ڭत 医薬安全Պ学部 25.4.1 உ
খ野ࣉ……ത志 （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ毒性ྖҬテクニカル・エキスύート 病 理 部 25.4.1 உ
松 岡 厚 子 （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏテクニカルエキスύート 医 ྍ 機 ث 部 25.4.1 ঁ
山 本 ໜ و ౦ւ大学ւ༸学部水産学Պ食品Պ学専ڭ߈त 食品衛生理部 25.4.1 உ
খ  良 子 麻大学生 तڭՊ学部食品生໋Պ学Պڥ໋・ 衛生ඍ生物部 25.4.1 ঁ
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名　　ࢯ 所　　　　　ଐ 受 入 部 入 所 ୀ 所 性 別 උ ߟ
 原　 ܿ 昭和大学薬学部ڭत 有 機 化 学 部 25.4.1 உ
方田千Ղ子࢛ Ұൠஂࡒ法人医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンスஂࡒ大ࣄࡕ業部副所 薬 品 部 25.4.1 ঁ
খ Ԃ　  ਆ奈川ࣃݝՊ大学٬員ڭत 医 ྍ 機 ث 部 25.6.3 28.3.31 உ
安食ࡊ穂子 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研究ηンター研究員 生 薬 部 25.11.1 ঁ
ؠ 崎 清 隆 ૣҴ田大学理工学ज़Ӄڭत 医 ྍ 機 ث 部 25.6.3 உ
児 玉 幸 夫 所毒性部主研究ݩ η ン タ ー 26.4.1 உ
ย 倉 健 உ （ಠ）Պ学ٕज़ৼڵ機ߏプログラムΦフィサー 生・細胞医ྍ製品部࠶ 26.4.1 உ
ࣛ庭……な΄子 Ұൠஂࡒ法人本医薬報ηンターୗ 医薬安全Պ学部 26.4.1 ঁ
松 木 ଇ 夫 ౦ژ大学名༪ڭत 薬 理 部 26.8.1 உ
ٶ 原　  主研究װը調主ا所ݩ 生 薬 部 27.4.1 28.3.31 உ
ਆ 野 ಁ 人 名大学薬学部ڭत 生活衛生化学部 27.4.1 உ

߳川（田中）૱子 ԣ薬Պ大学薬学部ڭत 生活衛生化学部 27.4.1 ঁ
手 島 玲 子 （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏୗ 食 品 部 27.4.1 ঁ
山 ޱ র ӳ 本薬Պ大学٬員ڭत 衛生ඍ生物部 27.6.1 உ
川Մ穂子 中ԝ大学学部ڭत 遺伝子医薬部 27.7.1 ঁ
ࡾ 森 国 敏 ౦ژ工大学名༪ڭत η ン タ ー 28.1.1 உ
中 ֞ ढ़ 郎 तڭ立大学大学Ӄ医学研究Պژ 医薬安全Պ学部 28.2.1 உ
久അ……敏幸 昭和薬Պ大学ڭत 薬 品 部 28.2.28 உ
山田……༑紀子 ྛ水産লސ 安 全  報 部 28.3.1 ঁ

57名（研究員ྗڠ）
名　　ࢯ 所　　　　　ଐ 受 入 部 入 所 ୀ所 性 別 උ ߟ

௷ 井　 ޭ 本大学医学部।ڭत 毒 性 部 11.4.1 உ
清 水 խ 富 ౦ژ医ྍ保健大学।ڭत ม ҟ 遺 伝 部 16.7.1 உ
水川……裕美子 ಉ志社ঁ子大学薬学部医ྍ薬学Պ特別用ॿڭ 毒 性 部 17.4.1 28.3.31 ঁ
ࢳ  ࣣ ॏ 本薬Պ大学講師 生 薬 部 18.4.1 ঁ
平 ᖒ 祐 介 薬Պ大学生薬学ࣨڭॿڭ 生 薬 部 18.5.1 உ
細 野 哲 ࢘ ԣ薬Պ大学講師 生 物 薬 品 部 19.4.1 உ
袴 田　 ߤ 本大学生物ݯࢿՊ学部।ڭत 有 機 化 学 部 19.5.1 உ
 村 क 生 松山大学薬学部ॿڭ 食品ఴ加物部 19.11.1 27.10.31 உ
安 藤　 ߶ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ৽薬審査第̐部審査 生 物 薬 品 部 20.4.1 உ
 村　 勝 名古大学大学Ӄ医学系研究Պটᡈڭ員 食品衛生理部 20.8.1 27.7.31 உ
ᜊ 藤 充 生 ఇژ平成大学薬学部।ڭत 医薬安全Պ学部 21.6.1 உ
∁ ڮ ࣏ உ 千葉大学ਅە医学研究ηンターඇৗۈ講師 衛生ඍ生物部 22.2.1 உ
佐 藤 ཬ 絵 国立研究開発法人業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ主研究員 生 化 学 部 22.8.1 ঁ
ௗ୩部……و （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ安全第ೋ部調査専門員 医薬安全Պ学部 24.4.1 உ
జ　 美 和 ཬ大学ཬ生໋Պ学研究所特ॿڭ 生 薬 部 24.5.1 27.4.30 ঁ
高田……のͧΈ 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所研究調専門員 生・細胞医ྍ製品部࠶ 24.10.1 ঁ
児 玉　 進 ౦大学大学Ӄ薬学系研究Պॿڭ 医薬安全Պ学部 24.10.1 உ
中 村  ࢘ ւಓ大学大学Ӄ薬学研究Պॿڭ 薬 品 部 24.11.1 உ
ᜊ 藤 充 ߂ 大ࡕ大学医学部附ଐ病Ӄະ来医ྍ開発部ະ来医ྍηンター講師 生・細胞医ྍ製品部࠶ 24.11.1 உ
伊౦……絵子 大ࡕ大学大学Ӄ医学系研究Պ心ଁ݂外Պ学特研究員 生・細胞医ྍ製品部࠶ 24.11.1 ঁ
ए ࡊ 大 ޛ 薬Պ大学薬化学ࣨڭॿڭ 生 薬 部 25.1.1 உ
 本 敏 幸 ౦ژ大学大学Ӄ薬学系研究Պ।ڭत 生 薬 部 25.2.1 28.1.31 உ
五十嵐……༑߳ 国立成ҭ医ྍ研究ηンター成ҭ遺伝研究部研究員 遺伝子医薬部 25.2.1 27.8.31 ঁ
中 村 ࠀ ಙ 名古ࢢ立大学大学Ӄ薬学系研究Պྟচ薬学分野।ڭत 医薬安全Պ学部 25.2.1 28.1.31 உ
栗 ྛ ྄ ༎ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏジェωリック医薬品等審査部審査専門員 生 物 薬 品 部 25.4.1 உ
大 庭　  崎大学大学Ӄ医ࣃ薬総߹研究Պ।ڭत 有 機 化 学 部 25.4.1 உ
ֿ 本 和 昭 ւಓ大学大学Ӄ薬学研究Ӄະ来創剤学研究ࣨ特।ڭत 薬 品 部 24.5.1 28.3.31 உ
中 島 ܒ 行 国立成ҭ医ྍ研究ηンター研究員 生・細胞医ྍ製品部࠶ 25.6.1 உ
۽ 田 ल 文 ਆ奈川ࣃՊ大学।ڭत 医 ྍ 機 ث 部 25.6.3 உ
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中 島  ৴ 立公ऺ衛生研究所主研究員ࡕ大ݩ 生活衛生化学部 25.8.1 உ
അ 　 ྗ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ安全第ೋ部調査専門員 医薬安全Պ学部 25.11.1 27.10.31 உ
伊 藤 裕 ࠽ तڭ立ঁ子大学家政学部।ڞ 食品ఴ加物部 26.4.1 உ
ு ସ  ً 本大学薬学部।ڭत 食品ఴ加物部 26.4.1 உ
花 ୩  昭 厚生࿑ಇল保ہݥ医ྍ課課ิ佐 医薬安全Պ学部 26.4.1 28.3.31 உ
ࠇ ᖒ　  ࣛ児島大学٬員ڭत 医 ྍ 機 ث 部 26.7.1 உ
Ԟ平ܡҰ郎 ಙ島大学医ࣃ薬学研究部।ڭत 遺伝子医薬部 26.7.1 உ
Գ 本 和 உ 名古ࢢ立大学大学Ӄ特ॿڭ 医薬安全Պ学部 26.8.1 உ
ᕫ　 ྷ 達 ౦ژ大学大学Ӄ薬学系研究Պ特研究員 生 薬 部 26.11.1 27.10.31 ঁ
ֹ լ 明 子 国立国ࡍ医ྍ研究ηンター病Ӄ医師 病 理 部 26.12.1 ঁ
ᓎ 井 ژ 子 （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機࠶ߏ生医ྍ製品等審査部審査専門員 生 物 薬 品 部 27.4.1 ঁ
佐ʑ木……美 大ࡕ大学大学Ӄ特研究員 遺伝子医薬部 27.4.1 ঁ
井 上 و 雄 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機نߏ制Պ学・ྟ চ研究ࢧԉࣨ 遺伝子医薬部 27.4.1 உ
ఴ田……麻由実 国立研究開発法人医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所研究調専門員 生・細胞医ྍ製品部࠶ 27.6.1 28.3.31 ঁ
๛ 田 ॔ ߐ 本薬Պ大学ඇৗۈ職員 衛生ඍ生物部 27.6.1 ঁ
ྛ ਅ 理 子 ڭॿࣨڭጯٛक़大学医学部薬理学ܚ 薬 理 部 27.6.1 ঁ
ന ാ ୢ  ཬ大学薬学部講師 生 薬 部 27.7.1 உ
ဋ ༸ ೆ大学薬学Ӄॿڭ 生 薬 部 27.10.1 ঁ
大 嶋  浩 国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部ॿڭ 生 薬 部 27.10.1 உ
関 ᖒ ৴ Ұ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ৽薬審査第ೋ部主専門員 薬 理 部 27.10.1 உ
  ४ Ұ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏレギュラトリーサイエンスਪ進部審査専門員 ม ҟ 遺 伝 部 27.10.1 உ
平 ྛ ܒ ࢘ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ৽薬審査第ೋ部審査専門員 ม ҟ 遺 伝 部 27.10.1 உ
ங ໜ 由 ଇ McGillUniversityReseaechAssociate 遺伝子医薬部 27.11.1 28.2.29 உ
川 㟒 ३ ࢙ （ಠ）医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ安全第ೋ部調査専門員 医薬安全Պ学部 27.11.1 உ
 ᬑ　 健 ౦ژ医ՊࣃՊ大学発生発達病態学分野特ॿڭ 衛生ඍ生物部 28.1.1 உ
౬೭લ……雄ଠ ౦ژ医ՊࣃՊ大学࠶生医ྍ研究ηンターٕज़ิ佐員 衛生ඍ生物部 28.1.1 உ
ֿ 川 ༲ ਃ ౦ژ業大学ॿڭ 食品衛生理部 28.2.1 உ
ࡾ 枝 大 ี ౦大学౦メディカル・メガόンク機ߏ講師 医薬安全Պ学部 28.2.1 உ

（リサーチ・レジデント）7名
名　　ࢯ 所　　　　　ଐ 受 入 部 入 所 ୀ 所 性 別 උ ߟ

山 本 ࢻ ৫ 公ӹஂࡒ法人本食品衛生学会 食品衛生理部 26.6.1 ঁ
原  ༎ 樹 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ 薬 品 部 27.4.1 உ
高倉美智子 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ 生 物 薬 品 部 27.4.1 ঁ
 川 森 士 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ 生・細胞医ྍ製品部࠶ 27.4.1 28.2.29 உ
久 保 祐 ྄ 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ 薬 理 部 27.4.1 உ
清 水 ӳ 雄 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ 薬 理 部 27.4.1 உ
大֞……総Ұ郎 国立研究開発法人本医ྍ研究開発機ߏ 薬 理 部 27.4.1 28.2.29 உ

（本学ज़ৼڵ会特別研究員）1名
名　　ࢯ 所　　　　　ଐ 受 入 部 入 所 ୀ 所 性 別 උ ߟ

森 Լ 裕 و （ಠ）本学ज़ৼڵ会 医 ྍ 機 ث 部 27.4.1 உ

（本学ज़ৼڵ会外国人特別研究員）1名
名　　ࢯ 所　　　　　ଐ 受 入 部 入 所 ୀ 所 性 別 උ ߟ

KUCHTA,…K （ಠ）本学ज़ৼڵ会 生 薬 部 27.4.1 உ

（研究生）44名
名　　ࢯ ґ　　པ　　ऀ 受 入 部 入 所 ୀ 所 性 別 උ ߟ

খ প ル ミ 方ಠ立行政法人౦ژ立産業ٕज़研究ηンター理ࣄ 衛生ඍ生物部 21.4.13 28.3.31 ঁ
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松 Լ 幸 平 ࣛ児島大学ڞಉ्医学部ڭत 病 理 部 23.5.1 27.4.30 உ
ࠇ 田　 ݦ तڭෞ大学Ԡ用生物Պ学部ذ 病 理 部 23.10.1 27.9.30 உ
ླ 木　 ༐ ෞ大学大学Ӄ連߹्医学研究Պذ 病 理 部 24.10.1 உ
藤ר……出夫 Ұൠஂࡒ法人ຽ生Պ学ڠ会理ࣄ 生活衛生化学部 25.4.1 உ
ࢢ 村 ྄ 平 ౦ژ工大学ڭत 病 理 部 25.4.1 28.3.31 உ
藤 ᖒ ࠼ ೫ ౦ژ大学大学Ӄ工学系研究Պڭत 医 ྍ 機 ث 部 25.6.3 ঁ
山 㟒 Ղ ੈ Ұൠஂࡒ法人ຽ生Պ学ڠ会理ࣄ 医 ྍ 機 ث 部 25.6.3 ঁ
平 田　  昭和大学薬学部ڭत 病 理 部 25.11.1 உ
ԣ ඌ　 ་ तڭෞ大学Ԡ用生物Պ学部ذ 病 理 部 25.9.17 27.9.16 உ
間 中 ༑ 美 和༸ঁ子大学ڭत 食品衛生理部 26.1.6 28.3.31 ঁ
麻 ಽ 美 紀 ԣ国立大学大学Ӄ工学研究Ӄڭत 薬 理 部 26.4.1 28.3.22 ঁ
 ล 美 ང 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品衛生理部 26.4.1 28.3.23 ঁ
中 村 和 ਅ 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 衛生ඍ生物部 26.4.1 28.3.31 உ
ೂ 木 ਅ ޗ 明࣏大学।ڭत 食品衛生理部 26.4.7 உ
  卓 ຏ ෞ大学大学Ӄ連߹्医学研究Պذ 病 理 部 26.4.1 உ
田 中 健 Ұ ౦ژ業大学大学Ӄܳ化学専ڭ߈त 食品衛生理部 26.4.18 28.3.31 உ
෩ 間 崇 ޗ 麻大学्医学部ڭत 薬 理 部 26.4.14 28.3.31 உ
 間 Ұ  明࣏大学学部।ڭत 食品衛生理部 26.4.23 28.3.31 உ
山 Լ ത 子 ౦ژ工業大学学 有 機 化 学 部 26.4.25 28.3.31 ঁ
ґ 岡 ౧ 子 工学Ӄ大学学 有 機 化 学 部 26.5.7 28.3.31 ঁ
܂ 田 和 ྙ ౦ژ工大学学部्医学Պڭत 病 理 部 26.8.1 உ
吉 村 ণ ಙ Ұൠஂࡒ法人本ྫྷౚ食品検査ڠ会理ࣄ 食品衛生理部 27.2.5 27.8.21 உ
ਢ 田 و ೭ Ұൠஂࡒ法人本食品分析ηンター理ࣄ 食品衛生理部 27.4.1 27.12.28 உ
۽ ୩ 美 穂 麻大学्医学部ڭत 薬 理 部 27.4.1 28.3.31 ঁ
  美 穂 ԣ国立大学大学Ӄ工学研究Ӄڭत 生 化 学 部 27.4.1 ঁ
খ ੁ 大 ࢚ 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 உ
富 川  ւ ఇژՊ学大学生໋ڥ学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 உ
藤 ཬ 卓 ຏ ౦ژ薬Պ大学大学Ӄ生໋Պ学研究Պ 有 機 化 学 部 27.4.1 உ
ࢢ 原 麻 由 ౦大学大学Ӄ薬学研究Պڭत 医薬安全Պ学部 27.4.3 ঁ
関 根　 ါ ౦ژ業大学生物Ԡ用化学Պ学Պ 食品衛生理部 27.4.6 உ
๛ 田 ॔ ߐ 本薬Պ大学٬員ڭत 衛 生 ඍ 生 物 部 27.4.13 27.5.31 ঁ
田 中 ࠀ ࠸ ౦ژ工業大学学 有 機 化 学 部 27.4.13 27.9.30 உ
ԭ  ߤ ཅ ౦ژ工業大学学 有 機 化 学 部 27.4.28 உ
成 田 和 人 ԣ国立大学ڭत 安全༧測評価部 27.5.1 உ
十……ӳ恵 ԣ国立大学ڭत 安全༧測評価部 27.5.1 ঁ
ඌ 山 実 ࠭ ཬ大学薬学部ڭत 薬 理 部 27.5.1 ঁ
Ӝ……ななΈࡾ Ұൠஂࡒ法人本ྫྷౚ食品検査ڠ会理ࣄ 食 品 部 27.7.1 28.3.31 ঁ
ੵ田……༏Ұ郎 Ұൠ社ஂ法人本՟物検ڠ会表理ࣄ会 食 品 部 27.7.1 27.7.7 உ
ી 根 ਸ਼ ق ౦ژ工大学学部्医学Պڭत 病 理 部 27.8.1 ঁ
安 河 内 ࠼ Ұൠஂࡒ法人本ྫྷౚ食品検査ڠ会理ࣄ 食品衛生理部 27.9.1 28.1.27 ঁ
࣌ ྄ ஜ大学大学Ӄ人間総߹Պ学研究Պڭत 病 理 部 27.10.1 ঁ
加 藤 巧 അ 崎大学薬学部ڭत 有 機 化 学 部 28.1.18 28.2.19 உ
森　 ಞ 志 Ұൠஂࡒ法人本ྫྷౚ食品検査ڠ会理ࣄ 食品衛生理部 28.2.1 உ

（実श生）57名
名　　ࢯ ґ　པ　ऀ 受 入 部 入所 ୀ 所 性 別 උ ߟ

খ  ࠼ 奈 ཬ大学薬学部薬理学ڭࣨڭत 薬 理 部 26.2.5 28.3.31 ঁ
ย倉……明美 ཬ大学薬学部薬理学ڭࣨڭत 薬 理 部 26.2.5 28.3.31 ঁ
ּ原……のͧΈ ཬ大学薬学部薬理学ڭࣨڭत 薬 理 部 26.2.5 28.3.31 ঁ
র 山 Ꮼ ࡊ 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 26.4.1 28.2.29 ঁ
∁ 松 美 奈 麻大学्医学部ڭत 薬 理 部 26.4.14 28.3.31 ঁ
高 ڮ ৴ 人 ๛ٕڮज़Պ学大学講師 薬 理 部 26.4.15 28.1.31 உ
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୍……ຏ理ߐ 本大学薬学部ڭत 薬 品 部 26.6.1 27.5.29 ঁ
古 山 祐 ี ఇژՊ学大学生໋ڥ学部ڭत 食品衛生理部 26.9.1 28.3.31 உ
ಓ 坂　 ӯ ౦ژόイΦテクノロジー専門学ߍߍ ม ҟ 遺 伝 部 26.10.15 28.2.29 உ
原……麻有子 तڭҭ研究ηンター।ڭጯٛक़大学薬学部薬学ܚ 薬 理 部 26.12.1 27.11.30 ঁ
田 中 崇 裕 तڭҭ研究ηンター।ڭጯٛक़大学薬学部薬学ܚ 薬 理 部 27.2.10 27.8.31 உ
ਢ……由ະ子 ཬ大学薬学部薬理学ڭࣨڭत 薬 理 部 27.2.3 ঁ
ੴ 原 加 ৫ ཬ大学薬学部薬理学ڭࣨڭत 薬 理 部 27.2.3 27.11.30 ঁ
খ 原　 ༔ ཬ大学薬学部薬理学ڭࣨڭत 薬 理 部 27.2.3 உ
খ ᖒ ༎ ే 本大学生物ݯࢿՊ学部 有 機 化 学 部 27.2.12 28.3.31 உ
安 部 ༑ 絵 ౦ژ医薬専門学ߍ学ߍ 生活衛生化学部 27.4.1 28.2.29 ঁ
佐 藤  人 ౦ژ医薬専門学ߍ学ߍ 生活衛生化学部 27.4.1 28.3.31 உ
  和 ࢙ ౦ژ医薬専門学ߍ学ߍ 生活衛生化学部 27.4.1 28.3.31 உ
高 田 絵 理 ౦ژ医ྍ保健大学副学 ม ҟ 遺 伝 部 27.4.1 28.3.31 ঁ
川井……亜由葉 明࣏薬Պ大学学 生 物 薬 品 部 27.4.1 28.3.31 ঁ
৽ 井 ૱ ଠ 明࣏薬Պ大学学 生 物 薬 品 部 27.4.1 28.3.31 உ
木 ޱ 恵 理 明࣏薬Պ大学学 生 物 薬 品 部 27.4.1 28.3.31 ঁ
ࢢ 川 裕 ࢘ 明࣏薬Պ大学学 食品ఴ加物部 27.4.1 28.3.23 உ
公久瀬ҁ߳ 明࣏薬Պ大学学 食品ఴ加物部 27.4.1 28.3.24 ঁ
খ 　ࣉ Ѹ 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 27.4.1 27.8.31 ঁ
 内　 ಯ 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 27.4.1 27.12.25 உ
ᖛ……由ཬࡊ 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 27.4.1 28.3.24 ঁ
 ୩ 川…… ᕣ 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 27.4.1 27.8.31 உ
ງ 田 ࠼ ೫ 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 27.4.1 27.12.25 ঁ
ླ 木 و 文 明࣏薬Պ大学学 食品衛生理部 27.4.1 28.3.23 உ
 田 ߛ ر 明࣏薬Պ大学学 衛生ඍ生物部 27.4.1 28.3.31 உ
栗 原 ਸ਼ ق ཬ大学理学部ڭत 生活衛生化学部 27.4.1 28.2.29 ঁ
野 ޱ Ղ ਹ 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品ఴ加物部 27.4.1 28.3.7 உ
ᅳ 井 成 ଇ 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品ఴ加物部 27.4.1 28.3.7 உ
平 田 ਸ਼ 生 本大学生物ݯࢿՊ学部部 食品ఴ加物部 27.4.1 28.3.31 ঁ
ࢢ ڮ  樹 本大学生物ݯࢿՊ学部部 食品ఴ加物部 27.4.1 28.2.17 உ
田 ܗ 卓 າ 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 27.8.6 உ
木 村 浩 紀 ౦ژ業大学学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 27.12.21 உ
有 ࿏ 由 Ղ 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 28.2.19 ঁ
野 田 大 樹 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 28.2.19 உ
ү　 ཅ 子 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 食品衛生理部 27.4.1 28.2.19 ঁ
ླ 木 ݁ 子 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 衛生ඍ生物部 27.4.1 28.3.15 ঁ
ླ 木 ዳ 理 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 衛生ඍ生物部 27.4.1 28.3.15 ঁ
藤原……ਅ理奈 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 衛生ඍ生物部 27.4.1 28.3.1 ঁ
梅 田 า ر तڭ立ঁ子大学ڞ 衛生ඍ生物部 27.4.1 28.3.31 ঁ
ࢪ୩……実૱ तڭ立ঁ子大学ڞ 生 化 学 部 27.4.1 28.2.29 ঁ
ொ 井 ߳ බ तڭ立ঁ子大学ڞ 生 化 学 部 27.4.1 28.2.29 ঁ
木 嶋 麻 ೫ 立ঁ子大学学ڞ 食品ఴ加物部 27.4.1 28.2.29 ঁ
ٶ 原 ࠼ 花 麻大学生໋・ڥՊ学部ڭत 衛生ඍ生物部 27.4.1 28.3.31 ঁ
大 野 祐 美 ఇژՊ学大学生໋ڥ学部生໋Պ学Պڭत 食品衛生理部 27.4.1 28.3.14 ঁ
ࡾ 上 哲 理 ๛ٕڮज़Պ学大学ڥ生໋工学系講師 薬 理 部 27.7.1 28.2.25 உ
清 水 Ն و ౦ւ大学ւ༸学部ڭत 食品衛生理部 27.9.1 28.2.4 உ
坂 井 ༏ 美 ఇژՊ学大学ڭत 食品衛生理部 27.10.1 ঁ
അ 　 ෨ तڭԠٛक़大学薬学部।ܚ 薬 理 部 28.1.15 ঁ
梅 Ԃ　  ཬ大学薬学部ڭत 薬 理 部 28.2.16 உ
関 ޱ 敬 ༸ ཬ大学薬学部ڭत 薬 理 部 28.2.16 உ
₫ 島 Ұ ࢙ 本大学生物ݯࢿՊ学部 有 機 化 学 部 28.2.23 உ
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…Morita…Hˎ,…Nishino…Hˎ,…Nakajima…Yˎ,…Kakubari…Yˎ,……
Nakata…Aˎ,…Deguchi…Jˎ,…Nugroho…AEˎ,…Hirasawa…Yˎ,……
Kaneda…Tˎ,…Kawasaki…Y,…Goda…Y�…Oxomollugin,… a…
potential… inhibitor… of… lipopolysaccharide-induced…
nitric… oxide… production… including… nuclear… factor…
kappa…B…signals.
J…Nat…Med.…2015�69�608-11.
Mollugin,… a… naphthoquinone… derivative,… was…

reported… to… possess… various… biological… activities…
such… as… antiinflammatory… and… anti-tumor… activity.…
Mollugin… isolated… from… Rubia… tinctorum… roots…
inhibited… lipopolysaccharide… induced…nitric…oxide… (NO)…
production… in… RAW264.7…macrophages.… However,…
mollugin… synthesized… for… further… investigation…of… its…
anti-inflammatory…mechanism…showed…weak…activity…
in…addition…to…unstable…assay…results.…From…the…result…
of… analysis… on… a… degradation… product… of…mollugin,…
oxomollugin…was…found…to…be…the…main…active…substance…
of…mollugin…degradation,… showing…a…potent… inhibitory…
activity… on…NO-production… including…nuclear… factor…
kappa…B…signals.
Keywords�…oxomollugin,…iNOS,…inqammation

ˎ…Faculty…of…Pharmaceutical…Science,…Hoshi…University

…Nishino…Hˎ,…Nakajima…Yˎ,…Kakubari…Yˎ,…Asami…Nˎ,…
Deguchi…Jˎ,…Nugroho…AEˎ,…Hirasawa…Yˎ,…Kaneda…Tˎ,…
Kawasaki…Y,…Goda…Y,…Morita…Hˎ�…Syntheses…and…anti-
inqammatory…activity…of…azamollugin…derivatives.
…Bioorganic… �… Medic ina l … Chemistry… Letters…
2016�26�524-5.
Oxomollugin…(2)…is…a…degradation…product…of…mollugin…

and… a… potent… inhibitor… of…NO-production… including…
nuclear… factor…kappa…B… signals.… In… our… endeavor… to…
develop… a… potent… anti-inflammatory… compound,…we…
synthesized… several… aza-derivatives… of… oxomollugin…
and…evaluated…their…NO-production… inhibitory…activity.…
Azamollugin…showed…a…potent… inhibitory…activity,…and…
its…activity…(IC50…0.34…M)…was…proved…to…be…more…potent…
than…that…of…oxomollugin…(IC50…1.3…mM).
Keywords�… Azamollugin,… Anti-inflammation,… NO-
production…inhibitor

ˎ…Faculty…of…Pharmaceutical…Science,…Hoshi…University

…෬ݟ子ˎ1,2，安食ࡊ穂子ˎ3，෬ݟ裕རˎ4，御Өխ幸ˎ5，
߹田幸，川原৴夫ˎ3ɿ分ޫ測色ܭを用いた生薬ੴ
のࣝ別に関する研究ɽ
生薬学ࡶ誌…2016�70�10-6.
lKassekiz… is… defined… as… la…mineral… substance,…

mainly… composed…of… aluminum…silicate…hydrate… and…
silicon…dioxide.… It… is…not… the…same…substance…with…the…
mineralogical… talcz… in…The… Japanese…Pharmacopoeia…
(JP).…While,… lHuashiz… is…defined…as… lmainly…hydrated…
magnesium…silicatez… in…Pharmacopoeia…of…The…People’
s…Republic…of…China… (CP).…Thus,… the…origins…of…Kasseki…
defined…in…JP…(JP…Kasseki)…and…Huashi…defined…in…CP…(CP…
Huashi)…are…di⒎erent…from…each…other…even…though…they…
are…highly…similar…on…morphological…characteristics.…The…
Kasseki…distributed… in… the…market…and…used… in…Japan…
is…almost…completely… imported…from…China.…Previously,…
we…have… found… that… Japanese… and…Chinese…markets…
have…at…least…six…(one…is…in…Japan…and…five…are…in…China)…
types…of… these…mineral… crude…drugs… (Types…A-F)…by…
using…9-ray…diffraction…method.…These… facts… suggest…
that…mineral…crude…drugs…other…than…JP…Kasseki…may…
be…mistakenly… imported…as…Kasseki… from…the…Chinese…
market…to…Japan…in…the…future…responding…to…increased…
demand.… In…this…paper,… for…development…a…new…simple…
and…easy…method…for…discrimination…of…the…six…types…of…
this…mineral…crude…drugs,…we… investigated…their…color…
by…using…spectrophotometer…about…Lˎ,…aˎ,…bˎ…values…
as…defined…CIE…1976…Lˎaˎbˎ…Color…system.…Among…six…
types,…it…was…di⒏cult…to…distinguish…each…other…because…
we…observed…only… slight…difference… of…value… among…
them,… and… the… value… of… some… parameters… differed…
widely.…On…the…other…hand,…the…result…suggested…that…it…
would…be…possible…to…discriminate…Type…A…(JP…Kasseki)…
from…Type…D… (CP…Huashi)… by… using… this…method.…
Furthermore,…we…examined…ten…samples…of…Type…A…and…
Type…D,…and…the…significant…di⒎erence…were…recognized…
on…each…Lˎ,…aˎ…and…bˎ…values.…These…data…suggested…
that… the…method…by…using…spectrophotometer… is…valid…
for…the…discrimination…JP…Kasseki…from…CP…Huashi.
Keywords�…Kasseki,…Huashi,…Pharmacopoeia

ˎ1…ۚ大学大学Ӄ医薬保健学総߹研究Պ
薬会社ウチμ和ࣜג…2ˎ
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究ηンター
ˎ4……富山大学和医薬学総߹研究所附ଐຽ薬物研究η

ンター
ˎ5…౦ژ業大学学部όイΦηラϐー学Պ

…Shibata…H,… Izutsu…K,…Yomota…C,…Okuda…H,…Goda…Y�…
Investigation…of…factors…a⒎ecting…in…vitro…doxorubicin…
release…from…PEGylated…liposomal…doxorubicin…for…the…
development…of…in…vitro…release…testing…conditions.
Drug…Dev…Ind…Pharm.…2015�41�1376-86.
Establishing… appropriate… drug… release… testing…

methods… of… liposomal…products… for… assuring…quality…
and… performance… requires… the… determination… of…
factors…affecting… in…vitro…drug…release.… In… this… study,…
we… investigated…the…effects…of… test…conditions… (human…
plasma… lot,…pH�salt… concentration… in… the… test…media,…
dilution… factor,… temperature,… ultrasound… irradiation,…
etc.),… and… liposomal… preparation… conditions… (pH�
concentration… of… ammonium… sulfate… solution),… on…
doxorubicin… (D9R)…release… from…PEGylated… liposomal…
D9R.…Higher… temperature…and… lower…pH…significantly…
increased… D9R… release.… The… evaluation… of… D9R…
solubility…indicated…that…the…high…D9R…release…induced…
by… low…pH…may…be…attributed… to… the…high… solubility…
of…D9R…at… low…pH.…Ultrasound… irradiation… induced…
rapid…D9R…release…in…an…amplitude-dependent…manner.…
The… salt… concentration… in… the… test… solution,… human…
plasma… lot,… and…dilution… factor…had…a… limited… impact…
on…D9R-release.…Variations… in… the…ammonium…sulfate…
concentration… used… in… solutions… for… the… formation�
hydration… of… liposomes… significantly… affected…D9R…
release…behavior,…whereas…di⒎erences…in…pH…did…not.…In…
addition,…heating…condition…in…phosphate-bu⒎ered…saline…
at… lower…pH… (�6.5)… exhibited…higher… discriminative…
ability… for… the…release…profiles… from…various… liposomes…
with…di⒎erent…concentrations…of…ammonium…sulfate…than…
did…ultrasound… irradiation.…These…results…are…expected…
to…be…helpful…in…the…process…of…establishing…appropriate…
drug…release…testing…methods…for…PEGylated… liposomal…
D9R.
Keywords�…doxorubicin,…in…vitro…drug…release,…liposome

…Yoshida…H,…Kuwana…A,…Shibata…H,…Izutsu…K,…Goda…Y�…
Particle… image…velocimetry…evaluation…of… fluid… flow…
profiles…in…USP…4…qow-through…dissolution…cells.
Pharm…Res. …2015�32�2950-9.
PURPOSE�…To… evaluate… fluid… flow…profiles… in… the…

flow-through… cell… (FTC,…USP… apparatus… 4)… system…
with…pulsatile… and…non-pulsatile…pumps.…METHODS�…
Instantaneous…velocity…vectors… in… the…dissolution…cells…
were… obtained… from… images… sequentially… captured…
by…a…particle… image…velocimetry… (PIV)… system.…The…
data…were… sorted… to… follow… the… pump…pulse… cycle.…
RESULTS�… The… analysis… showed… changes… in… the…
flow…profiles…during…a…pump…pulse… (0.5… s)… at… a…0.025-
s… interval… in… two…sizes…of… cells… installed… in… the…FTC…
system.…Supplying…a…slow…qow…from…the…pulsatile…pump…
induced… instantaneous…downward… (inner… layer)… and…
upward… (outer… layer)… flow… in… the… larger… cell… during…
the… suction…phase.…Analysis… at… varied…medium…and…
cell… temperatures… strongly… suggested…a…contribution…
of…natural…convection… to… the…complex… flow…caused…by…
relatively…high…cell…temperature.…Uniform…upward…qow…
was…observed… in…other…cells…and…qow…rate…conditions.…
The… time-averaged… vertical… velocities… in… the… cells…
were…similar… in… the…pulsatile…and…non-pulsatile…pump…
systems.…CONCLUSIONS�…The…PIV…analysis…provides…
information…on…how… flow…rate…and…pump…pulse…affect…
fluid… flow…profiles…at…multiple…points… in… flow-through…
dissolution…cells.…An…appropriate… temperature…control…
should…reduce…the…complex…qow…of…the…medium…in…the…
FTC…system.
Keywords�… flow-through… cell… dissolution… testing,…
hydrodynamics,…pulsatile…pump

…Fujii… Kˎ1,2,… Izutsu… K,… Kume…Mˎ1,… Yoshino… Tˎ1,…
Yoshihashi…Yˎ1,…Sugano…Kˎ1,…Terada…Kˎ1�…Physical…
characterization…of…meso-erythritol… as…a…crystalline…
bulking…agent…for…freeze-dried…formulations.
Chem…Pharm…Bull. …2015�63�311-7.
The… purpose… of… this… study…was… to… identify… and…

characterize…new…crystalline…bulking…agents…applicable…
to… freeze-dried…pharmaceuticals.…Thermal…analysis…of…
heat-melt…sugar…and…sugar…alcohol…solids…as…well…as…their…
frozen…aqueous…solutions…showed…high…crystallization…
propensity… of… meso-erythritol… and… D-mannitol .…
Experimental… freeze-drying… of… the… aqueous…meso-
erythritol…solutions…after…their…cooling…by…two…di⒎erent…
methods…(shelf-ramp…cooling…and…immersion…of…vials…into…
liquid…nitrogen)…resulted…in…cylindrical…crystalline…solids…
that…varied… in…appearance…and…microscopic…structure.…
Powder… 9-ray… diffraction… and… thermal… analysis…
indicated…different…crystallization…processes…of…meso-
erythritol…depending…on…the…extent…of…cooling.…Cooling…
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of…the…frozen…meso-erythritol…solutions…at…temperatures…
lower… than… their…Tg�… (glass… transition… temperature…
of…maximally… freeze-concentrated…phase,… -59.7 ˃C)…
induced… a… greater… number… of… nuclei… in… the… highly…
concentrated…solute…phase.…Growth…of…multiple…meso-
erythritol…anhydride…crystals…at…around…-40 C˃…explains…
the…powder-like…fine…surface…texture…of…the…solids…dried…
after… their… immersion… in… liquid…nitrogen.…Contrarily,…
shelf-ramp…cooling…of…the…frozen…solution…down…to…-40 C˃…
induced…an…extensive…growth…of…the…solute…crystal…from…
a…small…number…of…nuclei,…leading…to…scale-like…patterns…
in…the…dried…solids.…An…early…transition…of…the…freezing…
step… into…primary…drying… induced…collapse…of… the…non-
crystalline… region… in… the…cakes.…Appropriate…process…
control…should…enable…the…use…of…meso-erythritol…as…an…
alternative… crystalline…bulking…agent… in… freeze-dried…
formulations.
Keywords�… crystallization,… freeze-drying,… thermal…
analysis

ˎ1……Faculty…of…Pharmaceutical…Sciences,…Toho…University
ˎ2…POLA…Pharma…Inc.

…Shibata… H,… Yoshida… H,… Izutsu… K,… Haishima… Y,…
Kawanishi…T,…Okuda…H,…Goda…Y�…Interaction…kinetics…
of…serum…proteins…with…liposomes…and…their…e⒎ect…on…
phospholipase-induced…liposomal…drug…release.
Int…J…Pharm.…2015�495�827-39.
We… used… surface… plasmon… resonance… (SPR)… to…

measure… the…affinity… and…kinetics… of… the… interaction…
between…serum…proteins…and…both…conventional… and…
PEGylated…liposomes.…The…e⒎ect…of…the…interactions…on…
secretory…phospholipase…A2…(sPLA2)-induced…release…of…
a…model…drug… from… liposomes…was…also…assessed.…SPR…
analysis…of…12…serum…proteins…revealed…that…the…mode…
of… interaction…between…serum…proteins…and… liposomes…
greatly… varies… depending… on… the… type… of… protein.…
For…example,… albumin…bound… to… liposomes…at… slower…
association�dissociation… rates…with… higher… affinity…
and… prevented… sPLA2-induced… drug… release… from…
PEGylated…liposomes.…Conversely,…fibronectin…bound…at…
faster…association�dissociation…rates…with…lower…a⒏nity…
and…demonstrated… little… impact…on… the…drug…release.…
These…results…indicate…that…the…e⒎ect…of…serum…proteins…
on… sPLA2…phospholipid… hydrolysis… varies…with… the…
mode…of… interaction…between…proteins…and… liposomes.…
Understanding… how… the… proteins… interact… with…

liposomes…and… impact…sPLA2…phospholipid…hydrolysis…
should…aid…the…rational…design…of…therapeutic…liposomal…
formulations.
Keywords�… liposomes,… surface… plasmon… resonance,…
phospholipase…A2

…Sasakura…Dˎ1,…Nakayama…Kˎ2,…Sakamoto…T,…Chikuma…
Tˎ1�… Strategic… development… of… a… multivariate…
calibration…model…for…the…uniformity…testing…of…tablets…
by…transmission…NIR…analysis.
Pharmazie…2015�70�289-95.
The…use…of… transmission…near… infrared…spectroscopy…

(TNIRS)…is…of…particular…interest…in…the…pharmaceutical…
industry.…This… is… because…TNIRS…does… not… require…
sample…preparation…and…can…analyze… several… tens…of…
tablet… samples… in… an…hour.… It… has… the… capability… to…
measure…all… relevant… information… from…a… tablet,…while…
still… on… the… production… line.…However,…TNIRS… has…
a… narrow… spectrum… range… and… overtone…vibrations…
often… overlap.… To… perform… content… uniformity…
testing… in… tablets… by…TNIRS,… various… properties…
in… the… tableting… process… need… to… be… analyzed… by…
a…multivariate… prediction…model,… such… as… a… Partial…
Least…Square…Regression…modeling.…One… issue… is… that…
typical…approaches…require…several…hundred…reference…
samples…to…act…as…the…basis…of…the…method…rather…than…a…
strategically…designed…method.…This…means…that…many…
batches…are…needed…to…prepare…the…reference…samples�…
this…requires…time…and…is…not…cost…e⒎ective.…Our…group…
investigated… the… concentration… dependence… of… the…
calibration…model…with…a…strategic…design.…Consequently,…
we…developed…a…more…e⒎ective…approach…to…the…TNIRS…
calibration…model…than…the…existing…methodology.
Keywords�…content…uniformity…testing,… tablet…analyses,…
near…Infrared…spectroscopy

ˎ1…Showa…Pharmaceutical…University
ˎ2…Towa…Pharmaceutical…Co.

…Yamamoto…Yˎ1,…Fukami…Tˎ2,…Koide…T,…Onuki…Yˎ3,……
Suzuki… Tˎ4, … Katori… N,… Tomono… Kˎ4� … Studies…
on… Uniformity… of… the… Active… Ingredients… in…
Acetaminophen… Suppositories…Re-solidified… after…
Melting…under…High…Temperature…Conditions.
Chem…Pharm…Bull. …2015�63�263r72.
The… target… of… the… present… pharmaceutical… study…

was… the… antipyretic… analgesic,… acetaminophen�…
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its… suppositoryform… is… usually… split… when… used…
in… pediatric… patients.…We… focused… on… the… active…
ingredient…uniformity… in… these…products,…which…were…
re-solidified… after…melting…under… high… temperature…
condition.…When… sections… of… the… cut… surfaces… of… the…
seven…acetaminophen…suppository…products… (SUP-Ar
G)… commercially… available… in… Japan…were…visualized…
by… polarized…microscopy,… acetaminophen… crystals…
that…were…dispersed… in… the…base…were… identified.…The…
results… of… the… quantitative… determination… of… agent…
concentration… for…each…cut…portion… (mg�g)… suggested…
uniform…dispersion…of…these…crystals…in…the…base…of…each…
product.…The…agent…concentration… in…each…portion…of…
the…suppositories…that…was…re-solidified…after…melting…at…
high…temperatures…was…measured.…Segregation…of… the…
active… ingredient…was…observed… in… four…products…at…a…
temperature…of…40 C˃… for…1…h,…while…active… ingredient…
uniformity…was…maintained…in…the…other…three…products…
(SUP-C,…SUP-F…and…SUP-G).…The… latter…three…products…
also…showed…high…viscosity…at…40 ˃C.…At…50 ˃C…for…
4…h,… only… the…uniformity…of… the…active… ingredient… in…
SUP-C…was…maintained.…These… results… suggest… that…
the…uniformity…of…the…active… ingredient… is… lost… in…some…
acetaminophen… suppositories… that…were… re-solidified…
after…melting…under…high…temperature…conditions.…The…
degree…of…loss…varies…depending…on…the…product.
Keywords�…Suppository,…Acetaminophen,…Uniformity

ˎ1…Teikyo…Heisei…University
ˎ2…Meiji…Pharmaceutical…University
ˎ3…Hoshi…University
ˎ4…Nihon…University

…Onuki…Yˎ1,…Funatani…Cˎ1,…Yokawa…Tˎ2,…Yamamoto……
Yˎ3,…Fukami…Tˎ4,…Koide…T,…Obata…Yˎ1,…Takayama…Kˎ1�…
Magnetic…resonance…imaging…of…the…phase…separation…
in…mixed…preparations… of…moisturizing… cream…and…
steroid…ointment…after…centrifugation.
Chem…Pharm…Bull. …2015�63�377r83.
A…mixed… preparation… consisting… of… a…water-in-

oil… emulsion-type…moisturizing… cream…and…a… steroid…
ointment… is… frequently…prescribed… for… the… treatment…
of… atopic… dermatitis.…We… have… investigated… the…
compatibility… of…moisturizing…creams…and…ointments…
because… there… are… concerns… regarding… the…physical…
stability… of… these…mixed… preparations.… The… key…
technology…used…in…this…study…was…magnetic…resonance…

imaging… (MRI).…A… commercial…moisturizing… cream…
and…white…petrolatum…or…clobetasone…butyrate… (CLB)…
ointment…samples…were…mixed… in…a…weight…ratio…of…1… �…
1.…A…centrifugation…test…protocol… (20000ʷg…for…3…min)…
was… implemented… to… accelerate… the… destabilization…
processes… in… the… samples.…After… centrifugation,… the…
mixed…preparations…separated…into…three…distinct…layers…
(upper,…middle,…and… lower),…while…no…phase…separation…
was… observed…using…moisturizing… cream…alone.…The…
phase…separation…was…monitored…using…chemical… shift…
selective… images…of…water…and…oil…and…quantitative…T2…
maps.… In…addition,…MR…and…near-infrared…spectroscopy…
were…employed…for…component…analysis…of…each…phase-
separated…layer.…Collectively,…it…was…confirmed…that…the…
lower… layer…contained…water,…oils,…and…organic…solvent,…
while… the…upper… and…middle… layers…were… composed…
solely… of… oils.…Furthermore,… this… study… investigated…
the… distribution… of… CLB… in… the… phase-separated…
samples…and…showed…that…a…heterogeneous…distribution…
existed.…From…our…results,… it…was…confirmed… that… the…
mixed…preparation…became…unstable…because… of… the…
incompatibility…of…the…moisturizing…cream…and…ointment.
Keywords�…Mixed… external… preparation,…Magnetic…
resonance…spectroscopy,…MR…imaging

ˎ1…Hoshi…University
ˎ2…Bio…View…Corporation
ˎ3…Teikyo…Heisei…University
ˎ4…Meiji…Pharmaceutical…University

…Koide…T,…Yamamoto…Yˎ1,…Fukami…Tˎ2,…Katori…N,…
Okuda… H,… Hiyama…Y�… Analysis… of… Distribution…
o f … Ingred ients … in … Commerc ia l ly … Ava i l ab le…
Clarithromycin… Tablets… Using… Near-Infrared…
Chemical… Imaging… with… Principal… Component…
Analysis…and…Partial…Least…Squares.
Chem…Pharm…Bull.…2015�63�663r8.
T h e … a im … o f … t h i s … s t u d y … w a s … t o … e v a l u a t e…

pharmaceuticals… using… a… near-infrared… chemical…
imaging(NIR-CI)… technique… for… visualizing… the…
distribution… of… ingredients… in… solid…dosage… forms…of…
commercially… available… clarithromycin… tablets.…The…
cross…section…of…a…tablet…was…measured…using…the…NIR-
CI…system…for…evaluating…the…distribution…of…ingredients…
in…the…tablet.…The…chemical…images…were…generated…by…
performing…multivariate… analysis…methods�…principal…
component…analysis… (PCA)…and…partial… least… squares…
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(PLS)…with…normalized…near-infrared(NIR)…spectral…data.…
We…gained… spectral… and… distributional… information…
related…to…clarithromycin,…cornstarch,…and…magnesium…
stearate… by… using… PCA… analysis.… On… the… basis… of…
this… information,… the… distribution… images… of… these…
ingredients…were…generated…using…PLS…analysis.…The…
results…of…PCA…analysis…enabled…us…to…analyze…individual…
components…by…using…PLS…even…if…su⒏cient…information…
on… the…products…was…not… available.…However,… some…
ingredients…such…as…binder…could…not…be…detected…using…
NIR-CI,…because…their…particle…sizes…were…smaller…than…
the…pixel…size…(approximately…25…̫ 25…̫ …50…mm)…and…they…
were…present… in… low…concentrations.…The… combined…
analysis…using…both…PCA…and…PLS…with…NIR-CI…was…
useful… to…analyze… the…distribution…of… ingredients… in…a…
commercially… available… pharmaceutical… even…when…
su⒏cient…information…on…the…product…is…not…available.
Keywords � … near - in f rared , … chemica l … imag ing ,…
clarithromycin

ˎ1…Teikyo…Heisei…University
ˎ2…Meiji…Pharmaceutical…University

…Hisada…Hˎ1,…Inoue…Mˎ1,…Koide…T,…Carriere…Jˎ2,…Heyler…
Rˎ2,…Fukami…Tˎ1�…Direct…High-Resolution…Imaging…of…
Crystalline…Components… in…Pharmaceutical…Dosage…
Forms…Using…Low-Frequency…Raman…Spectroscopy.
Org…Process…Res…Dev.…2015�19�1796r8.
Crysta l l ine… forms… of … act ive… pharmaceut ica l…

ingredients… need… to… be… clearly… understood… and…
characterized… by… the… pharmaceutical… industry… to…
ensure…the…correct…dosage… is…produced.… In… this…study,…
we… evaluated… the… crystalline… form…of… two…different…
pharmaceutical… cocrystals… and… a… physical…mixture…
consisting… of… caff… eine… and… 4-hydroxybenzoic… acid…
using…a…Raman…microscopy…system…equipped…with…a…
measurement…module… to… access… the… low-frequency…
region.…We…also…demonstrated…the…di⒎erences…between…
a… low-frequency…Raman… spectroscopy… image… of… a…
cocrystal…and…its…physical…mixture…in…a…pharmaceutical…
dosage… form.…The…measured…pharmaceutical…dosage…
forms…were�… a…prepared…pharmaceutical… cocrystal,… a…
physical…mixture,…and…microcrystalline…cellulose.…The…
spectral…patterns…of…the…cocrystal…and…physical…mixture…
were…easily…distinguished… in…the… low-frequency…region…
of… the…Raman… spectrum.…Based… on… the… spectrum…of…
the… cocrystal… and… physical…mixture,… two… different…

crystalline… forms… in… the… pharmaceutical… dosage…
form…were…visualized…using…Raman…microscopy.…We…
concluded…that… low-frequency…Raman…spectroscopy… is…
able…to…directly…visualize…the…crystalline…form…of…active…
pharmaceutical… ingredients… in…pharmaceutical…dosage…
forms…without…any…pretreatment.
Keywords � … Cocrysta l , … Low- frequency… Raman…
microscopy,…Imaging

ˎ1…Meiji…Pharmaceutical…University
ˎ2…Ondax…Inc.

…Fukami… Tˎ1,… Koide… T,… Hisada… Hˎ1,… Inoue…Mˎ1,……
Yamamoto … Yˎ2, … Suzuk i … Tˎ3, … Tomono … Kˎ3�…
Pharmaceutical… evaluation…of… atorvastatin… calcium…
tablets… available… on… the… Internet�… a… preliminary…
investigation…of…substandard…medicines…in…Japan.
J…Drug…Deliv…Sci…Tec.…2016�31�35-40.
Substandard…medicine… is… a… type… of… substandard�

spurious�falsely… labeled�falsified�counterfeit… (SSFFC)…
drug… as… defined… by… the…WHO… that… has… permeated…
the… distribution… of… drugs… on… the… Internet,… and…
is… accessible… without… prescription.… An… influx… of…
substandard…medicines… is… thus… a… serious…matter… in…
many… developed… countries.… Here,… Lipitor… and… its…
generic…drugs…containing…atorvastatin…calcium… (ATC),…
used… for… the… treatment…of…hyperlipidemia…worldwide,…
were… selected… as… a…model… prescription… drug.… Six…
brands… of…ATC… tablets…were… purchased… from… four…
Japanese-language…web… sites.…Raman… spectroscopy…
and…powder…9-ray…di⒎raction… (P9RD)…were…employed…
to… determine…ATC… and… ingredients… in… the… tablets.…
Although…P9RD…measurements…showed…no…di⒎raction…
peaks…of…ATC…because…of… its… low…content,…a…handheld…
Raman… spectrometer… detected…ATC… in… unmodified…
tablets… (without…crushing).…The… tablets…were…assayed…
for…drug…content…and…dissolution…profile…according… to…
the…Japanese…Pharmacopoeia,…and…one…product…showed…
an… obviously… slower…drug… release.…9-ray… computed…
tomography… (CT)… showed… the… interior… of… the… tablet…
in…detail…and…suggested… that…massive…agglomerations…
caused…slow…disintegration…of… the… tablet.…This… is… the…
first…report…applying…9-ray…CT…to…tablets…obtained…on…
the…Internet…and…indicates…that…unqualified…prescription…
drugs…are…easily…distributed…on… the… Internet…without…
any…quality…assurance.
Keywords�… Internet…drugs,…Atorvastatin…tablets,…9-ray…
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computed…tomography

ˎ1…Meiji…Pharmaceutical…University
ˎ2…Teikyo…Heisei…University
ˎ3…Nihon…University

…Imazato-Hirano…Mˎ1,…Taniguchi…Yˎ2,…Kakehi…Mˎ3,…
Kuze…Yˎ3,…Nakamura…Tˎ4,…Minamide…Yˎ5,…Miya…Kˎ6,……
Hosogi… Jˎ7,…Katashima…Mˎ8,…Maekawa…Kˎ9,…Okuda…
H,…Niimi…S,…Kawasaki…N,… Ishii-Watabe…A,…Katori…N�…
Japanese…bioanalytical…method…validation…guideline�…
the…world’s… first… regulatory…guideline…dedicated… to…
ligand-binding…assays.
Bioanalysis…2015�7�1151-6.
After… almost… one… and… a… half… years… of… thorough…

discussion,… bThe…Guideline… on…Bioanalytical…Method…
(Ligand…Binding…Assay)…Validation… in…Pharmaceutical…
Development’…was… issued…on…1…April… 2014… from… the…
Ministry…of…Health,…Labour…and…Welfare… (MHLW)…of…
Japan…<1>.…This…Guideline,…hereinafter…referred…to…as…the…
bMHLW…LBA…Guideline,’… is…the…world’s…first…regulatory…
guideline… solely…dedicated… to… ligand-binding… assays…
(LBA)…and…became…e⒎ective…on…1…April…2015.

To… deve lop… the… MHLW… LBA… Guide l ine , … i t s…
supplemental…2�A…Document… <2>… and… their…English…
translation… <3>,… the…authors…have…worked… in…the…Study…
Group… of…MHLW… and… its… affiliated… LBA…Working…
Group,… represent-… ing… the… regulatory… agency… and…
industries.…This…manuscript…provides…an…overview…of…
the…developing…process…of… the…MHLW…LBA…Guideline…
and…the…highlights…of…key…issues.
Keywords�…LBA,…BMV…Guideline,…Regulated…Bioanalysis

ˎ1…Novartis
ˎ2…Toray…Research…Center
ˎ3…Takeda…Pharmaceutical
ˎ4…Shin…Nippon…Biomedical…Laboratories
ˎ5…Shimadzu…Techno-Research
ˎ6…Chugai…Pharmaceutical
ˎ7…Kyowa…Hakko…Kirin
ˎ8…Astellas…Pharma
ˎ9…Hisamitsu…Pharmaceutical

…Welink…Jˎ1,…Fluhler…Eˎ2,…Hughes…Nˎ3,…Arnold…Mˎ4,…
Garofolo…Fˎ5,…Bustard…Mˎ6,…Coppola…Lˎ7,……Dhodda…Rˎ8,……
Evans…Cˎ9,…Gleason…Cˎ10,…Haidar…Sˎ11,…Hayes…Rˎ12,……
Heinig…Kˎ13,…Katori…N,…Le…Blaye…Oˎ14,…Li…Wˎ15,…Liu…

Gˎ4,… Santos…MGLˎ16,…Meng…Mˎ17,…Nicholson…Bˎ18,……
Savoie…Nˎ19,… Skelly…Mˎ11,… Sojo…Lˎ20,…Tampal…Nˎ6,……
van…de…Merbel…Nˎ21,…Verhaeghe…Tˎ22,…Vinter…Sˎ23,……
Wickremsinhe…Eˎ24,…Whale…Eˎ23,…Wilson…Aˎ25,…Witte…
Bˎ26,…Woolf…Eˎ27�…2015…White…Paper…on…recent… issues…
in… bioanalysis�… focus… on… new… technologies… and…
biomarkers…(Part…1…r…small…molecules…by…LCMS).
Bioanalysis…2015�7�2913-25.
The… 2015… 9th…Workshop… on… Recent… Issues… in…

Bioanalysis… (9th…WRIB)… took…place… in…Miami,…Florida…
with… participation… of… over… 600… professionals… from…
pharmaceutical… and… biopharmaceutical… companies,…
b io techno logy… companies , … contract … research…
organizations… and… regulatory… agencies…worldwide.…
It… is… once… again… a… 5-day…week… long… event… r… a… full…
immersion…bioanalytical…week…r…specifically…designed…to…
facilitate…sharing,… reviewing,…discussing…and…agreeing…
on…approaches… to…address… the…most…current… issues…of…
interest… in…bioanalysis.…The… topics… covered… included…
both…small…and… large…molecules,…and… involved…LCMS,…
hybrid…LBA�LCMS,…LBA…approaches… including… the…
focus…on…biomarkers…and… immunogenicity.…This…2015…
White… Paper… encompasses… recommendations… that…
emerged… from…the…extensive…discussions…held…during…
the…workshop,…and…is…aimed…to…provide…the…bioanalytical…
community… with… key… information… and… practical…
solutions…on… topics…and… issues…addressed,… in…an…effort…
to…advance…scientific…excellence,… improve…quality…and…
deliver…better…regulatory…compliance.…Due…to…its…length,…
the…2015…edition…of… this… comprehensive…White…Paper…
has…been…divided… into… three…parts.…Part…1…covers… the…
recommendations… for…small…molecule…bioanalysis…using…
LCMS.… Part… 2… (hybrid…LBA�LCMS… and… regulatory…
agencies’…inputs)…and…Part…3…(large…molecule…bioanalysis…
using…LBA,…biomarkers…and… immunogenicity)…will…also…
be…published…in…volume…7…of…Bioanalysis,…issues…23…and…
24,…respectively.
Keywords�… LC-MS,… BMV… Guidel ine,… Regulated…
Bioanalysis

…ˎ1…Dutch…MEB
…ˎ2…Pfizer,…Pearl…River
…ˎ3……Bioanalytical… Laboratory… Services… a…Division… of…

LifeLabs…LP
…ˎ4…Bristol-Myers…Squibb
…ˎ5…Angelini…Pharma
…ˎ6…Health…Canada
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…ˎ7…Apotex
…ˎ8…AbbVie…Inc.
…ˎ9…GlaxoSmithKline
ˎ10…Bristol-Myers…Squibb
ˎ11…US…FDA
ˎ12…MPI…Research,…Mattawan
ˎ13…F.…Ho⒎mann-La…Roche…Ltd.
ˎ14…France…ANSM
ˎ15…Novartis
ˎ16…Brazil…Anvisa
ˎ17…Covance
ˎ18…PPD
ˎ19…CFABS
ˎ20…9enon…Pharmaceuticals…Inc.
ˎ21…PRA…Health…Sciences
ˎ22……Janssen…Research…�…Development,…Beerse,…Belgium
ˎ23…UK…MHRA,…London
ˎ24…Eli…Lilly…�…Company
ˎ25…Astra;eneca
ˎ26…Germany…BfArM
ˎ27…Merck…Research…Labs

…Ackermann…Bˎ1,…Neubert…Hˎ2,…Hughes…Nˎ3,…Garofolo…
Fˎ4,…Abberley…Lˎ5,…Alley…SCˎ6,…Brown-Augsburger…
Pˎ1,…Bustard…Mˎ7,…Chen…Lˎ8,…Heinrich…Jˎ9,…Katori…N,…
Kaur…Sˎ10,…Kirkovsky…Lˎ11,…Laterza…OFˎ12,…Le…Blaye…
Oˎ13,…LÉvesque…Aˎ14,…Mendes…G,…Santos…GMLˎ15,…Olah…
Tˎ16,…Savoie…Nˎ17,…Skelly…Mˎ18,…Spitz…Sˎ19,…Szapacs…Mˎ5,……
Tampal…Nˎ18,…Wang…Jˎ16,…Welink…Jˎ20,…Wieling…Jˎ21,…
Haidar…Sˎ18,…Vinter…Sˎ22,…Whale…Eˎ22,…Witte…Bˎ23�…2015…
White…Paper…on…recent…issues…in…bioanalysis�…focus…on…
new…technologies…and…biomarkers… (Part…2…r…hybrid…
LBA�LCMS…and…input…from…regulatory…agencies).
Bioanalysis…2015�7�3019-34.
The… 2015… 9th…Workshop… on… Recent… Issues… in…

Bioanalysis… (9th…WRIB)… took…place… in…Miami,…Florida…
with… participation… of… over… 600… professionals… from…
pharmaceutical… and… biopharmaceutical… companies,…
b io techno logy… companies , … contract … research…
organizations… and… regulatory… agencies…worldwide.…
It… is… once… again… a… 5-day…week… long… event… r… a… full…
immersion…bioanalytical…week…r…specifically…designed…to…
facilitate…sharing,… reviewing,…discussing…and…agreeing…
on…approaches… to…address… the…most…current… issues…of…
interest… in…bioanalysis.…The… topics… covered… included…
both…small…and… large…molecules,…and… involved…LCMS,…
hybrid… LBA�LCMS,… LBA… approaches… including…

the… focus… on…biomarkers… and… immunogenicity.…This…
2015…White… Paper… encompasses… recommendations…
that… emerged… from… the… extensive… discussions… held…
during… the…workshop,…and… is…aimed…at…providing… the…
bioanalytical… community…with…key… information… and…
practical… solutions… on… topics… and… issues… addressed,…
in…an…effort… to…advance…scientific…excellence,… improve…
quality…and…deliver…better…regulatory…compliance.…Due…
to… its… length,… the…2015…edition…of… this…comprehensive…
White…Paper…has…been…divided… into… three…parts.…Part…
2… covers… the… recommendations… for… hybrid… LBA�
LCMS…and…regulatory…agencies’… inputs.…Part…1… (small…
molecule…bioanalysis…using…LCMS)…and…Part…3… (large…
molecule… bioanalysis… using… LBA,… biomarkers… and…
immunogenicity)…will… be… published… in… volume… 7… of…
Bioanalysis,…issues…22…and…24,…respectively.…
Keywords�… Hybrid… LBA�LC-MS,… BMV…Guideline,…
Regulated…Bioanalysis

…ˎ1…Eli…Lilly…�…Company
…ˎ2…Pfizer,…Andover
…ˎ3……Bioanalytical… Laboratory… Services… a…Division… of…

LifeLabs…LP
…ˎ4…Angelini…Pharma
…ˎ5…GlaxoSmithKline
…ˎ6…Seattle…Genetics
…ˎ7…Health…Canada
…ˎ8…Boehringer…Ingelheim
…ˎ9…Roche…Innovation…Center…Penzberg
ˎ10…Genentech
ˎ11…Pfizer,…San…Diego
ˎ12…Merck…�…Co.,…Inc.
ˎ13…France…ANSM
ˎ14…inVentiv…Health…Clinical
ˎ15…Brazil…ANVISA
ˎ16…Bristol-Myers…Squibb
ˎ17…CFABS
ˎ18…US…FDA
ˎ19…MedImmune
ˎ20…Dutch…MEB
ˎ21…Antaeus…Biopharma
ˎ22…UK…MHRA
ˎ23…Germany…BfArM

…Amaravadi…Lˎ1,…Song…Aˎ2,…Myler…Hˎ3,…Thway…Tˎ4,…
Kirshner…Sˎ5,…Devanarayan…Vˎ6,…Ni…Y…Gˎ3,…Garofolo……
Fˎ7,…Birnboeck…Hˎ8,…Richards…Sˎ9,…Gupta…Sˎ4,…Luo…Lˎ3,……
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Kingsley…Cˎ10,… Salazar-Fontana…Lˎ9,… Fraser… Sˎ11,…
Gorovits…Bˎ12,…Allinson…Jˎ10,…Barger…Tˎ4,…Chilewski……
Sˎ13,…Fjording…M…Sˎ14,…Haidar…Sˎ5,…Islam…Rˎ15,…Jaitner…
Bˎ16,…Kamerud…Jˎ17,…Katori…N,…Krinos-Fiorotti…Cˎ12,…
Lanham…Dˎ18,…Ma…Mˎ4,…McNally…Jˎ12,…Morimoto…Aˎ2,……
Mytych…Dˎ4,…da…Costa…A…Nˎ19,…Papadimitriou…Aˎ20,……
Pillutla… Rˎ3,… Ray… Sˎ1,… Safavi…Aˎ21,… Savoie… Nˎ22,…
Schaefer…Mˎ20,…Shih…Jˎ4,…Smeraglia…Jˎ19,…Skelly…M…Fˎ5,……
Spond…Jˎ23,…Staack…R…Fˎ20,…Stou⒎er…Bˎ3,…Tampal…Nˎ5,……
Torri…Aˎ24,…Welink… Jˎ25,…Yang…T-Yˎ26,…;oghbi… Jˎ9�……
2015…White…Paper…on… recent… issues… in…bioanalysis�…
focus…on…new…technologies…and…biomarkers…(Part…3…r…
LBA,…biomarkers…and…immunogenicity).
Bioanalysis…2015�7�3107-24.
The… 2015… 9th… Workshop… on… Recent … Issues…

in… Bioanalysis… (9th…WRIB)… took… place… in…Miami,…
Florida…with…participation…of… 600…professionals… from…
pharmaceutical… and… biopharmaceutical… companies,…
b io techno logy… companies , … contract … research…
organizations… and… regulatory… agencies…worldwide.…
WRIB…was…once… again… a… 5…day,…week-… long…event… r…
A…Full… Immersion…Bioanalytical…Week…r… specifically…
designed…to…facilitate…sharing,…reviewing,…discussing…and…
agreeing…on…approaches… to…address… the…most…current…
issues…of… interest… in…bioanalysis.…The… topics… covered…
included…both…small…and…large…molecules,…and…involved…
LCMS,… hybrid… LBA�LCMS… and… LBA… approaches,…
including…the…focus…on…biomarkers…and…immunogenicity.…
This…2015…White…Paper…encompasses…recommendations…
emerging… from…the…extensive…discussions…held…during…
the…workshop,…and…is…aimed…to…provide…the…bioanalytical…
community…with…key…information…and…practical…solutions…
on…topics…and… issues…addressed,… in…an…e⒎ort… to…enable…
advances… in… scientific… excellence,… improved…quality…
and…better… regulatory…compliance.…Due… to… its… length,…
the…2015…edition…of… this… comprehensive…White…Paper…
has…been…divided…into…three…parts.…Part…3…discusses…the…
recommendations… for… large…molecule…bioanalysis…using…
LBA,…biomarkers…and… immunogenicity.…Part…1… (small…
molecule…bioanalysis…using…LCMS)…and…Part…2… (hybrid…
LBA�LCMS…and…regulatory… inputs… from…major…global…
health…authorities)…have…been…published… in…volume…7,…
issues…22…and…23…of…Bioanalysis,…respectively.
Keywords�…LBA,…BMV…Guideline,…Regulated…Bioanalysis

…ˎ1…BiogenIdec
…ˎ2…Genentech

…ˎ3…Bristol-Myers…Squibb
…ˎ4…Amgen
…ˎ5…US…FDA
…ˎ6…Abbvie
…ˎ7…Angelini…Pharma,…Pomezia
…ˎ8……Roche…Pharma…Research…and…Early…Development,…

Roche…Innovation…Center
…ˎ9…Sanofi
ˎ10…LGC
ˎ11…Pfizer,…Groton
ˎ12…Pfizer,…Andover
ˎ13…Bristol-Myers…Squibb
ˎ14…Novo…Nordisk…A�S
ˎ15…Celerion,…Lincoln
ˎ16…Novartis…Pharma
ˎ17…Eurofins…Bioanalytical…Services
ˎ18…Eurofins…Bioanalytical…Services
ˎ19…UCB…Biopharma
ˎ20……Roche…Pharma…Research…and…Early…Development,…

Roche…Innovation…Center
ˎ21…Bioagilytix…Labs
ˎ22…CFABS
ˎ23…Merck
ˎ24…Regeneron…Pharmaceuticals
ˎ25…Dutch…MEB
ˎ26…Janssen…R�D

…Sakai-Kato…K,…Nanjo…K,…Kusuhara…Hˎ1,…Nishiyama…Nˎ2,…
Kataoka…Kˎ3,…Kawanishi…T,…Okuda…H,…Goda…Y�…E⒎ect…
of…knockout…of…Mdr1a…and…Mdr1b…ABCB1…genes…on…
the…systemic…exposure…of…a…doxorubicin-conjugated…
block…copolymer…in…mice.
Mol…Pharm.…2015�12�3175-83.
We…previously…elucidated…that…ATP-binding…cassette…

subfamily…B…member…1… (ABCB1)…mediates… the…efflux…
of… doxorubicin-conjugated… block… copolymers… from…
HeLa…cells.…Here,…we… investigated…the…role…of…ABCB1…
in… the… in…vivo…behavior… of… a…doxorubicin-conjugated…
polymer… in…Mdr1a�1b(-�-)…mice.…The…area…under… the…
curve… for… intravenously… administered… polymer… in…
Mdr1a�1b(-�-)…mice…was…2.2-fold…greater… than… that… in…
wild-type…mice.…The…polymer…was…mostly…distributed…
in… the… liver… followed…by… spleen… and… less… so… in… the…
brain,…heart,…kidney,…and…lung.…The…amount…of…polymer…
excreted… in… the…urine…was…significantly…decreased… in…
Mdr1a�1b(-�-)…mice.…The…amounts…of…polymers…excreted…
in… the… feces…were…similar… in…both…groups…despite… the…
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higher… systemic… exposure… in…Mdr1a�1b(-�-)…mice.…
Confocal…microscopy…images…showed…polymer…localized…
in…CD68(�)…macrophages… in… the… liver.…These… results…
show… that…knockout… of…ABCB1…prolonged… systemic…
exposure… of… the…doxorubicin-conjugated…polymer… in…
mice.…Our…results… suggest… that…ABCB1…mediated… the…
excretion…of…doxorubicin-conjugated…polymer… in…urine…
and… feces.…Our… results…provide…valuable… information…
about…the…behavior…of…block…copolymers…in…vivo,…which…
is… important… for… evaluating… the…pharmacokinetics… of…
active…substances…conjugated… to…block…copolymers…or…
the…accumulation…of…block…copolymers…in…vivo.
Keywords�… ABCB1,… Block… copolymer… micel les ,…
Clearance

ˎ1……Graduate…School… of…Pharmaceutical…Sciences,…The…
University…of…Tokyo

ˎ2……Polymer…Chemistry…Division,…Chemical…Resources…
Laboratory,…Tokyo…Institute…of…Technology

ˎ3……Graduate…School… of…Medicine,…Graduate…School… of…
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Tˎ3,…Matsuda…Yˎ4,…Hirano…Mˎ4,…Hanada…Hˎ5,…Hisada…
Sˎ6,…Onodera…Hˎ4,…Harashima…Hˎ7,…Matsumura…Yˎ8,……
Kataoka…Kˎ9,… Goda…Y,… Okuda…H,… Kawanishi… T�…
General…considerations…regarding…the…in…vitro…and…in…
vivo…properties…of…block…copolymer…micelle…products…
and…their…evaluation.
J…Control…Release. …2015�210�76-83.
Block…copolymer…micelles…are…nanoparticles… formed…

from…block… copolymers… that… comprise… a…hydrophilic…
polymer… such…as…poly(ethylene…glycol)… and…a…poorly…
soluble… polymer… such… as… poly(amino… acids).… The…
design… of… block… copolymer…micelles… is… intended… to…
regulate… the… in… vivo… pharmacokinetics,… stability,…
and…distribution… profiles… of… an… entrapped… or… block…
copolymer-linked… active… substance.… Several… block…
copolymer…micelle…products…are…currently…undergoing…
clinical…development�…however,… a…major… challenge… in…
the… development… and… evaluation… of… such… products…
is… identification… of… the… physicochemical… properties…
that… affect… the… properties… of… the… drug… product… in…
vivo.…Here…we…review…the…overall… in…vitro…and… in…vivo…
characteristics… of…block… copolymer…micelle…products…
with…a… focus…on…the…products…currently…under…clinical…
investigation.…We…present…examples…of…methods…suitable…

for… the…evaluation…of… the…physicochemical…properties,…
non-clinical… pharmacokinetics,… and… safety… of… block…
copolymer…micelle…products.
Keywords�…Block…copolymer…micelle,…Nanotechnology,…
Regulatory…a⒎airs
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…Sakai-Kato…K,…Nanjo…K,…Kawanishi…T,…Okuda…H,…Goda…
Y�…Effects…of… lipid…composition…on…the…properties…of…
doxorubicin-loaded…liposomes.
Ther…Deliv. …2015�6�785-94.
The… liposomal… lipid… composition… of… doxorubicin-

loaded…liposome…likely…will…inquence…its…pharmacological…
activity.…We…prepared…18… formulations…of…doxorubicin-
loaded… liposomes… in…which… the… lipid…composition…was…
varied.… It…was… indicated… that… the… intracellular…uptake…
of…doxorubicin…is…the…primary…property…of…doxorubicin-
loaded… liposome… that…affects… its…cytotoxicity… in…vitro.…
Furthermore,… the… release… rate… of… doxorubicin… from…
liposome…and… the…biological…activity…of… the… lipid… itself…
also…affected…the…cytotoxicity.…These… findings…provide…
an… insight… into…how… lipid…composition… influences… the…
cytotoxicity… of… the… doxorubicin-loaded… liposomes.…
Our…results…provide…valuable… information… that…should…
help… to…enhance… the… therapeutic…efficacy…of… liposomal…
anticancer… drug… products… by… optimizing… their…
formulations.
Keywords�…liposome,…lipid…composition,…Physicochemical…
properties

…Sakai-Kato…K,…Nanjo…K,…Kawanishi…T,…Okuda…H,…
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Physicochemical… Properties… of…Block…Copolymer…
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Micelles.
Chromatography…2015�36�29-32.
In… this… study,… we… report… the… physicochemical…

properties…of…three…types…of…block…copolymer…micelles…as…
measured…by…means…of…size…exclusion…chromatography…
coupled…with…multi-angle… light… scattering… (SECr
MALS).…Micelles…were… prepared… from…doxorubicin…
(Dox)-,…Nile…Red-,… and…4-(N,N-dimethylsulfamoyl)-2,1,3-
benzoxadiazole… (DBD)-conjugated…block…copolymers.…
The…molar…mass…and…radius…of…gyration…of… the…block…
copolymer…micelles…were…measured,…and…the…association…
number… of… the… polymers…was… calculated… from… the…
measured…molar…mass.…When… the…chemical… structure…
of… the…block…copolymers…was…varied… (i.e.,…by…varying…
the…poly(ethylene…glycol)… chain… length…or…by…varying…
the…polymerization…degree…of…poly(aspartic…acid)),… the…
physicochemical…properties…of… the… resultant…micelles…
differed…markedly.…The… association… number… of… the…
Dox-conjugated… polymeric…micelles…was… about… 2.3…
and…2.7…times…as…high…as…those…of…DBD-…and…Nile…Red-
conjugated… polymeric…micelles,… respectively.… The…
radius…calculated…from…SECrMALS…was…compared…with…
that…calculated…from…dynamic…light…scattering,…and…the…
ratio…of… the… two…radii…provided… information…about… the…
conformation…of…the…resultant…micelles.
Keywords�… SEC-MALS,… Block… copolymer…micelle,…
Physicochemical…properties
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Identification…and…evaluation…of…metastasis-related…
proteins,… oxysterol… binding… protein-like… 5… and…
calumenin,…in…lung…tumors.
Int…J…Oncol. …2015�47�195-203.
Metastasis… is… an… important… prognosis… factor… in…

lung… cancer,… therefore,… it… is… imperative… to… identify…
target…molecules…and…elucidate…molecular…mechanism…
of…metastasis… for… developing…new… therapeutics… and…
diagnosis…methods.…We… searched… for…metastasis-
related…proteins…by…utilizing…a…novel…antibody…proteome…
technology…developed…in…our…laboratory…that…facilitated…
efficient… screening… of… useful… target… proteins.…Two-
dimensional…di⒎erential… in-gel…electrophoresis…analysis…
identified… sixteen… proteins,… which… were… highly…
expressed… in…metastatic… lung…cancer…cells,… as…protein…
candidates.…Monoclonal…single-chain…variable…fragments…

(scFvs)… binding… to… candidates…were… isolated… from…a…
scFv-displaying…phage… library…by… affinity… selection.…
Tissue…microarray… analysis… of… scFvs… binding… to…
candidates…revealed…that…oxysterol…binding…protein-like…
5… (OSBPL5)… and…calumenin… (CALU)…were…expressed…
at…a…significantly…higher… levels… in… the… lung… tissues…of…
metastasis-positive…cases… than…that… in… the…metastasis-
negative… cases.…Furthermore,… 80�… of…OSBPL5… and…
CALU…double-positive…cases…were…positive… for… lymph…
node…metastasis.…Consistent…with… these…observations,…
overexpression… of… OSBPL5… and… CALU… promoted…
invasiveness… of… lung… cancer… cells .… Conversely,…
knockdown…of…these…proteins…using…respective…siRNAs…
reversed… the… invasiveness… of… the… lung… cancer… cells.…
Moreover,…these…proteins…were…expressed…in…lung…tumor…
tissues,…but…not… in…normal… lung…tissues.… In…conclusion,…
OSBPL5…and…CALU…are…related…to…metastatic…potential…
of… lung…cancer…cells,…and…they…could…be…useful… targets…
for…cancer…diagnosis…and…also…for…development…of…drugs…
against…metastasis.
Keywords � … metastas is , … lung… cancer , … ant ibody…
proteomics
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Otaka…Aˎ2,… Hojo…Hˎ6,… Sakashita…Nˎ2,… Saito…Hˎ3�……
Enthalpy-dr iven… interact ions… with… sul fated…
glycosaminoglycans… promote… cel l… membrane…
penetration…of…arginine…peptides.
Biochim…Biophys…Acta. …2016�1858�1339-49.
Cell…membrane… penetration… of… arginine… peptides…

is… thought… to… occur… via… electrostatic… interactions…
with…glycosaminoglycans… (GAGs)…on… the…cell… surface.…
However,… the…molecular… interaction… in…relation… to… the…
cell…membrane…penetration…still… remains…unclear.…We…
demonstrated… that… the…cell…penetration…efficiency…of…
arginine… peptides… is… correlated…with… the… favorable…
enthalpy…of…binding…to…heparin…of…GAG.…
Keywords�…Arginine…peptide,…Lysine…peptide,…Heparin
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ˎ2…Tokushima…University
ˎ3…Kyoto…Pharmaceutical…University
ˎ4…Nagoya…University
ˎ5…National…Institute…for…Materials…Science
ˎ6…Osaka…University

Yabuno…Kˎ1,…Morise… Jˎ1,… Kizuka…Yˎ1,… Hashii… N,…
Kawasaki…N,…Takahashi…Sˎ2,…Miyata…Sˎ3,… Izumikawa…
Tˎ3,…Kitagawa…Hˎ3,…Takematsu…Hˎ1,…Oka… Sˎ1�…A…
Sulfated…Glycosaminoglycan…Linkage…Region… Is… a…
Novel…Type… of…Human…Natural…Killer-1… (HNK-1)…
Epitope…Expressed… on…Aggrecan… in…Perineuronal…
Nets.
PLOS…One…2015�10�e0144560.
Human…natural…killer-1…(HNK-1)…carbohydrate…(HSO3-

3GlcAb1-3Galb1-4GlcNAc-R)… is…highly…expressed… in…the…
brain…and…required… for… learning…and…neural…plasticity.…
We…previously…demonstrated… that… expression…of… the…
HNK-1…epitope… is…mostly…abolished… in…knockout…mice…
for…GlcAT-P… (B3gat1),… a…major…glucuronyltransferase…
required… for…HNK-1… biosynthesis,… but… remained… in…
specific… regions…such…as…perineuronal…nets… (PNNs)… in…
these…mutant…mice.… Considering…PNNs… are…mainly…
composed…of…chondroitin…sulfate…proteoglycans…(CSPGs)…
and… regulate…neural…plasticity,…GlcAT-P-independent…
expression… of…HNK-1… in…PNNs… is… suggested… to…play…
a… role… in… neural… plasticity.…However,… the… function,…
structure,… carrier… glycoprotein… and… biosynthetic…
pathway…for…GlcAT-P-irrelevant…HNK-1…epitope…remain…
unclear.… In… this… study,…we… identified…a…unique…HNK-
1… structure… on… aggrecan… in… PNNs.… To… determine…
the…biosynthetic…pathway… for… the…novel…HNK-1,…we…
generated… knockout…mice… for… GlcAT-S… (B3gat2),…
the… other…glucuronyltransferase… required… for…HNK-
1… biosynthesis.… However,… GlcAT-P… and… GlcAT-S…
double-knockout…mice…did…not…exhibit… reduced…HNK-
1…expression…compared…with…single…GlcAT-P-knockout…
mice,… indicating…an…unusual…biosynthetic…pathway… for…
the…HNK-1…epitope… in…PNNs.…Aggrecan…was…purified…
from…cultured…cells… in…which…GlcAT-P…and… -S…are…not…
expressed…and…we…determined… the… structure… of… the…
novel…HNK-1…epitope…using… liquid… chromatography�
mass… spectrometry… (LC�MS)… as… a… sulfated… linkage…
region…of…glycosaminoglycans… (GAGs),…HSO3-GlcA-Gal-
Gal-9yl-R.…Taken…together,…we…propose…a…hypothetical…
model…where…GlcAT-I,… the…sole…glucuronyltransferase…
required… for… synthesis… of… the…GAG… linkage,… is… also…

responsible… for…biosynthesis… of… the…novel…HNK-1… on…
aggrecan.…These…results…could…lead…to…discovery…of…new…
roles…of…the…HNK-1…epitope…in…neural…plasticity.
KeywordsɿGlycosaminoglycan,… Human… Natural…
Killer-1,……Aggrecan

ˎ1…Kyoto…University
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ˎ3…Kobe…Pharmaceutical…University

Miura…Yˎ1,…Hashii…N,…Tsumoto…Hˎ1,…Takakura…D,…
Ohta…Y,…Abe…Yˎ2,…Arai…Yˎ2,…Kawasaki…N,…Hirose…Nˎ2,……
Endo…Tˎ1�… Change… in…N-Glycosylation… of… Plasma…
Proteins…in…Japanese…Semisupercentenarians.
PLOS…One…2015�10�e0142645.
An…N-glycomic… analysis… of… plasma… proteins…was…

performed… in…Japanese…semisupercentenarians… (SSCs)…
(mean…106.7…years),… aged…controls… (mean…71.6…years),…
and… young… controls… (mean… 30.2… years)… by… liquid…
chromatography�mass…spectrometry… (LC�MS)…using…a…
graphitized…carbon…column.…Characteristic…N-glycans…
in… SSCs…were… discriminated… using… a…multivariate…
analysis�… orthogonal…projections… to… latent… structures…
(O-PLS).…The… results… obtained… showed… that…multi-
branched…and…highly… sialylated…N-glycans…as…well… as…
agalacto-…and�or…bisecting…N-glycans…were… increased…
in…SSCs,…while…biantennary…N-glycans…were…decreased.…
Since…multi-branched…and…highly…sialylated…N-glycans…
have…been… implicated… in…anti-inflammatory…activities,…
these… changes…may… play… a… role… in… the… enhanced…
chronic… inqammation…observed… in…SSCs.…The… levels…of…
inflammatory…proteins,… such…as…CRP,…adiponectin,… IL-
6,… and…TNF-a,…were…elevated… in…SSCs.…These…results…
suggested… that… responses… to… inflammation…may…play…
an… important… role… in…extreme… longevity…and…healthy…
aging… in…humans.…This… is… the…first…study…to…show…that…
the…N-glycans…of…plasma…proteins…were…associated…with…
extreme…longevity…and…healthy…aging…in…humans.
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Oligosaccharide…As…the…Antigen…Epitope…Recognized…
by…an…Anti-Sperm…Auto-Monoclonal…Antibody,…Ts4.…
PLOS…One…2015�62�1844-50.
Ts4,… an… anti-sperm… auto-monoclonal… antibody,…

possesses… immunoreactivity… to… the…acrosomal… region…
of…mouse… epididymal… spermatozoa.… In… addition,… the…
mAb…shows…specific…immunoreactivity…to…reproduction-
related…regions…such…as…testicular…germ…cells…and…early…
embryo.…Our… qualitative… study… previously… showed…
that…the…antigen…epitope… for…Ts4…contained…a…N-linked…
common… oligosaccharide… (OS)… chain… on… testicular…
glycoproteins…as…determined…by…Western…blotting… for…
testicular…glycoproteins…after… treatment…with…several…
glycohydrolases.… Since… the…distribution… of… the…Ts4-
epitope… is…unique,… the…OS…chain… in…Ts4-epitope…may…
have…role(s)… in… the…reproductive…process.…The…aim…of…
this… study…was… to…clarify… the…molecular… structure…of…
the…Ts4-epitope,… particularly… its…OS…moiety.…Using…
Ts4… immunoprecipitation… combined… with… liquid…
chromatography…and…multiple-stage…mass…spectrometry,…
the… candidate… carbohydrate… structure… in… the…Ts4-
epitope…is…proposed…to…be…N-linked…fucosylated…agalacto-
biantennary…with… bisecting…N-acetylglucosamine…
(GlcNAc)… or…with… N-acetylgalactosamine-GlcNAc…
motif.…Further…binding…analyses…using…various… lectins…
against… the…mouse… testicular…Ts4-immunoprecipitants…
revealed…that…Phaseolus…vulgaris…erythroagglutinin…and…
Pisum…sativum…agglutinin… showed…positive… staining…
of… the…bands…corresponding… to…Ts4…reactive…proteins.…
Moreover,… the… immunoreactivity…of…Ts4…against… the…
testicular… extract…was… completely… abrogated… after…
digestion…with… b-N-acetylglucosaminidase.… These…
results… show…that… the…Ts4-epitope…contains…agalacto-
biantennary…N-glycan…with…bisecting…GlcNAc…carrying…
fucose…residues.
Keywords�…N-linked…oligosaccharide,…Anti-Sperm…Auto-
Monoclonal…Antibody,…Ts4-epitope
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Akimoto…Yˎ3,…Endo…Tˎ1,…Miura…Yˎ1�…Enrichment…of…
O-GlcNAc-modified…peptides…using…novel…thiol-alkyne…
and…thiol-disulfide…exchange.
Bioorg…Med…Chem…Lett .…2015�25�2645-9.

We… have… developed… a… selective…method… for… the…
enrichment… of… O-l inked… b -N-acetylglucosamine…
(O-GlcNAc)-modified… peptides,…which… uses… a… newly…
synthesized…thiol-alkyne…and…a…thiol-disulfide…exchange.…
First,…O-GlcNAc-modified…peptides…were…enzymatically…
labeled…with…an…azide-containing…GalNAc…analog.…Then,…
the…azide…moiety…was…reacted…with…thiol-alkyne…through…
a…copper(I)-catalyzed…azide-alkyne…cycloaddition.…The…
thiol-modified… peptides…were… enriched…with… thiol-
reactive…resin… through…a… thiol-disulfide…exchange.…At…
least… 500fmol… of…O-GlcNAc-modified… peptides…was…
selectively… isolated… from…a-crystallin… tryptic…peptides…
and… detected… by…mass… spectrometry.… This… novel…
enrichment…strategy…could…be…used… for…O-GlcNAcome…
analysis…of…biological…samples.
Keywords�…O-GlcNAc,…Thiol-alkyne,…Thiol-disulfide…
exchange
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Yamaguchi…Tˎ4,…Kondo…Sˎ1,5,…Kobayashi…Jˎ6,…Kato…Tˎ7,……
Park…EYˎ7,…Nakazawa…Sˎ8,…Hashii…N,…Kawasaki…N,…
Kato…Kˎ1,4,5�…Stable… isotope… labeling…of…glycoprotein…
expressed…in…silkworms…using…immunoglobulin…G…as…a…
test…molecule.
J…Biomol…NMR.…2015�62�157-67.
Silkworms… serve… as… promising… bioreactors… for…

the… production… of… recombinant… proteins,… including…
glycoproteins…and…membrane…proteins,… for… structural…
and… functional… protein… analyses.…However,… lack… of…
methodology… for… stable… isotope… labeling…has…been…a…
major…deterrent… to…using… this…expression…system… for…
nuclear…magnetic…resonance… (NMR)…structural…biology.…
Here…we… developed… a…metabolic… isotope… labeling…
technique… using… commercially… available… silkworm…
larvae.…The… fifth… instar… larvae…were… infected…with…
baculoviruses…for…co-expression…of…recombinant…human…
immunoglobulin… G… (IgG)… as… a… test…molecule,…with…
calnexin… as… a… chaperone.…They…were… subsequently…
reared… on… an… artificial… diet… containing… (15)N-labeled…
yeast… crude…protein… extract.…We…harvested… 0.1…mg…
of… IgG… from… larva…with… a… (15)N-enrichment… ratio… of…
approximately…80�.…This…allowed…us…to…compare…NMR…
spectral… data… of… the…Fc… fragment… cleaved… from… the…
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silkworm-produced…IgG…with…those…of…an…authentic…Fc…
glycoprotein…derived…from…mammalian…cells.…Therefore,…
we…successfully…demonstrated…that…our…method…enables…
production… of… isotopically… labeled…glycoproteins… for…
NMR…studies.
Keywords � … S i l kworms , … r e comb inan t … human…
immunoglobulin…G,…Stable…isotope…labeling
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Sˎ5,…Hashii…N,…Kawasaki…N,…Matsumura…Tˎ2,…Kato……
Kˎ1,3 ,4 ,6 � … NMR-based… structural … val idat ion… of…
therapeutic… antibody… produced… in… Nicotiana…
benthamiana.
Plant…Cell…Rep.…2015�34�959-68.
We…successfully…developed…a…method… for…metabolic…

isotope… labeling… of… recombinant… proteins… produced…
in… transgenic… tobacco.…This… enabled… assessment… of…
structural… integrity… of… plant-derived… therapeutic…
antibodies…by…NMR…analysis.…A…variety…of…expression…
vehicles…have…been…developed… for… the…production…of…
promising…biologics,… including…plants,… fungi,…bacteria,…
insects,… and…mammals.…Glycoprotein…biologics… often…
experience… altered… folding… and… post-translational…
modifications…that…are…typified…by…variant…glycosylation…
patterns.…These…differences… can…dramatically… affect…
their…e⒏cacy,…as…exemplified…by…therapeutic…antibodies.…
However,… it… is… generally… difficult… to… validate… the…
structural… integrity… of… biologics… produced… using…
di⒎erent…expression…vehicles.…To…address…this…issue,…we…
have…developed…and…applied…a… stable-isotope-assisted…
nuclear…magnetic… resonance… (NMR)… spectroscopy…
method… for… the… conformational… characterization… of…
recombinant…antibodies…produced… in…plants.…Nicotiana…
benthamiana…used…as…a…vehicle… for… the…production…of…
recombinant… immunoglobulin…G… (IgG)…was…grown… in…a…
(15)N-enriched…plant…growth…medium.…The…Fc…fragment…
derived…from…the…(15)N-labeled…antibody…thus…prepared…

was… subjected… to… heteronuclear… two-dimensional…
(2D)…NMR…measurements.…This… approach… enabled…
assessment… of… the… structural… integrity… of… the…plant-
derived… therapeutic… antibodies…by… comparing… their…
NMR…spectral…properties…with… those…of…an…authentic…
IgG-Fc…derived…from…mammalian…cells.
Keywords�… stable-isotope-assisted…nuclear…magnetic…
resonance…(NMR)…spectroscopy,…Nicotiana…benthamiana,…
therapeutic…antibody
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…Suzuki… T,… Miyazaki… C,… Ishii-Watabe… A,… Tada…
M,… Sakai-Kato…K,…Kawanishi…T,…Kawasaki…N�…A…
fluorescent… imaging…method… for… analyzing… the…
biodistribution…of… therapeutic…monoclonal…antibodies…
that… can…distinguish… intact… antibodies… from… their…
breakdown…products.
mAbs…2015�7�759-76.
Many…monoclonal… antibodies…have…been…developed…

for… therapy… over… the… last… two… decades.… In… the…
development…of… therapeutic…antibodies,… the…preclinical…
assessment…of…an…antibody’s…biodistribution…is…important…
for… the… prediction… of… the… antibody’s… efficacy… and…
safety.…For… imaging…analyses…of…such…biodistributions,…
radioisotope… (RI)… labeling… and… fluorescence… labeling…
methods… are… typically…used,… but… the… resulting…data…
are… limited…because…these…methods…cannot…distinguish…
breakdown…products…from…intact…antibodies.…To…resolve…
this… problem,…we…developed… a… novel…method…using…
fluorescent… resonance… energy… transfer… (FRET)-type…
labeling… and…a… spectral… unmixing… tool.…With…FRET-
type…labeling…(labeling…with…two…species…of…quorophore),…
different… fluorescence… properties… of… labeled… intact…
antibodies… and… their… breakdown… products… (the…
hydrolyzed�digested… type… of… breakdown…products)…
are…made…visible.…With…the…spectral…unmixing…tool,…the…
quorescence…of…a…solution…containing…the…intact…antibody…
and… its… breakdown…products… could… be… unmixed… in…
proportion… to… their…contents.…Moreover,…when… labeled…
antibodies… that… targeted… either… human… epidermal…
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growth… factor…receptor-2…or…epidermal…growth… factor…
receptor…were… injected… into… nude…mice… implanted…
subcutaneously…with…tumor…cells,… the…accumulation…of…
the… injected… labeled…antibodies…and… their…breakdown…
products…in…the…tumor…could…be…separately…analyzed…by…
both…whole-mouse… imaging…and…a… tumor…homogenate…
analysis.…These…results…suggest…that…our…method…using…
FRET-type…labeling…and…a…spectral…unmixing…tool…could…
be…useful… in…distinguishing…breakdown…products… from…
intact…antibodies.
Keywords�… Fluorescence… imaging,…Biodistribution,…
Antibody
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Awatsu…Hˎ2,…Eiza…Aˎ3,…Hara…Yˎ4,…Hattori…Hˎ5,…Inoue…
Tˎ6,…Isono…Tˎ7,…Iwakura…Mˎ8,…Kajihara…Dˎ9,…Kasahara…
Nˎ10,…Matsuda…Hˎ11,…Murakami…Sˎ12,…Nakagawa…Tˎ13,……
Okumura…Tˎ14,…Omasa…Tˎ15,…Takuma…Sˎ7,…Terashima…
Iˎ16,… Tsukahara…Mˎ13,… Tsutsui…Mˎ17,… Yano…Tˎ18,……
Kawasaki… Nˎ19� … Approaches… to… 2ual ity… Risk…
Management…When…Using…Single-Use…Systems…in…the…
Manufacture…of…Biologics.
AAPS…Pharm…Sci…Tech.…2015�16�993-1001.
Biologics…manufacturing… technology… has…made…

great…progress… in… the… last…decade.…One…of… the…most…
promising…new…technologies… is… the…single-use…system,…
which… has… improved… the… efficiency… of… biologics…
manufacturing… processes.… To… ensure… safety… of…
biologics…when… employing… such… single-use… systems…
in… the…manufacturing…process,… various… issues… need…
to… be… considered… including… possible… extractables�
leachables…and…particles…arising… from…the…components…
used… in…single-use…systems.… Japanese…pharmaceutical…
manufacturers,… together…with… single-use… suppliers,…
members…of… the…academia…and…regulatory…authorities…
have…discussed… the…risks…of…using…single-use…systems…
and… established… control… strategies… for… the… quality…
assurance… of… biologics.… In… this… study,…we… describe…
approaches… for… quality… risk…management… when…
employing… single-use… systems… in… the…manufacturing…
of… biologics.…We… consider… the… potential… impact… of…
impurities… related… to… single-use…components…on…drug…
safety… and… the… potential… impact… of… the… single-use…
system…on… other… critical… quality… attributes… as…well…
as… the… stable… supply…of…biologics.…We…also… suggest…a…
risk-mitigating… strategy… combining…multiple… control…
methods…which… includes… the…selection…of…appropriate…

single-use…components,… their… inspections…upon…receipt…
and…before…releasing…for…use…and…qualification…of…single-
use… systems.…Communication…between… suppliers… of…
single-use… systems…and… the…users,… as…well… as…change…
controls… in… the… facilities…both…of… suppliers…and…users,…
are… also… important… in… risk-mitigating… strategies.…
Implementing…these…control…strategies…can…mitigate…the…
risks…attributed…to…the…use…of…single-use…systems.…This…
study…will…be…useful… in…promoting…the…development…of…
biologics…as…well…as…in…ensuring…their…safety,…quality…and…
stable…supply.
Keywords � … Biologics , … Single-use… syetem,… Risk…
management
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…Jose… M.… M.… Caaveiroˎ, … Kiyoshi… M,… Tsumoto……
Kˎ�… Structural… analysis… of…Fc�FccR… complexes�… a…
blueprint…for…antibody…design
Immunological…Reviews…2015�268�201-21.
The… number… o f … s tud ies … and… the… qua l i ty… o f…

the… structural… data… of… Fcγ… receptors… (FcγRs)… has…
rapidly… increased… in… the… last… few…years.…Upon…critical…
examination… of… the… literature,…we… have… extracted…
general…conclusions… that…could…explain…differences… in…
a⒏nity…and…selectivity…of…FcγRs…for… immunoglobulin…G…
(IgG)…based…on…structural…considerations.…FcγRs…employ…
a… little… conserved…asymmetric… surface…of…domain…D2…
composed…of…two…distinct…subsites…to…recognize…the…well-
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conserved… lower…hinge…region…of… IgG1-Fc.…The…extent…
of…the…contact…interface…with…the…antibody…in…subsite…1…
of… the…receptor… (but…not… in…subsite…2),… the…geometrical…
complementarity… between… antibody… and… receptor,…
and… the… number… of… polar… interactions… contribute…
decisively…toward…strengthening…the…binding…a⒏nity…of…
the…antibody…for…the…receptor.…In…addition,…the…uncertain…
role… of… the…N-linked…glycan… of… IgG… for… the… binding…
and…e⒎ector…responses…elicited…by…FcγRs… is…discussed.…
The… available… data… suggest… that… not… only… the… non-
covalent…interactions…between…IgG…and…FcγRs…but…also…
their…dynamic… features…are…essential… for… the… immune…
response…elicited…through…these…receptors.…We…believe…
that… the… integration… ofstructural,… thermodynamic,…
and…kinetic…data…will… be… critical… for… the…design…and…
validation… of… the… next… generation… of… therapeutic…
antibodies…with…enhanced…e⒎ector…capabilities.
Keywords�… immunoglobulin…G…gamma…receptor,…9-ray…
crystallography,…therapeutic…antibodies
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…Yamashita…Mˎ1,… Iida…Mˎ1,…Tada…M,…Shirasago…Yˎ2,…
Fukasawa…Mˎ2,…Nagase…Sˎ1,…Watari…Aˎ1,…Ishii-Watabe…
A,…Yagi…Kˎ1,…Kondoh…Mˎ1�…Discovery…of…anti-claudin-1…
antibodies…as…candidate…therapeutics…against…hepatitis…
C…virus.
J…Pharmacol…Exp…Ther.…2015�353�112-8.
Claudin-1…(CLDN1),…a…known…host…factor…for…hepatitis…

C… virus… (HCV)… entry… and… cell-to-cell… transmission,…
is… a… target…molecule… for… inhibiting…HCV… infection.…
We…previously…developed… four…clones…of…mouse…anti-
CLDN1…monoclonal… antibody… (mAb)… that…prevented…
HCV… infection… in…vitro.…Two…of… these…mAbs…showed…
the…highest…antiviral…activity.…Here,…we…optimized…the…
anti-CLDN1…mAbs… as… candidates… for… therapeutics…
by…protein…engineering.…Although…Fab… fragments…of…
the…mAbs…prevented… in… vitro…HCV… infection,… their…
inhibitory… effects…were…much…weaker… than… those… of…
the…whole…mAbs.… In… contrast,…human…chimeric… IgG1…
mAbs…generated…by…grafting… the…variable… domains…
of… the…mouse…mAb… light…and…heavy…chains… inhibited…
in…vitro…HCV… infection…as…efficiently…as… the…parental…
mouse…mAbs.…However,… the… chimeric… IgG1…mAbs…
activated…Fcγ… receptor,… suggesting… that… cytotoxicity…
against…mAb-bound…CLDN1-expressing…cells…occurred…
through…the… induction…of…antibody-dependent…cellular…

cytotoxicity… (ADCC).…To… avoid…ADCC-induced… side…
e⒎ects,…we…prepared…human…chimeric…IgG4…mAbs.…The…
chimeric… IgG4…mAbs…did…not… activate…Fcγ… receptor…
or… induce…ADCC,…but… they…prevented… in…vitro…HCV…
infection… as… efficiently… as… did… the… parental…mouse…
mAbs.…These… findings… indicate… that… the… IgG4… form…of…
human…chimeric…anti-CLDN1…mAb…may…be…a…candidate…
molecule…for…clinically…applicable…HCV…therapy.
Keywords�…Claudin-1,…monoclonal…antibody,…HCV
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…Tada…M,…Tatematsu…Kˎ,… Ishii-Watabe…A,…Harazono…
A,…Takakura…D,…Hashii…N,…Sezutsu…Hˎ,…Kawasaki…N�……
Characterization…of…anti-CD20…monoclonal…antibody…
produced…by…transgenic…silkworms…(Bombyx…mori).
mAbs…2015�7�1138-50.
In… response… to… the… successful… use… of…monoclonal…

antibodies… (mAbs)… in… the… treatment… of… various…
diseases,… systems… for…expressing…recombinant…mAbs…
using…transgenic…animals…or…plants…have…been…widely…
developed.…The…silkworm… (Bombyx…mori)… is… a…highly…
domesticated…insect…that…has…recently…been…used…for…the…
production…of… recombinant…proteins.…Because…of… their…
cost-e⒎ective…breeding…and…relatively…easy…production…
scale-up,… transgenic…silkworms…show…great…promise…as…
a…novel…production…system…for…mAbs.…In…this…study,…we…
established…a… transgenic… silkworm…stably…expressing…
a… human-mouse… chimeric… anti-CD20…mAb… having…
the… same… amino… acid… sequence… as… rituximab,… and…
compared… its…characteristics…with…rituximab…produced…
by…Chinese…hamster…ovary… (CHO)…cells… (MabThera�).…
The… anti-CD20…mAb… produced… in… the… transgenic…
silkworm…showed…a…similar…antigen-binding…property,…
but… stronger… antibody-dependent… cell-mediated…
cytotoxicity… (ADCC)… and… weaker… complement-
dependent…cytotoxicity…(CDC)…compared…to…MabThera.…
Post-translational…modification…analysis…was…performed…
by…peptide…mapping…using… liquid… chromatography�
mass…spectrometry.…There…was…a…significant…di⒎erence…
in… the…N-glycosylation…profile…between…the…CHO-…and…
the… silkworm-derived…mAbs,… but…not… in… other…post-
translational…modifications… including… oxidation… and…
deamidation.…The…mass…spectra…of… the…N-glycosylated…
peptide… revealed… that… the… observed… biological…
properties…were… attributable… to… the… characteristic…
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N-glycan…structures…of… the…anti-CD20…mAbs…produced…
in…the…transgenic…silkworms,… i.e.,… the… lack…of… the…core-
fucose… and…galactose… at… the…non-reducing… terminal.…
These… results… suggest… that… the… transgenic… silkworm…
may…be…a…promising…expression…system…for…the…tumor-
targeting…mAbs…with…higher…ADCC…activity.
Keywords�…monoclonal… antibody,…ADCC,… transgenic…
silkworm
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…Takakura…Dˎ,…Tada…M,…Kawasaki…Nˎ�…Membrane…
glycoproteomics…of… fetal… lung…fibroblasts…using…LC�
MS.
Proteomics…2016�16�47-59.
Some…aberrant…N-glycosylations…are…being…used…as…

tumor…markers,… and…glycoproteomics… is… expected… to…
provide…novel…diagnosis…markers…and…targets…of…drug…
developments.…However,… one… has… trouble… in…mass…
spectrometric…glycoproteomics…of…membrane… fraction…
because… of… lower… intensity… of… glycopeptides… in… the…
existence… of… surfactants.… Previously,…we…developed…
a… glycopeptide… enrichment… method… by… acetone…
precipitation,…and…it…was…successfully…applied…to…human…
serum…glycoproteomics.… In… this… study,…we…confirmed…
that… this…method… is…useful… to…remove… the…surfactants…
and… applicable… to… membrane… glycoproteomics.…
The… glycoproteomic… approach… to… the… human… fetal…
lung… fibroblasts…membrane… fraction… resulted… in… the…
identification… of… over… 272… glycoforms… on… 63… sites…
of… the… 44… glycoproteins.…According… to… the… existing…
databases,… the… structural… features… on… 41… sites… are…
previously…unreported.…The…most…frequently…occurring…
forms… at…N-glycosylation… site…were… high-mannose…
type… containing… nine…mannose… residues… (M9)… and…
monosialo-fucosylated…biantennary… oligosaccharides.…
Several… unexpected…N-glycans,… such… as… fucosylated…
complex-type…and… fucosylated…high-mannose…and�or…
fucosylated…pauci-mannose… types…were… found… in…ER…
and… lysosome…proteins.…Our…method… provides… new…
insights… into… transport,…biosynthesis,…and…degradation…
of…glycoproteins.
Keywords�… Glycoproteomics,… LC�MS,…Membrane…
glycoproteins
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…Nishmura…Yˎ1,…Hyuga…Sˎ2,…Takiguchi…Sˎ3,…Hyuga…M,…
Itoh…Kˎ4,…Hanawa…Tˎ2�…Ephedrae…herba…stimulates…
hepatocyte…growth…factor-induced…MET…endocytosis…
and… downregulation… via… early�late… endocytic…
pathways… in…gefitinib-resistant…human… lung…cancer…
cells.
Int…J…Oncol. …2016�48�1895-906.
The…MET…tyrosine…kinase…receptor…and… its… ligand,…

hepatocyte… growth… factor… (HGF),… are… known… to… be…
overexpressed… in…a…variety…of…malignant… tumor…cells,…
and…are… implicated… in… the…development… of…gefitinib-
resistance… in… human… non-small… cell… lung… cancer…
(NSCLC)… cells.… Ephedrae… herba… was… previously…
reported…to…prevent…HGF-induced…cancer…cell…motility…
by…directly…suppressing…HGF�MET…signaling…through…
the… inhibition…of…MET…tyrosine…kinase,…and…treatment…
with… its… extract… also… considerably… reduced…MET…
protein… levels.…To… further… investigate… the…mechanism…
underlying… the…Ephedrae…herba-induced… inhibition…of…
MET…phosphorylation…as…well…as… its…degradation…and…
subsequent…disappearance,…we…examined…the…e⒎ect…of…
Ephedrae…herba…on…HGF-stimulated…MET…endocytosis…
and…downregulation…via…early�late…endocytic…pathways…
in… an…NSCLC… cell… line.…Using… immunofluorescence…
microscopy,…we… found… that… pretreatment… of… cells…
with…Ephedrae…herba…extract…dramatically… changed…
the… intracellular… distribution… of… plasma…membrane-
associated… MET,… and… that… the… resultant… MET…
staining…was…distributed… throughout… the… cytoplasm.…
Pretreatment…of…the…cells…with…Ephedrae…herba…extract…
also… led…to…the…rapid… loss…of…MET…and…phosphorylated…
(p)-MET…in…HGF-stimulated…cells.…In…contrast,…ine⒏cient…
endocytic… delivery… of…MET…and…p-MET… from…early…
to… late… endosomes…was… observed… in… the… absence… of…
Ephedrae…herba…extract,… since…considerable…amounts…
of… the… internalized…MET…accumulated… in… the… early…
endosomes…and…were…not…delivered…to…lysosomes…up…to…
1…h…after…HGF-stimulation.…Furthermore,…large…amounts…
of…MET…and…p-MET… that… had… accumulated… in… late…
endosomes…of…Ephedrae…herba-pretreated…cells… after…
HGF…stimulation…were…observed…along…with…bafilomycin…
A1.…Therefore,…we… inferred…that…degradation…of…MET…
occurred… in… the… late… endosome�lysosome…pathway.…
Moreover,… western… blot… analysis… revealed… the…
accelerated…degradation…of…MET…and…p-MET…proceeds…
in… cells… pretreated…with…Ephedrae… herba… extract.…
Collectively,…our…results…suggest…that…some…components…
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of…Ephedrae…herba…have… a…novel… role… in…promoting…
HGF-stimulated…MET…and…p-MET…endocytosis…followed…
by… its…downregulation,… likely…mediated…by… the…early�
late…endocytic…pathways.
Keywords�…Ephedrae…herba,…hepatocyte…growth…factor,…
MET
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…Kammoto…Tˎ1,2,…Yomura…Kˎ2,…Nakamura…Yˎ2,…Kikuchi…
Yˎ2,…Hirakura…Kˎ2,…Nishimura…Hˎ2,…Hakamatsuka…T,…
Goda…Y,…Kawahara…Nˎ3,…Kiuchi…Fˎ1�…Discrimination…
between…Kan-jio…and…Juku-jio…by…TLC.
Shoyakugaku…;asshi…2015�69�41-7.
Rehmannia…Root… is…an… important…crude…drug…used…

in…Kampo… products.…The… Japanese…Pharmacopoeia…
(JP)…defines…Rehmannia…root…as…the…root…of…Rehmannia…
glut inosa… Liboschitz… var . … purprea… Makino… or…
Rehmannia…glutinosa…Liboschitz… (Scrophulariaceae),…
with…the…application…of…steaming… (prepared…one�…Juku-
jio)…or…without…it…(non-prepared…one�…Kan-jio).…Aiming…at…
establishing…identification…tests…to…distinguish…these…two…
types…(Juku-jio…and…Kan-jio)…distributed…in…the…Japanese…
market,…we… compared… the… constituents… of… Juku-jio…
and…those…of…Kan-jio…by…TLC…and…found…di⒎erences… in…
the…sugar…components…between… them.…Based…on… this…
finding,…we…established… identification… tests… for…Kan-jio…
and…Juku-jio,…which…are…adopted… in… the…monograph…of…
JP…from…supplement…I…to…JP16.
Keywords�…Rehmannia…Root,…identification…test,…TLC

ˎ1……Graduate…School…of…Pharmaceutical…Sciences,…Keio…
University
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…Horii…Hˎ,…Okonogi…Rˎ,…Kamakura…H,…Hakamatsuka…
T,…Goda…Y�…Studies…on…Bioequivalence…of…Kakkonto…
Decoction…and…Its…Extract…Preparation…(II).
Shoyakugaku…;asshi…2015�69�59-65.
In…a…previous…report… (Horii,…C.…et…al. ,…Shoyakugaku…

;asshi ,… 68(1),… 9-12,… 2014),… a… crossover… study…was…
performed… in…order… to…obtain…basic… information…about…

the…bio-equivalence…between… the…Kakkonto…decoction…
and… its… extract…product.…The… result… suggested… that…
ephedrine…and…pseudoephed-rine…may…be…used…as… the…
marker…compounds… for… the…bio-equivalence… judgment…
between…preparations.… In… this… study,…we… selected… 3…
components…of…the…Kakkonto…formula,…Puerariae…Radix,…
Glycyrrhizae…Radix…and…Paeoniae…Radix.…The…change…in…
concentration…of…the…five…marker…compounds,…puerarin,…
daidzein,…glycyrrhizic…acid,… liquiritin…and…paeoniflorin,…
in…human…blood…plasma…was…observed…after… their…oral…
administration.…As… a… result,… the…dispersion… of… those…
plasma… levels… in… the…decoction…and…the…product…were…
observed…at…various…sampling…times.…Variance…analysis…
of… the…maximum…plasma… concentration… (Cmax)… and…
the…area…under… the…plasma…concentration-time…curve…
(AUC0-4)… for… the… five…marker…compounds…revealed…no…
significant…di⒎erences…between…the…decoction…and…the…
product… or… between… the… administration… days.…The…
statistical…power…(1-b)…was…determined…to…be…insu⒏cient…
(less… than…80�)… for…both…Cmax…and…AUC0-4… on… the… five…
marker… compounds.… However,… assuming… that… the…
standard…deviation…was… the… same…as… our… result… for…
puerarin…and…daidzein,…when…the…number…of…the…study…
participants…is…increased…to…8…and…16…it…is…revealed…that…
the…statistical…power…become…su⒏cient…(more…than…80�)…
for…both…Cmax… and…AUC0-4… on…puerarin… and…daidzein.…
Since…puerarin…and…daidzein…are…known…to…be…important…
biological…active…components…in…the…Kakkonto…formula,…
these… results… suggest… that…both…compounds…may…be…
used… as…markers… for… a… bio-equivalence… judgment…
between… preparations,… although… further… study… is…
needed…to…clarify…this…issue.
Keywords�… bio-equivalence,…Kakkonto,… blood…plasma…
level

ˎ…クラシエ製薬（ג）方研究所

…Oshima…N,…Masada…S,…Suzuki…R,…Yagi…H,…Matsufuji…Yˎ1,…
Takahashi…Yˎ2,…Yahagi…Tˎ3,…Watanabe…Mˎ4,…Yahara…
Sˎ4,…Iida…Oˎ5,…Kawahara…Nˎ5,…Maruyama…T,…Goda…Y,…
Hakamatsuka…T�… Identification… of…new…diterpenes…
as…marker…compounds…distinguishing…Agnus…Castus…
Fruit… (Chaste…Tree)… from…Shrub…Chaste…Tree…Fruit…
(Viticis…Fructus).
Planta…Medica…2016�82�147-53.
We… tried… to… identify…putative…marker… compounds…

that… distinguish… between… Agnus… Castus… Fruit…
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(ACF)… and… Shrub…Chaste…Tree…Fruit… (SCTF).…We…
analyzed…extracts…of…each…crude…drug…by…LC-MS,…and…
performed…di⒎erential…analysis…by…comparison…of…each…
chromatogram…to…find…one…or…more…peaks…characteristic…
of…ACF.…A…peak…was… isolated… and… identified… as… an…
equilibrium…mixture…of…new…compounds…named…chastol…
(1)…and…epichastol… (1B).…The…planar…structures…of…1…and…
1B…were…determined…spectroscopically.
Keywords�…Vitex… products,…Western… herb,…marker…
compound

ˎ1本大学生物ݯࢿ学部
ˎ2…エムエス・ιリューシϣンζ（ג）
ˎ3…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
本大学薬学部۽…4ˎ
ˎ5……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

…Yahagi… Tˎ1,… Masada… S,… Oshima… N,… Suzuki… R,…
Matsufuji… Yˎ2,… Takahashi… Yˎ3,…Watanabe…Mˎ4,…
Yahara… Sˎ4,… Iida…Oˎ5,…Kawahara…Nˎ5,…Maruyama…
T,… Goda…Y,…Hakamatsuka…T�…Determination… and…
identification… of… specific…marker… compound… for…
discriminating…Shrub…Chaste…Tree…Fruit…from…Agnus…
Castus…Fruit…based…on…the…LC�MS…metabolic…analysis.
Chem…Pharm…Bull. …2016�64�1-6.
To… ensure… the… efficacy… and… safety… of… both…Shrub…

Chaste…Tree…Fruit… (SCTF)… and…Agnus…Castus…Fruit…
(ACF)…products,… it… is… important… to…authenticate… their…
botanical…origins…precisely…and…to…distinguish…between…
SCTF…and…ACF…clearly.…Therefore,…we…tried…to…identify…
SCTF-specific…marker… compounds…based…on…LC�MS…
metabolic…analysis.…The…multivariate…analysis…of…LC�
MS…data… from…SCTF…and…ACF…samples… furnished…the…
candidate…marker… compounds… of… SCTF.…An…SCTF-
specific…marker…was… isolated… from…SCTF…crude…drugs…
and… identified…as…3-O-trans -feruloyl… tormentic…acid…on…
the…basis…of…spectroscopic…data…from…NMR…and…MS.
Keywords�…Vitex…products,…Western…herb,…multivariate…
analysis

ˎ1…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ2…本大学生物ݯࢿ学部
ˎ3…エムエス・ιリューシϣンζ（ג）
本大学薬学部۽…4ˎ
ˎ5……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

…Sato-Masumoto… N,… Masada… S,… Takahashi… Sˎ,…
Terasaki…Sˎ,…Yokota…Yˎ,…Hakamatsuka…T,…Goda…Y�…
Disintegration…test…of…health…food…products…containing…
Ginkgo…Biloba…L.… or…Vitex…Agnus-Castus…L.… in… the…
Japanese…market.
Medicines…2015�2�47-54.
For…many…years…now,…a…number…of…Western…herbs…

have… been…widely… used… in… health… food…products… in…
Japan…and…as…pharmaceuticals… in…Europe.…There…are…
few…or…no…mandated…criteria…concerning…the…quality…of…
these…herbal…health… food…products,… thus…clarification… is…
warranted.…Here,…we…performed…disintegration…tests…of…
26…pharmaceutical…and…health…food…products…containing…
the…Western…herbs…ginkgo… leaf…and…chaste… tree… fruit,…
in…accord…with…the…Japanese…Pharmacopoeia.…All…eight…
pharmaceutical…herbal…products…found…in…the…European…
market… completely…disintegrated…within… the…defined…
test… time,… and… 11… of… the… 18… tested…herbal… products…
distributed… as… health… foods… in… Japan…disintegrated.…
Among… the… incompatible…products… identified… in… the…
Pharmacopoeia… test,… some…products… remained… intact…
after… incubation… in…water… for…60…min.…To…ensure… the…
e⒏cacy…of…Western…herbal…products…sold…as…health…food…
in… Japan,…quality…control,… including…disintegration,… is…
therefore…recommended,…even…though…these…products…
are…not… regulated…under… the…Pharmaceutical…Affairs…
Law.
Keywords�…OTC… crude… drug… product,… health… food,…
disintegration…test

ˎ……Toyama…Prefectural… Institute… for…Pharmaceutical…
Research

…Uchiyama…N,… Kikura-Hanajiri… R,… Hakamatsuka…
T�… A… phenethylamine… derivative… 2-(4-iodo-2,5-
dimethoxyphenyl)-N -<(3,4-methylenedioxyphenyl)
methyl>ethanamine… (25I-NB34MD)…and…a…piperazine…
derivative… 1-(3,4-difluoromethylenedioxybenzyl)
piperazine… (DF-MDBP),… newly… detected… in… illicit…
products.
Forensic…Toxicol. …2016�34�166-73.
Two… new… psychoact ive… substances… (NPSs ) ,…

a … phene thy l am ine … d e r i v a t i v e … 2 - ( 4 - i o d o - 2 , 5 -
dimethoxyphenyl)-N -<(3,4-methylenedioxyphenyl)
methyl>ethanamine… (25I-NB34MD,…1)…and…a…piperazine…
derivative… 1-(3,4-difluoromethylenedioxybenzyl)
piperazine… (DF-MDBP,… �),…were… identified… in… illicit…
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products… distributed… from… January… to…March… 2015…
in… Japan.…The… identification…was… based… on…LC-MS,…
GC-MS,… high-resolution…MS… and… NMR… analyses.…
Compound… 1… has… a… 3,4-methylenedioxy… benzyl…
moiety…which… is… an… analog… of…N -benzylmethoxy…
derivat ives… of… 2 ,5 -d imethoxyphenethylamines…
(lNBOMez-compounds),… e.g.… 25I-NBOMe.…Compound…
�… is… a… difluoromethylenedioxy… analog… of… a… known…
designer…drug…1-(3,4-methylenedioxybenzyl)piperazine…
(MDBP).…To…our…knowledge,… this… is… the…first…report…on…
compounds…1…and…�…detected…as…NPSs…in…illicit…products.…
Although… there… is… no… chemical… or… pharmaceutical…
information… for… compound…1,… a… 2,3-methylenedioxy…
isomer…of…1,…25I-NBMD,… is…reported…to…have…a…binding…
a⒏nity…for…5-HT2A…receptor.…In…the…GC-MS…and…LC-MS…
analyses,… compound…1… (25I-NB34MD)…showed…spectra…
that…are…very…similar…to…those…of…the…isomer…25I-NBMD.…
The…structure…of…compound…1…was…determined…here…by…
an…NMR…analysis.…Considering…these…results,…we…should…
be…careful…when…analyzing…NPSs… in… illicit…products… to…
prevent… their…misidentification… as… isomers… of… other…
NPSs.…It…is…important…to…directly…compare…an…unknown…
substance…with… an… authentic… substance… by… using…
multiple…instruments…such…as…GC-MS…and…LC-MS.
Keywords � … 2 - ( 4 - Iodo -2 ,5 -d imethoxyphenyl ) -N -
< (3 ,4-methylenedioxyphenyl)methyl>ethanamine…
(25I-NB34MD),… 1-(3,4-Difluoromethylenedioxybenzyl)
piperazine…(DF-MDBP),…New…psychoactive…substance

…Uchiyama…N,… Asakawa…Kˎ,… Kikura-Hanajiri… R,…
Tsutsumi…Tˎ,…Hakamatsuka…T�…A…new…pyrazole-
carboxamide… type… synthetic… cannabinoid… AB-
CHFUPYCA…<N-(1-amino-3-methyl-1-oxobutan-2-yl)-1-
(cyclohexylmethyl)-3-(4-fluorophenyl)-1H-pyrazole-5-
carboxamide>…identified…in…illegal…products.
Forensic…Toxicol. …2015�33�367-73.
A… new… pyrazole-carboxamide… type… synthetic…

cannabinoid,…AB-CHFUPYCA… (1),…was… detected… in…
illegal… herbal… products… by… our… ongoing… survey… in…
Japan.…The…structure…of…1…was… identified…by…GC-MS,…
LC-MS,…HR-LC-MS… and…NMR… analyses.… Compound…
1… showed… a…molecular…weight… of… 400,… and… accurate…
mass…measurement… using…HR-LC-MS… revealed… its…
molecular… formula… to… be…C22H29N4O2F.…The…MS…and…
NMR…spectrometric…data…revealed… that… the…structure…
of… 1… is…N -(1-amino-3-methyl-1-oxobutan-2-yl ) -1 -
(cyclohexylmethyl)-3-(4-fluorophenyl)-1Hpyrazole-5-

carboxamide.…Compound…1,…which… is… a…new… type… of…
synthetic… cannabinoid,… has… a… 3-(4-fluorophenyl)-1H -
pyrazole…group…in…place…of…a…1H-indazole…group…of…AB-
CHMINACA.…To…our…knowledge,…data…on…the…chemistry…
and…pharmacology…of… compound…1…have…never…been…
reported,…and…we…therefore…named…compound…1… lAB-
CHFUPYCA.z
Keywords�…AB-CHFUPYCA… <N -(1-amino-3-methyl-1-
oxobutan-2-yl)-1-(cyclohexylmethyl)-3-(4-fluorophenyl)-
1H -pyrazole-5-carboxamide>,… Pyrazole-carboxamide…
derivative,…synthetic…cannabinoid

ˎ…ಙ島ݝ立保健製薬ڥηンター

Uchiyama…N,… Shimokawa…Y,…Kikura-Hanajiri… R,…
Demizu…Y,…Goda…Y,…Hakamatsuka…T�…A… synthetic…
cannabinoid…FDU-NNEI,… two…2H-indazole… isomers…of…
synthetic…cannabinoids…AB-CHMINACA…and…NNEI…
indazole…analog…(MN-18),…a…phenethylamine…derivative…
N-OH-EDMA,…and…a…cathinone…derivative…dimethoxy-
a-PHP,…newly…identified…in…illegal…products.
Forensic…Toxicol .…2015�33�244-59.
Our… cont inuous… survey… o f … i l l ega l … products…

in… Japan… revealed… the… new… distribution… of… 15…
designer… drugs . … We… identi f ied… four… synthet ic…
cannabinoids,… i .e . , … NNEI… (1 ) , … 5-f luoro-NNEI… (� ) ,…
5-chloro-NNEI… (3)… and…NNEI… indazole… analog… (4),…
and… seven… cathinone… derivatives,… i.e.,…MPHP… (�) ,……
a -PHPP… (� ) ,a -POP… (� ) , … 3,4-dimethoxy-a -PVP… (� ) ,…
4-fluoro-a-PVP… (�),a-ethylaminopentiophenone… (1�)……
and… N-ethyl-4-methylpentedrone… (11 ) . … We… also…
determined…LY-2183240…(1�)…and…its…2’-isomer…(13),…which…
were… reported… to… inhibit… endocannabinoid…uptake,… a…
methylphenidate…analog,… 3,4-dichloromethylphenidate…
(14),… and…an…MDA…analog,… 5-APDB… (1�).…No…chemical…
and…pharmaceutical…data… for… compounds…3,…4,…�… and…
�…had…been…reported,…making…this… the… first…report…on…
these…compounds.
Keywords�… NNEI… indazole… analog,… 5-Chloro-NNEI,…
3,4-Dichloromethylphenidate

…Sato…Mˎ1,…Yagishita…Fˎ2,…Mino…Tˎ2,…Uchiyama…N,…
Patel…Aˎ3,…Chooi…Y-Hˎ4,…Goda…Y,…9u…Wˎ4,…Noguchi…Hˎ1,……
Yamamoto…Tˎ1,…Hotta…Kˎ5,…Houk…KNˎ3,…Tang…Yˎ4,…
Watanabe…Kˎ1�… Involvement…of…Lipocalin-like…CghA…
in…Decalin-Forming…Stereoselective… Intramolecular…
<4�2>…Cycloaddition.
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Chem…Bio…Chem.…2015�16�2294-8.
Understanding…enzymatic…DielsrAlder…(DA)…reactions…

that…can… form…complex…natural…product…sca⒎olds… is…of…
considerable… interest.… Sch…210972…1,… a…potential… anti-
HIV… fungal…natural…product,… contains…a…decalin… core…
that… is… proposed… to… form… through… a…DA… reaction.…
We… identified… the… gene… cluster… responsible… for… the…
biosynthesis… of…1… and…heterologously… reconstituted…
the…biosynthetic…pathway… in…Aspergillus…nidulans… to…
characterize… the… enzymes… involved.…Most… notably,…
deletion…of…cghA…resulted… in…a… loss…of… stereoselective…
decalin… core… formation,… yielding… both… an… endo… (1)…
and… a… diastereomeric… exo… adduct… of… the… proposed…
DA…reaction.…Complementation…with… cghA…restored…
the… sole… formation… of… 1.… Density… functional… theory…
computation…of… the…proposed…DA…reaction…provided…
a… plausible… explanation… of… the… observed…pattern… of…
product… formation.…Based…on…our… study,…we…propose…
that… lipocalin-l ike… CghA… is… responsible… for… the…
stereoselective… intramolecular… <4�2>…cycloaddition…that…
forms…the…decalin…core…of…1.
Keywords�… cycloaddition,… decalin,… density… functional…
calculations

ˎ1……Department…of…Pharmaceutical…Sciences,…University…
of…Shizuoka

ˎ2……D e p a r tm e n t … o f … App l i e d … C h em i s t r y … a n d…
Biotechnology,…Graduate… School… of…Engineering,…
Chiba…University

ˎ3……Department… of… Chemistry… and… Biochemistry,…
University…of…California

ˎ4……Department… of … Chemical … and… Biomolecular…
Engineering… and,…Department… of…Chemistry… and…
Biochemistry,…University…of…California

ˎ5……School…of…Biosciences,…The…University…of…Nottingham…
Malaysia…Campus

…Toyo�oka…Tˎ,…Kikura-Hanajiri…R�…A…Reliable…Method…
for… the… separation… and… detection… of… synthetic…
cannabinoids…by…supercritical…quid…chromatography…
with…mass…spectrometry…and…its…application…to…plant…
products.…
Chem…Pharm…Bull. …2015�63�762-9.
A… rel iable… method… using… supercrit ical … f lu id…

chromatography…with…mass… spectrometry… (SFC-MS)…
was…developed… for… cannabinoids… using… compressed…
carbon… dioxide… (CO2)… and…methanol… as… the…mobile-

phase.…The… cannabinoids,… i.e.,… cannabicyclohexanol…
(CCH�… cis-isomer),… trans-CCH,… 5-(1,1-dimethylheptyl)-
2-<(1R ,3S )-3-hydroxycyclohexyl>-phenol… (CP-47497),…
5-(1,1-dimethylheptyl)-2-<(1R ,2R ,5R )-5-hydroxy-2-
(3-hydroxypropyl)cyclohexyl>-phenol… (CP-55940),…
3-(1,1�-dimethylheptyl)-6aR ,7,10,10aR -tetrahydro-1-
hydroxy-6,6-dimethyl-6H-dibenzo<b,d>pyran-9-methanol…
(HU-210),… 2-<1R -3-methyl-6R -(1-methylethenyl)-2-
cyclohexen-1-yl>-5-pentyl-1,3-benzenediol… (CBD),…
(1-pentyl-1H -indol-3-yl)-1-naphthalenyl-methanone…
(JWH-018),… (1-butyl-1H -indol-3-yl)-1-naphthalenyl-
methanone…(JWH-073)…and…1-(1-pentyl-1H-indol-3-yl)-2-(2-
methoxyphenyl)-ethanone… (JWH-250),…were…determined…
within…12…min…using…a…conventional…column… (2-EP)… for…
SFC.…Furthermore,… two…optical… isomers…of…CCH…and…
trans-CCH…were…completely…and…rapidly…separated…by…
a… chiral… stationary…phase… column… (AMY1).…A…highly…
sensitive…detection… (0.002-3.75…ppb)…was…also…obtained…
by… these…methods…using… 2-EP… and…AMY1… columns.…
These…methods…were…applied… to… the…qualitative…and…
quantitative…determination…of… cannabinoids… in…dried…
plant…products.…Although…the…concentration…and…species…
were…different… in… the… products,… JWH-018,… JWH-073…
and…CCH,… including… the…cis-isomer,… trans-isomer…and…
the… optical… isomers,…were…detected… in… the…products.…
Therefore,…the…proposed…SFC-MS…method…seems…to…be…
useful…as…an…alternative…method…to…GC-MS…and…LC-MS…
for…illegal…drugs,…such…as…cannabinoids.
Keywords � … c annab ino id , … superc r i t i c a l … f l u i d…
chromatography,…mass…spectrometry

ˎ……School… of…Pharmaceutical… Sciences,…University… of…
Shizuoka

…Fuchigami…Yˎ,…Fu…9ˎ,… Ikeda…Rˎ,…Kawakami… Sˎ,…
Wada…Mˎ,…Kikura-Hanajiri…R,…Kuroda…Nˎ,…Nakashima…
Kˎ�… Evaluation… of… the… neurochemical… effects… of…
methoxetamine…using…brain…microdialysis…in…mice.
Forensic…Toxicol. …2015�33�374-9.
The… ketamine… analogue,… 2-(3-methoxyphenyl)-2-

(ethylamino)cyclohexanone… (methoxetamine)… has…
emerged… as… a… drug… of… abuse.…Both…methoxetamine…
and…ketamine…are…antagonists…of…glutamate…N-methyl-
d -asparate… receptors,… and…several… case… reports… show…
that…methoxetamine…produces… similar… schizophrenia-
like… symptoms… and… hallucinations… to… ketamine.…
Although…methoxetamine… is…believed…to…change… levels…
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of…dopamine,…glutamate,… and… serotonin… in… the…brain,…
few… studies… thus… far… have… examined… these… effects.…
We… investigated… the… influence… of…methoxetamine…
on … dopamine … and … se ro t on in … concen t ra t i ons…
using…microdialysis… and… high… performance… liquid…
chromatography…with…electrochemical…detection.…To…
reveal… the… effects… of…methoxetamine,…we…monitored…
dopamine… and… serotonin… concentrations… in… several…
brain… areas… <striatum,… nucleus… accumbens,… and…
prefrontal… cortex… (mPFC)>… after… an… administration…
of… 20…mg�kg… of…methoxetamine.…We… compared… the…
effects… of…methoxetamine…with… those… of… ketamine…
using… two…ketamine…doses.…Methoxetamine… increased…
dopamine…and…serotonin…concentrations…most…robustly…
in… the…mPFC.… In… addition,… its… effects…were… stronger…
than… those… of… ketamine… at… the… same…molar… dose,…
suggesting…that…methoxetamine…causes…schizophrenia-
like… symptoms…and…hallucinations…by… increasing… the…
dopamine…and…serotonin…concentrations.…We…conclude…
that… consumption… of…methoxetamine…may…be…more…
dangerous…than…consumption…of…ketamine.
Keywords�…methoxetamine,…ketamine,…NMDA…receptor…
antagonist

ˎ……School… of… Pharmaceutical… Sciences,… Nagasaki…
University

…Kudo… Kˎ, … Usumoto… Yˎ, … Kikura -Hanaj i r i … R ,…
Sameshima…Nˎ,…Tsuji…Aˎ,…Ikeda…Nˎ�…A…fatal…case…of…
poisoning…related…to…new…cathinone…designer…drugs,…
4-methoxy…PV8,… PV9… and… 4-methoxy…PV9,… and… a…
dissociative…agent,…diphenidine.
Legal…Medicine…2015�17�421-6.
A…woman… in… her… thirties…was… found… dead… on… a…

bed.… Considerable… amounts… of… �aroma… liquid�… and…
�bath…salt�…products…and…hypnotic…drug… tablets…were…
scattered…beside…the…bed.…Autopsy…showed…pulmonary…
congestion… and… edema.… Gas… chromatography-mass…
spectrometry…(GC-MS)…and…liquid…chromatography-mass……
spectrometry… (LC-MS)…analyses…of… �aroma… liquid�…and…
�bath… salt�… products… showed… the… presence… of… new…
cathinone…designer…drugs,…4-methoxy…PV8… (4-methoxy…
PHPP),…PV9… (a-POP),…and…4-methoxy…PV9… (4-methoxy…
a -POP),… and… a… dissociative… agent,… diphenidine.…
Drug… screening… in… stomach… contents,… blood… and…
hydrolyzed…urine…of… the…woman…by…GC-MS…and… liquid…
chromatography-tandem…mass… spectrometry… (LC-

MS�MS)…revealed… the…presence…of… the…above…4… types…
of…drugs…and…3… types…of…benzodiazepines,… triazolam,…
qunitrazepam,…and…nitrazepam,…and…their…metabolites.…
The…above…7…drugs…and…3…benzodiazepine…metabolites…
were…simultaneously…determined…by…LC-MS�MS…after…
modified…2uEChERS… (2uick,…Easy,…Cheap,…Effective,…
Rugged,… Safe)… extraction…using…diazepam-d5… as… the…
internal… standard.…The…concentrations… of… 4-methoxy…
PV8,… PV9,… 4-methoxy…PV9,… and…diphenidine… in… the…
femoral…blood…were…2.69,… 0.743,… 0.261,… and…1.38mg�ml,…
respectively,…which…were… significantly… higher… than…
concentrations… reported… in…previous… cases.…Alcohol…
concentration… in… the… femoral…blood…was…1.52…mg�ml.…
Based…on… the…pathological… and… toxicological… findings,…
the…cause…of…death…was…determined… to…be…3… types…of…
cathinone…drugs,…4-methoxy…PV8,…PV9…and…4-methoxy…
PV9,…and…diphenidine…poisoning…under…the…inquence…of…
3…benzodiazepines…and…alcohol.
Keywords�…synthetic…cathinones,…GC-MS,…LC-MS�MS

ˎ…Faculty…of…Medical…Sciences,…Kyushu…University

…Piao…YSˎ1,2,…Hall…FSˎ3,…Moriya…Yˎ1,… Ito…Mˎ1,…Ohara…
Aˎ1,… Kikura-Hanajiri… R,… Goda… Y,… Lesch… KPˎ4,……
Murphy…DLˎ5,… Uhl… GRˎ6,… Sora… Iˎ1,7�…Methylone-
induced…hyperthermia…and…lethal…toxicity�…role…of…the…
dopamine…and…serotonin…transporters.
Behavioural…Pharmacology…2015�26�345-52.
Methylone… (2-methylamino-1-<3,4-methylenedioxy-

phenyl>propan-1-one),… an… amphetamine… analog,… has…
emerged… as… a… popular… drug… of… abuse…worldwide.…
Methylone… induces…hyperthermia,…which… is… thought…
to… contribute… toward… the… lethal… consequences… of…
methylone… overdose.…Methylone…has…been… assumed…
to… induce…hyperthermic…effects… through… inhibition…of…
serotonin…and�or…dopamine… transporters… (SERT…and…
DAT,…respectively).…To…examine… the…roles…of…each…of…
these…proteins… in…methylone-induced…toxic…effects,…we…
used…SERT…and…DAT…knockout…(KO)…mice…and…assessed…
the…hyperthermic…and…lethal…e⒎ects…caused…by…a…single…
administration… of…methylone.…Methylone… produced…
higher… rates… of… lethal… toxicity… compared…with…other…
amphetamine… analogs… in…wild-type…mice.…Compared…
with…wild-type…mice,…lethality…was…significantly…lower…in…
DAT…KO…mice,…but…not…in…SERT…KO…mice.…By…contrast,…
only…a…slight…diminution…in…the…hyperthermic…e⒎ects…of…
methylone…was…observed… in…DAT…KO…mice,…whereas…
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a… slight…enhancement…of… these…effects…was…observed…
in…SERT…KO…mice.…Administration…of…the…selective…D1…
receptor…antagonist…SCH…23390…and… the…D2…receptor…
antagonist… raclopride… reduced…methylone-induced…
hyperthermia,…but… these…drugs…also…had…hypothermic…
e⒎ects…in…saline-treated…mice,…albeit…to…a…smaller…extent…
than… the…effects…observed… in…methylone-treated…mice.…
In…contradistinction… to…3,4-methylenedioxymethamphe
tamine,…which… induces… its… toxicity…through…SERT…and…
DAT,…these…data…indicate…that…DAT,…but…not…SERT,…is…
strongly…associated…with… the… lethal… toxicity…produced…
by…methylone,…which…did…not… seem…to…be…dependent…
on… the…hyperthermic… effects… of…methylone.…DAT… is…
therefore…a…strong…candidate…molecule…for…interventions…
aimed…at…preventing…acute…neurotoxic…and…lethal…e⒎ects…
of…methylone.
Keywords�…methylone,… serotonin… and�or… dopamine…
transporters,…knockout…mice
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ˎ6……National… Institute… on…Drug…Abuse,… Intramural…

Research…Program
ˎ7…Kobe…University…Graduate…School…of…Medicine

…Takatori…Yˎ1,2,… Shimizu…Kˎ1,…Ogata… J,… Endo…Hˎ1,……
Ishimaru… Kˎ3, … Okamoto… Sˎ1, … Hashimoto… Fˎ1�…
Cloning… of… the…Flavonoid… 3’-hydroxylase… gene… of…
Eustoma…grandiflorum… (Raf.)… Shinn.… (EgF3’H )… and…
complementation… of… an…F3’H-deficient…mutant… of…
Ipomoea…nil … (L.)…Roth.…by…heterologous…expression…of…
EgF3’H.
The…Horticulture…Journal…2015�84�131-9
A… ful l - length… cDNA… of… a… putative… f lavonoid…

3�-hydroxylase… (F3�H)…gene…encoding…a…key…enzyme… in…
the…production…of…cyanidin…was…cloned…from…a…lisianthus…
(Eustoma… grandiflorum )… petal.… Overexpression… of…
lisianthus…F3�H…cDNA…altered… flower…color… from…red…
to…blue… in… the…I.… nil … cultivar… bViolet’,…which… lacks… a…
functional…F3�H…gene.…In…addition,…the…transgenic…bViolet’…
plants…accumulated…cyanidin…and…peonidin…at… similar…
levels…to…wild-type…I.…nil .…Taking…these…findings…together,…
this… study…demonstrates… that…EgF3�H… functions…as…a…
qavonoid…3�-hydroxylase…with…a…role…in…the…synthesis…of…

cyanidin…and…peonidin…pigments.
Keywords�…anthocyanin,…qower…color,…transformation

ˎ1…Faculty…of…Agriculture,…Kagoshima…University
ˎ2…Saga…Prefectural…Agriculture…Research…Center
ˎ3…Faculty…of…Agriculture,…Saga…University

…Maeda…Yˎ,…Terasawa…Hˎ,…Tanaka…Yˎ,…Mitsuura…Cˎ,……
Nakashima… Kˎ,… Yusa… K,… Harada… Sˎ�… Separate…
cellular… localizations…of…human…T-lymphotropic…virus…
1… (HTLV-1)…Env… and…glucose… transporter… type… 1…
(GLUT1)… are… required… for…HTLV-1…Env-mediated…
fusion…and…infection.
J…Virol. …2015�89�502-11.
Interaction… of… the… envelope…glycoprotein… (Env)… of…

human…T-lymphotropic… virus… 1… (HTLV-1)…with… the…
glucose… transporter… type… 1… (GLUT1)… expressed… in…
target… cells… is… essential… for… viral… entry.…This… study…
found… that… the…expression… level… of…GLUT1… in…virus-
producing…293T…cells…was… inversely… correlated…with…
HTLV-1…Env-mediated… fusion…activity…and… infectivity.…
Chimeric… studies… between… GLUT1… and… GLUT3…
indicated… that… the… extracellular… loop… 6… (ECL6)… of…
GLUT1…is…important…for…the…inhibition…of…cell-cell…fusion…
mediated… by…Env.…When…GLUT1…was… translocated…
into… the…plasma…membrane… from… intracellular…storage…
sites…by…bafilomycin…A1… (BFLA1)… treatment… in…293T…
cells,…HTLV-1…Env-mediated…cell… fusion…and… infection…
also…were… inhibited…without… the… overexpression… of…
GLUT1,… indicating… that… the… localization…of…GLUT1… in…
intracellular…compartments…rather…than… in…the…plasma…
membrane… is…crucial… for… the… fusion…activity…of…HTLV-
1… Env.… Immunoprecipitation… and… laser… scanning…
confocal…microscopic… analyses… indicated… that…under…
normal… conditions,…HTLV-1…Env…and…GLUT1…do…not…
colocalize…or… interact.…BFLA1…treatment… induced… this…
colocalization…and… interaction,… indicating… that…GLUT1…
normally…accumulates… in… intracellular… compartments…
separate… from…that…of…Env.…Western…blot…analyses…of…
FLAG-tagged…HTLV-1…Env… in…virus-producing… cells…
and… the… incorporation… of…HTLV-1…Env… in…virus-like…
particles… (VLPs)… indicate… that… the…processing…of…Env…
is… inhibited…by… either… overexpression… of…GLUT1…or…
BFLA1…treatment… in…virus-producing…293T…cells.…This…
inhibition…probably…is…due…to…the…interaction…of…the…Env…
with…GLUT1… in… intracellular… compartments.…Taken…
together,…separate… intracellular… localizations…of…GLUT1…
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and…HTLV-1…Env…are…required… for… the… fusion…activity…
and…infectivity…of…HTLV-1…Env.
Keywords�…HTLV-1,…Env,…GLUT1

ˎ…Kumamoto…University

…Kusakawa…S,…Yasuda…S,…Kuroda…T,…Kawamata…Sˎ,……
Sato…Y�…Ultra-sensitive… detection… of… tumorigenic…
cel lular… impurit ies… in… human… cel l -processed…
therapeutic…products…by…digital…analysis…of…soft…agar…
colony…formation.
Sci…Rep.…2015�5�17892.
Contamination…with… tumorigenic…cellular… impurities…

is…one…of… the…most…pressing…concerns… for…human…cell-
processed… therapeutic… products… (hCTPs).…The… soft…
agar…colony… formation… (SACF)…assay,…which… is…a…well-
known… in…vitro…assay… for… the…detection…of…malignant…
transformed… cells,… is… applicable… for… the… quality…
assessment…of…hCTPs.…Here…we…established…an… image-
based…screening…system…for… the…SACF…assay…using…a…
high-content… cell… analyzer… termed… the…digital…SACF…
assay.…Dual… fluorescence… staining…of… formed…colonies…
and… the… dissolution… of… soft… agar… led… to… accurate…
detection… of… transformed… cells…with… the… imaging…
cytometer.… Partitioning… a… cell… sample… into…multiple…
wells…of…culture…plates…enabled…digital… readout…of… the…
presence…of… colonies…and…elevated… the…sensitivity… for…
their…detection.… In…practice,… the…digital…SACF…assay…
detected… impurity… levels… as… low…as… 0.00001�…of… the…
hCTPs,… i.e.…only…one…HeLa…cell…contained… in…10,000,000…
human…mesenchymal…stem…cells,…within…30…days.…The…
digital…SACF…assay…saves…time,… is…more…sensitive…than…
in…vivo… tumorigenicity… tests,…and…would…be…useful… for…
the…quality… control… of… hCTPs… in… the…manufacturing…
process.
Keywords�… Tumorigenicity… test,… soft… agar… colony…
formation…assay,…quality…control
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…Kuroda… T,… Yasuda… S,… Matsuyama… S,… Tano… K,…
Kusakawa… S,… Sawa…Yˎ1,…Kawamata… Sˎ2,… Sato…Y�…
Highly… sensitive… droplet… digital… PCR…method… for…
detection… of… residual… undifferentiated… cells… in…
cardiomyocytes… derived… from…human…pluripotent…
stem…cells.
Regenerative…Therapy…2015�2�17-23.

Human… pluripotent… stem… cells… (hPSCs),… such… as…
human… embryonic… stem… cells… (hESCs)… and… human…
induced…pluripotent… stem…cells… (hiPSCs),… are… leading…
candidate… cells… as… raw…materials… for… cell… therapy…
products,… because… of… their… capacity… for… pluripotent…
differentiation… and… unlimited… self-renewal.… hPSC-
derived… products… have… already… entered… the… scope…
of… clinical… application.…However,… the…assessment…and…
control…of…their…tumorigenicity…remains…to…be…a…critical…
challenge.…Sensitive…detection…of…the…pluripotent…cellular…
impurities… is… necessary… for… the… safety… and… quality…
control…of… the…hPSC-derived…products.… In… the…present…
study,…we…established…a…sensitive…assay…for…detection…of…
the…residual…undi⒎erentiated…hiPSCs…in…cardiomyocytes,…
using…droplet…digital…PCR…(ddPCR).…The…ddPCR…method…
with… a… probe… and… primers… for… LIN28… significantly…
detected…as… low…as…0.001�…undifferentiated…hiPSCs… in…
primary…cardiomyocytes,…which… is… equivalent… to… the…
ratio…of…a…single…hiPSC…to…1…ʷ…105…cardiomyocytes.…The…
ddPCR…also…showed…that…LIN28…expression…is…extremely…
low… in…human…tissues… including… liver,…heart,…pancreas,…
kidney,…spinal…cord,…corneal…epithelium…and…lung.…These…
results… suggest… that… the… ddPCR…method… targeting…
LIN28…transcripts…is…highly…sensitive…and…useful…for…the…
quality…assessment…of…various…cell… therapy…products…
derived…from…hPSCs.
Keywordsɿ࠶生医ྍ，iPS細胞，जᙾ性
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Hayakawa…Tˎ1,…Aoi…Tˎ2,…Umezawa…Aˎ3,…Ozawa…Kˎ4,……
Sato…Y,…Sawa…Yˎ5,…Matsuyama…Aˎ6,…Yamanaka…Sˎ7,……
Yamato…Mˎ8�…A…study…on…ensuring… the…quality…and…
safety… of… pharmaceuticals… and…medical… devices…
derived… from…the…processing…of… autologous…human…
somatic…stem…cells.
Regenerative…Therapy…2015�2�57-69.
To…make…sure…that…novel…human…cell-based…products…

contribute… to… human… health… care,… it… is… essential…
that,… based… on… sound… science… at… present,… suitable…
measures… be… taken… by… the… manufacturers… and…
regulatory… authorities… on… applying… these… products…
to… the… treatment…of…patients…by… taking… into…account…
specificity… of… starting… cell… lines,… the…manufacturing…
process,…products,…administration…procedures,…diseases…
in…question,…and…patient…population.…As…part…of…such…an…
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endeavor,…we… studied… scientific…principles,… concepts,…
and…basic…technical…elements…to…ensure…the…quality…and…
safety…of…therapeutic…products…derived…from…autologous…
human…somatic… stem…cells,… taking… into…consideration…
scientific…and…technological…advances,…ethics,…regulatory…
rationale,…and…international…trends…in…human…stem…cell-
derived…products.…This… led…to… the…development…of… the…
Japanese…o⒏cial…Notification…No.…0907-2,… lGuideline…on…
Ensuring… the…2uality…and…Safety…of…Pharmaceuticals…
and…Medical…Devices…Derived… from…the…Processing…of…
Autologous…Human…Somatic…Stem…Cells,z… issued…by…
Pharmaceuticals…and…Food…Safety…Bureau,…Ministry…of…
Health,…Labour…and…Welfare…of… Japan…on…September…
7,…2012.…The…present…paper…describes…the…background…
information… and… the…development… of… our… study…and…
the… resulting…guidance.…For…products…derived… from…
autologous…somatic…stem…cells,…major…points…to…consider…
include…1)…multipotency…and…self-replication…ability…of…
autologous…human…somatic…stem…cells…and…differences…
in…cell…characteristics…of… the…final…products… from…those…
of… the…starting…cells�… 2)…a…donor�s… infectious…status�…3)…
the…risk…of…proliferation�reactivation…of…viruses…during…
the…manufacturing…processes�…4)…robust…process…control…
to…minimize…unevenness…of… lcustom-madez…products�…
5)…a… limited…amount…of…samples… for…quality…evaluation…
of… products�… and… 6)… robust… application… and… function…
of… the… final…products… in…a…cell… environment…different…
from…where…the…original…cells…were…localized…and…were…
performing… their…natural… endogenous… functions.…The…
ultimate…goal… of… this…guidance… is… to…provide… suitable…
medical… opportunities… as… soon… as… possible… to… the…
patients.
Keywords�…Guideline,…Autologous…Human…Somatic…Stem…
Cells,…human…cell-based…products
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ˎ4…౦ژ大学医Պ学研究所
ˎ5…大ࡕ大学
ˎ6…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
大学iPS細胞研究所ژ…7ˎ
ˎ8…౦ঁژ子医Պ大学

…Hayakawa…Tˎ1,…Aoi…Tˎ2,…Umezawa…Aˎ3,…Ozawa…Kˎ4,……
Sato…Y,…Sawa…Yˎ5,…Matsuyama…Aˎ6,…Yamanaka…Sˎ7,……
Yamato…Mˎ8�… …A… study… on… ensuring… the… quality…

and…safety…of…pharmaceuticals…and…medical…devices…
derived… from… the…processing…of… allogeneic…human…
somatic…stem…cells.
Regenerative…Therapy…2015�2�70-80.
As… a… series… of… endeavors… to… establish… suitable…

measures… for… the…sound…development…of…regenerative…
medicine… using… human… stem… cell-based… products,…
we… studied… scientific…principles,… concepts,… and…basic…
technical… elements… to…ensure… the…quality…and… safety…
of… therapeutic… products… derived… from… allogeneic…
human…somatic… stem…cells,… taking… into…consideration…
scientific…and…technological…advances,…ethics,…regulatory…
rationale,…and…international…trends…in…human…stem…cell-
derived…products.…This… led…to… the…development…of… the…
Japanese…o⒏cial…Notification…No.…0907-3,… lGuideline…on…
Ensuring… the…2uality…and…Safety…of…Pharmaceuticals…
and…Medical…Devices…Derived… from… the…Processing…
of…Allogeneic…Human…Somatic…Stem…Cells,z… issued…by…
Pharmaceuticals…and…Food…Safety…Bureau,…Ministry…of…
Health,…Labour…and…Welfare…of… Japan,… on…September…
7,…2012.…The…present…paper…describes…the…background…
information… and… development… of… our… study… and…
the… resulting…guidance.…For…products…derived… from…
allogeneic…somatic…stem…cells,…major…points…to…consider…
include…1)…history,…the…source,…and…derivation…of…starting…
cells�…2)…donor…screening�testing…and…donor…eligibility,…
especially… in…relation… to… the…presence…of…adventitious…
agents,…potential…occurrence…of…donor-derived…diseases,…
and…immunocompatibility�…3)…clinical…records…of…a…donor�…
4)…multipotency…and…self-replication…ability…of…allogeneic…
human…somatic…stem…cells�…5)…cell…banking�…6)…potential…
presence…of…viruses… in… the… final…product�…7)…extensive…
characterization… of… the… cells… at… critical… stage(s)… of…
manufacture�… 8)… robustness… of… the…manufacturing…
process�…9)…quality…consistency…of…the…products…such…as…
the… final…products…and…critical… intermediate(s)… if… any�…
and…10)… robust… application…and… function…of… the… final…
products… in…a…cell…environment…different… from…where…
the…original…cells…were… localized…and…were…performing…
their… natural… endogenous… function.… The… ultimate…
goal… of… this…guidance… is… to…provide… suitable…medical…
opportunities… as… soon… as… possible… to… the… patients…
with… severe…diseases… that…are…difficult… to… treat…with…
conventional…modalities.
Keywords�…Guideline,…Allogeneic…Human…Somatic…Stem…
Cells,…human…stem…cell-based…products
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ˎ4…౦ژ大学医Պ学研究所
ˎ5…大ࡕ大学
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…Hayakawa…Tˎ1,…Aoi…Tˎ2,…Umezawa…Aˎ3,…Ozawa…Kˎ4,……
Sato…Y,…Sawa…Yˎ5,…Matsuyama…Aˎ6,…Yamanaka…Sˎ7,……
Yamato…Mˎ8�…A…study…on…ensuring… the…quality…and…
safety… of… pharmaceuticals… and…medical… devices…
derived… from… processing… of… autologous… human…
induced…pluripotent…stem(-like)…cells.
Regenerative…Therapy…2015�2�81-94.
As… a… series… of… endeavors… to… establish… suitable…

measures… for… the…sound…development…of…regenerative…
medicine… using… human… stem… cell-based… products,…
we… studied… scientific…principles,… concepts,… and…basic…
technical…elements…to…ensure…the…quality…and…safety…of…
therapeutic…products…derived… from…autologous…human…
iPS…cells…or…iPS…cell-like…cells,…taking…into…consideration…
scientific…and…technological…advances,…ethics,…regulatory…
rationale,…and…international…trends…in…human…stem…cell-
derived…products.…This… led…to… the…development…of… the…
Japanese…o⒏cial…Notification…No.…0907-4,… lGuideline…on…
Ensuring… the…2uality…and…Safety…of…Pharmaceuticals…
and…Medical…Devices…Derived… from…the…Processing…of…
Autologous…Human… Induced…Pluripotent…Stem(-Like)…
Cells,z… issued…by…Pharmaceuticals… and…Food…Safety…
Bureau,…Ministry… of…Health,…Labour… and…Welfare… of…
Japan,… on… September… 7,… 2012.… The… present… paper…
addresses…various…aspects…of…products…derived… from…
autologous… human… iPS… cells… (or… iPS… cell-like… cells),…
in… addition… to… similar… points… to… consider… that… are…
described… previously… for… autologous… human… stem…
cell-based…products.…Major… additional…points… include…
(1)…possible… existence…of… autologous…human… iPS…cell-
like…cells… that…are…di⒎erent… from… iPS…cells… in… terms…of…
specific…biological… features�… (2)… the…use…of… autologous…
human…iPS(-like)…cells…as…appropriate…starting…materials…
for… regenerative…medicine,…where… necessary… and…
significant�… (3)… establishment… of… autologous… human…
iPS(-like)… cell… lines…and… their…characterization�… (4)… cell…
banking…and�or…possible…establishment…of…intermediate…
cell… lines…derived… from…autologous…human… iPS(-like)…

cells… at… appropriate… stage(s)… of… a…manufacturing…
process,… if… necessary�… and… (5)… concerns… about… the…
presence…of…undi⒎erentiated…cells… in…the…final…product�…
such…cells…may…cause…ectopic… tissue… formation…and�
or… tumorigenesis.…The…ultimate…goal…of… this…guidance…
is…to…provide…suitable…medical…opportunities…as…soon…as…
possible… to…the…patients…with…severe…diseases…that…are…
di⒏cult…to…treat…with…conventional…modalities.
Keywords�… Guideline,…Autologous…Human… Induced…
Pluripotent…Stem(-Like)…Cells

大学薬学総߹研究所ـۙ…1ˎ
ˎ2…ਆށ大学
ˎ3…国立成ҭ医ྍ研究ηンター
ˎ4…౦ژ大学医Պ学研究所
ˎ5…大ࡕ大学
ˎ6…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
大学iPS細胞研究所ژ…7ˎ
ˎ8…౦ঁژ子医Պ大学

…Hayakawa…Tˎ1,…Aoi…Tˎ2,…Umezawa…Aˎ3,…Ozawa…Kˎ4,……
Sato…Y,…Sawa…Yˎ5,…Matsuyama…Aˎ6,…Yamanaka…Sˎ7,……
Yamato…Mˎ8�…A…study…on…ensuring… the…quality…and…
safety… of… pharmaceuticals… and…medical… devices…
derived…from…processing…of…allogeneic…human…induced…
pluripotent…stem(-Like)…cells.
Regenerative…Therapy…2015�2�95-108.
As… a… series… of… endeavors… to… establish… suitable…

measures… for… the…sound…development…of…regenerative…
medicine… using… human… stem… cell-based… products,…
we… studied… scientific…principles,… concepts… and…basic…
technical…elements…to…ensure…the…quality…and…safety…of…
therapeutic…products…derived… from…allogeneic…human…
induced…pluripotent…stem…cells… (iPS…cells)… or… iPS…cell-
like… cells,… taking… into… consideration… scientific… and…
technological… advances,… ethics,… regulatory… rationale,…
and… international… trends… in…human…stem…cell-derived…
products.…This…led…to…the…development…of…the…Japanese…
o⒏cial…Notification…No.…0907-5,… lGuideline…on…Ensuring…
the…2uality…and…Safety…of…Pharmaceuticals…and…Medical…
Devices…Derived… from… the…Processing…of…Allogeneic…
Human…Induced…Pluripotent…Stem(-Like)…Cells,z… issued…
by…Pharmaceuticals…and…Food…Safety…Bureau,…Ministry…
of…Health,…Labour…and…Welfare…of…Japan,…on…September…
7,…2012.…The…present…paper…addresses…various…aspects…
of…products…derived… from…allogeneic…human… iPS…cells…
(or… iPS…cell-like…cells),… in…addition… to…similar…points… to…
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consider… that…are…described…previously… for…allogeneic…
human… stem… cell-based… products.…Major… additional…
points… include… 1)… possible… existence… of… allogeneic…
human… iPS… cell-like… cells… that… are… different… from…
iPS…cells… in… specific…biological… features�… 2)… the…use…of…
allogeneic…human…iPS(-like)…cells…as…appropriate…starting…
materials… for…regenerative…medicine,…where…necessary…
and… significant�… 3)… establishment… of… an… allogeneic…
human… iPS(-like)… cell… line…and… its… characterization�… 4)…
establishment…of…well-characterized…stable…cell…banks…
and…relevant… intermediate…cell…products,… if…necessary�…
5)…concerns…about…the…presence…of…undi⒎erentiated…cells…
in…final…products�… such…cells…may…cause…ectopic… tissue…
formation…and�or…tumorigenesis�…and…6)…concerns…about…
undesirable… immunological… reactions… that…may… be…
caused…by…the…final…products.…The…ultimate…goal…of…this…
guidance… is… to…provide…suitable…medical…opportunities…
as…soon…as…possible…to…the…patients…with…severe…diseases…
that…are…di⒏cult…to…treat…with…conventional…modalities.
Keywords�… Guideline,…Allogeneic…Human… Induced…
Pluripotent…Stem(-Like)…Cells

大学薬学総߹研究所ـۙ…1ˎ
ˎ2…ਆށ大学
ˎ3…国立成ҭ医ྍ研究ηンター
ˎ4…౦ژ大学医Պ学研究所
ˎ5…大ࡕ大学
ˎ6…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
大学iPS細胞研究所ژ…7ˎ
ˎ8…౦ঁژ子医Պ大学

Hayakawa…Tˎ1,…Aoi…Tˎ2,…Umezawa…Aˎ3,…Ozawa…Kˎ4,……
Sato…Y,…Sawa…Yˎ5,…Matsuyama…Aˎ6,…Yamanaka…Sˎ7,……
Yamato…Mˎ8�…A…study…on…ensuring… the…quality…and…
safety… of… pharmaceuticals… and…medical… devices…
derived… from… the…processing…of…human…embryonic…
stem…cells.
Regenerative…Therapy…2015�2�109-22.
As… a… series… of… endeavors… to… establish… suitable…

measures… for… the…sound…development…of…regenerative…
medicine… using… human… stem… cell-based… products,…
we… studied… scientific…principles,… concepts,… and…basic…
technical… elements… to…ensure… the…quality…and… safety…
of… therapeutic…products…derived… from…the…processing…
of…human…embryonic… stem…cells… (hESCs),… taking… into…
consideration… scientific… and… technological… advances,…
ethics,… regulatory…rationale,… and… international… trends…

in…human…stem…cell-derived…products.…This… led… to… the…
development…of… the…Japanese…official…Notification…No.…
0907-6,… lGuideline…on…Ensuring…the…2uality…and…Safety…
of… Pharmaceuticals… and…Medical…Devices…Derived…
from… the… Processing… of… Human…Embryonic… Stem…
Cells,z… issued…by…Pharmaceuticals… and…Food…Safety…
Bureau,…Ministry… of…Health,…Labour… and…Welfare… of…
Japan,… on… September… 7,… 2012.… The… present… paper…
addresses…various…aspects…of…products…derived… from…
hESCs,… in…addition… to… similar…points… to…consider… that…
are…described…previously… for…allogeneic…human…stem…
cell-based…products.…Major…additional…points… include…1)…
establishment…of…hESCs�…2)…establishment…of…stable…and…
well-characterized…cell…banks…of…hESCs…and…relevant…
intermediate… cell… products�… 3)… concerns… about… the…
presence… of…undifferentiated… cells… in… final… products,…
which…may… result… in… ectopic… tissue… formation… and�
or… tumorigenesis�… and…4)… concerns…about…undesirable…
immunological…reactions…caused…by…the…final…products.…
The… ultimate… goal… of… this… series… of… guidelines… on…
regenerative…medicine… is… to…provide…suitable…medical…
opportunities… as… soon… as… possible… to… the… patients…
with… severe…diseases… that…are…difficult… to… treat…with…
conventional…modalities.… If… these… guidelines… are…
interpreted…and…employed…in…a…qexible…and…meaningful…
way… in… this… context,… they… should… serve… as… a…useful…
means…to…achieve…their…goals.
Keywords�…Guideline,… human…embryonic… stem…cells,…
human…stem…cell-derived…products

大学薬学総߹研究所ـۙ…1ˎ
ˎ2…ਆށ大学
ˎ3…国立成ҭ医ྍ研究ηンター
ˎ4…౦ژ大学医Պ学研究所
ˎ5…大ࡕ大学
ˎ6…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
大学iPS細胞研究所ژ…7ˎ
ˎ8…౦ঁژ子医Պ大学

Yoshida…T,…Yoshioka…Yˎ1,…Morishita…Yˎ1,…Aoyama……
Mˎ1,…Tochigi…Sˎ1,…Hirai…Tˎ1,…Tanaka…Kˎ1,…Nagano…Kˎ1,……
Kanada…Hˎ2,…Tsunoda…Sˎ2,…Nabeshi…H,…Yoshikawa…
Tˎ1,… Higashisaka… Kˎ1,… Tsutsumi… Yˎ1�… Protein…
corona… changes…mediated…by… surface…modification…
of… amorphous… silica…nanoparticles… suppress… acute…
toxicity… and… activation… of… intrinsic… coagulation…
cascade…in…mice.
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Nanotechnology…2015�26�245101.
Recently,… nanomaterial-mediated…biological… effects…

have…been…shown…to…be…governed…by… the… interaction…
of… nanomaterials…with… some… kinds… of… proteins… in…
biological… fluids,… and… the…physical… characteristics… of…
the…nanomaterials…determine… the…extent…and… type…of…
their… interactions…with…proteins.…Here,…we…examined…
the… relationships…between… the… surface…properties… of…
amorphous… silica…nanoparticles…with…diameters…of… 70…
nm… (nSP70),… their… interactions…with… some…proteins…
in…biological… fluids,… and… their… toxicity… in…mice… after…
intravenous…administration.…The…surface…modification…of…
nSP70…with…amino…groups… (nSP70-N)…prevented…acute…
lethality…and…abnormal… activation…of… the…coagulation…
cascade… found… in… the…nSP70-treated…group… of…mice.…
Since… our… previous… study… showed… that… coagulation…
factor… 9II… played… a… role… in… the… nSP70-mediated…
abnormal… activation… of… the… coagulation… cascade,…we…
examined…the… interaction…of…nSP70…and…nSP70-N…with…
coagulation… factor…9II.…Coagulation… factor…9II…bonded…
to… the… surface… of… nSP70… to… a… greater… extent… than…
that… observed… for…nSP70-N,… and… consequently…more…
activation… of… coagulation… factor…9II…was… observed…
for…nSP70… than… for…nSP70-N.…Collectively,…our…results…
suggest…that…controlling…the… interaction…of…nSP70…with…
blood…coagulation… factor…9II…by…modifying…the…surface…
properties…would…help… to… inhibit… the…nSP70-mediated…
abnormal…activation…of…the…blood…coagulation…cascade.
Keywords�… Coagulation,… Nanoparticles,… Protein…
adsorption

ˎ1…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ
ˎ2…医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所

…Hattori… T,…Watanabe-Takahashi…Mˎ1,… Ohoka…N,…
Hamabata…Tˎ2,…Furukawa…Kˎ3,…Nishikawa…Kˎ1,…Naito…
M�…Proteasome… inhibitors…prevent… cell… death… and…
prolong…survival…of…mice…challenged…by…Shiga…toxin.
FEBS…Open…Bio. …2015�5�605-14.
Shiga…toxin…(Stx)…causes…fatal…systemic…complications.…

Stx… induces…apoptosis,…but…the…mechanism…of…which… is…
unclear.…We…report… that…Stx… induced…rapid…reduction…
of… short-lived… anti-apoptotic… proteins… followed… by…
activation…of…caspase…9…and…the…progression…of…apoptosis.…
Proteasome…inhibitors…prevented…the…reduction…of…anti-
apoptotic…proteins,… and… inhibited… caspase… activation…
and…apoptosis,… suggesting… that… the…reduction…of…anti-

apoptotic…proteins… is… a…prerequisite… for…Stx-induced…
apoptosis.…A…clinically…approved…proteasome… inhibitor,…
bortezomib,…prolonged…the…survival…of…mice…challenged…
by…Stx.…These…results…imply…that…proteasome…inhibition…
may…be…a…novel…approach…to…prevent…the…fatal…e⒎ects…of…
Stx.
Keywords�…Shiga…toxin,…Apoptosis,…Proteasome

ˎ1…ಉ志社大学生໋医Պ学部
ˎ2…国ࡍ医ྍ研究ηンター研究所
ˎ3…名古大学大学Ӄ医学研究Պ

…Tomoshige…Sˎ,…Naito…M,…Hashimoto…Yˎ,…Ishikawa…Mˎ�…
Degradation…of…HaloTag-fused…nuclear…proteins…using…
bestatin-HaloTag…ligand…hybrid…molecules.
Org…Biomol…Chem.…2015�16�9746-50.
We…have…developed…a…protein…knockdown…technology…

using…hybrid…small…molecules…designed…as…conjugates…
of… a… ligand… for… the… target… protein… and… a… ligand… for…
ubiquitin… ligase…cellular… inhibitor…of…apoptosis…protein…
1… (cIAP1).… However,… this… technology… has… several…
limitations.…Here,…we…report…the…development…of…a…novel…
protein…knockdown…system…to…address…these…limitations.…
In…this…system,…target…proteins…are…fused…with…HaloTag…
to…provide…a…common…binding…site… for…a…degradation…
inducer.…We…designed…and…synthesized…small…molecules…
consisting… of… alkyl… chloride… as… the…HaloTag-binding…
degradation… inducer,…which…binds… to…HaloTag,… linked…
to…BE04… (2),…which…binds…to…cIAP1.…Using…this…system,…
we…successfully…knocked…down…HaloTag-fused…cAMP…
responsive… element… binding… protein… 1… (HaloTag-
CREB1)… and…HaloTag-fused… c-jun… (HaloTag-c-jun),…
which…are… ligand-unknown…nuclear…proteins,… in… living…
cells.…HaloTag-binding…degradation… inducers… can…be…
synthesized…easily,… and…are…expected… to…be…useful…as…
biological… tools… for…pan-degradation…of…HaloTag-fused…
proteins.
Keywords�… Ubiquitin-proteasome… system,… cIAP1,…
HaloTag

ˎ…౦ژ大学分子細胞生物学研究所

…Shibata…N,…Ohoka…N,…Sugaki…Yˎ1,…Onodera…Cˎ1,…Inoue…
Mˎ2,…Sakuraba…Yˎ3,…Takakura…D,…Hashii…N,…Kawasaki…
N,…Gondo…Yˎ3,…Naito…M�…Degradation…of…Stop…Codon…
Read-through…Mutant…Proteins…via… the…Ubiquitin-
Proteasome…System…Causes…Hereditary…Disorders.
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J…Biol…Chem.…2015�290�28428-37.
During… translation,… stop… codon… read-through…

occasionally…happens…when…the…stop…codon… is…misread,…
skipped,… or…mutated,… resulting… in… the…production… of…
aberrant…proteins…with…C-terminal… extension.…These…
extended…proteins…are…potentially…deleterious,…but…their…
regulation… is… poorly… understood.…Here…we… show… in…
vitro…and… in…vivo…evidence… that…mouse…cFLIP-L…with…
a…46-amino…acid…extension…encoded…by…a…read-through…
mutant…gene… is… rapidly…degraded…by… the…ubiquitin-
proteasome… system,… causing… hepatocyte… apoptosis…
during…embryogenesis.…The…extended…peptide…interacts…
with… an… E3… ubiquitin… ligase,… TRIM21,… to… induce…
ubiquitylation…of… the…mutant…protein.… In…humans,… 20…
read-through…mutations… are… related… to… hereditary…
disorders,… and… extended… peptides… found… in… human…
PNPO…and…HSD3B2…similarly…destabilize…these…proteins,…
involving…TRIM21…for…PNPO…degradation.

Our… findings… indicate… that…degradation…of…aberrant…
proteins…with…C-terminal…extension…encoded…by…read-
through…mutant… genes… is… a…mechanism… for… loss… of…
function…resulting…in…hereditary…disorders.
Keywords�… Read-through… mutation,… Ubiquit in-
proteasome…system,…cFLIP-L
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ˎ2…౦ژ大学薬学部
ˎ3…理化学研究所όイΦリιースηンター

…Nishikawa…Kˎ1,… Iwaya…Kˎ2,…Kinoshita…Mˎ2,…Fujiwara…
Yˎ3,…Akao…Mˎ3,…Sonoda…Mˎ3,…Thiruppathi…S,…Suzuki…
T,…Hiroi…Sˎ2,… Seki…Sˎ2,… Sakamoto…Tˎ2�…Resveratrol…
increases… CD68(�)… Kupffer… cel ls… colocal ized…
with… adipose… differentiation-related… protein… and…
ameliorates…high-fat-diet-induced…fatty…liver…in…mice.
Mol…Nutr…Food…Res. …2015�59�1155-70.
This… study… purposed… to… elucidate… the… effect… of…

resveratrol…on… fatty… liver… in…mice… fed…a…high-fat… (HF)…
diet,…and…to… investigate…the…role…of… liver…macrophages…
(Kup⒎er…cells).

C57BL�6…mice…were… fed…with…either…a…control…diet,…
HF…diet… (50�… fat),… or…HF… supplemented…with… 0.2�…
resveratrol… (HF…�… res)…diet,… for… 8…weeks.…Compared…
with… the…HF…group,… the…HF…�… res…group… exhibited…
markedly… attenuated… fatty… liver,… and… reduced… lipid…
droplets… (LDs)… in… hepatocytes.… Proteomic… analysis…
demonstrated… that… the…most…downregulated…protein…

in… the… livers… of… the…HF…�… res… group…was… adipose…
di⒎erentiation-related…protein…(ADFP),…which…is…a…major…
constituent…of…LDs…and…reflects… lipid…accumulation… in…
cells.…The…HF…�…res…group…exhibited…greatly…increased…
numbers… of…CD68(�)…Kupffer… cells…with…phagocytic…
activity.…situ…hybridization…analysis,…compared…with…the…
HF…group.
Keywords�…Resveratrol,…Fatty…liver
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…Kondo… Jˎ1,…Nomura…Y,…Kitahara…Yˎ1,…Obika… Sˎ3,…
Torigoe…Hˎ2�…Crystal… structure… of… 2’,4’-BNANC<N-
Me>-modified…antisense…gapmer…in…complex…with…the…
target…RNA.
Chemical…Communications…2016�52�2354-7.
It…has…been…confirmed…by…our…previous…studies…that…

a… 20,40-BNANC<NrMe>-modified… antisense… gapmer…
displays… high… affinity… and… selectivity… to… the… target…
RNA…strand,…promising…mRNA…inhibitory…activity…and…
excellent…nuclease…resistance.…Herein,…we…have…obtained…
a…crystal… structure… that…provides… insights… into… these…
excellent…antisense…properties.
Keywords�…Antisense,…BNA,…Crystal…structure
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ˎ2…Tokyo…University…of…Science
ˎ3…Osaka…University

…Haishima…Y,…Kawakami…T,…Fukui…C,…Tanoue…Aˎ1,……
Yuba…Tˎ2,…Ozono…S,…Kumada…Hˎ3,…Inoue…K,…Morikawa…
T,… Takahashi…M,… Fujisawa…Aˎ4,… Yamasaki… Kˎ5,…
Nomura…Y,… Isama…K,…Chung…Uˎ4,…Ogawa…K,…Niimi…
S,… Yoshida…M�… Characterization… of… alternative…
plasticizers… in…polyvinyl… chloride… sheets… for…blood…
containers.
J…Vinyl…Add…Technol. …2015�doi�10.1002�vnl.21472.
This… study…aimed… to… optimize… the… ratio… of…dioctyl…

4-cyclohexene-1,2-dicarboxylate… (DOTH)… and… di-
isononyl-cyclohexane-1,2-dicarboxylate… (DINCH�)… for…
use…as…plasticizers…in…poly(vinyl…chloride)…(PVC)…sheets.…
We…also…evaluated… the…biological… safety…of…DOTH…for…
its… potential… to… be… part… of… a… safe…PVC-based…blood…
container.…The…suppression…of…hemolysis… in…mannitol-
adenine-phosphate… �… red… cell… concentrates… (MAP�
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RCC)…with…DOTH�(DINCH�-PVC)… sheets… and… the…
elution…of…plasticizers… from…the…sheets… increased…with…
higher…DOTH…compositions.…The…properties… of… the…
PVC… sheet… containing…DOTH… and…DINCH�… in… the…
ratio…of…25�33…parts…against…PVC…100…parts…as…a…weight…
were…almost… identical… to… the…PVC…sheet…made…of…di(2-
ethylhexyl)…phthalate.…From…a…subchronic…toxicity…test,…
DOTH…did…not…show…any…adverse…e⒎ects…on…all…organs,…
including… the… testes,… epididymis,… liver,… and…kidneys.…
The…no-observed-adverse-effect… level…was…300…mg�kg…
body…weight�day… in…a…rat.…These…results…suggest…that…
DOTH�DINCH�… (25�33)… is… a…promising…candidate… for…
the…replacement…of…di(2-ethylhexyl)…phthalate… in…blood…
containers.
Keywords�… PVC…medical… device,… blood… containers,…
hemolysis
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Foundation

…ഭ田ल行，৽ޗ৳ݟɿർ࿑͖྾進ల特性による人工関
અ用高度Սڮ高分子量ポリエチレンの久性評価ɽ
ྟচόイΦメカニクス…2015�36�197-200.
U l t ra -h igh… mo lecu lar … we ight … po lyethy lene…

(UHMWPE)…has…been…widely…used…as…an…articulating…
surface…of… artificial… joints.… …Recent…advancements…of…
materials…such…as… improved…wear…resistance…by…cross-
linking…and… improved…stability…by… the…addition…of…an…
anti-oxidant…are…expected…to…reduce…aseptic… loosening,…
leading… to… the… longer… life…of…artificial… joints.… …On… the…
other…hand,…there…is…still…a…possibility…of…fatigue…failure…
at…sites…under…a… large… load,…such…as…a…post…of…artificial…
knee… joints…and…a…rim…of…artificial…hip… joints.… … In… this…
study,…we… investigated… the… fatigue…characteristics…of…
highly…cross-linked…UHMWPE,…which…is…now…commonly…
used…clinically,…using… fatigue…crack…propagation… tests,…
and…compared…them…with… the…results…of…our…previous…
study… using… highly… cross- l inked… UHMWPE… by…
delamination…tests…to…evaluate…the…clinical…relevance…of…
the…tests.

It…was… found… that… the… fatigue… crack…propagation…
characteristics… of… remelted… highly… cross-linked…
UHMWPE…were… significantly… lower… compared… to…

virgin…UHMWPE.… …These… results…were… consistent…
with… reports… of… rim… cracking… found… in… retrieved…
acetabular…liners…made…of…remelted…highly…cross-linked…
UHMWPE.… …On… the… other… hand,… the… results…were…
not…consistent…with…our…previous… study…showing… the…
improved…fatigue…characteristics…of…highly…cross-linked…
UHMWPE…by…delamination… tests.… …Therefore,… it…was…
indicated…that… the…mechanisms…of… failure…are…di⒎erent…
between…delamination…and…cracking.……It…was…considered…
necessary… to… assess… both… delamination… resistance…
and… fatigue…crack…propagation…properties… in…order… to…
evaluate…the…durability…of…UHMWPE…components.
Keywords�…artificial… joint,… cross-linking,… fatigue…crack…
propagation

…Sakoda… H,… Ni imi… S � … Impact… of … l ip id- induced…
degradation…on… the…mechanical…properties…of…ultra-
high…molecular… weight… polyethylene… for… joint…
replacements.
…Journal… of… the…Mechanical…Behavior…of…Biomedical…
Materials…2016�53�218-25.
Gamma…or…electron…beam… irradiation…of…ultra-high…

molecular…weight…polyethylene… (UHMWPE)…used… in…
artificial… joints… for… sterilization… and�or… crosslinking…
purposes…generates…free…radicals…in…the…material,…which…
causes… long-term…oxidative…degradation…of…UHMWPE.…
Recently,… another…mechanism… for… the…degradation…of…
UHMWPE…by…the…absorption…of… lipids…during… in…vivo…
clinical… use…was…proposed.…However,… knowledge… on…
lipid-induced…degradation… is…quite… limited,… compared…
with…that…on…radical-induced…degradation.…In…this…study,…
lipid-induced…degradation…was…simulated…using…squalene…
absorption…and…subsequent…accelerated…aging,…and… its…
impact…on…the…mechanical…properties…of…UHMWPE…was…
evaluated.…The… simulated… lipid-induced…degradation…
caused…an… increased…elastic…modulus…and…decreased…
elongation…with…maximum…degradation…at…the…surfaces.…
These… results… imply… that…degradation… of…UHMWPE…
may…occur…during… in…vivo… long-term…use,…even… if… free…
radicals…are…completely…eliminated.…Therefore,… further…
investigation… is…required…to…clarify…the… impact…of… lipid-
induced…degradation… on… clinical… outcomes,… such… as…
the…wear… and… fatigue… characteristics… of…UHMWPE…
components.
Keywords�…UHMWPE,…lipids,…degradation
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Mounayar…Mˎ,…Sackstein…Rˎ�…HCELL…expression…on…
murine…MSC… licenses…pancreatotropism…and…confers…
durable… reversal… of… autoimmune…diabetes… in…NOD…
mice.
Stem…Cells…2015�33�1523-31.
Type… 1… diabetes… (T1D)… is… an… immune-mediated…

disease… resulting… in…destruction…of… insulin-producing…
pancreatic…beta…cells.…Mesenchymal…stem…cells… (MSCs)…
possess… potent… immunomodulatory… properties ,…
garnering… increasing… attention… as… cellular… therapy…
for…T1D…and…other… immunologic…diseases.…However,…
MSCs… generally… lack… homing…molecules,… hindering…
their… colonization… at… inflammatory… sites… following…
intravenous… (IV)… administration.…Here,…we… analyzed…
whether… enforced…E-selectin… ligand… expression… on…
murine…MSCs…could… impact… their…effect… in… reversing…
hyperglycemia… in… nonobese… diabetic… (NOD)…mice.…
Although…murine…MSCs… natively… do… not… express…
the… E-selectin-binding… determinant… sialyl… Lewisx…
(sLex),…we… found… that… fucosyltransferase-mediated…
a(1,3)-exofucosylation… of… murine…MSCs… resulted……
in… sLex… display… uniquely… on… cell… surface… CD44…
thereby… creating… hematopoietic… cell… E-�L-selectin…
ligand… (HCELL),… the…E-selectin-binding…glycoform…of…
CD44.…Following…IV… infusion… into…diabetic…NOD…mice,…
allogeneic… HCELL�…MSCs… showed… 3-fold… greater……
peri-islet… infiltrates… compared… to…buffer-treated… (i.e.,…
HCELLʵ)…MSCs,…with… distribution… in… proximity… to…
E-selectin-expressing…microvessels.…Exofucosylation…
had…no…effect… on…MSC… immunosuppressive… capacity…
in…in… vitro … assays�… however,… although… engraftment…
was…temporary…for…both…HCELL�…and…HCELLʵ…MSCs,…
administration…of…HCELL�…MSCs…resulted… in…durable…
reversal… of… hyperglycemia,…whereas… only… transient…
reversal…was… observed… following… administration… of…
HCELLʵ…MSCs.…Notably,… exofucosylation… of…MSCs…
generated… from…CD44ʵ�ʵ…mice… induced… prominent…
membrane…expression…of… sLex,…but… IV…administration…
of… these… MSCs… into… hyperglycemic… NOD…mice…
showed…no… enhanced…pancreatotropism…or… reversal…
of… hyperglycemia.…These… findings…provide… evidence…
that…glycan…engineering…to…enforce…HCELL…expression…
boosts…tra⒏cking…of… infused…MSCs…to…pancreatic… islets…
of…NOD…mice…and…substantially…improves…their…e⒏cacy…
in…reversing…autoimmune…diabetes.
Keywords�…HCELL,…glycan…engineering,…mesenchymal…
stem…cell

ˎ…Harvard…Medical…School

…Kikuchihara…Yˎ1,…Abe…Hˎ1,2,…Tanaka…Tˎ1,2,…Kato…Mˎ1,……
Wang…Lˎ1,… Ikarashi…Y,…Yoshida…Tˎ1,…Shibutani…Mˎ1�……
Relationship… between… brain… accumulation… of…
manganese… and… aberration… of… hippocampal… adult…
neurogenesis… after… oral… exposure… to…manganese…
chloride…in…mice.
Toxicology…2015�331�24-34.
We… previously… found… persistent… aberration… of…

hippocampal… adult… neurogenesis,… along…with… brain…
manganese… (Mn)… accumulation,… in…mouse… offspring…
after…developmental…exposure…to…800-ppm…dietary…Mn.…
Reduction…of…parvalbumin… (Pvalb)�γ-aminobutyric…acid…
(GABA)-ergic… interneurons… in…the…hilus…of… the…dentate…
gyrus…along…with…promoter…region…hypermethylation…
are… thought… to… be… responsible… for… this… aberrant…
neurogenesis.…The…present… study…was… conducted… to…
examine… the… relationship…between… the… induction… of…
aberrant… neurogenesis… and…brain…Mn…accumulation…
after… oral…Mn… exposure… as…well… as… the… responsible…
mechanism… in… young… adult… animals.…We… used… two…
groups…of…mice…with…28-…or…56-day…exposure…periods…to…
oral…MnCl2uxH2O…at…800…ppm…as…Mn,…a…dose…sufficient…
to… lead…to…aberrant…neurogenesis…after…developmental…
exposure.…A…third…group…of…mice…received…intravenous…
injections…of…Mn…at…5-mg�kg…body…weight…once…weekly…
for… 28…days.…The… 28-day… oral…Mn…exposure…did…not…
cause… aberrations… in… neurogenesis.… In… contrast,… 56-
day…oral…exposure…caused…aberrations… in…neurogenesis…
suggestive… of… reductions… in… type… 2b… and… type… 3…
progenitor… cells… and… immature…granule… cells… in… the…
dentate… subgranular… zone.…Brain…Mn… accumulation…
in… 56-day…exposed…cases,… as…well… as… in…directly…Mn-
injected…cases…occurred… in…parallel…with…reduction…of…
Pvalb�…GABAergic… interneurons… in… the…dentate…hilus,…
suggesting…that… this…may…be…responsible… for…aberrant…
neurogenesis.…For… reduction…of…Pvalb�… interneurons,…
suppression… of… brain-derived… neurotrophic… factor-
mediated…signaling…of…mature…granule…cells…may…occur…
via…suppression…of…c-Fos-mediated…neuronal…plasticity…
due…to…direct…Mn-toxicity…rather…than…promoter…region…
hypermethylation…of…Pvalb .
Keyword s � … Mangane s e , … H i ppocampa l … adu l t…
neurogenesis,…GABAergic…interneuron
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ˎ1…Tokyo…University…of…Agriculture…and…Technology
ˎ2…Gifu…University

…Simazaki…Dˎ1,…Kubota…R,… Suzuki…Tˎ2,…Akiba…Mˎ1,…
Nishimura…Tˎ3,…Kunikane…Sˎ1�…Occurrence…of…selected…
pharmaceuticals…at…drinking…water…purification…plants…
in…Japan…and…implications…for…human…health.
Water…Res. …2015�76�187-200.
The…present… study…was… performed… to… determine…

the…occurrence…of…64…pharmaceuticals…and…metabolites…
in… source…water… and… finished…water… at… 6… drinking…
water… purification… plants… and… 2… industrial…water…
purification… plants… across… Japan.… The… analytical…
methods…employed…were…sample…concentration…using…
solid-phase… extraction… cartridges… and… instrumental…
analysis…by… liquid…chromatography…with…tandem…mass…
spectrometry… (LCeMS�MS),… liquid… chromatography…
with…mass… spectrometry… (LC�MS),… or… trimethylsilyl…
derivatization… followed…by…gas…chromatography…with…
mass… spectrometry… (GC�MS).…Thirty-seven…of… the…64…
target…substances…were…detected… in… the…source…water…
samples.…The…maximum…concentrations… in… the…source…
water…were…mostly… below… 50… ng�L… except… for… 13…
substances.… In…particular,… residual… concentrations…of…
iopamidol…(contrast…agent)…exceeded…1000…ng�L…at…most…
facilities.…Most… of… the… residual… pharmaceuticals… and…
metabolites…in…the…source…water…samples…were…removed…
in…the…course…of…conventional…and�or…advanced…drinking…
water…treatments,…except… for…7…pharmaceuticals…and…1…
metabolite,… i.e.,…amantadine,…carbamazepine,…diclofenac,…
epinastine,… fenofibrate,… ibuprofen,… iopamidol,… and…
oseltamivir…acid.…The…removal…ratios…of… the…advanced…
water… treatment…processes… including…ozonation… and…
granular… activated… carbon… filtration…were… typically…
much…higher…than…those…of…the…conventional…treatment…
processes.…The…margins…of…exposure…estimated…by…the…
ratio…of…daily…minimum…therapeutic…dose…to…daily…intake…
via…drinking…water…were…substantial,…and…therefore…the…
pharmacological…and…physiological…impacts…of…ingesting…
those…residual…substances…via…drinking…water…would…be…
negligible.
Keywords�…Drinking…water,…Pharmaceutical,…Water…
treatment

ˎ1…National…Institute…of…Public…Health
ˎ2…Tokyo…Metropolitan…Institute…of…Public…Health
ˎ3…Teikyo…Heisei…University

…久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，ᜊ藤৴裕ˎ1，ླ木ढ़也ˎ2，খ
ਿ有2ˎر，田中美奈子ˎ3，塚本多ۣˎ4，平ྛ達也ˎ5，
五十嵐良明ɿݻ૬ந出ʵ液体クロマトグラフʵ࣭量分
析ܭによる水ಓ水中フェノールྨの検査法の開発とͦ
のଥ性評価ɽ
水ಓڠ会ࡶ誌…2015�84(7)�2-15.
水ಓ水中フェノールྨのඪ४検査法をਝ速・؆ศ化す

るたΊ，ݻ૬ந出ʵ液体クロマトグラフʵ࣭量分析法を
検討したɽͦの݁Ռ，全15化߹物のϐーク分が良な
LC݅を確立し，·た，ݻ૬カラムのס૩࣌間のॖ
化༹出༹ഔ量のগ量化等により，લ処理࣌間をݱ行法
の1�2ҎԼに大෯にॖͰ͖る方法を開発したɽ開発し
た検査法について，多ࢪઃڞಉ試験によるଥ性評価試
験を実ࢪしたɽ水ಓ水を用いてఴ加ճऩ試験を行い，ଥ
性評価ガイドラインの性ύラメータがඪをຬたす
か評価した݁Ռ，ਅ度（ճऩ），ซ行ਫ਼度及びࣨ間ਫ਼
度かΒ外ૠして評価したࣨ内ਫ਼度ඪをຬたした͜と
かΒ，本検査法ଥͰ͋るとஅしたɽ
Keywords�…Drinking…water,…Phenols,…SPE-LC-MS

ˎ1…ઋࢢ水ಓہ
ˎ2…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ3…千葉ݝ水ಓہ
ˎ4…特別会員
ˎ5…大ࢢࡕ水ಓہ

…Nishi… Iˎ1,…Kawakami…T,…Onodera…Sˎ2�…Monitoring…
the…concentrations…of…nonsteroidal…anti-inqammatory…
drugs… and… cyclooxygenase-inhibiting… activities… in…
the…surface…waters…of…the…Tone…Canal…and…Edo…River…
Basin.
J…Environ…Sci…Health…Part…A.…2015�50�1108-15.
Environmental… pollution… by…pharmaceuticals… has…

become…a…major…problem…in…many…countries…worldwide.…
However,… little… is… known… about… the… concentrations…
of… pharmaceuticals… in…water… sources… in… Japan.…The…
objective…of…this…study…was…to…clarify…variations…in…the…
concentrations…of…seven…nonsteroidal…anti-inqammatory…
drugs…(NSAIDs)…and…in…cyclooxygenase(CO9)-inhibiting…
activities… in… river…water… and…domestic…wastewater…
collected…from…the…Tone…Canal…and…the…Edo…River…Basin…
in… Japan.…Total…NSAID…concentrations…were…higher…
in… the…Tone…Canal… than… in… the…Edo…River,… and… the…
highest…concentration…was…observed…at… the…domestic…
wastewater… inflow…point… located… in… the…Tone…Canal…
(concentration… averages… of… salicylic… acid,… ibuprofen,…
felbinac,… naproxen,…mefenamic… acid,… diclofenac,… and…
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ketoprofen… in…wastewater… samples…were… 55.3,… 162.9,…
39.7,…11.8,…30.8,…259.7,…and…48.3…ng�L,…respectively).…Gas…
chromatography-tandem…mass… spectrometry…showed…
that…wastewater… samples… collected… during… cooler…
seasons… contained… higher… levels… of…CO9-inhibiting…
activity.… CO9-inhibiting… activities… were… highly…
correlated…with…NSAID…concentrations… (particularly…
for…ketoprofen…and…diclofenac)�…however,… other…CO9…
inhibitors,…such…as…NSAIDs…that…were…not…examined…in…
this…study…and�or…other…chemicals…with…CO9-inhibiting…
activity,…could…exist… in…the…water…samples…because…the…
concentrations… of…NSAIDs…obtained… from… the…water…
samples…did…not…account… for… the… total…CO9-inhibiting…
activities…observed.…Therefore,…CO9… inhibition…assays…
may…be…helpful… for…evaluating… the…aquatic… toxicity…of…
CO9… inhibitors.… In… this… study,…we…demonstrated… that…
CO9…inhibitors…in…surface…water…may…inquence…aquatic…
organisms…more…than…was…expected…based…on…NSAID…
concentrations.… Thus,… further… studies… examining…
other…CO9… inhibitors… in… the…aquatic…environment…are…
necessary.
Keywords�… cyclooxygenase,… nonsteroidal… anti -
inqammatory…drugs,…river…water

ˎ1…Kanagawa…Prefectural…Institute…of…Public…Health
ˎ2……Faculty… of… Pharmaceutical… Sciences , … Tokyo…

University…of…Science

…Nakanishi…Jˎ1,…Morimoto…Yˎ2,…Ogura…Iˎ1,…Kobayashi…
N,… Naya…Mˎ3,… Ema…Mˎ1,… Endoh… Sˎ1,… Shimada……
Mˎ4,…Ogami…Aˎ2,…Myojyo…Tˎ2,…Oyabu…Tˎ2,…Gamo……
Mˎ1,…Kishimoto…Aˎ5,… Igarashi…Tˎ1,…Hanai…Sˎ1�…Risk…
Assessment…of…the…Carbon…Nanotube…Group.
Risk…Analysis…2015�35�1940r56.
This…study…assessed…the…health…risks…via… inhalation…

and…derived… the… occupational… exposure… limit… (OEL)…
for… the… carbon…nanotube… (CNT)… group… rather… than…
individual…CNT…material.…We…devised… two…methods�…
the… integration… of… the… intratracheal… instillation… (IT)…
data…with… the… inhalation… (IH)…data,… and… the… lbiaxial…
approach.z
Keywords�…CNT…toxicity,…OEL,…risk…assessment

ˎ1……National… Institute…of…Advanced… Industrial…Science…
and…Technology

ˎ2……University… of…Occupational… and…Environmental…
Health

ˎ3…BioSafety…Research…Center
ˎ4…Hiroshima…University
ˎ5…The…Tokyo…University

…Matsunaga…Kˎ1,…Kuroda…Yˎ2,… Sakai… S,…Adachi…R,…
Teshima…R,…Yagami…Aˎ1,… Itagaki…Hˎ2�…Anaphylactic…
augmentation…by…epicutaneous…sensitization…to…acid-
hydrolyzed…wheat…protein…in…a…guinea…pig…model.
J…Toxicol…Sci.…2015�40�745-52.
Recent… reports… suggest… that… hydrolyzed…wheat…

protein… (HWP)… variants… such… as… Glupearl�… 19S…
(GP19S)… induce… immediate-type…hypersensitivity…via…
epicutaneous… (EC)… sensitization.…The… identification…of…
strong…allergens… is…a…key…step… in…product…assessment…
before… commercial… launch.…However,… few… reports…
have…described…the…estimation…of…actual…and…potential…
anaphylactic… sensitizing… capacity.… In… this… study…we…
assessed…the…strength…of…both…the…actual…and…potential…
anaphylactic…sensitizing…capacity…by… investigating…the…
immediate-type…hypersensitivity… inducing…potential…
of…HWP…compared…with…gluten.…We… assessed… these…
strengths…via…the…EC…route…using…an…EC…or…intradermal…
(ID)…sensitization…method.…We…quantified…the…strength…
of… immediate-type… hypersensitivity… by… evaluating…
the… titer…of…serum…antibodies… isolated… from…sensitized…
subjects…using…passive…cutaneous…anaphylaxis… (PCA)…
reactions.…We… also… evaluated… the… cross-reactivity…
between…GP19S…and…gluten.…GP19S…and…gluten…applied…
by…both… the… sensitization…methods… induced…obvious…
IgG1-mediated…PCA…reactions.…GP19S…had… stronger…
sensitizing… potential… than…gluten,… according… to… the…
serum…titers…and…dye…spot…diameters.…The…di⒎erence…in…
antibody…titers…between…GP19S…and…gluten…was…16-fold…
for… the…EC…method…versus…2-fold… for… the… ID…method.…
GP19S…cross-reacted…with…gluten.…Acid…hydrolysis…of…
gluten… increased…anaphylactic… sensitizing…capacity… in…
the…EC…method.…To…our…knowledge,…our…study… is… the…
first… to…quantitatively…confirm…that…HWP…and…gluten…
can… induce… immediate-type…hypersensitivity… through…
an… intact…skin.…These…findings…suggest… that…acid-HWP…
imposes…a…higher…risk…of…EC…sensitization…than…gluten…
because…of… the…ease…with…which…the… former…confers…a…
sensitizing…e⒎ect…through…the…intact…skin.
Keywords�… acid-hydrolyzed…wheat… protein,… cross-
reactivity,…epicutaneous…sensitization

ˎ1…Fujita…Health…University
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ˎ2…Yokohama…National…University

…久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，五十嵐良明ɿ水ಓ水࣭検査ਫ਼
度理のたΊの౷Ұ試ྉ調査に関するܦ年分析（平成
17 ʙ 22年度）ɿແ機物ɽ
水ಓڠ会ࡶ誌…2015�84(12)�15-22.
厚生࿑ಇলが水ಓ水࣭検査機関をରに実ࢪしている

水ಓ水࣭検査ਫ਼度理のたΊの౷Ұ試ྉ調査に͓いて，
平成17 ʙ 22年度の6か年分のແ機物の調査݁Ռについ
てܦ年分析を行ったɽ検査法の用機関ׂ߹のਪҠ，
多͘の年度ͰICP-MSが主Ͱ͋り，ICP-AES，FL-AAS
のॱͰ͋ったɽ٫غ機関のׂ߹について，FL-AAS，
ICP-MS及びICP-AESの3܈間Ͱ有ҙࠩが認ΊΒれ，ICP-
MSがଞの2検査法にൺてׂ߹をࣔしたɽෳ年度Ͱ
ରとなったアルミニウムについて，c;cʾ3の機関の
ׂ߹ݮগし，c;cʽ22ʻc;cʻ3Ͱ૿加となったɽ
·た，٫غ機関૿加となったが૿加機関機関
Ͱ͋り，検査ճをॏͶる͜とͰ分析ਫ਼度が上してい
ると評価Ͱ͖たɽ
Keywords�…External…quality…assessment,…Water…quality…
standard,…Inorganic…substances

…Kawakami… T,… Isama…K,… Ikarashi… Y�… Survey… of…
isothiazolinones…and…other…preservatives…in…household…
wet…tissue…products…in…Japan.
J…Environ…Chem.…2015�25�207-14.
Recently,…many… cases… of… contact… dermatitis… due…

to… isothiazolinone…preservatives… in… several… types… of…
household…products…used… for… cooling… the…body…have…
been… reported.…As… a… result,… the… concentrations… of…
isothiazolinone…preservatives… in… these…products…were…
investigated.…However,…concentrations…of…isothiazolinone…
preservatives… in… other… types… of…household…products…
have… not… been… studied… adequately.… In… this… study,…
19… preservatives… (including… isothiazolinones)… in… 32…
wet… tissue… products… were… investigated… because…
these…products…come… in…direct…contact…with… the…skin.…
2-Methyl-4-isothiazolin-3-one… (MI),… 5-chloro-2-methyl-
4-isothiazolin-3-one… (CMI),… and… benzisothiazolin-
3-one… (BIT)…were… detected… in… 19… samples… (0.46-48…
mg�g-wet),…17…samples…(trace…amount…<tr.>-52…mg�g-wet),…
and… one… sample… (67…mg�g-wet),… respectively.… Five…
types…of…parabens…were…detected…in…21…samples…(tr.-834…
mg�g-wet).… 2-Bromo-2-nitropropane-1,3-diol… (Bronopol),…
3-iodo-2-propynyl… N-butylcarbamate… (IPBC),… and…
phenoxyethanol…were…detected… in…12…samples… (4.7-254…
mg�g-wet),…11…samples…(tr.-62…mg�g-wet),…and…4…samples…

(65-1159…mg�g-wet),… respectively.…The… concentration…
levels… of… isothiazolinone… preservatives… detected… in…
this…study…perhaps… induce…allergic…contact…dermatitis…
in… patients… who… are… already… sensitive… to… these…
preservatives.…However,…only…3…products…described…the…
use…of… isothiazolinone…preservatives…and…a…cautionary…
note…about…the…possibility…of…contact…dermatitis…due…to…
isothiazolinone…preservatives…was…not…provided.…We…also…
found…that…preservatives…detected…in…the…samples…were…
di⒎erent…from…those…indicated…on…the…product…(in…some…
cases,…name…of…preservatives…were…not…indicated…at…all).…
The…use…of… such…products…may…expose…consumers… to…
the…risk…of…contact…dermatitis�…moreover,…when…contact…
dermatitis…occurs,… the… identification…of… the…substance…
that…causes…it…may…be…delayed.…Therefore,…it…is…desirable…
that…manufacturers… provide… information… about… the…
components… of…wet… tissue…products… on… the…product…
labels.
Keywords�… contact… dermatit is , … isothiazol inone…
preservatives,…wet…tissue

…খྛ߂ݑ，久保田ྖ志，ᜊ藤৴裕ˎ1，木村ٶ，2ˎ࣏ݠ
㟒ӻ子ˎ2，平ྛ達也ˎ3，水田裕進ˎ4，木村৻Ұˎ4，ٶ
本ࢵ৫ˎ5，大倉敏裕ˎ5，中村6ˎش߂，പ୩智浩ˎ7，古
川浩8ˎ࢘，塚本多ۣˎ9，ࢢ川千छˎ9，∁原玲՚ˎ10，ྛ
田ژ，10ˎ࢘野11ˎ，佐久井ಙ11ˎ，山本五秋ˎ12，
ᴡ藤߳৫ˎ12，五十嵐良明ɿ水ಓ水中のイミノクタジン・
ジクワット・ύラコートLC�MS�MSҰ੪分析法のଥ
性評価ɽ
29�3�Պ学会誌…2016ڥr16.
著ऀΒが開発した水ಓ水中のイミノクタジン，ジク

ワット͓よびύラコートLC�MS�MSҰ੪分析法を水ಓ
水࣭検査にద用Ͱ͖るかͲ͏かを評価するたΊ，12機関

（水ಓࣄ業体4機関，衛生研究所1機関，ొ検査機関3機
関͓よび分析機ثメーカー 4機関）に͓いて，分析法の
ଥ性を評価したɽ
Keywords�… validation,… drinking…water,… agricultural…
chemicals

…ˎ1…ઋࢢ水ಓہড়水部水࣭検査課
…ˎ2…岡۠水ಓا業ஂ…ࢪઃ部水࣭ηンター
…ˎ3…大ࢢࡕ水ಓہ…工務部水࣭試験所
…ˎ4…౦ژ水ಓہ…水࣭ηンター検査課
…ˎ5…Ѫඤݝ立衛生ڥ研究所
…ˎ6…（Ұࡒ）ذෞݝ公ऺ衛生検査ηンター
…ˎ7…（Ұࡒ）千葉ݝ薬剤師会検査ηンター
…ˎ8…（Ұࡒ）ࡾॏڥݝ保全ࣄ業ஂ
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島製作所（ג）…9ˎ…
ˎ10…ジーエルサイエンス（ג）
ˎ11…アジレント・テクノロジー（ג）
ˎ12…サーϞフィッシϟーサイエンティフィック（ג）

…久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，五十嵐良明ɿ水ಓ水࣭検査ਫ਼
度理のたΊの౷Ұ試ྉ調査に関するܦ年分析（平成
17 ʙ 22年度）ɿ有機物ɽ
水ಓڠ会ࡶ誌…2016�85(2)�9-15.
厚生࿑ಇলが実ࢪしている水ಓ水࣭検査ਫ਼度理のた

Ίの౷Ұ試ྉ調査に͓いて，平成17 ʙ 22年度の6か年分
の有機物の調査݁Ռのܦ年分析を行ったɽ;スコア3Ҏ上

（c;cʾ3）となった機関のࢀ加総にରするׂ߹，平成
19年度のフェノールྨͰ高͘，།Ұ10ˋをえたɽ検査
法別にݟると，٫͞غれた機関のׂ߹，SPE-GC�MS
をった߹がPT-GC�MSHS-GC�MSにൺて有ҙに
高ׂ߹Ͱ͋ったɽෳճ調査ର߲としてબ定͞れた
ジクロロフェノールྨについて，;スコア۠分͝との機
関のׂ߹をൺֱすると，c;cʾ3の機関のׂ߹のݮগとと
にc;cʽ2及び2ʻc;cʻ3の機関のׂ߹が૿加したɽಉҰ
߲の調査ճをॏͶる͜とͰ，分析ਫ਼度が改ળしてい
ると評価Ͱ͖たɽ
Keywords�…External…quality…assessment，Water…quality…
standard，Organic…substances

…২ٛಙ，鍋師裕美，中村ཬ߳，堤智昭，๘ਢլڿ子，
松田りえ子，手島玲子ɿྲྀൢࢢ௨食品中の์ࣹ性ηシ
ウム調査（平成24年度͓よび平成25年度）ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�49-56.
We…surveyed…the…concentration…of…radioactive…cesium…

in…foods…purchased…at…markets…in…areas…where…possible…
contamination…has…been…a…concern…after…the…Fukushima…
accident.… In… fiscal…years…2012…and…2013,…we…surveyed…
1,735…and…1,674… foods,… respectively,…using…a…NaI… (Tl)…
scintillation…spectrometer…for…the…screening…test…and…a…
γ-ray…spectrometer…with…a…germanium…semiconductor…
detector…for…the…final…test.…Only…3…and…4…samples…(0.2ˋ…
of…our…total…samples)…exceeded…the…regulatory…limit…(100…
Bq�kg)…for…radioactive…cesium…in…fiscal…years…2012…and…
2013,…respectively.…Our…surveillance… indicates…that… the…
pre-shipment…monitoring…of…foods…by…local…governments…
has…been…working…e⒎ectively.
Keywords � … rad i oac t ive … ces ium , … sc in t i l l a t i on…
spectrometer,…germanium…semiconductor…detector

Uekusa…Y,…Takatsuki…S,…Tsutsumi…T,…Matsuda…R,…
Akiyama…H,…Hachisuka…A,…Teshima…R,…Watanabe…T�…

Follow-up… investigation…of…polychlorinated…biphenyl…
concentrations…in…fish…from…tsunami-stricken…areas…of…
Japan.
Organohalogen…Compounds…2015�77�432-5.
We… quantified… PCBs… and… the… concentrations… of…

209… congeners… as… percentages… of… the… total… PCB…
concentration… in… 80… follow-up… fish… samples… obtained…
not… only… from… tsunami-stricken…areas…but… also… from…
an…area…unlikely…to…have…been…a⒎ected…by…the…tsunami…
after…the…Great…East…Japan…Earthquake… in…2011.…Total…
PCB…concentrations… in…the…samples… from…the…tsunami-
stricken…areas…ranged…from…0.32…to…223…ng�g,…whereas…
those… in… samples… from… the… negative… control… area…
ranged… from…0.75… to… 128…ng�g.…The…maximum…PCB…
concentration… found…was… lower… than… the…provisional…
regulatory… limit… (oceans,… 500… ng�g)… in… Japan.…The…
percentage… of… each… chlorinated… congener… appeared…
similar…among…the…samples�… tetra-… to…hepta-chlorinated…
congeners… dominated.… Our… results… support… our…
previous… findings… that… fish…samples… from…markets… in…
tsunami-stricken… areas…were…unlikely… to…have…been…
contaminated…with…PCBs…at…high…concentrations.
Keywords�…PCBs,…fish,…HRGC-HRMS

…২ٛಙ，鍋師裕美，ย岡༸平，ᬒ敬浩，๘ਢլڿ
子，穐山浩，堤智昭，松田りえ子，手島玲子ɿ島第
Ұ原子ྗ発電所ނࣄに由来した์ࣹ性ηシウムが検出
͞れた食品のウランೱ度の調査ɽ
本食品化学学会誌…2016�23�43-8.
The… concentration… of… uranium… (U-238)… in… various…

foods…containing…radioactive…cesium…(Cs-134…and…Cs-137)…
derived… from… the…Fukushima…Daiichi…nuclear…power…
plant… accident…was… determined… using… inductively…
coupled…plasma…mass…spectroscopy.…U-238…concentration…
in… the… foods…that…Cs-134…concentration…was…below…the…
limits…of…detection…and… that…was…obtained…before… the…
accident,…were…also… investigated.…U-238…was…detected…
in…all… 87… samples… investigated…and… the…concentration…
ranged… from… 0.038… to… 130…mBq�kg.… In… addition,… no…
correlation…was…observed…between… the…concentration…
of…radioactive…cesium…and…U-238.…The…range…of…U-238…
concentration… observed… in… the… post-accident… food…
samples…was…similar… to… that… in… the… food…samples… that…
Cs-134…concentration…was…below…the…limits…of…detection…
and…that… in…the…pre-accident… food…samples,…and…to…the…
literature…values… in… foods…previously…reported.…These…
results…suggest… that… the…U-238…concentration…was…not…
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significantly…di⒎erent…in…the…foods…between…before…and…
after…the…accident.
Keywords�…uranium,…ICP-MS

…ย岡༸平，ᬒ敬浩，ྛ智子，手島玲子，松田りえ子ɿ
清ྋҿྉ水中の鉛，総ヒ素，カドミウムのҰ੪定量を
的としたICP-OES法，ICP-MS法，電ؾ加ࣜ原子
法の開発ɽޫٵ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�88-95.
In…this…study,…we…developed…methods…to…quantify…lead,…

total…arsenic…and…cadmium…contained…in…various…kinds…of…
soft…drinks,…and…we…evaluated…their…performance.…The…
samples…were…digested…by…common…methods…to…prepare…
solutions… for…measurement…by… ICP-OES,… ICP-MS…and…
graphite… furnace…atomic…absorption…spectrometry… (GF-
AAS).…After…digestion,…internal…standard…was…added…to…
the…digestion…solutions… for…measurements…by…ICP-OES…
and…ICP-MS.…For…measurement…by…GF-AAS,…additional…
purification…of… the…digestion… solution…was…conducted…
by…back-extraction…of…the…three…metals… into…nitric…acid…
solution…after…extraction… into…an…organic…solvent…with…
ammonium…pyrrolidine…dithiocarbamate.…Performance…
of… the…developed…methods…were…evaluated… for… eight…
kinds…of…soft…drinks.
Keywords�…lead,…total…arsenic,…cadmium

…Watanabe…T,…Kikuchi…H,…Matsuda…R,…Hayashi…T,…
Akaki…Kˎ,…Teshima…R�…Performance…evaluation…of…an…
improved…GC-MS…method…to…quantify…methylmercury…
in…fish.
Food…Hyg…Saf…Sci .…2015�56�69-76.
Here,… we… set… out… to… improve… our… previously…

developed…methylmercury…analytical…method,…involving…
phenyl… derivatization… and… gas… chromatography-
mass… spectrometry… (GC-MS) . … In… the… improved…
method,…phenylation…of…methylmercury…with… sodium…
tetraphenylborate…was…carried…out… in…a…toluene�water…
two-phase… system,… instead… of… in…water… alone.…The…
modification…enabled…derivatization…at…optimum…pH,…and…
the…formation…of…by-products…was…dramatically…reduced.…
In… addition,… adsorption… of…methyl… phenyl…mercury…
in… the…GC…system…was…suppressed…by…co-injection…of…
PEG200,…enabling…continuous…analysis…without… loss…of…
sensitivity.…The…performance…of…the…improved…analytical…
method…was…independently…evaluated…by…three…analysts…
using…certified…reference…materials…and…methylmercury-
spiked… fresh… fish… samples.…The… present… analytical…

method…was…validated…as…suitable…for…determination…of…
compliance…with… the…provisional… regulation…value… for…
methylmercury…in…fish,…set…in…the…Food…Sanitation…law.
Keywords�…methylmercury,…GC-MS,…fresh…fish

ˎ……Fukuoka… City… Institute… for… Hygiene… and… the…
Environment

…Ito…Aˎ1,…Taguchi…Tˎ1,…Mogi…Tˎ1,…Wake…Hˎ1,…Tanaami…
Tˎ1,…Hada…Sˎ1,…Akiyama…H,…Teshima…R,…Sasaki…Nˎ2,…
Yamada…Aˎ2,…Ozeki…Yˎ2�…Identification…of…genetically…
modified… organisms… by… detection… of… target… gene…
pattern…using…DNA…microarrays.
Jpn…J…Food…Chem…Safety. …2015�22�133-8.
For… the… identi f icat ion… and… quanti f icat ion… of…

genetically…modified…organisms… (GMOs),… one…possible…
simple…alternative…method…relies…on… the…detection…of…
DNA… fragments… synthesized…using… random…primers…
without… the…need… for…nucleic… acid… amplification… (for…
example,…PCR)…on…DNA…microarrays.…Here,…we…tested…
simple…detection…protocols…with…a…DNA…microarray,…and…
consequently,…we…were…able… to… identify… five… selected…
GM…maize… lines…by… the…pattern…of… spots…detected…on…
the…DNA…microarray.…Our…protocol…requires…no…specific…
primers… in…the…target…DNA…synthesis…steps�…all… target…
DNA…is…synthesized…by…random…9-mer…primers… in…one…
tube.…This…study…suggests… the…possibility…of…detecting…
transgenes…in…GMOs…and…identifying…GMO…lines…by…the…
pattern…of… independently…detected…spots,… irrespective…
of… the…position…of… the… target…gene… sequences… in… the…
genomic…DNA…of…each…GMO…line.
Keywords�…DNA…microarray,… genetically…modified…
organism…(GMO),…screening…detection

ˎ1…Yokogawa…Electric…Corporation
ˎ2…Tokyo…University…of…Agriculture…and…Technology

…Nabeshi…H,…Tsutsumi…T,…Uekusa…Y,…Hachisuka…A,…
Matsuda…R,…Teshima…R�…Surveillance…of…Strontium-90…
in…Foods…after…the…Fukushima…Daiichi…Nuclear…Power…
Plant…Accident.
Food…Hyg…Saf…Sci. …2015�56�133-43.
As… a… result… of… the… Fukushima…Daiichi… nuclear…

power… plant… (NPP)… accident,… various… radionuclides…
were…released…into…the…environment.…In…this…study,…we…
surveyed…strontium-90… (90Sr)…concentrations… in…several…
foodstu⒎s.…Strontium-90…is…thought…to…be…the…third…most…
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important…residual…radionuclide… in… food…collected…after…
the…Fukushima…Daiichi,…NPP…accident…after… following…
cesium-137…(137Cs)…and…cesium-134…(134Cs).…Results…of…90Sr…
analyses…indicated…that…90Sr…was…detect…in…25…of…the…40…
radioactive… cesium… (r-Cs)…positive… samples… collected…
in…areas…around…the…Fukushima…Daiichi…NPP,…ranging…
in…distance… from…50…to…250…km.…R-Cs…positive…samples…
were…defined…as…containing…both… 134Cs…and…137Cs…which…
are…considered…to…be… indicators…of… the…after-effects…of…
the…Fukushima…Daiichi…NPP…accident.…We…also…detected…
90Sr… in…8…of…13… r-Cs…negative… samples,… in…which… 134Cs…
was…not…detected.…Strontium-90…concentrations… in… the…
r-Cs…positive…samples…did…not…significantly…exceed…the…
90Sr…concentrations…in…r-Cs…negative…samples…or…the…90Sr…
concentration…ranges…in…comparable…food…groups…found…
in…previous…surveys…before…the…Fukushima…Daiichi…NPP…
accident.…Thus,… 90Sr… concentrations… in… r-Cs…positive…
samples…were… indistinguishable… from…the…background…
90Sr…concentrations…arising… from…global… fallout…prior…to…
the…Fukushima…accident,… suggesting… that…no…marked…
increase…of… 90Sr… concentrations…has…occurred… in… r-Cs…
positive…samples…as…a…result…of… the…Fukushima…Daiichi…
NPP…accident.
Keywords�…the…Fukushima…Daiichi…nuclear…power…plant…
(NPP)…accident,…strontium-90…(90Sr),…surveillance

…Brennan…JCˎ1,…He…Gˎ1,…Tsutsumi…T,…;hao…Jˎ1,…Wirth…
Eˎ2,… Fulton…MHˎ2,… Denison…MSˎ1�… Development…
of… species-specific…Ah… receptor-responsive… third…
generation… CALU9… cell… l ines… with… enhanced…
responsiveness…and…improved…detection…limits.
Environ…Sci…Technol.…2015�49�11903-12.
The… Ah… receptor… (AhR) -responsive… CALU9…

(chemically… activated… luciferase… expression)… cell…
bioassay… is… commonly… used… for… rapid… screening… of…
samples…for…the…presence…of…2,3,7,8-tetrachlorodibenzo-p-
dioxin…(TCDD,…dioxin),…dioxin-like…compounds,…and…AhR…
agonists�antagonists.…By…increasing…the…number…of…AhR…
DNA…recognition… sites… (dioxin… responsive…elements),…
we…previously…generated…a…novel…third…generation…(G3)…
recombinant…AhR-responsive…mouse…CALU9…cell… line…
(H1L7.5c3)…with…a…significantly…enhanced…response… to…
DLCs…compared…to…existing…AhR-CALU9…cell…bioassays.…
However,… the…elevated…background… luciferase…activity…
of… these…cells…and… the…absence…of…comparable…G3…cell…
lines…derived… from…other… species…have… limited… their…
utility… for…screening…purposes.…Here,…we…describe… the…

development…and…characterization…of… species-specific…
G3… recombinant…AhR-responsive…CALU9…cell… lines…
(rat,…human,…and…guinea…pig)… that…exhibit…significantly…
improved…limit…of…detection…and…dramatically…increased…
TCDD… induction… response.… The… low… background…
luciferase…activity,… low…minimal…detection…limit…(0.1…pM…
TCDD)…and…enhanced… induction… response…of… the… rat…
G3…cell… line… (H4L7.5c2)… over… the…H1L7.5c3…mouse…G3…
cells,… identifies… them…as…a…more…optimal… cell… line… for…
screening…purposes.…The…utility…of…the…new…G3…CALU9…
cell… lines…were…demonstrated…by…screening…sediment…
extracts…and…a… small… chemical… compound… library… for…
the…presence… of…AhR…agonists.…The… improved… limit…
of…detection…and… increased…response…of… these…new…G3…
CALU9…cell…lines…will…facilitate…species-specific…analysis…
of…DLCs…and…AhR…agonists…in…samples…with…low…levels…
of…contamination…and�or…in…small…sample…volumes.
Keywords�…Ah…receptor,…CALU9,…AhR…agonists

ˎ1…University…of…California,…Davis
ˎ2……Center… for… Coastal… Environmental… Health… and…

Biomolecular…Research

…Hirai…Tˎ1,…Yoshioka…Yˎ1,2,3,…Takahashi…Hˎ1,2,…Ichihashi…
Kˎ1,…Udaka…Aˎ1,…Mori…Tˎ4,…Nishijima…Nˎ1,…Yoshida…
Tˎ1,… Nagano…Kˎ5,… Kamada…Hˎ5,6,… Tsunoda… Sˎ5,6,…
Takagi…Tˎ7,8,…Ishii…Kˎ9,10,…Nabeshi…H,…Yoshikawa…Tˎ1,……
Higashisaka… Kˎ1,5,… Tsutsumi… Yˎ1,4,6�… Cutaneous…
exposure…to…agglomerates…of…silica…nanoparticles…and…
allergen…results… in…IgE-biased…immune…response…and…
increased…sensitivity…to…anaphylaxis…in…mice.
Part…Fibre…Toxicol.…2015�12�16.
BACKGROUND�
The… skin… is… a… key… route… of… human… exposure… to…

nanomaterials,…which… typically…occurs…simultaneously…
with…exposure… to…other…chemical… and…environmental…
allergen.…However,…little…is…known…about…the…hazards…of…
nanomaterial…exposure…via…the…skin,…particularly…when…
accompanied…by…exposure…to…other…substances.

RESULTS�
Repeated… topical… treatment… of… both… ears… and… the…

shaved…upper…back…of…NC�Nga…mice,…which…are…models…
for…human…atopic…dermatitis… (AD),…with…a…mixture…of…
mite… extract… and… silica… nanoparticles… induced…AD-
like…skin… lesions.…Measurements…of…ear… thickness…and…
histologic…analyses…revealed… that…cutaneous…exposure…
to…silica…nanoparticles…did…not…aggravate…AD-like…skin…
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lesions.… Instead,… concurrent… cutaneous… exposure… to…
mite…allergens…and…silica…nanoparticles…resulted… in…the…
low-level…production…of…allergen-specific…IgGs,…including…
both… the…Th2-related… IgG1… and…Th1-related… IgG2a…
subtypes,…with… few…changes… in… allergen-specific… IgE…
concentrations…and…in…Th1…and…Th2…immune…responses.…
In… addition,… these… changes… in… immune… responses…
increased…the…sensitivity…to…anaphylaxis.…Low-level…IgG…
production…was…induced…when…the…mice…were…exposed…
to… allergen-silica…nanoparticle… agglomerates…but…not…
when… the…mice… exposed… to… nanoparticles… applied…
separately… from… the… allergen… or… to…well-dispersed…
nanoparticles.

CONCLUSIONS�
Our… data… suggest… that… s i l ica… nanopart ic les…

themselves…do…not…directly…a⒎ect… the…allergen-specific…
immune…response…after…concurrent… topical…application…
of…nanoparticles…and…allergen.…However,…when…present…
in…allergen-adsorbed…agglomerates,…silica…nanoparticles…
led… to… a… low… IgG�IgE… ratio,… a… key… risk… factor… of…
human…atopic…allergies.…We…suggest… that…minimizing…
interactions…between…nanomaterials…and…allergens…will…
increase…the…safety…of…nanomaterials…applied…to…skin.
Keywords � … a t op i c … de rmat i t i s , … agg l omera t e ,…
nanomaterials

…ˎ1……Laboratory… of… Toxicology… and… Safety… Science,…
Graduate…School…of…Pharmaceutical…Sciences,…Osaka…
University

…ˎ2……Vaccine… Creation… Project,… BIKEN… Innovative…
Vaccine…Research…Alliance…Laboratories,…Research…
Institute…for…Microbial…Diseases,Osaka…University

…ˎ3……BIKEN…Center… for… Innovative…Vaccine…Research…
and…Development,…The…Research…Foundation… for…
Microbial…Diseases…of…Osaka…University

…ˎ4……Laboratory…of…Innovative…Antibody…Engineering…and…
Design,…Center…for…Drug…Innovation…and…Screening,…
National…Institute…of…Biomedical…Innovation

…ˎ5……Laboratory…of…Biopharmaceutical…Research,…National…
Institute…of…Biomedical…Innovation

…ˎ6……The…Center…for…Advanced…Medical…Engineering…and…
Informatics,…Osaka…University

…ˎ7……Laboratory… of…Environmental… Pharmacometrics,…
Graduate…School…of…Pharmaceutical…Sciences,…Osaka…
University

…ˎ8……Genome… Information…Research…Center,…Research…
Institute…for…Microbial…Diseases,…Osaka…University

…ˎ9……Laboratory… of… Adjuvant… Innovation,… National…
Institute…of…Biomedical…Innovation

ˎ10……Laboratory… of… Vaccine… Science,… Immunology…
Front ier… Research… Center , … World… Premier…
International…Research…Center,…Osaka…University

…Saito-Shida…S,…Nemoto…S,…Teshima…R�…Multiresidue…
determinat ion … o f … pes t i c ides … in … tea … by… gas…
chromatography-tandem…mass…spectrometry.
J…Environ…Sci…Health…B.…2015�50�760-76.
An… efficient… and… reliable…GC-MS�MS…method… for…

the…multiresidue…determination… of… pesticides… in… tea…
was… developed… by…modifying… the… Japanese… official…
multiresidue…method.…Sample…preparation…was…carefully…
optimized… for… the… efficient… removal… of… coextracted…
matrix…components.…The…optimal… sample…preparation…
procedure… involved…swelling…of… the…sample… in…water�…
extraction…with… acetonitrile�… removal… of…water… by…
salting-out�…and…sequential…cleanup…by…ODS,…graphitized…
carbon…black�primary… secondary…amine… (GCB�PSA)…
and…silica…gel…cartridges…prior… to…GC-MS�MS…analysis.…
The…recoveries…of…162…pesticides…from…fortified…(at…0.01…
mg…kg-1)…green…tea,…oolong…tea,…black…tea…and…matcha…
(powdered…green… tea)…were…mostly… (95r98�… of… the…
tested…pesticides)…within… the…range…of…70r120�,…with…
relative… standard…deviations…of…�20�.…Poor…recovery…
of… triazole… pesticides…was… considered… to… be… due… to…
low…recovery… from…the…silica…gel…cartridges.…The…test…
solutions…obtained…by…the…modified…method…contained…
relatively… small… amounts… of… pigments,… caffeine… and…
other…matrix…components…and…were…cleaner…than…those…
obtained…by…the…original…Japanese…o⒏cial…multiresidue…
method.…No… interfering…peaks…were…observed… in… the…
blank…chromatograms,…indicating…the…high…selectivity…of…
the…modified…method.…The…overall…results…suggest…that…
the…developed…method… is…suitable… for… the…quantitative…
analysis…of…GC-amenable…pesticide…residues…in…tea.
Keywords�…GC-MS�MS,…pesticides,…tea

，ˎ井浩Ұˎ，ඌ上恵子ˎ，ੴ井ཬ枝ˎ，∁野ਅ理子ࠓ…
根本了，手島玲子ɿLC-MS�MSによる産物͓よび畜
水産物中のイプフェンカルόκン分析法の開発ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�205-10.
A…method…for…the…determination…of…ipfencarbazone…in…

agricultural…products,… livestock…products…and…seafood…
by…LC-MS�MS…was…developed.…Agricultural… samples…
were… extracted…with… acetone.…An… aliquot… of… crude…
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extract…was…partitioned…with…n-hexane…and…sat.…sodium…
chloride…solution.…Cleanup…was…performed…using…GC�
PSA… and…C18… cartridges.… In… the… case… of… livestock…
products…and…seafood,…samples…were…extracted…with…a…
mixture…of…acetone…and…n-hexane,…and…the…organic…layer…
was…collected.…After…acetonitrile-hexane…partitioning,…
the… extract…was… cleaned… up… using… PAS… and… C18…
cartridges.…The…gradient…LC…separation…was…performed…
on…a…C18… column…with… acetonitrile-water… containing…
acetic…acid…as…a…mobile…phase,… and…MS…with…positive…
ion…electrospray…ionization…was…used…for…detection.…The…
average…recoveries… (nʹ5)…of… ipfencarbazone… from…16…
kinds…of…agricultural…products,… livestock…products…and…
seafood…spiked…at… the…MRLs…or…at… the…uniform… limits…
(0.01…ppm)…were…73r101�,…and… the… relative… standard…
deviations…were… 1.3r5.1�.…The… limit… of… quantitation…
of… the… developed… method… was… 0 .01… mg�kg… for…
ipfencarbazone.
Keywords�… ipfencarbazone,… agricultural…product,…LC-
MS�MS

ˎ…࡛玉ݝ衛生研究所

…田༏作ˎ，ย岡༸平，佐野༐ؾˎ，ୌᖒ和宏ˎ，ᬒ
敬浩，手島玲子ɿミωラルウΥーターྨ中のシアン͓
よび臭素酸をରとした分析法の開発とద用性の検
ূɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�256-62.
We…developed…and…evaluated…methods…of…quantifying…

cyanide… (cyanide… ion… and… cyanogen… chloride)… and…
bromic…acid…in…mineral…waters…(MW).…After…performance…
evaluation,… recovery…studies…were…performed…on…110…
kinds…of…MW…products…to…examine…the…applicability…of…
the…methods.…The…approximate…proportion…of… the…MW…
samples,… in…which… the…recovery…rate…of… these…anionic…
compounds…was…within…90… to… 110�,…was…95�… in… the…
cyanide… ion…and…bromic…acid…analysis…and…45�… in… the…
cyanogen…chloride… analysis.…We…observed… low…rates…
of… recovery… of… cyanogen… chloride… from… some…MW…
products…with…pH…values…around…neutral.…To… increase…
the…recovery…rate,…we…propose…adding…phosphoric…acid…
buffer… to… adjust… the…pH…of… these…MW…samples.…The…
retention…times…for…bromic…acid…in…some…MW…products…
di⒎ered… from…that… in…standard…solution.…We…concluded…
that… carbonic…acid… influences… the… retention… times.… It…
may…be…necessary… to… exclude… carbon…dioxide… from…
the…MW…samples… by…degassing… to… synchronize… the…

retention…times…of…bromic…acid…in…the…MW…samples…and…
the…standard…solution.
Keywords�…cyanide…ion,…cyanogen…chloride,…bromic…acid

ˎ…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

…ೆ ୩ਉ昭ˎ，Ӭ井宏幸ˎ，多田裕೭ˎ，ޙ藤ԫଠ郎ˎ，
根本了ɿLC-MSによる産物中のϒトロキシジムの分
析ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�233-9.
An… analytical…method… for… the… determination… of…

butroxydim… in…agricultural…products…by…LC-MS…was…
developed.…Butroxydim…was…extracted…with…acetonitrile…
and…an…aliquot…of…the…crude…extract…was…cleaned…up…on…
an…octadecyl…silanized…silica…gel…(C18)…cartridge…column…
(1,000…mg),… followed…by…a… salting-out… step… to… remove…
water.…Before…purification…on…a…silica…gel… (SI)…cartridge…
column… (690…mg),… polar…matrices…were…precipitated…
by… adding… ethyl… acetate,… n-hexane… and… anhydrous…
sodium…sulfate… successively.…This…process…effectively…
removed…ca⒎eine…and…catechins…and…improved…recovery…
when… analyzing… residual… butroxydim… in… tea… leaves.…
Recovery…and… repeatability…were…good�… the… relative…
standard…deviations…were…less…than…5�…for…all…12…tested…
agricultural… products… (brown… rice,… soybean,… potato,…
spinach,… cabbage,… apple,… orange,… grapefruit,… lemon,…
tomato,…peas…with…pods,…and…tea).…Average…recoveries…
for…11…agricultural…products,… except… for… lemon,…were…
74r92�.
Keywords�…butroxydim,…agricultural…product,…LC-MS

研究所ڥ保健ݝෞذ…ˎ

…Saito-Shida… S,… Nemoto… S,… Teshima… R,…Akiyama…
H�…2uantitative… analysis… of… pesticide… residues… in…
vegetables… and… fruits… by… liquid… chromatography…
quadrupole…time-of-qight…mass…spectrometry.
Food…Addit…Contam…Part…A.…2016�33�119-27.
The…applicability…of… liquid…chromatography…coupled…

to…hybrid…quadrupole…time-of-qight…mass…spectrometry…
(LC-2TOF-MS)… for… the… quantitative… analysis… of…
pesticide… residues… in… vegetables… and… fruits… was…
demonstrated.…The…LC-2TOF-MS…parameters,… such…
as…cone…voltage,…capillary…voltage,…collision…energy…and…
mass… extraction…window,…were… carefully… optimized…
for… the…analysis…of…pesticide…residues.…The…LC-2TOF-
MS…method…was…validated… for…149…pesticides… in… four…
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vegetables…and… fruits,… i.e.… apple,…potato,… cabbage…and…
spinach,…at…a…spiking…level…of…0.01…mg…kg-1.…The…samples…
were…prepared…according…to…the…Japanese…o⒏cial…multi-
residue…method…with… a…modification… to… the… column…
clean-up…procedure.…Of…the…149…pesticides,…recoveries…in…
the…range…of…70r120�…were…achieved…for…147…pesticides…
in… apple,… 145… in… potato,… 141… in… cabbage… and… 131… in…
spinach,…with…intra-day…precisions…(RSDs)…of…�…25�…and…
inter-day…precisions…(RSDs)…of…�…30�,…which…are…within…
the…acceptable… range…given… in… the… Japanese…method…
validation…guideline.…Matrix… effects…were…negligible…
for… the…majority…of… the… target…pesticides.…Except… for…
spiroxamine… in… spinach,… no… interfering…peaks…were…
observed… in…the…blank…samples.…The…target…pesticides,…
except…those…with…low…sensitivity,…achieved…calibration…
curves…with… satisfactory… linearity,…with… correlation…
coe⒏cients… (r)…greater…than…0.995… in…the…concentration…
range…of…0.002r0.1…mg…ml-1.…Furthermore,… the…majority…
of… the… target… pesticides… provided…more… than… one…
fragment… ion… or… isotope… ion… that… could…be…used… for…
confirmation.…The… overall… results… suggest… that…LC-
2TOF-MS… is…a…powerful… tool… for… the…quantification…of…
pesticide…residues…in…vegetables…and…fruits…at…the…level…
of…0.01…mg…kg-1.
Keywords�… pesticide,…multi-residue…method,… liquid…
chromatography… quadrupole… time-of-flight…mass…
spectrometry

…鍋師裕美，堤智昭，২ٛಙ，松田りえ子，穐山浩，
手島玲子，๘ਢլڿ子ɿ調理によるڇ・山ྨࡊ・Ռ
実ྨの์ࣹ性ηシウムೱ度及び総量のม化ɽ
RADIOISOTOPES…2016�65�45-58.
の์ޙՌ実ྨ，キノコを用いて調理લ，ྨࡊ，山ڇ

ࣹ性ηシウムೱ度を測定し，আޮڈՌを検討した݁Ռ，
調ຯ液ਁ௮してかΒڇをס૩ͤ͞た߹山ྨࡊを
͋͘ൈ͖した߹Ͱ，調理લの80ˋҎ上の์ࣹ性ηシ
ウムがআ͞ڈれ，調ຯ液のਁ௮ΏͰ調理，及び͜れ
Βの工ఔޙの水͞Βしが์ࣹ性ηシウムআڈに有ޮͰ͋
る͜とがࣔ͞れたɽしかし，ڇ及びՌ実の単純なס૩，
Ռ実ྨのジϟム，ম͖シイタέ，山ྨࡊのてんΒͰ，
์ࣹ性ηシウム΄とんͲ食品かΒআ͞ڈれなかったɽ
調理法によって，์ࣹ性ηシウムの総量にม化ない
のの，水分আڈ等によりೱ度が上ঢする͜とが͋るた
ΊҙがඞཁͰ͋るɽ
Keywords�…radioactive…cesium,…removal…e⒎ect,…cooking

…Amakura… Yˎ1, … Tsutsumi… T,… Yoshimura… Mˎ1,…

Nakamura…Mˎ2,…Handa…Hˎ2,…Matsuda…R,…Watanabe…T�…
Detection…of…Aryl…Hydrocarbon…Receptor…Activation…
by…Some…Chemicals…Related… in…Food…Hygiene…by…
Using…a…Reporter…Gene…Assay.
Foods…2016�5�doi�10.3390�foods5010015.
The…purpose…of…this…study…was…to…examine…whether…

a… simple…bioassay…used… for… the…detection… of…dioxins…
(D9Ns)… could…be…applied… to…detect… trace…amounts…of…
harmful…D9N-like… substances… in… food…products.…To…
identify… substances…with…possible…D9N-like…activity,…
we…assessed… the…ability…of…various…compounds… in… the…
environment… to…bind… the…aryl…hydrocarbon…receptor…
(AhR)…that…binds…specifically…to…D9Ns.…The…compounds…
tested… included…19…polycyclic…aromatic…hydrocarbons…
(PAHs),…20…PAH…derivatives…(nitrated,…halogenated,…and…
aminated…derivatives),… 23…pesticides,… six…amino…acids,…
and…eight…amino…acid…metabolites.…The…AhR…binding…
activities… (AhR… activity)… of… these… compounds…were…
measured…using…the…chemical…activated…luciferase…gene…
expression…(CALU9)…reporter…gene…assay…system.…The…
majority…of… the…PAHs…exhibited…marked…AhR…activity…
that… increased… in…a…concentration-dependent…manner.…
Furthermore,… there…was…a…positive… link…between…AhR…
activity… and… the… number… of… aromatic… rings… in… the…
PAH…derivatives.…Conversely,… there… appeared… to…be…
a…negative…correlation…between…AhR…activity…and…the…
number…of… chlorine…residues…present…on…halogenated…
PAH…derivatives.…However,… there…was…no…correlation…
between…AhR…activity…and…the…number…and…position…of…
substituents…among…nitrated…and…aminated…derivatives.…
Among… the… pestic ides… tested,… the… indole-type…
compounds… carbendazim…and… thiabendazole… showed…
high… levels…of…activity.…Similarly,… the… indole…compound…
tryptamine…was… the… only… amino… acid…metabolite…
to… induce…AhR… activity.…The… results… are… useful… in…
understanding… the… identification…and…characterization…
of…AhR…ligands…in…the…CALU9…assay.
Keywords�…aryl…hydrocarbon…receptor,… reporter…gene…
assay,…food…hygiene

ˎ1……College… of… Pharmaceutical… Sciences,…Matsuyama…
University,…Matsuyama

ˎ2…Hiyoshi…Corporation

…Sato… K,… Ohtsuki… T,… Tatebe… C,… Takiguchi… H,…
Nakamura…Rˎ,…Otabe…Aˎ,…Oobayashi…Yˎ,…Akiyama…
H�… Determination… method… of… 2- (5 -benzyl -3 ,6 -
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dioxopiperazin-2-yl)acetic… acid… in… aspartame…using…
high…performance…liquid…chromatography.
Jpn…J…Food…Chem…Safety. …2015�22�170-4.
2-(5-Benzyl-3,6-dioxopiperazin-2-yl)acetic…acid…(DKP)…is…

one…of… the…degradation…products…of…aspartame… (APM).…
The… Joint…FAO�WHO…Expert…Committee… on…Food…
Additives… (JECFA),…USA,…EU,…and…Japan…has… set…1.5…
wt�…as… the…maximum… level…of…DKP… in…APM.… In… this…
study,…we…developed…and…validated…a…high-performance…
liquid…chromatography… (HPLC)…method… to…determine…
the…content…of…DKP… in…APM,…based…on… the…approach…
recommended…in…the…Food…Chemical…Codex…(FCC)…from…
USA.…For… the…separation…of…analyte,… the…column…was…
investigated…with…5… and…10…mm…particle… size.… In… the…
recovery…test,…the…developed…method…gave…satisfactory…
recoveries… (99.1�…and…99.5�)…and…repeatabilities… (0.4�)…
from…APM…spiked…with… two…concentrations… (viz.… 0.15…
and…1.5…wt�).…The…limits…of…detection…and…quantification…
for…DKP…are…estimated… to…be…0.0005…and…0.002…wt�,…
respectively.… In… the…analyses…of… ten…commercial…APM…
samples,… the…DKP… contents… determined… using… the…
developed…method… are… all… in… good… agreement…with…
those…obtained…using… the…conventional…FCC…method.…
This…developed…method… is…therefore…applicable…for…the…
determination…of…DKP…contents… in…commercial-grade…
APM.
Keywords�… 5-benzyl-3,6-dioxo-2-piperazineacetic… acid,…
aspartame,…HPLC

ˎ…Ajinomoto…Co.,…Inc.

…多田敦子，ਿ本樹，খྛٛ和ˎ1，ᖛ田ͻかりˎ1，ੴ
附ژ子，秋山卓美，伊藤裕2ˎ࠽，川原৴夫ˎ3，山㟒ˎ4，
穐山浩ɿຯ認ࣝ装置によるطଘఴ加物ۤຯྉ及び関連
ۤຯ化߹物の品࣭評価ɽ
本食品化学学会誌…2015�22�25-31.
ఱવ由来の食品ఴ加物ۤຯྉ9छ，ۤຯ試薬22छ及び

ौຯ試薬3छを用いて，ຯ認ࣝ装置のద用性について調
たɽຯ認ࣝ装置の6छの࣭ࢷບηンサかΒಘΒれるデー
タをݩに，試ྉຖにຯཁ素10߲のຯ強度をࢉ出したɽ
各試ྉにつ͖，ຯཁ素10߲の内ઈରが最高かった
を100とし，ಉ͡試ྉのଞのຯཁ素߲のຯ強度を
૬ର的にมしたࢉ�をࢉ出したɽࢉ�を試ྉ
ຖにレーμーグラフにプロットし，各試ྉのຯ࣭をレー
μーグラフのύターンをݩにൺֱしたɽͦの݁Ռ，試
ྉのຯ࣭大͖̑͘つのタイプに分ྨ͞れたɽ含有ۤຯ
成分がྨࣅする試ྉຯ࣭のύターンྨࣅしているた

Ί，ຯ࣭のタイプ，ۤຯ物࣭の化学ߏのछྨにより
特的Ͱ͋る͜とが分かったɽ͞Βに，各試ྉのຯཁ素
10߲のࢉ�を用いて,主成分分析（多ม量解析の1
つ）を行ったと͜Ζ，ۤຯ物࣭のຯ࣭を明確に5つのタ
イプに分ྨͰ͖たɽ本研究により，ຯ認ࣝ装置がఱવ由
来の食品ఴ加物ۤຯྉ及びۤຯ試薬のຯ࣭の評価にద用
ՄͰ͋る͜とが明Βかとなったɽ本研究の݁ՌかΒ，
ۤຯ物࣭中のۤຯ成分がະ解明Ͱ͋って，ຯ認ࣝ装置
によるຯ࣭の評価を行͏͜とͰ，ۤຯ成分の化学ߏタ
イプをਪ定Ͱ͖るのとࣔࠦ͞れたɽ本研究によりಘΒ
れた݁Ռ，ଞのۤൢࢢຯ製品のຯ࣭の評価にに立
つのとظ͞れるɽ
Keywordsɿ食品ఴ加物，ۤຯྉ，ຯ認ࣝ装置

インテリジェントηンサーテクノロジー（ג）…1ˎ
立ঁ子大学ڞ…2ˎ
ˎ3…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
ˎ4…実ફঁ子大学

…多田敦子，ੴ附ژ子，ਿ本樹，吉松嘉ˎ1，川原৴
夫ˎ1，松子ˎ2，有和紀ˎ3，ਂ井ढ़夫ˎ4，田村幸
吉ˎ5，大槻崇，田原麻衣子，山㟒ˎ6，穐山浩ɿطଘ
ఴ加物カンκウ༉性ந出物の成分成の多ม量解析に
原২物छの検討ɽجͮ͘ج
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�217-27.
原২物の確認品࣭安全性確保جଘఴ加物製品のط

の上かΒॏཁͰ͋るɽطଘఴ加物カンκウ༉性ந出物
（酸化ࢭ剤）のج原として，طଘఴ加物名簿ऩࡌ品
リストにカンκウଐ২物のGlycyrrhiza…uralensis，G.…
inqataຢG.…glabraの根ຢ根ܪと͞هれているが，カ
ンκウ༉性ந出物ྲྀ௨製品がͲのカンκウଐ২物छの༉
性ந出物の成分成にྨࣅするか確認͞れていないɽ
本研究Ͱ，カンκウ༉性ந出物ྲྀ௨製品8検体をLC�MS
により分析した݁Ռ，7製品ͰG.…glabraに特的な
glabridinが，1製品ͰG.… inqataに特的なlicochalcone…
Aが検出͞れたɽ͞Βに͜れΒྲྀ௨製品に加え，各カン
κウଐ২物छのס૩試ྉൢࢢのカンκウ由来製品の
エタノールந出物等，31ܭ検体をLC�MS（SIR）͓よび
NMRͰ測定し，主成分分析（多ม量解析）を行った݁Ռ，
カンκウ༉性ந出物製品のج原छ主にG.…glabraͰ͋る
と確認͞れたɽ·たNMR測定݁Ռを用いる多ม量解析
が，طଘఴ加物製品のج原छਪ定に有用かつ؆ศな方法
Ͱ͋る͜とがࣔࠦ͞れたɽ
Keywordsɿカンκウ༉性ந出物，NMR，主成分分析

ˎ1…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
JEOL…RESONANCE（ג）…2ˎ
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ˎ3…本電子（ג）
ˎ4…ԣ薬Պ大学
ˎ5…ؙળ製薬（ג）
ˎ6…実ફঁ子大学

…Ohtsuki…T,…Nakamura…Rˎ1,…Kubo…Sˎ1,…Otabe…Aˎ1,……
Oobayashi… Yˎ1, … Suzuki… Sˎ1, … Yoshida… Mikaˎ2,……
Yoshida…Mitsuyaˎ2,…Tatebe…C,…Sato…K,…Akiyama…H�…
Development… of… an…HPLC…Method…with… an…ODS…
Column… to…Determine…Low…Levels… of…Aspartame…
Diastereomers…in…Aspartame.
PLOS…One…2016�11�e0152174.
a-L-Aspartyl-D-phenylalanine…methyl… ester… (L,…D-…

APM)…and…a-D-aspartyl-L-phenylalanine…methyl…ester…
(D,…L-APM)…are…diastereomers… of… aspartame… (N -L-a-
Aspartyl-L-phenylalanine-1-methyl… ester,…L,…L-APM).…
The… Joint…FAO�WHO…Expert…Committee… on…Food…
Additives…has…set…0.04…wt�…as…the…maximum…permitted…
level… of… the… sum… of… L,… D-APM… and…D,… L-APM… in…
commercially… available…L,…L-APM.… In… this… study,…we…
developed…and…validated…a… simple…high-performance…
liquid…chromatography… (HPLC)…method…using…an…ODS…
column…to…determine…L,…D-APM…and…D,…L-APM… in…L,…
L-APM.…The… limits… of… detection… and…quantification,…
respectively,…of…L,…D-APM…and…D,…L-APM…were… found…
to…be…0.0012…wt�…and…0.004…wt�.…This…method…gave…
excellent…accuracy,… repeatability,… and…reproducibility…
in…a… recovery… test…performed…on… five…different…days.…
Moreover,…the…method…was…successfully…applied…to…the…
determination…of… these…diastereomers… in…commercial…
L,…L-APM…samples.…Thus,… the…developed…method… is…a…
simple,…useful,… and…practical… tool… for…determining…L,…
D-APM…and…D,…L-APM…levels…in…L,…L-APM.
Keywords�…Aspartame,…diastereomers,…HPLC

ˎ1…Ajinomoto…Co.,…Inc.
ˎ2…Japan…Food…Research…Laboratories

人，河㟒裕美，ञ井ণ昭ˎ1，Ӝ嶋幸雄ˎ1，山田߁井۽…
৴೭ˎ2，関根ඦ߹子ˎ2，工藤ྱՂˎ2，中ཬޫஉˎ3，ૣ
藤ዳ子ˎ3，ٶ川߂೭ˎ3，山嶋裕ق子ˎ3，岡千ˎ4，…
ञ井ᅳ嘉ˎ5，玉宏幸ˎ6，古ँ͋Ώ子ˎ6，建部千絵，
大槻崇，久保田浩樹，佐藤恭子，穐山浩，河村葉子ɿマー
έットόスέット方ࣜによるখ児の食品ఴ加物Ұઁ
औ量のਪ定（2009年度）ɽ
本食品化学学会誌…2015�22�181-7.
マーέットόスέット方ࣜによるখ児（1 ʙ の（ࡀ6

食品ఴ加物（色素及び保ଘྉ，ຯྉ，製用剤）のҰ
ઁऔ量のਪ定を行ったɽରとする加工食品の٤食量
リスト，国ຽ健߁・ӫཆ調査（2001-2002年）及び国
ຽ健߁・ӫཆ研究所の調査݁Ռ（2003年）に͖ͮج作成
したɽ

最高いҰઁऔ量をࣔしたのΦルトリン酸（9.4…
mg�kg体ॏ�，リンとして）͋り，࣍いͰ，ॖ߹リ
ン酸（0.76…mg�kg… 体ॏ�，リンとして），プロϐレ
ングリコール（0.47…mg�kg…体ॏ�）Ͱ͋ったɽখ児
の食品ఴ加物ਪ定Ұઁऔ量をJECFAのҰઁऔڐ༰
量（ADI）及び最大用Ұઁऔ量（MTDI）とൺֱし
たɽADIにରするਪ定Ұઁऔ量のׂ߹，色素及び保
ଘྉ，ຯྉ，プロϐレングリコールͰ0 ʙ 1.9�Ͱ͋
り，MTDIにରするリン化߹物のҰઁऔ量ׂ߹15�
Ͱ͋ったɽ
Keywordsɿマーέットόスέット方ࣜ，食品ఴ加物，
Ұઁऔ量

衛生研究所ࢢຈࡳ…1ˎ
ˎ2…ઋࢢ衛生研究所
ˎ3…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ4…߳川ڥݝ保健研究ηンター
ˎ5…崎ࢢ保健ڥ試験所
ˎ6…ԭೄݝ衛生ڥ研究所

ྛ，人，細木৳泰ˎ1，川島ҁˎ2，関根ඦ߹子ˎ2߁井۽…
千恵子ˎ3，本ڷˎ3，安Ӭ恵ˎ4，ࢯ家͋けΈˎ4，中島
安5ˎߐج，খ川ঘ6ˎߟ，川原るΈ子ˎ6，間幸ढ़ˎ7，
古ँ͋Ώ子ˎ7，建部千絵，大槻崇，久保田浩樹，佐藤
恭子，穐山浩ɿマーέットόスέット方ࣜによるখ児
の食品ఴ加物Ұઁऔ量のਪ定（2014年度）ɽ
本食品化学学会誌…2015�22�188-94.
2014年度に͓けるマーέットόスέット方ࣜによる

本のখ児（1 ʙ ，の食品ఴ加物（色素及び保ଘྉ（ࡀ6
ຯྉ，製用剤）のҰઁऔ量のਪ定を行ったɽର
とする加工食品の٤食量リスト，国ຽ健߁・ӫཆ研
究所の調査݁Ռ（2003年）に͖ͮج作成したɽରとす
る加工食品の٤食量リスト，国ຽ健߁・ӫཆ研究所が
2003年に実ࢪした特別ूܭ業務の調査݁Ռに͖ͮج作成
したɽ最高いҰઁऔ量をࣔしたのΦルトリン酸（11…
mg�kg…体ॏ�，リンとして）Ͱ͋り，࣍いͰ，ॖ߹リ
ン酸（1.0…mg�kg…体ॏ�，リンとして），プロϐレング
リコール（0.73…mg�kg…体ॏ�）Ͱ͋ったɽ

খ児の食品ఴ加物ਪ定Ұઁऔ量をJECFA·た食
品安全委員会がઃ定するҰઁऔڐ༰量（ADI）及び最
大用Ұઁऔ量（MTDI）とൺֱしたɽADIにରする
ਪ定Ұઁऔ量のׂ߹，色素及び保ଘྉ，ຯྉ，プ
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ロϐレングリコールͰ0 ʙ 2.9�Ͱ͋り，MTDIにରす
るリン化߹物のҰઁऔ量ׂ߹18�Ͱ͋ったɽ
Keywordsɿマーέットόスέット方ࣜ，食品ఴ加物，
Ұઁऔ量

衛生研究所ࢢຈࡳ…1ˎ
ˎ2…ઋࢢ衛生研究所
ˎ3…千葉ݝ衛生研究所
ˎ4…߳川ڥݝ保健研究ηンター
ηンターڥ立総߹ٕज़研究所保健ݝ島…5ˎ
ˎ6…崎ࢢ保健ڥ試験所
ˎ7…ԭೄݝ衛生ڥ研究所

…Amakura…Yˎ1,…Yoshimura…Mˎ1,…Yoshida…Tˎ1,…Tada…
A,…Ito…Yˎ2,…Yamazaki…Tˎ3,…Sugimoto…N,…Akiyama…H�…
Chromatographic…evaluation…of… the…components…of…
grape…skin…extract…used…as…food…additives.
Jpn…J…Food…Chem…Safety.…2015�22�108-14.
Grape… skin… extract,… a… food…manufacturing… agent…

registered… in… the…List…of…Existing…Food…Additives… in…
Japan,…was… evaluated… by… high… performance… liquid…
chromatographic…(HPLC)…method.…Chemical…constituents…
of… these…extracts…were…separated…by…repeated…column…
chromatography,…and…12…compounds…were…isolated…and…
characterized…as…tryptamine,…syringic…acid,…vanillic…acid,…
ethyl…gallate,… (�)-catechin,… (-)-epicatechin,… luteoliflavan,…
quercetin,… quercetin… 3-O -glucuronide,… myricetin…
3-O -glucoside,… procyanidin…B-1,… and…procyanidin…B-2…
by…spectroscopic…methods.…The…presence…of…malvidin…
3-O-glucoside…as…the…major…anthocyanin…was…confirmed…
by…HPLC.…A…broad…peak… forming…a…swollen…base… line…
was…attributed… to…a…B… type…of…proanthocyanidins,… i.e.,…
a…condensed…tannin…oligomer,… the…number…and…weight…
averaged…molecular…weights…of…which…were…estimated,…
by… gel… permeation… chromatography… (GPC),… to… be…
5999.6…and…21287.7,…respectively.…The…proanthocyanidin…
content… in… commercial… grape… skin… extract…products…
was…determined…by…colorimetric…analysis…with…vanillin-
sulfuric… acid… to…be…around…60�… (catechin…equivalent…
value).
Keywords � … grape… sk in… extract , … anthocyan in ,…
proanthocyanidin

ˎ1…Matsuyama…University
ˎ2…Kyoritsu…Women’s…University
ˎ3…Jissen…Women’s…University

…Amakura… Yˎ1,… Yoshimura…Mˎ1,…Morimoto… Sˎ1,……
Yoshida… Tˎ1,… Tada…A,… Ito… Yˎ2,… Yamazaki… Tˎ3,……
Sugimoto… N, … Akiyama… H� … Chromatographic…
evaluation… and…characterization… of… components… of…
gentiana…root…extract…used…as…food…additives.
Chem…Pharm…Bull.…2016�64�78-82.
Gentian… root… extract… is… used… as… a… bitter… food…

additive… in… Japan.…We… investigated… the… constituents…
of … th is … extract… to… acquire… the… chemical … data…
needed… for… standardized… specifications.… Fourteen…
known… compounds…were… isolated… in… addition… to… a…
mixture… of… gentisin… and… isogentisin�… anofinic… acid,…
2-methoxyanofinic… acid,… furan-2-carboxylic… acid,…
5-hydroxymethyl-2-furfural,…2,3-dihydroxybenzoic…acid,…
isovitexin,… gentiopicroside,… loganic… acid,… sweroside,…
vanillic… acid,… gentisin… 7-O -primeveroside,… isogentisin…
3-O -primeveroside,… 6�-O -glucosylgentiopicroside,… and…
swertiajaposide…D.…Moreover,…a…new…compound,…loganic…
acid… 7-(2�-hydroxy-3�-O -b-D-glucopyranosyl)benzoate…
(1),…was… also… isolated.…HPLC…was… used… to… analyze…
gentiopicroside…and…amarogentin,…defined…as…the…main…
constituents… of… gentian… root… extract… in… the…List… of…
Existing…Food…Additives…in…Japan.
Keywords�… gentian… root… extract,… Gentiana… lutea,…
bittering…agent

ˎ1…Matsuyama…University
ˎ2…Kyoritsu…Women’s…University
ˎ3…Jissen…Women’s…University

…㟒雄ࡾ，多田敦子，ੴ附ژ子，伊藤裕1ˎ࠽，খ野田
Ҁˎ2，ਿ本樹，穐山浩ɿϞルޫٵൺをར用した
ジϟマイカカッシアந出物中のクアシン及びωΦクア
シンの৽ن定量法の開発ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�185-93.
ଘఴ加物ジϟマイカカッシアந出物中のクアシン͓ط

よびωΦクアシンを，4-ヒドロキシ安ଉ߳酸（4HBA）
とのϞルޫٵൺ（S�M）をར用し，HPLCを用いる
৽ن定量法を開発したɽ4HBAとクアシン͓よびωΦ
クアシンのࠞ߹液を，定量NMR（qNMR）を用いてϞ
ルൺ（M）を，HPLCを用いてޫٵ度ൺ（S）をࢉ出し，
4HBAにରするクアシン͓よびωΦクアシンのS�M，0.84
͓よび0.85をٻΊたɽఴ加物製品中のクアシン͓よびω
ΦクアシンをqNMRを用いて定量したと，純度ط
の4HBAを内ඪ४物࣭として，S�MとHPLCを用いた
定量とのࠩ，1.2�ҎԼͰ有ҙなࠩҟなかったɽ本
分析法，ఴ加物加工食品中のクアシン͓よびωΦク
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アシンの定量にద用ՄͰ͋る͜とがࣔ͞れたɽ
KeywordsɿϞルޫٵൺ，定量NMR，4-ヒドロキシ
安ଉ߳酸

立ঁ子大学ڞ…1ˎ
ˎ2…名古ࢢ衛生研究所

…Kawasaki…H,…Akiyama…T,…Tada…A,… Sekiguchi…W,…
Nishizaki… Y,… Ito… Yˎ,… Sugimoto… N,… Akiyama…H�…
Development… of…HILIC-LC�MS…method… for…direct…
quantitation…of…2-acetyl-4-tetrahydroxybutylimidazole…
in…caramel…III…with…the…qNMR…certified…standard.
Jpn…J…Food…Chem…Safety.…2015�22�115-22.
A…method…LC�MS…with…HILIC…column… (HILIC-LC�

MS)…was…developed…for…direct…quantitation…of…2-acetyl-
4-tetrahydroxybutylimidazole… (THI),… an… undesired…
polar…byproduct… in… caramel… III… colorants.…To…verify…
the… reliability…of… the…proposed…analytical…method… for…
the…quantification…of…THI… in…caramel… III… commercial…
products,…we…determined…the…absolute…purity…of…a…THI…
analytical… standard…using…quantitative…NMR… (qNMR)…
and…then…performed…absolute…calibration…and…standard…
addition… procedures… using… the… analytical… standard.…
The… correlation… coefficients…were…�0.99… and…�0.97…
for… the… absolute… calibration… and… standard… addition…
procedures,… indicating… satisfactory… linearity… of… the…
respective… calibration… curves.…The…procedures… also…
returned…identical…quantitation…values…in…a…sample.…The…
THI…content… in…six…samples…of…caramel…III…commercial…
products… in…Japan…was…determined…using… the…HILIC-
LC�MS…method.…The…THI… content… in… each… of… these…
samples…was…lower…than…o⒏cially…stipulated…limits.…The…
current… JECFA…standard…method… for…determination…
of…THI… in… caramel… III… by…HPLC�UV…using… a… 10-mm…
particle…size…C8…column…with…derivatization…of…THI-2,4-
dinitrophenylhydrazone…gave… lower…THI…values… than…
the…proposed…HILIC-LC�MS…method…due…to…sub-optimal…
peak…separation…by… the…column…recommended… in… the…
JECFA…standard…method.…Our…data…suggest… that… the…
analytical…conditions…of… the…current…JECFA…standard…
method…should…be…improved.
Keywords�…qNMR,…HILIC,…caramel

ˎ…Kyoritsu…Women’s…University

…Ito…Yˎ,… Ishizuki…K,…Sugimoto…N,…Tada…A,…Akiyama…
T,… Sato…K,…Akiyama…H,…Goda…Y�…Confirmation… of…

the… configuration… of… two…glucuronic… acid…units… in…
glycyrrhizic…acid.…
Jpn…J…Food…Chem…Safety. …2015�22�32-7.
Glycyrrhizic… acid… (GA),… a… triterpenoid… saponin…

containing… two…glucuronic… acid… (GlcA1… and…GlcA2)…
units,… is… found… in… the… roots… of… Glycyrrhiza… plants,…
and…has… been…widely… used… as… a… natural… sweetener…
for… foods… as…well… as… a… natural…medicine.… Purified…
GA… i s … commerc i a l l y … ava i l ab l e … f rom… var i ous…
manufacturers… as… an… analytical… standard… or… a…
biochemical… reagent.…While… producers…describe… the…
configurations…of…GlcA1…and…GlcA2…as…a…and…b-forms,……
respectively,… reports…of… the… structural… elucidation…of…
GA…have…proposed…that…both…GlcA…units…are…b-form.…To…
clarify…this…point,…commercial…GA…from…various…sources…
was… analyzed…by… 1D…and… 2D…NMR…studies.…Results…
confirmed…that… the…actual…configuration…of…both…GlcA…
units…in…GA…is…b-form.
Keywords�…glycyrrhizic…acid,…glucuronic…acid,…natural…
sweetener

ˎ…Kyoritsu…Women’s…University

…村上྄ˎ1，ࣛݩ雄，Ѩ部2ˎ，Ѩ部裕，大坂Ү恵ˎ3，
大野य़߳ˎ4，大野浩೭ˎ5，大野雄Ұ郎ˎ6，ඌ崎麻子ˎ7，
֟原๕ًˎ8，河崎裕美，খྛঘˎ9，ࣲ田തˎ10，野ࠀ
子ˎ12，Ԕ部തଇˎ13，高坂య子ˎ14，ୠഅށ関，11ˎ
吉保ˎ15，田中Ѯˎ16，田中ल幸ˎ11，野村千枝ˎ17，Ӌੴ
奈穂子ˎ18，田ߊయˎ19，ࡾӜढ़ˎ20，ลҰ成ˎ21，
穐山浩ɿポリエチレンテレフタレート製ث۩・༰ثแ
装に͓けるアンチϞン͓よびゲルマニウム༹出試験の
試験ࣨ間ڞಉ試験ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�57-67.
ポリエチレンテレフタレート製ث۩・༰ثแ装のアン

チϞン（Sb）͓よびゲルマニウム（Ge）༹出試験に͓
ける各測定法の性を評価するたΊ，試験ࣨ間ڞಉ試
験を行ったɽ試験に18機関がࢀ加し，ೱ度ඇ明ࣔ
の3検体（各2測定）について電ؾ加方ࣜ原子ޫޫٵ度
法（GF-AAS），༠ಋ݁߹プラζマ発ޫ強度測定法（ICP-
OES）͓よび༠ಋ݁߹プラζマ࣭量分析法（ICP-MS）に
よりSb͓よびGeの定量を行ったɽͦの݁Ռ，GF-AAS
͓よびICP-OESͰ，ਅ度が98ʙ107�，ซ行ਫ਼度（RSDr）
が1.7 ʙ 7.5�，ࣨ間ݱ࠶ਫ਼度（RSDR）が2.0 ʙ 18.8�Ͱ
͋り，͜れΒの性֨ن試験法として十分Ͱ͋ったɽ
·た，ICP-MSͰ，ਅ度が99 ʙ 106�，RSDrが0.7 ʙ
2.2�，RSDRが2.2 ʙ 10.5�Ͱ͋り，ସ法としてద用Մ
Ͱ͋ったɽしかし，Ұ部の試験機関ͰSbの定量
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がఴ加量より高かったɽͦのҰҼとして，検量ઢ༹液
中のSbがガラスث۩にٵணしたたΊとߟえΒれたɽͦ
のたΊ，Sbの試験を行͏߹に，検量ઢ༹液のೱ度
について細心のҙを͏ඞཁが͋るとߟえΒれたɽ
KeywordsɿアンチϞン，ゲルマニウム，試験ࣨ間ڞಉ
試験

…ˎ1…（公社）本食品衛生ڠ会
…ˎ2…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
…ˎ3…࡛玉ݝ衛生研究所
…ˎ4…Ѫݝ衛生研究所
…ˎ5…名古ࢢ衛生研究所
…ˎ6…（Ұࡒ）千葉ݝ薬剤師会検査ηンター
…ˎ7…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所
…ˎ8…本ࠄ物検定ڠ会
…ˎ9…（Ұࡒ）食品分析開発ηンター SUNATEC
ˎ10…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ11…（国研）産業ٕज़総߹研究所
ˎ12…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ13…（Ұࡒ）本文化用品安全試験所
ˎ14…（Ұࡒ）食品薬品安全ηンター
ˎ15…（Ұࡒ）食品ڥ検査ڠ会
ˎ16…（Ұ社）本ւࣄ検定ڠ会
ˎ17…大ࡕ立公ऺ衛生研究所
ˎ18…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ19…野ڥݝ保全研究所
ˎ20…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会
ˎ21…（Ұࡒ）化学研究評価機ߏ

…ࣲ 田തˎ1，ࣛݩ雄，Ѩ部裕，伊藤ఓ2ˎܒ，大坂Ү恵ˎ3，…
大野य़߳ˎ4，大野浩೭ˎ5，大野雄Ұ郎ˎ6，ඌ崎麻子ˎ7，
֟原๕ًˎ8，খྛঘˎ9，野10ˎࠀ，関ށ子ˎ11，Ԕ
部തଇˎ12，高坂య子ˎ13，ୠഅ吉保ˎ14，田中Ѯˎ15，田
中ल幸ˎ10，中పˎ16，野村千枝ˎ17，Ӌੴ奈穂子ˎ18，
田ߊయˎ19，ࡾӜढ़ˎ20，山ޱະ来，ลҰ成ˎ21，
穐山浩ɿゴム製ث۩・༰ثแ装に͓ける亜鉛༹出試験
の試験ࣨ間ڞಉ試験ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�123-31.
食品衛生法に͓けるゴム製ث۩・༰ثแ装の亜鉛（;n）

試験法の性を評価するたΊ，水·た4�ਣ酸による
亜鉛༹液6छを検体として用いた試験ࣨ間ڞಉ試験を
行ったɽ試験に18機関がࢀ加し，ೱ度ඇ明ࣔの6検
体（各2測定）についてフレーム方ࣜ原子ޫޫٵ度法，
༠ಋ݁߹プラζマ発ޫ強度測定法͓よび༠ಋ݁߹プラζ
マ࣭量分析法により;nの定量を行ったɽͦの݁Ռ，い
ͣれの測定法に͓いてਅ度が97 ʙ 103�，ซ行ਫ਼度

（RSDr）が0.7 ʙ 4.9�，ࣨ間ݱ࠶ਫ਼度（RSDR）が1.7 ʙ

8.9�Ͱ͋り，性ύラメーターのඪ（ਅ度ɿ80
ʙ 110�，RSDrɿ10�ҎԼ，RSDRɿ25�ҎԼ）をຬた
して͓り，֨ن試験法として十分な性を有している͜
とが明したɽ
Keywordsɿ亜鉛，༹出試験，試験ࣨ間ڞಉ試験

…ˎ1…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
…ˎ2…（公社）本食品衛生ڠ会
…ˎ3…࡛玉ݝ衛生研究所
…ˎ4…Ѫݝ衛生研究所
…ˎ5…名古ࢢ衛生研究所
…ˎ6…（Ұࡒ）千葉ݝ薬剤師会検査ηンター
…ˎ7…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所
…ˎ8…本ࠄ物検定ڠ会
…ˎ9…（Ұࡒ）食品分析開発ηンター SUNATEC
ˎ10…（国研）産業ٕज़総߹研究所
ˎ11…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ12…（Ұࡒ）本文化用品安全試験所
ˎ13…（Ұࡒ）食品薬品安全ηンター
ˎ14…（Ұࡒ）食品ڥ検査ڠ会
ˎ15…（Ұ社）本ւࣄ検定ڠ会
ˎ16…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ17…大ࡕ立公ऺ衛生研究所
ˎ18…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ19…野ڥݝ保全研究所
ˎ20…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会
ˎ21…（Ұࡒ）化学研究評価機ߏ

…Syaka…Aˎ,…Kusumoto…Aˎ,…Asakura…H,…Kawamoto…Kˎ�……
Whole…genome…sequences…of… eight…Campylobacter…
jejuni…isolates…from…wild…birds.
Genome…Announc.…2015�3�e00315-15.
We…present…here… the…draft…genome…sequences…of…8…

Campylobacter… jejuni…strains… isolated… from…wild…birds.…
The…strains…were… initially… isolated… from…swabs… taken…
from…resident…wild…birds…in…the…Tokachi…area…of…Japan.…
The…genome…sizes…range…from…1.65…to…1.77…Mbp.
Keywords�…Campylobacter… jejuni ,…wild… birds,… draft…
genome…sequence

ˎ……Obihiro…University…of…Agriculture…and…Veterinary…
Medicine

…Pascoe… Bˎ1,…Meric… G,…Murray… Sˎ1,… Yahara…Kˎ1,……
Mageiros…Lˎ1,…Bowen…Rˎ1,…Jones…NHˎ1,…Jeeves…REˎ1,……
Lappin-Scott…HMˎ1,…Asakura…H,… Sheppard…SKˎ1,2�……
Enhanced… biof i lm… formation… and… mult i -host…
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transmission… evolve… from… divergent… genetic…
backgrounds…in…Campylobacter…jejuni .
Environ…Microbiol. …2015�17�4779-89.
In…microaerophilic…organisms…such…as…Campylobacter,…

biofilms…play… a…key… role… in… transmission… to…humans…
as… the…bacteria… are…exposed… to… atmospheric… oxygen…
concentrations…when… leaving… the… reservoir…host…gut.…
Our… approach… combines… genome-wide… association…
studies…with… traditional…microbiology… techniques… to…
investigate… the… genetic… basis… of… biofilm… formation…
in… 102…Campylobacter… jejuni … isolates.… 30… genes…
exhibited…statistically… robust…association…with…biofilm…
formation,…which…showed…strain-to-strain…diversity… in…
host… generalist… ST-21… and…ST-45… clonal… complexes,…
suggesting… the… evolution… of… enhanced…biofilm… from…
different…genetic…backgrounds…and…a…possible… role… in…
colonization… of…multiple… hosts… and… transmission… to…
humans.
Keywords�…Campylobacter… jejuni ,… biofilm… formation,…
genome-wide…association…study…(GWAS)

ˎ1…Swansea…University
ˎ2…Oxford…University

…Asakura…H,…Kawamoto…Kˎ1,…Murakami…Sˎ2…Tachibana…
M,…Kurazono…Hˎ1,…Makino…Sˎ3,…Yamamoto…Sˎ4,…Igimi…
S�…Ex…vivo…proteomics…of…Campylobacter… jejuni …81-
176…reveal… that…FabG…a⒎ects… fatty…acid…composition…
to…alter…bacterial…growth…fitness…in…the…chicken…gut.
Res…Microbiol. …2016�167�63-71.
Here…we…performed…ex…vivo…proteomic…analysis…of…

C.… jejuni …81-176… in…chicken.…At…0,… 1…and…4…weeks…p.i.,…
inocula…were… recovered… from… chicken… ceca… by… cell…
sorting…using… flow…cytometry.… iTRA2-coupled…2D-LC-
MS�MS…analyses… that…detected…55…bacterial…proteins,…
among…which…either…3…or…7…proteins…exhibited…�1.4-fold-
increased…expression…at… 1… or…4…weeks…p.i.… compared…
with… those…at… 0…weeks…p.i.,… respectively.…Deletion…of…
the… fabG…gene… clearly… decreased… the…proportion… of…
bacterial…unsaturated… fatty…acids… (UFAs)…and…chicken…
colonization.…These… findings… suggest… a… pivotal… role…
of… the… fabG… in…UFA…production,… linked… to…bacterial…
adaptation…in…the…poultry…host.
Keywords�…Campylobacter…jejuni ,…chicken,…proteomics

ˎ1……Obihiro…University…of…Agriculture…and…Veterinary…
Medicine

ˎ2…Tokyo…University…of…Agriculture
ˎ3…Kyoto…Seibo…College
ˎ4…Tokai…University

…Masuda…K,…Yamamoto…S,…Kubota…K,…Kurazono…Hˎ1,……
Makino… Sˎ2, … Kasuga… F,… Igimi… S,… Asakura… H�…
Evaluation…of…the…dynamics…of…microbiological…quality…
in…lightly…pickled…napa…cabbages…during…manufacture.
J…Food…Safety. …2015�35�458-65.
We…examined… indicator…bacterial…counts,…prevalence…

of…STEC…and…Salmonella…spp.,…and…bacterial…community…
structure… in… intermediate…products… and… the… related…
facilities… at… a… collaborative… plant… in…which… lightly…
pickled…vegetables…were…manufactured.…Plate…counts…
showed… a… significant… reduction… in… coliform…during…
processing,…whereas… the… reduction… in… total… viable…
counts…was… relatively… less… than… that… of… coliforms.…
No…STEC…and…Salmonella … spp.…were… recovered.… 16S…
rRNA…pyrosequencing…analysis… revealed…process-by-
process…alteration…of…bacterial…community…composition…
in… which… the… yields… of… Pseudomonas… spp.… were…
drastically…affected…by…soaking… in…high…concentration…
of…NaCl.…In…summary,…we…demonstrate…that…the…revised…
prerequisite…program… is… indeed… functional… to… reduce…
the…microbial…risks.
Keywords�…Light…pickles,…microbiome,…hygienic…practice

ˎ1……Obihiro…University…of…Agriculture…and…Veterinary…
Medicine

ˎ2…Kyoto…Seibo…College

…ே倉宏，山本ࢻ৫，٦理人，吉村ণಙˎ1，山本ໜ2ˎو，
五十ᯩ܅৴ɿྫྷౚ処理によるܲ中Ͱのカンϐロόク
ターԚછޮݮՌに関する検討ɽ
本食品ඍ生物学会ࡶ誌…2015�32�159-62.
ܲに͓けるカンϐロόクターԚછをྲྀ௨ஈ֊Ͱ制御

するたΊのҰ手法として，ྫྷ ౚ処理の有ޮ性を評価したɽ
ఴ加ճऩ試験を௨͡，-20ˆͰの2ि間のྫྷౚ処理により，
最大Ͱ1.9-2.3ରݸのݮগを認Ίたɽ40�のࣗવԚછ
をࣔすܲ൨を用いた検討Ͱ，1ि間のྫྷౚ処理に
よりԚછ1 ʗ 4に·Ͱݮしたɽٸ速ྫྷౚ処理を
行った食ௗ部分の本ەԚછە，チルド検体にൺ
総͡てをࣔしたɽҎ上より，ྫྷౚ処理ܲに͓け
るカンϐロόクターԚછをݮするҰ手法Ͱ͋る͜とが
ࣔ͞れたɽ
Keywordsɿカンϐロόクター，ྫྷౚ，ܲԚછ
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ˎ1…本ྫྷౚ食品検査ڠ会
ˎ2…౦ւ大学

…ਿ山ߥ，1ˎ川ژ子ˎ1，ࣲ田勝༏ˎ1，川上泰ˎ2，森嶋
木潤ˎ1,3，生野തˎ4，ே倉宏ɿΘߥ，೭ˎ1，山崎浩ˎ1߁
が国に͓けるഔ介د生，特にճの発生と
ͦのԚછݯの文献的͓よび検査ظ間データにͮ͘ج調
査ɽ
食品衛生研究…2015�65�37-41.
ഔ介性のճに関する発生動を調査したɽ

2004年Ҏ߱の発生大͖͘ݮগしていたが，ࡏݱͰ
গながΒ発生がܧଓしている͜とが明Βかとなっ
たɽ·た，ྫの発生原Ҽについてෆ明ながΒ，༌入
野ࡊのճཛԚછについてҰ部明Βかに͞れて͓り，
，を認ΊたɽҰ方Ͱྫࣄճの調査Ͱ1検体かΒの検出ࠓ
国内Ͱ生産͞れる野ࡊのԚછ実態について検査গ
ない͜と等かΒ，ޙࠓ感છݯの調査に͋たって検討を
ଓするඞཁ性がࣔࠦ͞れたɽܧ
Keywordsɿճ，野ࡊ，発生動

ˎ1…国立感છ研究所
ˎ2…麻大学
ˎ3…（公ࡒ）دࠇ生ؗ
ˎ4…Ϗー・エム・エル細ە検査部

…ງ内朗子ˎ1，ߥ川ژ子ˎ2，秋葉達也ˎ1，吉田建介ˎ1，
平田࢙子ˎ1，松本奈保子ˎ1，ؙ山ٷ美ˎ1，Ԟ敬ӈˎ1，
ே倉宏，ਿ山2ˎɿストマッカーをར用した野ࡊ等の
ճཛ検査法の検討ɽ
食品衛生研究…2015�65�45-50.
野ࡊかΒのճཛ検査法として，細ە検査に൚用͞れ

るストマッカーを用いた方法について，ै 来法（఼報・
ු遊法）とのൺֱを行い，ͦ の有用性について評価したɽ
ܲに͓けるカンϐロόクターԚછをྲྀ௨ஈ֊Ͱ制御す
るたΊのҰ手法として，ྫྷౚ処理の有ޮ性を評価したɽ
検出感度について，ストマッカー法とै来法の間Ͱ
有ҙなࠩҟを認ΊなかったҰ方Ͱ，લऀの方法Ͱ，
ཛ分にཁする࣌間を大͖͘ॖする͜とがͰ͖，ͦの
有ޮ性がࣔ͞れたɽ
Keywordsɿճཛ検査法，野ࡊ，ストマッカー処理法

ˎ1…（公ࡒ）本食品衛生ڠ会食品衛生研究所
ˎ2…国立感છ研究所

…Suzuki…H,…Okada…Y�…Enterohemorrhagic…Escherichia…
coli …(EHEC)…infection…and…beef…consumption…in…Japan.
Proceeding…of…2nd…AFSSA.…2015�79-82.

In…2004…and…2005,… importing…U.S.…beef…was…almost…
stopped.…And… then,… the… amounts… of…U.S.… beef…were…
gradually… increased…but…were…not…recovered…to… those…
before… the…ban.…The…amounts… of… the… total… imported…
beef…and…domestic…beef…were…almost…constant…during…
this…period.…On… the…other…hand,… the…number…of… food-
borne…EHEC…patients…and…cases,…and…the…total…number…
of…EHEC…patients… (not… only… food-borne… cases)…were…
fluctuated…but…relatively…constant… from…2000… to…2012.…
It…is…thought…that…the…U.S.…beef…might…not…have…a…great…
e⒎ect…on…the…situation…of…EHEC…infection…in…Japan,…and…
it… is… too…short… to…estimate…whether…the…new…standard…
for…raw…beef…preparation…or…the…ban…of…raw…beef…liver…is…
e⒎ective…or…not.
Keywords�…EHEC,…beef,…Japan

…Okada…Y,…Monden…S,…Suzuki…H,…Nakama…Aˎ,…Ida…Mˎ,……
Igimi… S�…Antimicrobial… susceptibilities… of…Listeria…
monocytogenes… isolated… from…the… imported…and…the…
domestic…foods…in…Japan.
J…Food…Nutr…Sci.…2015�3�70-3.
In… vitro… antimicrobial… susceptibility… of…Listeria…

monocytogenes … isolated… from… the… imported…and… the…
domestic… foods… in… Japan…was… determined… by… plate…
dilution…method.…Eleven… isolates… from…domestic…meat,…
meat…products,… liver,… seafood…and…environment,… and…
16… isolates… from… imported…meat… and…meat…products…
were…examined…their…susceptibilities…against…ampicillin,…
chloramphenicol , … enrof loxacin , … erythromycin ,…
gentamicin,…kanamycin,…penicillin…and…tetracycline.…All…
of… the… isolates…except… the…one… isolate… from…domestic…
scallop…were…susceptible… to…all… the…antibiotics… tested.…
Only…1… isolate… showed…resistance… to…kanamycin…and…
gentamicin.…The…minimum… inhibitory… concentration…
(MIC)… for…50�…of… the…strains…and…the…MIC…for…90�…of…
the…strains…were…comparable…between…the…imported…and…
the…domestic…food…origins.…These…results…suggest…there…
were… less…differences… of… antimicrobial… susceptibility…
between…the…two…origins…of…Listeria…isolates.
Keywords�…Listeria… monocytogenes ,… Antibiotic…
Susceptibility

ˎ…౦ژ健߁安全研究ηンター

…Ogawa…T�,…Okada…Y,…Kuse…H�,…Kemi…M�,…Suzuki…H�…
Swelling…of…eyeball…accompanied…with… lens… luxation…
in…four…mongolian…gerbils.
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ൺֱ؟Պ研究…2015�34�21-7.
The…Mongolian…gerbils… (Meriones…unguiculatus)…are…

one…of… the…experimental… animal…models…which…were…
established… in…Japan1).…Abnormally… larger…eyes…were…
found…unilaterally,… either… right…or… left,… in… five…out…of…
686…post-weaning…Mongolian…gerbils,… in…our…breeding…
colony,…which…was… started… from… four…pairs… of…MGW…
inbred…albino…strain…gerbils…and…maintained…for…around…
one… year.… Ophthalmological… and… histopathological…
examinations…were… conducted…on… the… eyeballs… from…
four…out…of… these… five…animals.…The…affected…eyeballs…
were… swollen… and… showed… anterior… synechia… in… all…
four… cases.… The… lens…with… opacity… of… one… animal…
moved… freely… in… the… intraocular… space…depending…on…
the…direction…of…animal’s…head…and…those…of… the…other…
three…animals…were…unevenly… located…near…the…Ciliary…
body…or…posterior…position,… and… these…ocular… lesions…
were…diagnosed…as… lens… luxation.… …Histopathological…
examination…revealed…imperfect…formation…of…the…ciliary…
body…and…zonula… ciliaris… (;inn’s… zonule),… suggesting…
lens…luxation…due…to…abnormal…formation…of…the…zonula…
ciliaris…that…plays…a…role…as…a…supporting…system…of…the…
lens.…However,… these…ocular… lesions…were…accompanied…
by…phenomena…indicating…elevated…intraocular…pressure,…
such…as…enlarged…eyeball,…edematous…cornea,…thinning…of…
the…cornea…and…retina,…atrophy…of…the…optic…nerve,…and…
cupping…of…the…optic…disk,…and…glaucoma…was…suggested.…
Thus,…such…abnormal…zonula…ciliaris…(and…its…consequent…
lens…luxation)…might…have…occurred…following…glaucoma.…
It… is… suggested… that… genetic… background…might… be…
involved… in…these…ocular… lesions…because…all… four…cases…
were…occurred… in…the…colony,…although…the…prevalence…
was…low.
Keywordsɿスナωζミ，ٿ؟ज大，水থ体ӓ

ˎ…Ϙκリサーチηンター

…Kumagai…Yˎ1,… Gilmour… Sˎ1,…Ota…Eˎ2,…Momose…Y,…
Onishi…Tˎ3,…Bilano…VLˎ1,…Kasuga…F,… Sekizaki…Tˎ1,…
Shibuya…Kˎ1�…Estimating… the…burden…of… foodborne…
diseases…in…Japan.
Bull…World…Health…Organ.…2015�93�540-9C.
When… assessing… the… burden…posed…by… foodborne…

diseases… using…methods… developed… by… the…WHO’
s … Foodborne … D i sease … Burden … Ep idemio l ogy…
Reference…Group… (FERG),… foodborne…disease… caused…
by…Campylobacter,… Salmonella… and…EHEC… led… to… an…

estimated…loss…of…6099,…3145…and…463…DALYs…in…Japan,…
respectively,… in… 2011.…These… estimated…burdens… are…
based… on… the…pyramid… reconstruction…method,… and…
are…much… higher… than… those… indicated… by… routine…
surveillance… data.…Most… of… the… burden… posed… by…
foodborne…disease… in… Japan… comes… from… secondary…
complications.…The… tools…developed…by…FERG…appear…
useful… in… estimating… disease… burdens… and… setting…
priorities…in…the…field…of…food…safety.
Keywords�…DALYs,…FERG,…foodborne…diseases

ˎ1…The…University…of…Tokyo
ˎ2…National…Centre…for…Child…Health…and…Development
ˎ3…Kyushu…University

…Saito… Hˎ1, … Toho… Mˎ2, … Tanaka… Tˎ3, … Noda… M�…
Development… of… a… practical… method… to… detect…
noroviruses…contamination…in…composite…meals.
Food…Environ…Virol. …2015�7�239-48
Various…methods… to… detect… foodborne… viruses…

including…norovirus… (NoV)… in…contaminated… food…have…
been…developed.…However,…a…practical…method…suitable…
for… routine…examination… that… can…be…applied… for… the…
detection…of…NoVs… in…oily,… fatty,…or…emulsive… food…has…
not… been… established.… In… this… study,…we… developed…
a… new… extraction… and… concentration…method… for…
detecting…NoVs… in…contaminated…composite…meals.…We…
spiked…NoV-GI.4…or… -GII.4…stool…suspension… into…potato…
salad…and…stir-fried…noodles.…The… food… samples…were…
suspended… in…homogenizing…bu⒎er…and…centrifuged…to…
obtain…a… food…emulsion.…Then,… anti-NoV-GI.4… or… anti-
NoV-GII.4… rabbit… serum…raised…against… recombinant…
virus-like…particles…or…commercially…available…human…
gamma…globulin…and…Staphylococcus…aureus…fixed…with…
formalin…as…a…source…of…protein…A…were…added…to… the…
food…emulsion.…NoV-IgG-protein…A-containing…bacterial…
complexes…were…collected…by…centrifugation,…and…viral…
RNA…was…extracted.…The…detection…limits…of…NoV…RNA…
were…10-35…copies�g… food… for… spiked…NoVs… in…potato…
salad…and…stir-fried…noodles.…Human…gamma…globulin…
could…also…concentrate…other…NoV…genotypes…as…well…as…
other… foodborne…viruses,… including…sapovirus,…hepatitis…
A…virus,…and…adenovirus.…This…newly…developed…method…
can… be… used… as… to… identify…NoV… contamination… in…
composite…foods…and…is…also…possibly…applicable…to…other…
foodborne…viruses.
Keywords�…norovirus,…food,…detection
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ˎ1……Akita…Prefectural…Research…Center…for…Public…Health…
and…Environment…Science

ˎ2……Fukui…Prefectural… Institute… of…Public…Health… and…
Environment…Science

ˎ3…Sakai…City…Institute…of…Public…Health

…入୩ల1ˎ߂，山ݩ1,2ˎ࢘，改田厚ˎ1，Ѩ部ਔҰ郎ˎ1，
久保ӳ幸ˎ1，平井有紀ˎ1，上ྛ大1,2ˎى，野田衛，ඌ
Ͱ認ΊΒれたノࢢࡕ೭ˎ1ɿ2014ʵ2015シーζンに大
ロウイルスྲྀ行ɽ
…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所報告　調査・研究年報…
2015�77�13-6
2014-2015シーζンのノロウイルス（NoV）検出状況

2014年9݄ʙ 12݄にGII.3，2015年1݄ʙ 3݄にGII.17が
主に検出͞れ，ظ࣌によってྲྀ行するNoVの遺伝子ܕが
ҟなっていたɽNoV…GII.3主に年ྸに͓けるヒト
かΒヒトの感છ֦大Ͱ͋ったɽNoV…GII.17のྲྀ行大
に͓いてॳΊて認ΊΒれ，主に成人Ͱྲྀ行していࢢࡕ
たɽ
Keywords�…norovirus,…GII.17,…2014-2015…season

ˎ1…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所
ˎ2…大ࡕ立公ऺ衛生研究所

…ೇ原Ұˎ1，ॏ宏ˎ1，খྛ隆1ˎ࢘，中隆ಓˎ1，…
খྛਅ美ˎ2，山ߐޱཬˎ2，ؠ出ٛ人ˎ2，田প正࿏ˎ2，
野田衛ɿノロウイルスGII.17ܕのྲྀ行とͦの特につ
いてʵࡾॏݝɽ
病原ඍ生物検出報…2015�36�91-2
2014�15シーζンのノロウイルスを原Ҽとする食中毒

なͲの健߁ඃྫࣄとখ児の感છ性ңԌͰ，検出͞
れる遺伝子ܕに明Βかな違いがΈΒれたɽ健߁ඃྫࣄ
かΒ，͜れ·Ͱ検出ྫのগない遺伝子ܕ（GII.17）の
ノロウイルスが૬࣍いͰ検出͞れ，GII.17ཅ性検体に，
のノロウイルス؆қ検査キットͰཅ性をࣔ͞ないൢࢢ
の͋ったɽ
Keywords�…norovirus,…GII.17,…commercial…kits

研究所ڥ保健ݝॏࡾ…1ˎ
保健所総߹検査ࣨݝॏࡾ…2ˎ

…Yahata…Yˎ1,…Misaki…Tˎ1,… Ishida…Yˎ2,…Nagira…Mˎ1,……
Watahiki…Mˎ3,… Isobe… Jˎ3,…Terajima… J,… Iyoda… Sˎ1,……
Mitobe…Jˎ1,…Ohnishi…Mˎ1,…Sata…Tˎ3,…Taniguchi…Kˎ1,……
Tada… Yˎ1,… Okabe… Nˎ1,… E.… coli… O111… Outbreak…
Investigation…Team�…Epidemiological… analysis… of… a…

large… enterohaemorrhagic…Escherichia… coli…O111…
outbreak… in… Japan… associated…with… haemolytic…
uraemic…syndrome…and…acute…encephalopathy.
Epidemiol…Infect. …2015�143�2721-32.
A…large…outbreak…of…enterohaemorrhagic…Escherichia…

coli…(EHEC)…O111…and…O157…occurred…in…Japan…in…April…
2011.…We…conducted…an…unmatched…case-control…study…
and…trace-back… investigation… to…determine… the…source…
of…EHEC…O111… infection…and… risk… factors… for… severe…
complications.… Pulsed-field… gel… electrophoresis…was…
performed…to…help…define…cases.…A…total…of…86…individuals…
met… the… case…definition.…Of… these,… 40�…experienced…
haemolytic… uraemic… syndrome… (HUS),… 24�… acute…
encephalopathy,…and…6�…died.… Illness…was…significantly…
associated…with…eating…the…raw…beef…dish…yukhoe…(odds…
ratio… 19u64,… 95�… confidence… interval… 7u03-54u83),… the…
likely…food…vehicle.…EHEC…O111…and…its…closely…related…
stx-negative…variants…were… found… in… the…beef.…HUS…
occurred…most…frequently…in…individuals…aged…5-9…years,…
and… this…age…group…was…significantly…associated…with…
acute… encephalopathy.…The…prevalence… of…HUS…and…
acute…encephalopathy…was…higher…than…in…previous…non-
O157-related…outbreaks,…indicating…a…high…risk…of…severe…
complications.
Keywords�…EHEC,…HUS,…O111

ˎ1…National…Institute…of…Infectious…Diseases
ˎ2…Toyama…City…Hospital
ˎ3…Toyama…Institute…of…Health

…Ban…Eˎ1,…Yoshida…Yˎ1,…Wakushima…Mˎ1,…Wajima…Tˎ2,……
Hamabata…Tˎ3,…Ichikawa…Nˎ1,…Abe…Hˎ4,…Horiguchi…Yˎ4,……
Hara-Kudo…Y,…Kage-Nakadai…Eˎ1,…Yamamoto…Tˎ5,……
Wada…Tˎ5,… Nishikawa…Yˎ1�… Characterization… of…
unstable…pEntYN10…from…enterotoxigenic…Escherichia…
coli …(ETEC)…O169�H41.
Virulence.…2015�6�735-44.
Enterotoxigenic…Escherichia… coli … (ETEC)… serotype…

O169�H41…has…been…an…extremely…destructive…epidemic…
ETEC… type…worldwide.…The… strain…harbors… a… large…
unstable…plasmid…that…is…regarded…as…responsible…for…its…
virulence,…although…its…etiology…has…remained…unknown.…
To… examine… its… genetic… background… specifically…
on… the…unstable… retention… and… responsibility… in… the…
unique…adherence… to…epithelial… cells… and…enterotoxin…
production,… the… complete… sequence… of… a… plasmid,…
pEntYN10,… purified… from… the… serotype… strain…was…
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determined.…The… length… is…145,082…bp�… its…GC…content…
is…46.15�.… It…contains…182…CDSs,…which… include… three…
colonization… factors… (CFs),… an…enterotoxin,… and… large…
number… of… insertion… sequences.…The… repertory… of…
plasmid… stability… genes…was… extraordinarily… scant.…
Uniquely,… results… showed… that… three…CFs,…CS6,…CS8…
(CFA�III)-like,… and… K88… (F4)-like… were… encoded…
redundantly… in… the…plasmid…with…unique…variations…
among…previously…known…subtypes.…These… three…CFs…
preserved… their… respective…gene…structures… similarly…
to… those…of… other…ETEC…strains… reported…previously…
with…unique… sequence…variations… respectively.… It… is…
particularly… interesting…that… the…K88-like…gene…cluster…
of…pEntYN10…had…two…paralogous…copies…of…faeG,…which…
encodes…the…major…component…of…fimbrial…structure.…It…
remains…to…be…verified…how…the…unique…variations…found…
in… the…CFs…respectively…affect… the…affinity… to… infected…
cells,…host…range,…and…virulence…of…the…ETEC…strain.
Keywords�…ETEC,…plasmid,…genetic…diversity

ˎ1…Osaka…City…University
ˎ2…Tokyo…University…of…Pharmacy…and…Life…Sciences
ˎ3…National…Center…for…Global…Health…and…Medicine
ˎ4…Osaka…University
ˎ5…Nagasaki…University

…ඌ智裕ˎ1，大塚Ղ子ˎ2，খ田ΈͲりˎ1，ਿ山1ˎ࣏，
工藤由ى子ɿڕ介ྨかΒのԌϏϒリΦ検出に͓ける
遺伝子検出法の検討ɽ
感છ学ࡶ誌…2015�89�445-51.
介ྨかΒのԌϏϒリΦのޮ的な検出を的とڕ

して，2छྨのDNAந出法（ந出法͓よびアルカリ
ந出法）をԌϏϒリΦछ特ҟ的遺伝子（қ性༹
݂毒遺伝子tlh·たrpoD遺伝子）͓よび病原Ҽ子遺伝
子（性༹݂毒素TDH遺伝子tdh…·たTDHྨࣅ性
༹݂毒素遺伝子trh）をରとした3छྨの遺伝子૿෯
法（PCR法，リアルタイムPCR法͓よびloop-mediated…
isothermal…amplification（LAMP）法）とΈ߹Θͤて
検出感度を検討したɽԌϏϒリΦछ特ҟ的遺伝子検
出に͓いて，アルカリந出法ͰDNAをந出しtlh-リ
アルタイムPCR法͓よびrpoD�LAMP法にて検出する
͜とによって，ڙ試した2גە（tdh・trh1ཅ性͓גよび
trh2ཅ性ג）͓よび食品検体（カキ͓よびアカガイ）の
いͣれのΈ߹Θͤに͓いて85-145…cfu�testのەレ
ϕルͰର遺伝子が検出͞れたɽ·た，tdh検出に͓い
て，ந出法ͰリアルタイムPCR法にて検出する
͜とによって85…cfu�testのەレϕルͰ྆食品छͰ検

出͞れたɽアルカリந出法Ͱ，LAMP法͓よびリ
アルタイムPCR法Ͱ85…cfu�testのەレϕルͰ検出͞
れたɽ͞Βに，trh検出に͓いて，trh2の検出にݶ定
すれアルカリந出法ͰのLAMP法Ͱ145…cfu�testの
レϕルͰ検出͞れたが，trh1͓よびtrh2の྆方Ͱە
アルカリந出法ͰのPCR法がൺֱ的高感度Ͱ͋っ
たɽしかし，͞ޙࠓΒにtrh検出法の検討がඞཁとߟえ
Βれたɽ本研究Ͱ，アルカリந出法によってDNA
をந出し，tlh-リアルタイムPCR法·たrpoD-LAMP
法，tdh-リアルタイムPCR法·たtdh-LAMP法，trh-
PCR法͓よびtrh…-LAMP法を行͏͜とによってڕ介ྨか
ΒԌϏϒリΦをൺֱ的高感度に検出Ͱ͖る͜とがࣔ͞
れたɽ
Keywordsɿ  Ԍ Ϗ ϒ リ Φ， リ ア ル タ イ ムPCR法，
LAMP法

ˎ1…੩岡ڥݝ衛生Պ学研究所
ˎ2…࡛玉ݝ衛生研究所

…森哲也ˎ1，吉田৴Ұ郎ˎ2，本ঘ人ˎ3，加藤Ұ郎ˎ4，
ྛ৳೭ˎ5，ᜊ藤明美ˎ2，ࢢ川ر美ˎ1，伊藤ˎ1，工藤
由ى子ɿθリーҿྉ͓よびܗݻ化成分を含有するค
清ྋҿྉの細ە試験法の題とͦの改ળ法の検討ɽ
本食品ඍ生物学会ࡶ誌…2016�33�19-25.
θリーҿྉに͓ける大܈ە試験法，͓よびゲル状と

なるค清ྋҿྉに͓ける大܈ە試験法͓よび細ە
（生ە）試験法について検討したɽݱ行の大܈ە
試験法にैい2ഒೱ度のLB…10…mlにθリーҿྉ検体10…ml
を加えてഓཆする߹，ガス産生が正し͘定͞れない
߹が͋る͜とが明したɽͦ͜Ͱ，LB…100…mlに検体
10…mlを加えてഓཆする方法を検討した݁Ռ，ガス産生
が確認͞れたɽ·た，コンニϟクグルコマンナン等が含
·れるค清ྋҿྉの試験Ͱ，10ഒೕ剤Ͱゲル強度
が高いたΊに，試験のૢ作がࠔとなるたΊ，100ഒೕ
剤を用いて検討した.大܈ەの検査Ͱ，2ഒೱ度のLB…
100…mlに100ഒೕ剤を加えてഓཆする͜とによってガス
の産生が確認͞れ，ݱ行の試験法とಉ等の検出感度Ͱの
大܈ەの検査が実ࢪͰ͖たɽҰ方，細ە（生ە）
測定に関して，ࠞऍഓཆ法Ͱのコロニー測定がࠔ
Ͱ͋ったたΊ，͞ޙࠓΒに検討がඞཁͰ͋るɽ
Keywordsɿθリーҿྉ，大܈ە試験法，細ە（生
）試験法ە

ˎ1…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ2…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ3…サントリーϏジωスエキスύート（ג）
伊藤Ԃ（ג）…4ˎ
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ˎ5…キリン（ג）

…Kobayashi…N,…Maeda…Eˎ1,…Saito…Sˎ2,…Furukawa…Iˎ3,…
Ohnishi…T,…Watanabe…M,…Terajima…J,…Hara-Kudo…Y�…
Association…of…cell-adhesion…activities…with…virulence…
in…Shiga…toxin-producing…Escherichia…coli …O103�H2.
Biocontrol…Science…2016�21�57-61.
The…characteristics…of…11…strains…of…Stx1-producing…

and…Stx2-non-producing…STEC…O103�H2…were…analyzed…
to… investigate… the…differences… in…virulence… in…a…single…
serotype…of…Shiga… toxin… (Stx)-producing…Escherichia…
coli … (STEC).…Differences… in… the…cell-adhesion…activity…
to…Caco-2…cells…were…observed…among…the…strains.…The…
activity…of…the…one…strain,… isolated…from…a…patient…with…
hemolytic…uremic…syndrome…was…4-20-fold…higher…than…
those…of… the…other…strains.…Although…the…strains…with…
high…cell-adhesion…activity… showed…high…expressions…
of…eae,…espB,…espD,…and…tir… in… the… locus…of…enterocyte…
e⒎acement…related…with…cell-adhesion,… those…were…not…
specific…for…this…strain.…In…addition,…the…Stx1…production…
level… of… the… strain…was…not…particularly…high.… It…was…
indicated… that… the…high…adhesion…activity…might…be…a…
potential…factor…to…associate…serious…symptom.
Keywords�… Shiga… toxin-producing…Escherichia… coli,…
Virulence,…Adhesion…activity

ˎ1……Fukuoka… Institute… of…Health… and…Environmental…
Sciences

ˎ2……Akita… Research… Center… for… Public… Health… and…
Environment

ˎ3…Kanagawa…Prefectural…Institute…of…Public…Health

…ล麻衣子，٠裕ɿ֩酸૿෯検査（NAT）をར用
したਅە൱定試験͓よびਝ速ಉ定法の開発に関する研
究ɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2016�47�…
150-7.
第十改正本薬ہ方（16ہ）Ұൠ試験法のແە試

験，ແەͰ͋る͜とがٻΊΒれている原薬ຢ製剤の
出ՙ定試験にద用͞れるɽഓཆ開࢝かΒ14間ޙに細
れた͞؍的に定し，૿৩が؟の૿৩をەຢਅە
߹に，ഓཆ法Ͱඍ生物を検出するɽਅەの߹，特
をݟ出すたΊの特別なख़࿅ٕज़，݁Ռの定のたΊ
の専門ࣝがٻΊΒれる͜とに加え，ഓཆがඞཁͰ࣌間
がかかるɽ·た，࣌に定にରして؍٬性にし͘なる
߹が͋るɽਅەについてNATをར用したඍ生物ਝ
速法によるແە試験法を開発するඞཁ性が高いɽ本研究

Ͱ，࠶生医ྍ等製品にద用Մな医薬品の出ՙ
定試験に用いるඍ生物ਝ速法によるແە試験法のಋ入を
גە定͞れた試験用ن試験法Ͱە16のແہਾえ，ݟ
Aspergillus…brasiliensis…͓よびCandida…albicansを含Ή
の検出͓よびە試して，NATによるਅڙछをە10ܭ߹
検出͞れたਅەのಉ定に用いるプライマーηットのൺ
ֱ検討を行ったɽ16ہऩࡌのプライマーηットを中心
に，各プライマーηット間Ͱ検出ྗಉ定ਫ਼度をൺֱし
たɽͦの݁Ռ，ەछをߜΒͣཏ的にਅەԚછの有ແを
検出Ͱ͖るプライマーηット͓よび塩جྻ૬ಉをࢦ
ඪとして明ྎにەछをಉ定Ͱ͖るՄ性が最高いプラ
イマーηットを明Βかにしたɽ͞Βに，ޙࠓNATをਅ
検査のਝ速法としてಋ入するに͋たっての題を明ە
Βかにしたɽ
Keywordsɿਅە，֩酸૿෯検査，ແە試験法

…Ohnishi… T,… Furusawa…H,… Oyama… R,… Koike… Sˎ1,……
Yoshinari… T,… Kamata… Yˎ2,… Sugita-Konishi… Yˎ3�……
Molecular… epidemiological… analysis… of…Kudoa…
septempunctata …by…random…amplified…polymorphic…
DNA…analysis.
JJID.…2015�68�235-8.
Molecular… epidemiological… analysis… of…Kudoa…

septempunctata … isolates… from… 34… olive… flounders…
associated…with…foodborne…disease…outbreaks…and…from…
6… reference… samples…was…performed…using… random…
amplified… polymorphic…DNA… (RAPD)… analysis.…The…
K.… septempunctata… isolates… analyzed… in… this… study…
were…divided… into… 8…groups.…Eight… isolates… obtained…
from… the… large…Ehime…Prefecture…outbreak… in… Japan…
that…had…occurred…on…October…8,… 2010,…were… further…
divided… into… 4…groups.…Eight… isolates… obtained… from…
Korean… samples…were…divided… into… 3…groups.…These…
groups…included…isolates…that…had…been…identified…from…
the… large…Ehime…Prefecture…outbreak.…These… results…
indicated…that…the…Korean… isolates…had…similar…genetic…
backgrounds…to…those…involved…in…the…Ehime…Prefecture…
outbreak.… Isolates… associated…with… outbreaks…with…
similar…dates…of… onset… tended… to…be…classified… in… the…
same…group,… suggesting… that… the… strains… involved… in…
these…incidents…were…genetically…related.…These…results…
demonstrated…that…RAPD…analysis…is…a…useful…molecular…
epidemiological…analysis…method…for…K.…septempunctata .
Keywords�…Kudoa,…Parasite,…Food-borne…disease

ˎ1…Kyoritsu…Women�s…University
ˎ2…Iwate…University
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ˎ3…Azabu…University

…Takeuchi…Fˎ1,…Ogasawara…Yˎ1,…Kato…Kˎ1,…Sekizuka…
Tˎ1,… Nozaki… Tˎ1.2,… Sugita-Konishi… Yˎ3,… Ohnishi…
T , … Kuroda… Mˎ1� … Genet ic … var iants… o f … Kudoa…
septempunctata…(Myxozoa�…Multivalvulida),…a…qounder…
parasite…causing…foodborne…disease.
J…Fish…Dis. …2016�39�667-72.
Foodborne…disease…outbreaks…caused…by…raw…olive…

flounders… (Paralichthys… olivaceus)… parasitized…with…
Kudoa…septempunctata…have…been…reported… in…Japan.…
Origins… of… olive… flounders… consumed… in… Japan…vary,…
being…either…domestic…or… imported,…and…aquaculture-
raised…or…natural.…Although… it… is…unknown…whether…
different… sources… are… associated… with… different…
outcomes,… it… is… desirable… to… identify…whether… this…
is… the… case… by… determining… whether… unique… K.…
septempunctata… strains… occur… and… if… so,…whether…
some…are…associated…with… foodborne… illness.…We…here…
developed…an… intraspecific…genotyping…method,…using…
the… sequence…variation… of…mitochondrial… genes.…We…
collected…olive…qounder…samples…from…foodborne…disease…
outbreaks,…domestic… fish… farms…or…quarantine…offices…
and…investigated…whether…K.…septempunctata…genotype…
is…associated…with…pathogenicity…or…geographic…origin.…
The…104…samples…were…classified…into…three…genotypes,…
ST1,…ST2…and…ST3.…Frequency…of… symptomatic…cases…
differed…by…genotypes,… but… the… association…was…not…
statistically… significant.…Whereas…K.… septempunctata…
detected… from… aquaculture-raised… and… natural… fish…
from…Japan…were…either…ST1…or…ST2,… those… from…fish…
inspected… at…quarantine… from…Korea… to… Japan…were…
ST3.…Our…method…can…be…applied… to…phylogeographic…
analysis… of…K.… septempunctata … and… contribute… to…
containing…the…foodborne…disease.
Keywords�…Kudoa,…Parasite,…Food-borne…disease

ˎ1…National…Institute…of…Infectious…Diseases
ˎ2…University…of…Tsukuba
ˎ3…Azabu…University

…Takeuchi… Fˎ1,… Ogasawara… Yˎ1,… Sekizuka… Tˎ1,…
Yokoyama…Hˎ2,…Kamikawa…Rˎ3,… Inagaki…Yˎ4,…Nozaki…
Tˎ1.4,… Sugita-Konishi…Yˎ5,…Ohnishi…T,…Kuroda…Mˎ1�…
The…Mitochondrial…Genomes…of…a…Myxozoan…Genus…
Kudoa…Are…Extremely…Divergent…in…Metazoa.
PLOS…One…2015�10�e0132030.

The…Myxozoa… are… oligo-cellular… parasites…with…
alternate… hosts--fish… and… annelid…worms--and… some…
myxozoan… species… harm… farmed… fish.…The… phylum…
Myxozoa,… comprising… 2,100… species,…was…difficult… to…
position…in…the…tree…of… life,…due…to… its…fast…evolutionary…
rate.…Recent…phylogenomic…studies…utilizing…an…extensive…
number… of… nuclear-encoded… genes… have… confirmed…
that…Myxozoans…belong…to…Cnidaria.…Nevertheless,… the…
evolution…of…parasitism…and…extreme…body…simplification…
in…Myxozoa… is…not…well…understood,…and…no…myxozoan…
mitochondrial…DNA…sequence…has…been… reported… to…
date.…To…further…elucidate…the…evolution…of…Myxozoa,…we…
sequenced…the…mitochondrial…genomes…of…the…myxozoan…
species…Kudoa…septempunctata ,…K.…hexapunctata…and…
K.… iwatai… and… compared… them…with… those… of… other…
metazoans.…The…Kudoa…mitochondrial…genomes…code…
for… ribosomal…RNAs,… transfer…RNAs,… eight…proteins…
for… oxidative…phosphorylation…and… three…proteins… of…
unknown…function,…and…they…are…among…the…metazoan…
mitochondrial… genomes… coding… the… fewest…proteins.…
The…mitochondrial-encoded…proteins…were…extremely…
divergent,…exhibiting… the… fastest…evolutionary…rate… in…
Metazoa.…Nevertheless,…the…dN�dS…ratios…of…the…protein…
genes… in…genus…Kudoa …were… approximately… 0.1… and…
similar… to…other…cnidarians,… indicating… that… the…genes…
are…under…negative… selection.…Despite… the…divergent…
genetic… content,… active… oxidative… phosphorylation…
was… indicated…by… the… transcriptome,…metabolism…and…
structure…of…mitochondria… in…K.… septempunctata .…As…
possible…causes,…we…attributed… the…divergence… to… the…
population… genetic… characteristics… shared…between…
the… two…most… divergent… clades,… Ctenophora… and…
Myxozoa,… and… to… the…parasitic… lifestyle… of…Myxozoa.…
The…fast-evolving,…functional…mitochondria…of…the…genus…
Kudoa… expanded… our… understanding… of…metazoan…
mitochondrial…evolution.
Keywords�…Kudoa,…Parasite,…Food-borne…disease

ˎ1…National…Institute…of…Infectious…Diseases
ˎ2…The…University…of…Tokyo
ˎ3…Kyoto…University
ˎ4…University…of…Tsukuba
ˎ5…Azabu…University

…Lim…CWˎ1,…Yoshinari…T,…Layne…Jˎ2,…Chan…SHˎ1�…Multi-
mycotoxin…screening…reveals…separate…occurrence…of…
aqatoxins…and…ochratoxin…a…in…asian…rice.
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…Journal…of…Agricultural…Food…Chemistry…2015�63�3104-
13.
The… determinat ion… o f … important … regulated…

mycotoxins… in…rice…has…been…reported…previously…but…
not… in… the… individual…matrix… of…white,… brown,… red,…
and…basmati… rice…with… respect… to… the…matrix… effect,…
recovery,…and…stability.…A…total…of…190…Asian…rices…were…
examined… for… regulated…mycotoxin…contamination…by…
the…LC-ESI-MS�MS…method.…Mean… recovery… ranged…
from…70…to…120�.…RSD…values…were…lower…than…15�…for…
all…analytes.
Keywords�…mycotoxin,…LC-ESI-MS�MS,…rice

ˎ1…Health…Sciences…Authority
ˎ2…Phenomenex

…Yoshinari…T,…Ohashi…Hˎ1,…Abe…Rˎ1,…Kaigome…Rˎ1,…
Ohkawa…Hˎ2,…Sugita-Konishi…Yˎ3�…Development…of…a…
rapid…method… for… the…quantitative…determination…of…
deoxynivalenol…using…2uenchbody.
Analytica…chimica…acta…2015�888�126-30.
2uenchbody… (2-body)… is… a… novel… f luorescent…

biosensor…based…on…the…antigen-dependent…removal…of…a…
quenching…e⒎ect…on…a…quorophore…attached…to…antibody…
domains.… In…order…to…develop…a…method…using…2-body…
for… the…quantitative…determination…of…deoxynivalenol…
(DON),…a… trichothecene…mycotoxin…produced…by…some…
Fusarium…species,…anti-DON…2-body…was…synthesized…
from… the… sequence… information… of… a…monoclonal…
antibody…specific… to…DON.…To…validate… the…analytical…
method…using…2-body,…a…spike-and-recovery…experiment…
was…performed…using…four…spiked…wheat…samples.…The…
recoveries…were…in…the…range…of…94.9-100.2�.…This…data…
indicate…that…the…2-body…system…for…the…determination…
of…DON…in…wheat…samples…was…successfully…developed…
and…2-body…is…expected…to…have…a…range…of…applications…
in…the…field…of…food…safety.
Keywords�…2-body,…wheat,…deoxynivalenol

ˎ1…ウシΦ電機（ג）
ˎ2…ਆށ大学
ˎ3…麻大学

…Sakuda…Sˎ,…Yoshinari…T,…Furukawa…Tˎ,…Jermnak…Uˎ,……
Takagi…K.ˎ,… Iimura…Kˎ,…Yamamoto…Tˎ,…Suzuki…Mˎ,…
Nagasawa…Hˎ�…Search…for…aqatoxin…and…trichothecene…
production… inhibitors…and…analysis…of… their…modes…of…

action.
Biosci…Biotechnol…Biochem.…2015�17�1-12.
Mycotoxin… contamination… of… crops… is… a… serious…

problem…throughout… the…world…because…of… its… impact…
on… human… and… animal… health… as…well… as… economy.…
Inhibitors…of…mycotoxin…production…are…useful…not…only…
for…developing…e⒎ective…methods…to…prevent…mycotoxin…
contamination,…but…also…for…investigating…the…molecular…
mechanisms… of… secondary…metabolite… production…
by… fungi.…We… have… been… searching… for…mycotoxin…
production… inhibitors… among…natural… products… and…
investigating… their…modes… of… action.… In… this… article,…
we… review… aflatoxin… and… trichothecene… production…
inhibitors,…including…our…works…on…blasticidin…S,…methyl…
syringate,…cyclo(l-Ala-l-Pro),… respiration… inhibitors,…and…
precocene…II.
Keywords�…aqatoxin,…trichothecene,…inhibitor

ˎ…౦ژ大学

…Tanda…Kˎ1,…Eto…Rˎ2,…Kato…Kˎ2,…Oba…Mˎ2,…Ueda…Aˎ2,……
Suemune…Hˎ1,…Doi…Mˎ3,…Demizu…Y,…Kurihara…M,…
Tanaka…Mˎ2�… Peptide… foldamers… composed… of……
six-membered… ring…a,a-disubstituted…a-amino…acid…
with…two…changeable…chiral…acetal…moieties.
Tetrahedron…2015�71�3909-14.
Chiral… cyclic…a,a-disubstituted…a-amino…acids…with…

four… chiral… centers… at… their… acetal…moieties…were…
synthesized.…An…9-ray… crystallographic… analysis… of…
homo-chiral…tripeptide…with…(2R,3R)-butane-2,3-diol…acetal…
moieties…revealed…that… the…tripeptide… formed…both… (P)…
and… (M)…helical…structures,…and…all…peptide…main-chain…
N(i)-H…were…intramolecularly…hydrogen-bonded…with…the…
side-chain…acetal…-O-…of…the…same…amino…acid…residues…(i).…
The…e⒎ect…of…the…four…chiral…centers…in…the…amino…acid…
residue…on…the…peptide…backbone…helical-screw…control…
was…very…weak.
Keywords�… conformation,… peptide,…a,a-disubstituted…
a-amino…acid

ˎ1…भ大学大学Ӄ薬学研究Պ
ˎ2…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ
ˎ3…大ࡕ薬Պ大学

…Gautam…Sˎ1,…Kim…Tˎ1,…Shoda…T,…Sen…Sˎ1,…Deep…Dˎ1,……
Luthra…Rˎ1,…Ferreira…MTˎ2,… Pinho…MGˎ2,… Spiegel……
DAˎ1�… An… activity-based… probe… for… studying…
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crosslinking…in…live…bacteria.
Angew…Chem…Int…Ed.…2015�54�10492-6.
Penicillin-binding… proteins… (PBPs)… catalyze… the…

crosslinking… of… peptidoglycan… (PG),… an… essential…
process… for… bacterial… growth… and… survival,… and… a…
common…antibiotic… target.…Yet,…despite… its… importance,…
little… is…known…about… the… spatiotemporal… aspects… of…
crosslinking�largely…because…of…a…lack…of…experimental…
tools… for…studying… the…reaction… in… live…bacteria.…Here…
we… introduce… such… a… tool�… an… activity-based… probe…
that… enables…visualization… and… relative…quantitation…
of…crosslinking… in…vivo.… In…Staphylococcus…aureus ,…we…
show…that…quorescent…mimics…of…the…natural…substrate…
of…PBPs…(PG…stem…peptide)…are…covalently…incorporated…
into… the…cell…wall,… installing… fluorophores… in…place…of…
natural… crosslinks.…These… fluorescent… stem…peptide…
mimics…(FSPMs)…are…selectively…recognized…by…a…single…
PBP… in…S.… aureus�…PBP4.…Thus,…we…were…able… to…use…
FSPM…pulse-labeling… to… localize…PBP4…activity… in… live…
cells,… showing…that… it… is…recruited… to… the…septum… in…a…
manner…dependent…on…wall…teichoic…acid.
Keywords�…bacteria,…biosensors,…crosslinking

ˎ1…Yale…University
ˎ2…Universidade…Nova…de…Lisboa

…Demizu… Y,… Oba…Mˎ1,… Okitsu… K,… Yamashita… H,…
Misawa…T,…Tanaka…Mˎ1,…Kurihara…M,…Gellman…SHˎ2�……
A…preorganized…b-amino…acid…bearing…a…guanidinium…
side…chain…and…its…use…in…cell-penetrating…peptides.
Org…Biomol…Chem.…2015�13�5617-20.
A…cyclic…b-amino…acid… (APCGu)…bearing…a…side-chain…

guanidinium…group…has…been…developed.…The…APCGu…
residue…was…incorporated…into…an…a�b-peptide…based…on…
the…Tat(47r57)… fragment,… leading…to…an…oligomer…with…
substantial…helicity…in…methanol…that…enters…HeLa…cells…
much…more…readily… than…does… the…corresponding…Tat…
a-peptide.
Keywords�…foldamer,…peptide,…cell-penetrating…peptide

ˎ1…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ
ˎ2…University…of…Wisconsin

…Shoda…T,…Kato…M,…Fujisato…T,…Okuhira…K,…Demizu…
Y,… Inoue…Hˎ,…Naito…M,…Kurihara…M�…Synthesis…and…
evaluation…of…tamoxifen…derivatives…with…a…long…alkyl…
side… chain… as… selective… estrogen… receptor… down-

regulators.
Bioorg…Med…Chem.…2015�23�3091-6.
Estrogen…receptors… (ERs)…play…a…major… role… in… the…

growth…of…human…breast…cancer…cells.…An…antagonist…
that… acts… as…not… only… an… inhibitor… of… ligand…binding…
but… also… an… inducer… of… the… down-regulation… of…ER…
would… be… useful… for… the… treatment… for…ER-positive…
breast… cancer.…We…previously… reported… the… design…
and…synthesis…of…a…selective…estrogen…receptor…down-
regulator… (SERD),… (E�;)-4-(1-\4-<2-(dodecylamino)ethoxy>
phenyl^-2-…phenylbut-1-en-1-yl)phenol… (C12),…which… is…a…
tamoxifen…derivative…having…a… long…alkyl…chain…on…the…
amine…moiety.…This…compound… induced…degradation…of…
ERa…via…a…proteasome-dependent…pathway…and…showed…
an…antagonistic…e⒎ect… in…MCF-7…cells.…With…the…aim…of…
increasing… the…potency…of…SERDs,…we…designed…and…
synthesized…various… tamoxifen…derivatives… that…have…
various… lengths…and…terminal…groups…of… the… long…alkyl…
side…chain.…During…the…course…of…our…investigation,…C10F…
having…a…10-quorodecyl…group…on…the…amine…moiety…of…
4-OHT…was…shown…to…be… the…most…potent…compound…
among… the… tamoxifen… deriva-… tives.… Moreover,…
computational…docking…analysis…suggested…that…the…long…
alkyl… chain… interacted…with… the…hydrophobic… region…
on… the…surface…of… the…ER,…which… is…a…binding…site…of…
helix…12…and…coactivator.…These…results…provide…useful…
information…to…develop…promising…candidates…as…SERDs.
Keywords�…breast…cancer,…estrogen…receptor,…SERD

ˎ…౦ژ薬Պ大学

…Usui…Kˎ,…Yamamoto…Kˎ,… Shimizu…Tˎ,… Biao…Mˎ,…
Okazumi…Mˎ,…Demizu…Y,…Kurihara…M,… Suemune…
Hˎ�… Synthesis… and… resolution… of… substituted… <5>
carbohelicenes.
J…Org…Chem.…2015�80�6502-8.
Three…types…of…racemic…<5>helicenyl…acetates
(1a,… 2,… and… 3a)…were… synthesized.…The… synthesis…

of… 2…was…achieved…by…regioselective…oxidation…using…
o-iodoxybenzoic…acid.…The…enzymatic…kinetic…resolution…
of…1aʵ3a…was…studied.The…conversion…with…the…highest…
rate…and…ee…was…obtained…using…1a…as… the… substrate…
and… lipase…Amano…PS-IM…as… the… enzyme.…The… two…
enantiomers…of…1-<5>helicenol…3b…were…separated…using…
(1S)-10-camphorsulfonyl…chloride…as…the…chiral…resolving…
agent.
Keywords�…helicene,…kinetic…resolution,…9-ray…di⒎raction
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ˎ…भ大学薬学部

…Demizu… Y,…Misawa… T,… Nagakubo… T,… Kanda… Y,…
Okuhira… K,… Sekino… Y,… Naito… M,… Kurihara… M�…
Structural…development…of…stabilized…helical…peptides…
as… inhibitors… of… estrogen… receptor… (ER)-mediated…
transcription.
Bioorg…Med…Chem.…2015�23�4132-8.
Three…types…of…stabilized…helical…peptides…containing…

disulfide…bonds,…CrC…cross-linked…side…chains,…or…a,a-
disubstituted… amino… acids… (2-aminoisobutyric… acid…
(Aib))…were…designed… and… synthesized… as… inhibitors…
of… estrogen… receptor… (ER)-coactivator… interactions.…
Furthermore,…heptaarginine… (R7)-conjugated…versions…
of…the…peptides…were…prepared,…and…their…e⒎ects…on…ER-
mediated…transcription…were…evaluated…at… the…cellular…
level… (in…ER-positive…T47D…cells).…Among… them,… the…
R7-conjugated… peptides… 11… and… 12… downregulated…
the…mRNA…expression…of…pS2… (an…ER-mediated…gene…
whose…expression… is…upregulated…by…17b-estradiol)…by…
95�…(at…a…dose…of…10…mM)…and…87�…(at…a…dose…of…3…mM),…
respectively.
Keywords� … estrogen… receptor , … protein-protein…
interaction,…transcriptional…inhibitor

…Oba…Mˎ,…Demizu…Y,…Yamashita…H,…Kurihara…M,…
Tanaka…Mˎ�…Plasmid…DNA…delivery…using…quorescein-
labeled…arginine-rich…peptides.
Bioorg…Med…Chem.…2015�23�4911-8.
Arginine…(Arg)-rich…peptides…exhibit…an…e⒎ective…cell-

penetrating…ability… and…deliver…membrane-imperme-…
able…compounds…into…cells.…In…the…present…study,…three…
types… of…Arg-rich…peptides,…R9… containing…nine…Arg…
residues,… (RRG)3…containing…six…Arg…and…three…glycine…
(Gly)… residues,… and… (RRU)3… containing… six…Arg… and…
three… a-aminoisobutyric… acid… (Aib)… residues,…were…
evaluated…for…their…plasmid…DNA…(pDNA)…delivery…and…
cell-penetrating…abilities.…The…transfection…e⒏ciency…of…
R9�pDNA…complexes…was…much…higher…than…those…of…
(RRG)3…and…(RRU)3�pDNA…complexes,…and…was…derived…
from… the… enhanced… cellular… uptake… of… R9�pDNA…
complexes.…The… replacement… of… three…Arg… residues…
with… the… neutral… amino… acid…Gly… and… hydrophobic…
amino…acid…Aib…drastically…changed…the…cell-penetrating…
ability… and…physicochemical… properties… of… peptide�
pDNA… complexes,… resulting… in…markedly… reduced…

transfection…e⒏ciency.…A…comparison…of…the…R9…peptide…
administration… forms…between… a…peptide… alone… and…
peptide�pDNA…complex…revealed… that… the…uptake…of…
R9…peptides…was…more…efficient… for… the…complex…than…
the…peptide… alone,… but… occurred… through… the… same…
internalization…mechanism.…The…results…of… the…present…
study…will…contribute… to… the…design…of…novel…Arg-rich…
cell-penetrating…peptides…for…pDNA…delivery.
Keywords�…cell-penetrating…peptide,…gene…transfer,…drug…
delivery…system

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

…Sakakibara…Nˎ1,…Balboni…Gˎ2,…Congiu…Cˎ2,…Onnis…Vˎ2,……
Demizu… Y,…Misawa… T,… Kurihara…M,… Kato… Yˎ1,…
Maruyama…Tˎ1,…Toyama…Mˎ3,…Okamoto…Mˎ3,…Baba…
Mˎ3�… Design,… synthesis,… and… anti-HIV-1… activity…
of… 1-substituted… 3-(3,5-dimethylbenzyl)triazine…
derivatives.
Antiviral…Chem…Chemother. …2015�24�62-71.
The… reverse … t ranscr ip tase … (RT) … o f … human…

immunodeficiency…virus…type…1…(HIV-1)…is…an…attractive…
target… for… the… development… of… drugs… used… in… the…
treatment… of…HIV-1… infection… and…acquired… immune…
deficiency…syndrome… (AIDS).…We…have…continued… the…
search…for…novel…anti-HIV-1…agents…using…the…structurer
activity…relationships…of…the…successful…1,3-disubstituted…
and…1,3,6-trisubstituted…uracil-type…HIV-1…RT…inhibitors.…
A… series… of… new… triazine… analogs…were… synthesized…
using…an…established…method.…The…anti-HIV-1…activities…
of… these… compounds…were…determined…based…on… the…
inhibition…of…virus-induced…cytopathogenicity… in…MT-4…
cells.…The…cytotoxicity…of…the…compounds…was…evaluated…
by… assessing… the… viability… of…mock-infected… cells.…
Some… of… the… compounds… showed…good-to-moderate…
activities… against…HIV-1,…with…half-maximal… effective…
concentrations… (EC50)… in… the… submicromolar… range.…
In… particular,… a… dihydro-1-(4-aminobenzyl)triazine…
analog… showed… satisfactory…anti-HIV-1… activity…with…
an…EC50…of… 0.110…mM…and…a… selectivity… index… (SI)… of…
909.…Furthermore,…molecular…modeling…analyses…were…
performed…to…explore… the…major… interactions…between…
HIV-1…RT…and…potent… inhibitors.…These… results…may…
be… important… for… further…development…of… this…class…of…
compounds…as…anti-HIV-1…agents.…The…satisfactory…anti-
HIV-1…activity…of… triazine…analogs…may…serve…as… the…
basis… for… further… investigations…of…the…behavior…of…this…
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class…of…compounds…against…drug-resistant…mutants.
Keywords�… AIDS,… HIV,… non-nucleoside… reverse…
transcriptase…inhibitors

ˎ1…ಙ島文理大学߳川薬学部
ˎ2…University…of…Cagliari
ˎ3…ࣛ児島大学医学部

…Sakakibara…Nˎ1,… Igarashi… Jˎ2,…Takata…Mˎ2,…Demizu…
Y,…Misawa…T,…Kurihara…M,…Konishi…Rˎ2,…Kato…Yˎ1,…
Maruyama…Tˎ1,…Tsukamoto…Iˎ2�…Synthesis,…evaluation,…
and…molecular…docking…studies…of…novel…carbocyclic…
oxetanocin…A…(COA-Cl)…derivatives…as…potential…tube…
formation…agents.
Chem…Pharm…Bull. …2015�63�701-9.
Six… novel… carbocycl ic… oxetanocin… A… analogs…

(2-chloro-C.O9T-A�…COA-Cl)…with…various… hydroxy-…
methylated… or… spiro-conjugated… cyclobutane… rings…
at… the…N9-position…of… the…2-chloropurine…moiety…were…
synthesized… and… evaluated… using… human…umbilical…
vein…endothelial… cells.…All…prepared…compounds… (2ar
f)… showed…good…to…moderate…activity…with…angiogenic…
potency.…Among…these…compounds,…100…mM…cisr…trans-2
˄,3 ˄-bis(hydroxymethyl)cyclobutyl…derivative… (2b),…
trans-3 -˄hydroxymethylcyclobutyl…analog… (2d),…and…3
,˄3 -˄bis(hydroxymethyl)cyclobutyl…derivative… (2e)…had…

greater…angiogenic…activity,…with…relative…tube…areas…of…
3.43ʶ0.44,…3.32ʶ0.53,…and…3.59ʶ0.83… (meanʶstandard…
deviation… (S.D.)),… respectively,…which…was…comparable…
to…COA-Cl… (3.91ʶ0.78).…These…data…may…be… important…
for…further…development…of…this…class…of…compounds…as…
potential…tube…formation…agents.
Keywords�… 2-chloro-carbocycl ic… oxetanocin… A,…
2-chloro-C.O9T-A,…nucleoside…derivative

ˎ1…ಙ島文理大学߳川薬学部
ˎ2…߳川大学医学部

…Demizu…Y,…Yamashita…H,…Doi…Mˎ1,…Misawa…T,…Oba……
Mˎ2,…Tanaka…Mˎ2,…Kurihara…M�…Topological…study…of…
the… structures…of…heterochiral…peptides…with…equal…
amounts…of…L-Leu…and…D-Leu.
J…Org…Chem.…2015�80�8597-603.
We…designed…and…synthesized… two…dodecapeptides,…

Boc-(L-Leu-L-Leu-Aib-D-Leu-D-Leu-Aib)2-OMe… (5)… and…
Boc-L-Leu-L-Leu-Aib-(D-Leu-D-Leu-Aib)2-L-Leu-L-Leu-
Aib-OMe… (6),… that… contain… equal… amounts… of…L-Leu,…

D-Leu,…and…achiral…Aib…residues.…The…conformations…of…
peptides…5…and…6… in…the…crystalline…state…were…studied…
using…9-ray…crystallographic…analysis.…Peptide…5…formed…
a… left-handed… (M)…a-helical…structure,…whereas…peptide…
6…was…composed…of…a…combination…of…fused…(M)…a-helical…
and…right-handed…(P)…310-helical…structures.…In…solution,…
roughly…equivalent…amounts…of…(P)…and…(M)…helices…were…
present…in…5,…whereas…the…(M)…a-helix…was…present…in…6…
as…its…dominant…conformation.
Keywords�…amino…acid,…peptide,…helix

ˎ1…大ࡕ薬Պ大学
ˎ2…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

…Misawa…T,…Yorioka…M,…Demizu…Y,…Noguchi-Yachide…
Tˎ1,…Ohoka…N,…Kurashima-Kinoshita…M,…Motoyoshi…
H,…Nojiri…Hˎ2,…Kittaka…Aˎ2,…Makishima…Mˎ3,…Naito…M,…
Kurihara…M�…E⒎ects…of…alkyl…side…chains…and…terminal…
hydrophilicity…on…vitamin…D…receptor…(VDR)…agonistic…
activity…based…on…the…diphenylpentane…skeleton.
Bioorg…Med…Chem…Lett.…2015�25�5362-6.
Vitamin…D… receptor… (VDR)… is… a… family… of… nuclear…

receptors… (NR)… that… regulates… physiological… effects…
such…as…the…immune…system,…calcium…homeostasis,…and…
cell… proliferation.…We… synthesized…non-secosteroidal…
VDR… ligands… bearing… a… long… alkyl… chain… based… on…
the… diphenylpentane… skeleton.…The…VDR-mediated…
transcriptional…activities…of…the…synthesized…compounds…
were…evaluated…using…a…reporter…gene…assay…and…HL-60…
cell…di⒎erentiation-inducing…assay.…We…herein…described…
the…structureractivity…relationship…and…e⒎ects…of…alkyl-
chain…length…on…VDR-mediated…transcriptional…activity.
Keywords�…vitamin…D…receptor,…non-secosteroidal…VDR…
ligands,…long…alkyl…chain

ˎ1…౦ژ大学分子細胞生物学研究所
ˎ2…ఇژ大学薬学部
ˎ3…本大学医学部

…Yamashita…H,…Oba…Mˎ,…Misawa…T,…Tanaka…Mˎ,…
Hattori…T,…Naito…M,…Kurihara…M,…Demizu…Y�…A…helix-
stabilized…cell-penetrating…peptide…as…an…intracellular-
delivery…tool.
ChemBioChem.…2016�17�137-40.
Two… types… of… cationic… cyclic…a ,a-disubstituted…

a-amino… acids�…ApiC2Gu… (which… possesses… a… lysine…
mimic…side…chain)…and…ApiC2Gu… (which…possesses…an…
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arginine…mimic… side… chain),…were…developed.…These…
amino… acids…were… incorporated… into… an… arginine-
based…peptide…sequence…<(L-Arg-L-Arg-dAA)3…�…dAA…�…
ApiC2NH2…or…ApiC2Gu>,…and…the…relationship…between…
the… secondary… structures… of… the… resulting…peptides…
and…their…ability…to…pass…through…cell…membranes…was…
investigated.…The…peptide…containing…ApiC2Gu…formed…
a…stable…a-helical…structure…and…was…more…e⒎ective…at…
penetrating…cells…than…the…nonhelical…Arg…nonapeptide…
(R9).…Furthermore,… the…peptide…was… able… to…deliver…
plasmid…DNA… into…various… types…of… cells… in…a…highly…
e⒏cient…manner.
Keywords�…cell-penetrating…peptides,…non-proteinogenic…
amino…acids,…plasmid…DNA…delivery

ˎ1…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

…Demizu…Y,…Yamashita…H,…Misawa…T,…Doi…Mˎ1,…Oba……
Mˎ2, … Tanaka… Mˎ2, … Kurihara… M�… Handedness…
preferences… of… heterochiral… hel ical… peptides…
containing…homochiral…peptide…segments.
Eur…J…Org…Chem.…2016�840-6.
A… homochiral… L-Leu-L-Leu-Aib… segment… was…

incorpo-…rated… into… the…N-…or…C-termini…of… left-handed…
(M)… helical… peptides… (D-Leu-L-Leu-Aib)n.…We… then…
investigated… the…preferred…conformations…of… two…sets…
of… three…peptides�… i.e.,…Boc-L-Leu-L-Leu-Aib-… (D-Leu-L-
Leu-Aib)n… -OMe…(n…�…1�…1�…2�…2�…3�…3)…and…Boc-(D-Leu-L-
Leu-Aib)n…-L-Leu-L-Leu-Aib-OMe…(n…�…1�…4�…2�…5�…3�…6),…in…
solution…and…in…the…crystalline…state.…Nonapeptide…2…and…
dodecapeptide…3,…each…containing…an…N-terminal…L-Leu-
L-Leu-Aib… segment,… formed… left-handed… (M)…helices…
as… the…preferred…secondary…structures… in…solution.… In…
the…crystalline…state,…nonapeptide…2… folded… into…an… (M)…
a-helical… structure.…Peptides… 4r6,… each… containing… a…
C-terminal…L-Leu-L-Leu-Aib…segment,… formed…roughly…
equivalent…amounts…of…right-handed…(P)…and…(M)…helices.
Keywords�…amino…acid,…peptide,…helix

ˎ1…大ࡕ薬Պ大学
ˎ2…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

…Demizu…Y,… Tsutsui… K,…Misawa…T,… Kurihara…M�…
1,4-Bis<(N-acetyl-L-phenylalanyl-glycyl-L-alanyl)
aminomethyl>benzene.
Molbank…2016�doi �10.3390�M893.
The…title…compound…was…prepared…by…inducing…amide…

bond… formation…between…1,4-bis(aminomethyl)benzene…
and… tripeptide…Ac-Phe-Gly-Ala-OH.…The… structure…of…
the… synthesized… compound…was…determined… on… the…
basis… of… its… 1H-nuclear…magnetic… resonance… (NMR),…
13C-NMR,… and…mass… spectral… data.… Furthermore,…
the… compound�s…preferred… structure… in… solution…and…
calculated…conformation…are…also…reported.
Keywords�…peptide,…foldamer,…NMR…analysis

…Soga…K,…Abo…Hˎ1,…2in…SYˎ1,…Kyoutou…Tˎ1,…Hiemori…
Kˎ1,…Tateno…Hˎ2,…Matsumoto…Nˎ1,…Hirabayashi… Jˎ2,…
Yamamoto…Kˎ1�…Mammalian…cell…surface…display…as…a…
novel…method…for…developing…engineered…lectins…with…
novel…characteristics.
Biomolecules…2015�5�1540-62.
Leguminous… lectins…have…a…conserved…carbohydrate…

recognition…site…comprising… four… loops… (A-D).…Here,…we…
randomly…mutated…the…sequence…and…length…of…loops…C…
and…D…of…peanut…agglutinin… (PNA)…and…expressed…the…
proteins… on… the… surface…of…mouse…green… fluorescent…
protein… (GFP)-reporter…cells.…Flow…cytometry,… limiting…
dilution,… and… cDNA… cloning…were… used… to… screen…
for… several…mutated…PNAs…with…distinct…properties.…
The…mutated…PNA…clones…obtained…using…NeuAca2-
6(Galb1-3)GalNAc…as…a… ligand…showed…preference… for…
NeuAca2-6(Galb1-3)GalNAc…rather… than…non-sialylated…
Galb1-3GlcNAc,…whereas…wild-type…PNA…binds…to…Galb1-
3GlcNAc…but…not…sialylated…Galb1-3GalNAc.…Sequence…
analyses… revealed… that… for…all… of… the…glycan-reactive…
mutated…PNA…clones,… (i)… loop…C…was…eight…amino…acids…
in… length,… (ii)… loop…D…was… identical…to…that…of…wild-type…
PNA,… (iii)… residue…127…was…asparagine,… (iv)…residue…125…
was…tryptophan,…and… (v)…residue…130…was…hydrophobic…
tyrosine,…phenylalanine,…or…histidine.…The…sugar-binding…
ability… of…wild-type… PNA…was… increased… nine-fold…
when…Tyr125…was…mutated…to…tryptophan,…and…that…of…
mutated…clone…C…was…increased…more…than…30-fold…after…
His130…was…changed…to…tyrosine.…These…results…provide…
an…insight…into…the…relationship…between…the…amino…acid…
sequences… of… the… carbohydrate… recognition… site… and…
sugar-binding…abilities…of…leguminous…lectins.
Keywords�… Carbohydrate-binding… specificity,… Cell…
surface…display,…Leguminous…lectin
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…Abo… Hˎ1, … Soga… K,… Tanaka… Aˎ1, … Tateno… Hˎ2,…
Hirabayashi…Jˎ2,…Yamamoto…Kˎ1�…Mutated…leguminous…
lectin… containing… a… heparin-binding… like…motif… in…
a… carbohydrate-binding… loop… specifically…binds… to…
heparin.
PLOS…One…2015�10�e0145834.
We… previously… introduced… random…mutations… in…

the… sugar-binding… loops… of… a… leguminous… lectin… and…
screened… the… resulting…mutated… lectins… for… novel…
specificities…using…cell… surface…display.…Screening…of…a…
mutated…peanut…agglutinin… (PNA),…revealed…a…mutated…
PNA…with…a…distinct…preference… for…heparin.…Glycan…
microarray…analyses…using…the…mutated…lectin…fused…to…
the…Fc…region…of…human…immunoglobulin,…revealed…that…
a…particular…sulfated…glycosaminoglycan…(GAG),…heparin,…
had… the…highest… binding… affinity… for…mutated…PNA…
among… 97… glycans… tested,… although…wild-type…PNA…
showed…affinity… towards…Galb1-3GalNAc…and… similar…
galactosylated…glycans.…Further…analyses… of…binding…
specificity…using…an…enzyme-linked… immunoadsorbent…
assay…demonstrated…that…the…mutated…PNA…specifically…
binds… to… heparin,… and…weakly… to… de-2-O-sulfated…
heparin,…but…not… to…other…GAG…chains… including…de-6-
O-sulfated…and…de-N-sulfated…heparins.…The…mutated…
PNA…had… six… amino… acid… substitutions…within… the…
eight… amino… acid-long… sugar-binding… loop.… In… this…
loop,… the…heparin-binding… like…motif… comprised… three…
arginine…residues…at…positions…124,…128,…and…129,…and…a…
histidine…at…position…125…was…present.…Substitution…of…
each…arginine…or…histidine…residue… to…alanine…reduced…
heparin-binding… ability,… indicating… that… all… of… these…
basic… amino… acid… residues… contributed… to… heparin…
binding.… Inhibition…assay…demonstrated… that…heparin…
and…dextran…sulfate…strongly… inhibited…mutated…PNA…
binding… to…heparin… in…dose-dependent…manner.…The…
mutated…PNA…could…distinguish…between…CHO…cells…
and…proteoglycan-deficient…mutant… cells.…This… is… the…
first…report…establishing…a…novel…leguminous…lectin…that…
preferentially…binds… to…highly… sulfated…heparin… and…
may…provide…novel…GAG-binding…probes…to…distinguish…
between…heterogeneous…GAG…repeating…units.
Keywords�…Leguminous… lectin,…Heparin-binding…motif,…
Specificity
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…Nakamura…K,…Matsuoka…H,…Nakashima…Sˎ,…Kanda…
Tˎ,… Nishimaki -Mogami… T,… Akiyama… H�… Oral…
administration…of… apple… condensed… tannins…delays…
rheumatoid…arthritis…development…in…mice…via…down-
regulation…of…T…helper…17…(Th17)…cell…responses.
Mol…Nutr…Food…Res.…2015�59�1406-10.
Apples… are…known… to… contain…high…concentrations…

of… phenolic… compounds… such… as… condensed… tannins.…
Consumption…of…condensed…tannins…has…been…reported…
to…reduce…the…risk…of…many…types…of…chronic…diseases…
including… allergies.… However,… their… therapeutic…
effectiveness… and…potential… in… treating… autoimmune…
disease…remain…controversial.…Here,… the…effect…of…oral…
administration… of… apple… condensed… tannins… (ACT)…
prepared… from… apples… (Malus… pumila… cv.… Fuji)… on…
bovine… type… II… collagen… (CII)-induced… arthritis… in…
DBA1�J…mice,… a…well-established…murine…model… of…
human…rheumatoid…arthritis… (RA),…was…evaluated.…As…
compared…to…the…control…(without…ACT…administration)…
group,…RA…development…was…delayed…and…a…significant…
reduction…in…the…RA…clinical…score…was…observed…in…the…
ACT-administered…group.…Using…cultured…splenocytes…
isolated…from…CII-immunized…mice,…ACT-administration…
was…shown…to…decrease…the…CII-induced…increases…in…IL-
17…expression…and…production…in…vitro.…We…propose…that…
downregulation…of…T…helper…(Th)…17…cells…is…responsible…
for…the…ACT-induced…RA…suppression.
Keywords�…Apple…condensed… tannins,…Phytochemical,…
Rheumatoid…arthritis

ˎ…アサヒグループϗールディングス

…Takabatake…Rˎ1,…Masubuchi…Tˎ1,…Futo…Sˎ2,…Minegishi…
Yˎ3,…Noguchi…A,…Kondo…K,…Teshima…R,…Kurashima…Tˎ1,……
Mano… Jˎ1,… Kitta…Kˎ1�… Selection… of… suitable…DNA…
extraction…methods… for…genetically…modified…maize…
3272,…and…development…and…evaluation…of…an…event-
specific…quantitative…PCR…method…for…3272.
Shokuhin…Eiseigaku…;asshi…2016�57�1-6.
A… novel… real-time…PCR-based… analytical…method…

was…developed… for… the… event-specific… quantification…
of… a…genetically…modified… (GM)…maize,… 3272.…We… first…
attempted… to… obtain…genome…DNA… from… this…maize…
using…a…DNeasy…Plant…Maxi…kit…and…a…DNeasy…Plant…
Mini… kit,…which… have… been…widely… utilized… in… our…
previous…studies,…but…DNA…extraction…yields…from…3272…
were…markedly… lower…than…those… from…non-GM…maize…
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seeds.…However,…lowering…of…DNA…extraction…yields…was…
not…observed…with…GM…quicker…or…Genomic-tip…20�G.…
We…chose…GM…quicker…for…evaluation…of…the…quantitative…
method.…We…prepared… a… standard…plasmid… for… 3272…
quantification.…The… conversion… factor… (Cf),…which… is…
required… to… calculate… the… amount… of… a… genetically…
modified… organism… (GMO),… was… experimentally…
determined… for… two… real-time…PCR… instruments,… the…
Applied… Biosystems… 7900HT… (the…ABI… 7900)… and…
the…Applied…Biosystems… 7500… (the…ABI7500).… The…
determined…Cf…values…were…0.60…and…0.59… for… the…ABI…
7900…and…the…ABI…7500,…respectively.…To…evaluate…the…
developed…method,…a…blind…test…was…conducted…as…part…
of…an…interlaboratory…study.…The…trueness…and…precision…
were…evaluated…as…the…bias…and…reproducibility…of… the…
relative… standard…deviation… (RSDr).…The…determined…
values…were…similar…to…those…in…our…previous…validation…
studies.…The… limit…of…quantitation… for… the…method…was…
estimated… to…be…0.5�…or… less,… and…we…concluded… that…
the…developed…method…would…be…suitable…and…practical…
for…detection…and…quantification…of…3272.
Keywords�…3272,…Genetically…modified,…Real-time…PCR
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フΝスマック（ג）…2ˎ
ニッポンジーン（ג）…3ˎ

…Obara…Tˎ1,2,…Yamaguchi…Hˎ1,…Satoh…Mˎ1,… Iida…Yˎ1,…
Sakai…Tˎ3,…Aoki…Y,…Murai…Yˎ4,…Matsuura…Mˎ1,…Sato…
Mˎ1,…Ohkubo…Tˎ5,… Iseki…Kˎ6,…Mano…Nˎ1�…Prevalence,…
Determinants,… and…Reasons… for… the…Non-Reporting…
of…Adverse…Drug…Reactions…by…Pharmacists… in… the…
Miyagi…and…Hokkaido…Regions…of…Japan.
…Advances… in…Pharmacoepidemiology…�…Drug…Safety…
2015�4�191.
Little… is… known… about… the… potential… of… adverse…

drug… reaction… (ADR)… non-reporting… by… Japanese…
pharmacists.…The… aim…of… the…present… study…was… to…
clarify… the…prevalence,…determinants,…and…reasons… for…
ADR…non-reporting…by…pharmacists… in…the…Miyagi…and…
Hokkaido…regions…of…Japan.…In…this…cross-sectional,…self-
administered…questionnaire-based…study,…we…contacted…
3,164… pharmacists… who… belonged… to… the…Miyagi…
Prefecture…Hospital…Pharmacists…Association… or… the…
Hokkaido…Society…of…Hospital…Pharmacists…during…the…
3-month…period…between…January… to…March…2013.…Of…

the…1,795… respondents…22.4�…were…�30…years…of… age,…
25.6�…were…侒…50…years…of…age,…and…42.1�…were…female.…
A… total… of… 77.6�…of… the… respondents…did…not…have…a…
personal…history…of…ADR…reporting.…The…multivariate…
logistic… regression…analysis… showed… that… female… sex…
(odds… ratio,… 1.52�… 95�…confidence… interval,… 1.17-1.97),…
having…�10…years…of…practical…experience…(2.59,…1.39-4.82…
for…5-9…years�…7.03,…2.94-16.83…for…�5…years),…working…at…
a…community…pharmacy…or…drugstore… (1.90,… 1.16-3.12),…
having…�5…pharmacists…in…the…workplace…(2.01,…1.48-2.75),…
and…not… understanding… the…ADR… reporting… system…
(5.93,… 4.23-8.33)…were… significantly…and… independently…
associated…with…not…having…a…personal…history…of…ADR…
reporting.…The…most… common… reason… for…ADR…non-
reporting…was… lIt…was… a…well-known… adverse… drug…
reactionz…(43.0�)…followed…by…lAssociation…between…the…
drug…and…adverse…reaction…was…not…clearz… (38.0�),… lIt…
was…a…minor…adverse…drug…reactionz… (29.0�),… lDid…not…
know…how…to…make…a…reportz…(17.4�),…and…lNever…been…
consulted…about…ADRsz… (17.2�).…As…an…understanding…
the…ADR…reporting… system…was… strongly…associated…
with…ADR…reporting,… a…more… aggressive…promotion…
of… the…ADR…reporting…system…among…pharmacists… is…
warranted.
Keywords�… Adverse… drug… reaction,… Pharmacist,…
2uestionnaire

ˎ1…Tohoku…University…Hospital
ˎ2…Tohoku…University
ˎ3…Meijo…University
ˎ4……T o h o k u … Un i v e r s i t y … G r a d u a t e … S c h o o l … o f…

Pharmaceutical…Sciences
ˎ5…Teikyo…University…School…of…Medicine
ˎ6…Hokkaido…University…Hospital

…Obara…Tˎ1,2,…Yamaguchi…Hˎ1,… Iida…Yˎ7,…Satoh…Mˎ1,…
Sakai…Tˎ3,…Aoki…Y,…Murai…Yˎ4,…Matsuura…Mˎ1,…Sato…
Mˎ1,…Ohkubo…Tˎ5,… Iseki…Kˎ6,…Mano…Nˎ1�…Knowledge…
of… and…Perspectives…on…Pharmacovigilance…among…
Pharmacists…in…the…Miyagi…and…Hokkaido…Regions…of…
Japan.
Journal…of…Pharmacovigilance…2016�4�192
The… aim…of… the…present… study…was… to… clarify… the…

knowledge…of…and…perspectives…on…pharmacovigilance…
among… pharmacists… in… the…Miyagi… and…Hokkaido…
regions… of… Japan.… In… this… cross-sectional , … self -
administered…questionnairebased…study,…we…contacted…
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3,164… pharmacists… who… belonged… to… the…Miyagi…
Prefecture…Hospital…Pharmacists…Association… or… the…
Hokkaido…Society…of…Hospital…Pharmacists…during…the…
3-month…period…between…January…and…March…2013.…Of…
the…1,851…respondents… (�30…years,…22.2��… 侒…50…years,…
25.8��…women,…41.9�),…6.9�,…22.1�,…and…71.0�…answered…
lI…understand…what…it…isz,…lI…have…heard…of…it,…but…I…do…
not…understand…what… it… isz,…and…lI…do…not…know…what…
it… isz,… respectively,… to… the…question… lHave…you…ever…
heard…of… the… term… bpharmacovigilance’ z.…Multivariate…
logistic… regression…analysis… revealed… that…being… 侒…
50…years… old… (odds… ratio… <OR>�… 6.10,… 95�…confidence…
interval… <CI>�…1.99-18.72),…having…a…doctoral…degree… (OR�…
6.33�…95�CI�…3.19-12.57),…and…having… 侒…10…pharmacists…
in… the…workplace… (OR�… 2.08�… 95�CI�… 1.20-3.60)…were…
significantly… and… independently… associated…with…
understanding…lpharmacovigilance.z…Pharmacists…who…
understood… lpharmacovigilancez…also… tended…to…know…
more…related… terms…and…actions.…Furthermore,… 76.2�…
of… the… respondents… thought… that…pharmacists… should…
be… responsible… for…pharmacovigilance… in… the… clinical…
setting,…and…even…though…most…of… the…pharmacists… in…
Japan…had…insu⒏cient…knowledge…of…pharmacovigilance,…
71.9�…wished…to…acquire…more.
Keywords � … Pharmacov ig i l ance , … Pharmac i s t ,…
2uestionnaire

ˎ1…Tohoku…University…Hospital
ˎ2…Tohoku…University
ˎ3…Meijo…University
ˎ4……T o h o k u … Un i v e r s i t y … G r a d u a t e … S c h o o l … o f…

Pharmaceutical…Sciences
ˎ5…Teikyo…University…School…of…Medicine
ˎ6…Hokkaido…University…Hospital
ˎ7…Iwakiri…Hospital

…Hanatani…T,…Sai…K,…Tohkin…Mˎ,…Segawa…K,…Saito…Y�…
Impact…of…Japanese…regulatory…action…on…metformin-
associated…lactic…acidosis…in…type…II…diabetes…patients.
Int…J…Clin…Pharm.…2015�37�537-45.
The… impact… of… a… regulatory… action… issued…by… the…

Japanese… government… in…March… 2012… regarding…
the… risk… of… lactic… acidosis… in…metformin… treatment,…
including… the…high…dose… formulation… (h-metformin),…
especially…in…the…elderly,…was…assessed…using…a…medical…
information…database.…The… frequency…of…blood… lactate…
measurements,…and…the…rate…of…metformin…prescriptions…

to… the…elderly…were…compared…between…the…periods…1…
year…before…and…1…year…after… the… implementation…of…
the… regulatory…action.…The… results… showed… that… the…
regulatory…action…led…to…increased…lactate…measurement…
in… the… overall…metformin… users,… but… did… not… affect…
metformin…prescription… rate… in… the…elderly…patients.…
Our…findings…probably…reqect… the…doctors�… judgement…
that…the…benefits…of…metformin…use…outweigh…the…risk…of…
lactic…acidosis…if…lactate…testing…is…performed…regularly.
Keywords�… Japanese… regulatory… action,…Metformin,…
Lactic…acidosis

ˎ…Nagoya…City…University

…Takahashi…Hˎ1,…Kaniwa…N,…Saito…Y,…Sai…K,…Hamaguchi…
Tˎ2,…Shirao…Kˎ2,…Shimada…Yˎ2,…Matsumura…Yˎ3,…Ohtsu…
Aˎ3,…Yoshino…Tˎ3,…Doi…Tˎ3,…Takahashi…Aˎ4,…Odaka…Yˎ5,……
Okuyama…Mˎ5,…Sawada…J,…Sakamoto…Hˎ5,…Yoshida…Tˎ5�……
Construction… of… possible… integrated… predictive…
index…based…on…EGFR…and…AN9A3…polymorphisms…
for… chemotherapy… response… in… fluoropyrimidine-
treated… Japanese…gastric… cancer…patients…using… a…
bioinformatic…method.
BMC…Cancer. …2015�15�718.
We…previously… identified… the…SNP…rs2293347… in… the…

human…epidermal…growth…factor…receptor…(EGFR)…gene…
as…a…novel…genetic… factor…related… to… fluoropyrimidine-
chemotherapeutic…response…using…a…knowledge-based…
bioinformatic…approach… in…which…119…quoropyrimidine-
treated…gastric… cancer…patients…were…genotyped… at…
109,365…SNPs.… In… the…present… study,…we… reanalyzed…
the… hypothesis-free… genomic… data… using… extended…
knowledge.…We… identified… rs2867461… in… annexin…
A3… (AN9A3)… gene… as… another… candidate.… Logistic…
regression…analysis… showed… that… the…performance…of…
the…rs2867461…�…rs2293347…model…was…superior…to…those…
of… the…single… factor…models.…The…p…value… for…a…novel…
integrated…predictive… index… (iEA)…based…on…these…two…
polymorphisms…in…EGFR…and…AN9A3…was…1.47…̫ …10(-8)…
by…Fisher�s…exact…test.…These…results…suggest…that…the…
iEA…index…or…a…combination…of…polymorphisms…in…EGFR…
and…AN9A3…may…serve…as…predictive… factors…of…drug…
response,… and… therefore… could…be…useful… for… optimal…
selection…of…chemotherapy…regimens.
Keywords�…Single…nucleotide…polymorphisms,…Genome-
wide…association…study,…Fluoropyrimidine
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ˎ1…Chiba…University
ˎ2…National…Cancer…Center…Hospital
ˎ3…National…Cancer…Center…Hospital…East
ˎ4…Chubu…University
ˎ5…National…Cancer…Center…Research…Institute

…Maekawa…K,…Nakamura…R,…Kaniwa…N,…Mizusawa…Sˎ1,……
Kitamoto…Aˎ1,…Kitamoto…Tˎ1,…Ukaji…M,…Matsuzawa…
Y,…Sugiyama…E,…Uchida…Y,…Kurose…Kˎ2,…Ueta…Mˎ3,……
Sotozono…Cˎ3,… Ikeda…Hˎ4,…Yagami…Aˎ5,…Matsukura…
Sˎ6,…Kinoshita…Sˎ3,…Muramatsu…Mˎ7,… Ikezawa…;ˎ6,…
Sekine…Aˎ1,…Furuya…Hˎ8,…Takahashi…Yˎ4,…Matsunaga…
Kˎ5,…Aihara…Mˎ6,… Saito…Y,… JPDSCˎ9�…Development…
of…a… simple…genotyping…method… for… the…HLA-Aˎ31…

�01-tagging…SNP…in…Japanese.
Pharmacogenomics…2015�16�1689-99.
The… aim… of… this… study… is… to… construct… a… simple,…

low-cost… typing…method… for… the…surrogate…marker…of…
HLA-Aˎ31�01,…a…risk… factor… for…carbamazepine… (CB;)-
related…Stevens-Johnson… syndrome�toxic… epidermal…
necrolysis… (SJS�TEN).…DNAs…from…Japanese…SJS�TEN…
patients…was…used… for…genotyping…and…developing…the…
assay.…HLA-Aˎ31�01…was…confirmed…to…be…significantly…
associated…with… definite�probable… cases… of… CB;-
related…SJS�TEN…(P…�…0.0040).…Three…single…nucleotide…
polymorphisms… (SNPs),… rs1150738,… rs3869066… and…
rs259945,…were… in… absolute… linkage… disequilibrium…
with…HLA-Aˎ31�01…in…210…Japanese…SJS�TEN…patients.…
Robust…genotyping…of… rs3869066… in…;NRD1-AS1…was…
developed…using…polymerase…chain…reaction-restriction…
fragment…length…polymorphism…assays.…SNP…genotyping…
is… less…time-consuming…and…cheaper…than…conventional…
HLA… typing,… and…would… be… useful… for… identifying…
Japanese…patients…at…risk…of…CB;-related…SJS�TEN.
Keywords � … Carbamazep ine , … S tevens - Johnson…
syndrome�toxic…epidermal…necrolysis

ˎ1…Kyoto…University…Graduate…School…of…Medicine
ˎ2……Tokyo…University…of…Marine…Science…and…Technology
ˎ3…Kyoto…Prefectural…University…of…Medicine
ˎ4…National…Epilepsy…Center
ˎ5…Fujita…Health…University…School…of…Medicine
ˎ6……Yokohama…City…University… Graduate… School… of…

Medicine
ˎ7…Tokyo…Medical…and…Dental…University
ˎ8…Kochi…Medical…School
ˎ9……The… Japan… Pharmacogenomics… Data… Science…

Consortium

…Ishikawa…M,… Saito… K,… Urata…M,… Kumagai… Yˎ,…
Maekawa…K,…Saito…Y�…Comparison…of…circulating…lipid…
profiles…between… fasting…humans…and… three…animal…
species…used… in…preclinical… studies�…mice,… rats… and…
rabbits.
Lipids…Health…Dis.…2015�14�104.
Background�… Circulating… lipid…metabolites… are…

associated…with…many… physiological… and… biological…
processes…in…the…body,…and…therefore…could…be…used…as…
biomarkers… for…evaluating…drug…e⒏cacy…and…safety… in…
preclinical…studies.…However,…di⒎erences… in…circulating…
lipid…profiles…among…humans…and…animals…often…used…in…
preclinical…studies…have…not…been…fully…investigated.

Methods�…We…performed…lipidomic…analysis…to…obtain…
circulating… lipid…profiles…of… fasted…humans… (Caucasian,…
n…�…15)…and… three…animal… species…used… in…preclinical…
studies…(mice…<BALB�c,…n…�…5>,…rats…<Sprague-Dawley,…n…
�…5>,…and…rabbits…<New…;ealand…White,…n…�…5>)…by…using…
liquid…chromatography-mass…spectrometry.

Results�… Our… data… showed…marked… differences…
in… lipid… profiles… among… humans… and… these… animal…
species.…Furthermore,…we… observed… that… the… levels…
of…many… lipid…metabolites,… such…as…poly-unsaturated…
fatty… acid-containing… cholesteryl… esters,… ether-type…
phosphoglycerolipids,…and…sulfatides,…were…significantly…
di⒎erent…(p�0.05)…by…more…than…10-fold…in…these…animals…
(depending…on…the…animal…species)…from…humans.

Conclusion�… Our… data… could… be… useful… while…
extrapolating… the…data…on… the…biomarker…candidates…
identified…in…preclinical…studies…into…clinical…studies.
Keywords�…Preclinical…studies,…LC-MS,…Circulating…lipid…
metabolites

ˎ…Kitasato…University…School…of…Medicine

…Saito…K,…Uebanso…Tˎ1,…Maekawa…K,… Ishikawa…M,…
Taguchi… R,… Nammo…Tˎ1,… Nishimaki-Mogami… T,…
Udagawa…Hˎ1,…Fujii…Mˎ2,…Shibazaki…Yˎ2,…Yoneyama…
Hˎ2,…Yasuda…Kˎ1,…Saito…Y�…Characterization…of…hepatic…
lipid…profiles… in… a…mouse…model…with…nonalcoholic…
steatohepatitis…and…subsequent…fibrosis.
Sci…Rep.…2015�5�12466.
Nonalcoholic… steatohepatitis… (NASH)… is… a…major…

health…problem…since… it… often… leads… to…hepatocellular…
carcinoma.…However,… the…underlying…mechanisms…of…
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NASH…development…and…subsequent…fibrosis…have…yet…
to…be…clarified.…We…compared…comprehensive…lipidomic…
profiles… between…mice…with… high… fat… diet… (HFD)-
induced… steatosis… and…STAM…mice…with…NASH…and…
subsequent… fibrosis.…The…STAM…mouse… is… a…model…
that…demonstrates…NASH…progression…resembling…the…
disease… in…humans�…STAM…mice…manifest…NASH…at…8…
weeks,…which…progresses… to…fibrosis…at…12…weeks,…and…
finally…develop…hepatocellular…carcinoma.…Overall,… 250…
lipid…molecules…were…detected…in…the…liver…using…liquid…
chromatography-mass… spectrometry.…We… found… that…
STAM…mice…with…NASH…presented… a… significantly…
higher… abundance…of… sphingolipids… and… lower… levels…
of… triacylglycerols… than… the…HFD-fed… control…mice.…
The…abundance…of…certain… fatty…acids… in…phospholipid…
side… chains…was…also… significantly…different…between…
STAM…and… control…mice,… although…global… levels… of…
phosphatidylcholines…and…phosphatidylethanolamines…
were… comparable.… Finally,… increase… in… levels… of…
acylcarnitines…and…some…diacylglycerols…was…observed…
in…STAM…mice… toward… the… fibrosis… stage,…but…not… in…
age-matched…control…mice.…Our…study…provides…insights…
into… the… lipid… status… of… the… steatotic,… NASH,… and…
fibrotic… liver… that…would…help…elucidate… the…molecular…
pathophysiology…of…NASH…progression.
Keywords�…Metabolomics,…Lipid…profile,…Nonalcoholic…
fatty…liver…diseases

ˎ1…National…Center…for…Global…Health…and…Medicine
ˎ2…Stelic…Institute…�…Co.,…Inc.

…Kaniwa…N,…Ueta…Mˎ1,…Nakamura…R,…Okamoto-Uchida…
Y,…Sugiyama…E,…Maekawa…K,…Takahashi…Yˎ2,…Furuya…
Hˎ3,… Yagami…Aˎ4,…Matsukura… Sˎ5,… Ikezawa… ;ˎ5,…
Matsunaga…Kˎ4,…Sotozono…Cˎ1,…Aihara…Mˎ5,…Kinoshita…
Sˎ1,…Saito…Y�…Drugs…causing… severe…ocular… surface…
involvements… in… Japanese…patients…with…Stevens-
Johnson…syndrome�toxic…epidermal…necrolysis.
Allergol…Int.…2015�64�379-81.
StevensrJohnson… syndrome… (SJS) … and… toxic…

epidermal… necrolysis… (TEN)… are… severe… cutaneous…
adverse…drug…reactions…often…a⒎ecting…mucosal…tissues…
like… ocular… surface.… Drugs… causing… severe… ocular…
surface… involvements… in…Japanese…patients…with…SJS�
TEN…were… investigated.…A…total…of…197…patients…with…
SJS�TEN…were…enrolled.…SJS�TEN…patients…who…take…
acetaminophen…show…a…significantly…higher… frequency…

of…severe…ocular…surface…disorders…than…patients…taking…
other…SJS�TEN… frequently… causative…drugs… such…as…
carbamazepine,… allopurinol,… and…quinolones.…Patients…
taking… antipyreticranalgesic…medication,… including…
acetaminophen…and�or…nonsteroidal…anti-inqammatory…
drugs,… for…the…treatment…of…common…cold…have…a…high…
frequency… of… SJS�TEN…with… severe… ocular… surface…
involvements…compared…with…such…medication…taken…for…
the… treatment…of…other…diseases.…Our…results… suggest…
that…not…only…cold…medicines…but…also…viral… infections…
causing… cold-like… symptoms… play… some… important…
roles… in… the… development… of… severe… ocular… surface…
involvements.
Keywords�… Drug-induced… liver… injury,… Medical…
information…database,…Drug…safety

ˎ1…Kyoto…Prefectural…University…of…Medicine
ˎ2……Shizuoka… Institute… of…Epilepsy… and…Neurological…

Disorders
ˎ3…Kochi…Medical…School
ˎ4…Fujita…Health…University
ˎ5…Yokohama…City…University

…Saito…Y,…Stamp…LKˎ1,…Caudle…KEˎ2,…Hershfield…MSˎ3,……
McDonagh…EMˎ4,…Callaghan… JTˎ5,…Tassaneeyakul……
Wˎ6,…Mushiroda…Tˎ7,…Kamatani…Nˎ8,…Goldspiel…BRˎ9,……
Phillips… EJˎ10,… Klein… TEˎ4,… Lee…MTˎ7�… Clinical…
Pharmacogenetics… Implementation… Consortium…
(CPIC)… guidelines… for… human… leukocyte… antigen…
B… (HLA-B)…genotype… and… allopurinol… dosing�… 2015…
update.
Clin…Pharmacol…Ther.…2016�99�36-7
The…Clinical… Pharmacogenetics… Implementation…

Consortium… (CPIC)… Guidelines… for… HLA-Bˎ58�01…
Genotype… and…Allopurinol… Dosing…was… originally…
published… in…February…2013.…We…reviewed…the…recent…
literature… and…concluded… that…none… of… the… evidence…
would…change…the…therapeutic…recommendations…in…the…
original…guideline�… therefore,… the…original…publication…
remains…clinically…current.…However,…we…have…updated…
the…Supplemental…Material… and… included… additional…
resources… for… applying… CPIC… guidelines… into… the…
electronic…health…record.…Up-to-date…information…can…be…
found…at…PharmGKB…(http���www.pharmgkb.org).
Keywords�…Allopurinol,…HLA,…Severe…cutaneous…adverse…
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Dˎ3,…Abematsu…Mˎ1,…Sanosaka…Tˎ1,…Tsujimura…Kˎ1,……
Narita…Mˎ3,… Kanno… J,… Nakashima…Kˎ1�… Reduced…
Adult…Hippocampal…Neurogenesis… and…Cognitive…
Impairments… following…Prenatal…Treatment…of… the…
Antiepileptic…Drug…Valproic…Acid.
Stem…Cell…Reports.…2015�5�996-1009.
Prenatal… exposure… to… valproic… acid… (VPA),… an…

established…antiepileptic…drug,…has…been… reported… to…
impair…postnatal…cognitive…function…in…children…born…to…
VPA-treated…epileptic…mothers.…However,…how… these…
defects…arise…and…how…they…can…be…overcome…remain…
unknown.…Using…mice,…we… found… that… comparable…
postnatal…cognitive…functional…impairment…is…very…likely…
correlated…to…the…untimely…enhancement…of…embryonic…
neurogenesis,…which… led… to… depletion… of… the…neural…
precursor… cell… pool… and… consequently… a… decreased…
level… of… adult… neurogenesis… in… the… hippocampus.…
Moreover,… hippocampal…neurons… in… the… offspring… of…
VPA-treated…mice…showed…abnormal…morphology…and…
activity.… Surprisingly,… these… impairments… could… be…
ameliorated…by…voluntary…running.…Our…study…suggests…
that…although…prenatal…exposure…to…antiepileptic…drugs…
such…as…VPA…may…have…detrimental…e⒎ects…that…persist…
until…adulthood,…these…e⒎ects…may…be…o⒎set…by…a…simple…
physical…activity…such…as…running.
Keywords�… valproic… acid,… hippocampal… neurons,…
Embryonic…Neurogenesis
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ˎ2…Tohoku…University
ˎ3…Hoshi…University
ˎ4…Tokushima…Bunri…University

…Ono…R,… Ishii…M,…Fujihara…Y,…Kitazawa…M,…Usami…T,…

Kaneko-Ishino…T,…Kanno…J,…Ikawa…M,…Ishino…F�…Double…
strand…break…repair…by…capture…of… retrotransposon…
sequences…and…reverse-transcribed… spliced…mRNA…
sequences…in…mouse…zygotes.
Sci…Rep.…2015�5�12281.
The…CRISPR�Cas… system… efficiently… introduces…

double… strand… breaks… (DSBs)… at… a… genomic… locus…
specified…by…a…single…guide…RNA…(sgRNA).…The…DSBs…
are… subsequently… repaired… through…non-homologous…
end… joining… (NHEJ)… or… homologous… recombination…
(HR).…Here,…we…demonstrate… that…DSBs… introduced…
into…mouse…zygotes…by… the…CRISPR�Cas… system…are…
repaired…by… the…capture…of…DNA…sequences…deriving…
from… retrotransposons,… genomic…DNA,…mRNA…and…
sgRNA.…Among…93…mice…analysed,…57…carried…mutant…
alleles…and…22…of…them…had…long…de…novo…insertion(s)…at…
DSB-introduced…sites�…two…were…spliced…mRNAs…of…Pcnt…
and…Inadl…without… introns,… indicating…the… involvement…
of…reverse… transcription… (RT).…Fifteen…alleles… included…
retrotransposons,…mRNAs,…and…other…sequences…without…
evidence…of…RT.…Two…others…were…sgRNAs…with…one…
containing…T7…promoter-derived…sequence…suggestive…
of… a…PCR…product… as… its… origin.… In… conclusion,…RT-
product-mediated…DSB…repair… (RMDR)…and…non-RMDR…
repair…were… identified… in… the…mouse…zygote.…We…also…
confirmed…that…both…RMDR…and…non-RMDR…take…place…
in…CRISPR�Cas… transfected…NIH-3T3…cells.…Finally,…as…
two…de…novo…MuERV-L… insertions… in…C57BL�6…mice…
were…shown…to…have…characteristic… features…of…RMDR…
in… natural… conditions,…we… hypothesize… that…RMDR…
contributes…to…the…emergence…of…novel…DNA…sequences…
in…the…course…of…evolution.
Keywords�…DSB,…CRISPR�Cas,…retrotransposon
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Kanno…J,…Tsuda…Hˎ1�…Chemokine… (C-C…motif)… ligand…
3… detection… in… the… serum… of… persons… exposed… to…
asbestos.
A…patient-based…study.…Cancer…Sci. …2015�106�825-32.
Exposure… to… asbestos… results… in… serious… risk… of…

developing… lung…and…mesothelial…diseases.…Currently,…
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there…are…no…biomarkers…that…can…be…used…to…diagnose…
asbestos…exposure.…The…purpose…of… the…present…study…
was… to… determine…whether… the… levels… or… detection…
rate…of…chemokine… (C-C…motif)… ligand…3… (CCL3)… in… the…
serum…are…elevated… in…persons…exposed… to…asbestos.…
The… primary… study…group… consisted… of… 76… healthy…
subjects… not… exposed… to… asbestos… and… 172… healthy…
subjects…possibly…exposed…to…asbestos.…The…secondary…
study…group…consisted…of…535…subjects…possibly…exposed…
to…asbestos…and…diagnosed…with…pleural…plaque… (412),…
benign…hydrothorax… (10),… asbestosis… (86),… lung…cancer…
(17),… and…malignant…mesothelioma… (10).… All… study…
subjects…who…were… possibly… exposed… to… asbestos…
had…a…certificate…of…asbestos…exposure… issued…by… the…
Japanese…Ministry…of…Health,…Labour…and…Welfare.…For…
the…primary…study…group,…levels…of…serum…CCL3…did…not…
di⒎er…between…the…two…groups.…However,…the…detection…
rate…of…CCL3…in…the…serum…of…healthy…subjects…possibly…
exposed…to…asbestos…(30.2�)…was…significantly…higher…(P…
�…0.001)…than…for…the…control…group…(6.6�).…The…pleural…
plaque,… benign… hydrothorax,… asbestosis,… and… lung…
cancer…groups…had…serum…CCL3… levels…and…detection…
rates… similar… to… that… of… healthy… subjects… possibly…
exposed… to… asbestos.… The… CCL3… chemokine…was…
detected…in…the…serum…of…9…of…the…10…patients…diagnosed…
with…malignant…mesothelioma.…Three…of… the…patients…
with…malignant…mesothelioma…had…exceptionally…high…
CCL3… levels.…Malignant…mesothelioma…cells… from… four…
biopsy…cases…and…an…autopsy…case…were…positive… for…
CCL3,… possibly… identifying… the… source… of… the…CCL3…
in… the… three…malignant…mesothelioma…patients…with…
exceptionally…high…serum…CCL3… levels.… In…conclusion,…
a… significantly…higher…percentage…of…healthy…persons…
possibly…exposed…to…asbestos…had…detectable… levels…of…
serum…CCL3…compared…to…healthy…unexposed…control…
subjects.
Keywords�…asbestos,…chemokine…CCL3,…mesothelioma
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University…of…Education
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Nagoya…City…University…Graduate…School…of…Medical…
Sciences

ˎ16……Department…of…Nutritional…Science…and…Food…Safety,…
Faculty…of…Applied…Biosciences,…Tokyo…University…of…
Agriculture

…Hirabayashi…Y,…Tsuboi…Iˎ1,…Kuramoto…Kˎ2,…Kusunoki…
Yˎ3,… Inoue…T�…Cell…cycle…of…primitive…hematopoietic…
progenitors… decelerated… in… senescent… mice… is…
reactively… accelerated… after… 2-Gy… whole-body…
irradiation.
Exp…Biol…Med…(Maywood). …2016�241�485-92.
Aging…is…considered…to…be…a…functional…retardation…of…

continuous…xenobiotic…responses…over…a… lifetime…after…
the…developmental…period�… thus,… the…e⒎ects…of… ionizing…
radiation…over…a… lifetime…may…be…somewhat…accounted…
for… by… a…modifier… of… aging… effects.…This… study…was…
conducted… to… evaluate… the…possible�synergic… effects…
of… radiation…during…aging…by…determining… cell-cycle…
parameters…of…hematopoietic…stem…cells�hematopoietic…
progenitor…cells… (HSCs�HPCs),… such…as… the…percent…of…
cells… in…cycling,…the…generation…doubling…time,…and…the…
cumulative…cycling-cell…fraction,…by…bromodeoxyuridine-
ultraviolet… assay,…which… enables… the…determination…
of… their… cycling… capacity… in… vivo.… Colony-forming…
progenitor… cells,… such…as… colony-forming…unit… (CFU)-
granulocyte�macrophage… (GM),…CFU… in… the…spleen…on…
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day…9… (CFU-S9),… and…CFU-S…on…day…13… (CFU-S13)… for…
mature,…less…mature,…and…immature…HPCs,…respectively,…
were…evaluated… in…young…and…old…mice… (6…weeks…and…
21…months…of…age,… respectively)…with…or…without…2-Gy…
whole-body… irradiation…and…a…4-week…recovery…period.…
Then,… cell-cycle… parameters…were… evaluated… and…
compared.…As…a…result,… the…generation…doubling… time…
of…all… types…of…HPC…was…prolonged…by…the… irradiation…
in…both…young…and…old…mouse…groups,…except… that…of…
CFU-S13…in…old…mice,…which…showed…acceleration…of…the…
cell… cycle… following… the… irradiation.… In…addition,… only…
CFU-S13… in… irradiated…old…mice…showed…a…significant…
increase… in… the…cumulative…cycling-cell-fraction…ratio.…
Significant… changes…due… to… the…effects… of… aging…and…
irradiation… on… HPCs…were… observed… only… in… the…
immature…HPCs,… i.e.,… the…cell…cycle…of… immature…HPCs…
was… suppressed… by… aging…without… irradiation… and…
was,… in… contrast,… accelerated…as… the… cells… recovered…
from…radiation-induced…damage.…This… suggests… that…
the…mechanisms…of…peripheral… blood… recovery… after…
2-Gy…whole-body… irradiation… are…markedly…different…
between…young…and…old…mice,… although…21-month-old…
mice…showed…almost…the…same…level…of…recovery…as…the…
young…mice.
Keywords�… Whole-body… irradiation,… cel l … cycle ,…
senescence
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Kunugi… KCˎ11,… Hammer… CGˎ11,… Dewerd… LAˎ11�…
An… interlaboratory…comparison…of…dosimetry… for…a…
multi-institutional… radiobiological… research…project�…
Observations,…problems,…solutions…and…lessons…learned.
Int…J…Radiat…Biol. …2016�92�59-70
PURPOSE�… An… interlaboratory… comparison… of…

radiation…dosimetry…was…conducted… to…determine… the…
accuracy…of…doses…being…used…experimentally…for…animal…
exposures…within…a… large…multi-institutional… research…
project.…The…background…and…approach… to… this…effort…
are…described…and…discussed…in…terms…of…basic…findings,…
problems… and… solutions.…METHODS�… Dosimetry…

tests…were…carried…out…utilizing…optically… stimulated…
luminescence…(OSL)…dosimeters…embedded…midline…into…
mouse…carcasses…and…thermal…luminescence…dosimeters…
(TLD)… embedded…midline… into… acrylic… phantoms.…
RESULTS�…The…e⒎ort…demonstrated…that…the…majority…
(4�7)…of…the…laboratories…was…able…to…deliver…su⒏ciently…
accurate…exposures…having…maximum…dosing…errors…of…
���5�.…Comparable… rates…of… �dosimetric… compliance�…
were…noted…between…OSL-…and…TLD-based…tests.…Data…
analysis…showed…a…highly… linear…relationship…between…
�measured�…and…�target�…doses,…with…errors…falling…largely…
between…0…and…20�.…Outliers…were…most…notable… for…
OSL-based…tests,…while…multiple…tests…by…�non-compliant�…
laboratories… using… orthovoltage…9-rays… contributed…
heavily… to… the… wide… variation… in… dosing… errors.…
CONCLUSIONS�…For…the…dosimetrically…non-compliant…
laboratories,… the…relatively…high…rates…of…dosing…errors…
were…problematic,…potentially…compromising…the…quality…
of… ongoing… radiobiological… research.…This…dosimetry…
e⒎ort…proved…to…be…instructive…in…establishing…rigorous…
reviews…of…basic…dosimetry…protocols… ensuring… that…
dosing…errors…were…minimized.
Keywords�…Dosimetry,…dose-response…curve,… ionizing…
radiation
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…Fujimoto…Nˎ,…Kanno…J�…Increase…in…prostate…stem…cell…
antigen…expression… in…prostatic…hyperplasia… induced…
by…testosterone…and…17b-estradiol…in…C57BL…mice.
J…Steroid…Biochem…Mol…Biol. …2016�158�56-62.
Estradiol… (E2)… is…known…to…act… synergistically…with…

testosterone… (T)… for… the… development… of… prostatic…
hyperplasia… in…rats…and…dogs,…but…murine…prostate… is…
less… responsive… to…hormonal… stimulation.…However,… a…
recent…study…revealed…that…the…combined…administration…
of…E2…and…T…induced…prostatic…hyperplasia…with…bladder…
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outlet…obstruction… in…C57BL…mice.…To…understand…the…
mechanisms…underlying… the… hormonal… induction… of…
prostatic…hyperplasia,…the…expression…of…growth…factors…
and… their… receptors,… androgen… receptor,… estrogen…
receptor… (ER),… and…prostatic… secretory…proteins…was…
investigated.…Ten-week-old…male…C57BL…mice…were…
treated…with…T… (30mg)…or…T�E2… (0.5mg)… for…10…weeks,…
and…prostatic… lobes…were…dissected…and…subjected… to…
quantitative…RT-PCR…and… immunoblotting…analysis.…T…
administration…appeared…to… induce…glandular…prostatic…
growth,…while…with…T�E2…administration… this…growth…
was…greater… and… accompanied…by… extreme…bladder…
enlargement.…The… expression… of… prostate… stem…cell…
antigen… (PSCA)…mRNA…and…protein…was… increased…
in… prostate… tissue… in… the…T… group.…The… combined…
administration… of…E2…with…T…prominently… enhanced…
PSCA…expression,…along…with…increased…insulin…growth…
factor…1…mRNA…levels…and…decreased…estrogen…receptor…
b…mRNA…expression.…The…synergistic…effect…of…E2…on…
the… expression… of…PSCA…suggests… that… this… protein…
may…play…an… important… role… in… the…hormone-induced…
development…of…prostatic…hyperplasia.
Keywords�… Estradiol,… Prostate… stem… cell… antigen,…
Testosterone
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Tanaka…Fˎ1,…Goshima…Yˎ1�…2uantitative…analysis…of…
intraneuronal…transport…in…human…iPS…neurons.
J…Pharmacol…Sci. …2015�128�170-8.
Induced…pluripotent… stem… (iPS)…cells…are…promising…

tools… to… investigate…disease…mechanism…and…develop…
new… drugs.… Intraneuronal… transport , … which… is…
fundamental… for… neuronal… survival… and… function,… is…
vulnerable… to…various…pharmacological… and…chemical…
agents… and… is…disrupted… in… some…neurodegenerative…
disorders.…We… applied… a… quantification…method… for…
axonal… transport…by…counting…CM-DiI-labeled…particles…
traveling… along… the… neurite,…which… allowed… us… to…
monitor…and…quantitate,…for…the…first…time,…intraneuronal…
transport… in…human…neurons…differentiated… from… iPS…
cells… (iCell…neurons).…We…evaluated… the…acute…effects…
of… several… anti-neoplastic… agents… that… have… been…
previously… shown… to… affect… intraneuronal… transport.…

Vincristine,…paclitaxel… and…oxaliplatin…decreased… the…
number…of…moving…particle…along…neurites.…Cisplatin,…
however,… produced… no… effect… on… intraneuronal…
transport,…which… is… in…contrast… to…our…previous…report…
indicating…that…it…inhibits…transport…in…chick…dorsal…root…
ganglion…neurons.…Our…system…may…be…a…useful…method…
for…assessing…intraneuronal…transport…and…neurotoxicity…
in…human…iPS…neurons.
Keywords�…Anti-neoplastic…agents,…Neurotoxicity,… iPS…
cell
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…Matsuo… Jˎ,… Nakamura…Yˎ,… Izumi-Nakaseko…Hˎ,…
Ando…Kˎ,…Sekino…Y,…Sugiyama…Aˎ�…Possible…e⒎ects…of…
inhibition…of…IKr…and…IKs…on…field-potential…waveforms…
in…the…human…iPS…cell-derived…cardiomyocytes…sheet.
J…Pharmacol…Sci.…2015 �128�92-5.
In…order…to… investigate…how…IKr…and…IKs… inhibitions…

affect…waveforms…of… the… field…potential… in… the…human…
iPS…cell-derived…cardiomyocytes… sheet,…we…analyzed…
the… effects… of… E-4031… and… chromanol… 293B… on… the…
maximum…upslope…and…peak…amplitude…of… its… second…
wave… (n…�…7… for…each…drug).…E-4031… in…10-100…nM…as…
well… as… chromanol… 293B… in… 3-30…mM…prolonged… the…
field-potential… duration,…whereas…E-4031… decreased…
the…upslope… in…10-100…nM…and…amplitude…at…100…nM,…
which…was…not…observed…by…chromanol…293B.…Thus,…the…
decrease…of…the…upslope…can…be…used…as…a…supplemental…
marker…of…drug-induced…IKr…inhibition.
Keywords � … F ie ld … potent ia l , … IKr , … iPS -der ived…
cardiomyocytes
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…Irie…T,… Kikura-Hanajiri… R,… Usami…M,…Uchiyama…
N,… Goda… Y,… Sekino… Y�…MAM-2201,… a… synthetic…
cannabinoid…drug…of…abuse,…suppresses…the…synaptic…
input… to…cerebellar…Purkinje…cells…via…activation…of…
presynaptic…CB1…receptors.
Neuropharmacology…2015�95�479-91.
Herbal…products…containing…synthetic…cannabinoids-

initially… sold… as… legal… alternatives… to…marijuana-
have… become…major… drugs… of… abuse.… Among… the…
synthetic… cannabinoids,… <1-(5-fluoropentyl)-1H-indol-3-
yl>(4-methyl-1-naphthalenyl)-methanone… (MAM-2201)…
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has…been… recently…detected… in…herbal… products… and…
has…psychoactive…and… intoxicating…effects… in…humans,…
suggesting… that…MAM-2201… alters… brain… function.…
Nevertheless,… the…pharmacological… actions…of…MAM-
2201… on… cannabinoid… receptor… type… 1… (CB1R)… and…
neuronal…functions…have…not…been…elucidated.…We…found…
that…MAM-2201…acted…as…an…agonist…of…human…CB1Rs…
expressed… in…AtT-20…cells.… In…whole-cell…patch-clamp…
recordings…made… from…Purkinje… cells… (PCs)… in… slice…
preparations…of… the…mouse…cerebellum,…we…also… found…
that…MAM-2201…inhibited…glutamate…release…at…parallel…
fiber-PC…synapses…via…activation…of…presynaptic…CB1Rs.…
MAM-2201… inhibited…neurotransmitter…release…with…an…
inhibitory…concentration…50�…of…0.36…mM.…MAM-2201…
caused…greater… inhibition…of…neurotransmitter…release…
than… ϶(9)-tetrahydrocannabinol…within…the…range…of…
0.1-30…mM…and…JWH-018,…one…of… the…most…popular…and…
potent…synthetic…cannabinoids…detected… in… the…herbal…
products,…within… the… range…of… 0.03-3…mM.…MAM-2201…
caused… a… concentration-dependent… suppression… of…
GABA… release… onto…PCs.…Furthermore,…MAM-2201…
induced…suppression…of…glutamate…release…at…climbing…
fiber-PC… synapses,… leading… to… reduced… dendritic…
Ca(2�)… transients… in…PCs.…These…results… suggest… that…
MAM-2201… is… likely… to… suppress… neurotransmitter…
release…at…CB1R-expressing…synapses… in…humans.…The…
reduction… of… neurotransmitter… release… from…CB1R-
containing… synapses… could… contribute… to… some… of…
the… symptoms…of… synthetic… cannabinoid… intoxication…
including… impairments… in…cerebellum-dependent…motor…
coordination…and…motor…learning.
Keywords�…Cannabinoid…receptor… type…1,…Cerebellum,…
Neurotransmitter…release

…OharaY,…Koganezawa…Nˎ,…Yamazaki…Hˎ,…Roppongi…
RTˎ,… Sato…K,… Sekino…Y,… Shirao…Tˎ�… Early-stage…
development…of…human…induced…pluripotent…stem…cell…
(hiPSC)-derived…neurons.
J…Neurosci…Res. …2015�93�1804-13.
Recent…advances…in…human…induced…pluripotent…stem…

cells… (hiPSCs)… offer…new…possibilities… for…biomedical…
research… and… clinical… applications.… Differentiated…
neurons… from…hiPSCs…are… expected… to…be…useful… for…
developing…novel…methods… of… treatment… for…various…
neurological…diseases.…However,… the…detailed…process…
of… functional…maturation… of… hiPSC-derived…neurons…
(hiPS…neurons)…remains…poorly…understood.…This…study…

analyzes… development… of… hiPS… neurons,… focusing…
specifically… on… early…developmental… stages… through…
48…hr…after…cell… seeding�…development…was…compared…
with… that…of…primary…cultured…neurons…derived… from…
the… rat… hippocampus.…At… 5… hr… after… cell… seeding,…
neurite… formation…occurs… in…a…similar…manner… in…both…
neuronal… populations.…However,… very… few…neurons…
with…axonal…polarization…were…observed… in… the…hiPS…
neurons…even…after…48…hr,…indicating…that…hiPS…neurons…
di⒎erentiate…more…slowly…than…rat…neurons.…We…further…
investigated…the…elongation…speed…of…axons…and… found…
that…hiPS…neuronal… axons…were… slower.… In… addition,…
we…characterized… the…growth…cones.…The… localization…
patterns… of… skeletal… proteins…F-actin,…microtubule,…
and…drebrin…were…similar…to…those…of…rat…neurons,…and…
actin… depolymerization… by… cytochalasin…D… induced…
similar… changes… in… cytoskeletal… distribution… in… the…
growth…cones…between…hiPS…neurons…and…rat…neurons.…
These… results… indicate… that,… during… the…very… early…
developmental…stage,…hiPS…neurons…develop…comparably…
to… rat… hippocampal… neurons…with… regard… to… axonal…
di⒎erentiation,…but…the…growth…of…axons…is…slower.
Keywords�…axonal…development,…cytoskeletal…proteins,…
growth…cones

ˎ…Gunma…University

…Gyobu…Sˎ1,…Miyata…Hˎ1,… Ikawa…Mˎ1,…Yamazaki…D,…
Takeshima…Hˎ2,…Suzuki… Jˎ1,…Nagata…Sˎ1�…A…Role…of…
TMEM16E…Carrying…a…Scrambling…Domain…in…Sperm…
Motility.
Mol…Cell…Biol.…2015�36�645-59.
Transmembrane…protein…16E… (TMEM16E)…belongs…

to… the…TMEM16… family… of… proteins… that… have… 10…
transmembrane… regions… and… appears… to… localize…
intracellularly.…Although…TMEM16E…mutations…cause…
bone… fragility…and…muscular…dystrophy… in…humans,… its…
biochemical… function… is… unknown.… In… the…TMEM16…
family,…TMEM16A…and…-16B…serve…as…Ca(2�)-dependent…
Cl(-)… channels,…while…TMEM16C,… -16D,… -16F,… -16G,…
and… -16J… support… Ca(2�)-dependent… phospholipid…
scrambling.…Here,…we… show… that…TMEM16E…carries…
a… segment… composed…of… 35…amino…acids…homologous…
to… the… scrambling…domain… in…TMEM16F.…When… the…
corresponding… segment…of…TMEM16A…was… replaced…
by… this… 35-amino-acid… segment… of…TMEM16E,… the…
chimeric…molecule… localized… to… the…plasma…membrane…
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and…supported…Ca(2�)-dependent…scrambling.…We…next…
established…TMEM16E-deficient…mice,…which…appeared…
to…have…normal…skeletal…muscle.…However,…fertility…was…
decreased…in…the…males.…We…found…that…TMEM16E…was…
expressed… in…germ…cells… in…early…spermatogenesis…and…
thereafter…and… localized… to…sperm…tail.…TMEM16E(-�-)…
sperm… showed…no… apparent… defect… in…morphology,…
beating,…mitochondrial…function,…capacitation,…or…binding…
to… zona… pellucida.…However,… they… showed… reduced…
motility… and… inefficient… fertilization… of… cumulus-free…
but…zona-intact…eggs…in…vitro.…Our…results…suggest…that…
TMEM16E…may…function…as…a…phospholipid…scramblase…
at… inner…membranes…and…that… its…defect…a⒎ects…sperm…
motility.
Keywords�…TMEM16E,…Scramble,…Sperm

ˎ1…Osaka…University
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…Hirata…N,…Yamada…S,…Asanagi…M,…Sekino…Y,…Kanda…
Y�…Nicotine… induces…mitochondrial… fission… through…
mitofusin… degradation… in… human…multipotent…
embryonic…carcinoma…cells.
Biochem…Biophys…Res…Commun.…2016�470�300-5.
Nicotine… is… considered… to… contribute… to… the…health…

risks… associated…with… cigarette… smoking.…Nicotine…
exerts… its… cellular… functions… by… acting… on…nicotinic…
acetylcholine…receptors…(nAChRs),…and…adversely…a⒎ects…
normal… embryonic… development.…However,… nicotine…
toxicity…has…not…been…elucidated… inhuman…embryonic…
stage.…In…the…present…study,…we…examined…the…cytotoxic…
effects… of…nicotine… in…human…multipotent… embryonal…
carcinoma…cell… line…NT2�D1.…We… found…that…exposure…
to…10…mM…nicotine…decreased… intracellular…ATP… levels…
and… inhibited…proliferation…of…NT2�D1…cells.…Because…
nicotinesuppressed… energy… production,…which… is… a…
critical…mitochondrial…function,…we…further…assessed…the…
e⒎ects…of…nicotine…on…mitochondrial…dynamics.…Staining…
with…MitoTracker… revealed… that… 10… mM…nicotine…
induced…mitochondrial…fragmentation.…The…levels…of…the…
mitochondrial…fusion…proteins,…mitofusins…1…and…2,…were…
also…reduced…in…cells…exposed…to…nicotine.…These…nicotine…
e⒎ects…were…blocked…by…treatment…with…mecamylamine,…
a…nonselective…nAChR…antagonist.…These…data…suggest…
that…nicotine…degrades…mitofusin… in…NT2�D1…cells…and…
thus…induces…mitochondrial…dysfunction…and…cell…growth…
inhibition… in… a… nAChR-dependent…manner.… Thus,…

mitochondrial… function… in… embryonic… cells… could…be…
used…to…assess…the…developmental…toxicity…of…chemicals.
Keywords�… Embryonic… cells,…Mitochondrial… fission,…
Mitofusin

…Asakura…Kˎ1,…Hayashi…Sˎ2,…Ojima…Aˎ3,…Taniguchi…Tˎ4,……
Miyamoto… Nˎ4,… Nakamori… Cˎ5,… Nagasawa… Cˎ5,……
Kitamura…Tˎ6,…Osada…Tˎ7,…Honnda…Yˎ8,…Kasai…Cˎ9,……
Ando… Hˎ10,… Kanda… Y,… Sekino… Y,… Sawada… Kˎ11�…
Improvement…of… acquisition…and…analysis…methods…
in…multi-electrode…array…experiments…with… iPS…cell-
derived…cardiomyocyte.
J…Pharmacol…Toxicol…Methods.…2015�75�17-26.
INTRODUCTION�…Multi-electrode… array… (MEA)…

systems…and…human… induced…pluripotent… stem… (iPS)…
cell-derived… cardiomyocytes… are… frequently…used… to…
characterize… the…electrophysiological… effects…of…drug…
candidates… for… the… prediction… of…2T… prolongation…
and…proarrhythmic…potential.…However,… the… optimal…
experimental… conditions… for… obtaining… reliable…
experimental… data,… such… as… high-pass… filter… (HPF)…
frequency… and… cell… plating… density,… remain… to… be…
determined.

METHODS�…Extracellular…field…potentials…(FPs)…were…
recorded… from… iPS…cell-derived…cardiomyocyte…sheets…
by…using… the…MED64…and…MEA2100…multi-electrode…
array…systems.…E⒎ects…of…HPF…frequency… (0.1…or…1Hz)…
on…FP…duration… (FPD)…were…assessed… in… the…presence…
and…absence…of…moxiqoxacin,… terfenadine,…and…aspirin.…
The… influence… of… cell… density… on…FP…characteristics…
recorded… through…a…0.1-Hz…HPF…was…examined.…The…
relationship…between…FP…and…action…potential…(AP)…was…
elucidated…by…simultaneous…recording…of…FP…and…AP…
using…a…membrane…potential…dye.

RESULTS�…Many… of… the…FP…waveforms… recorded…
through…a… 1-Hz…HPF…were…markedly…deformed…and…
appeared…di⒎erentiated…compared…with…those…recorded…
through… a… 0.1-Hz…HPF.…The… concentration-response…
curves…for…FPD…in…the…presence…of…terfenadine…reached…
a…steady…state…at…concentrations…of…0.1…and…0.3…mM…when…
a…0.1-Hz…HPF…was…used.… In…contrast,…FPD…decreased…
at…a…concentration…of…0.3…mM…with…a…characteristic…bell-
shaped…concentration-response…curve…when…a…1-Hz…HPF…
was…used.…The…amplitude…of…the…first…and…second…peaks…
in… the…FP…waveform… increased…with… increasing… cell…
plating…density.…The…second…peak…of…the…FP…waveform…
roughly…coincided…with…AP…signal…at…50�…repolarization,…
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and…the…negative…deqection…at…the…second…peak…of… the…
FP…waveform…in…the…presence…of…E-4031…corresponded…
to…early…afterdepolarization…and…triggered…activity.

DISCUSSION�…FP… can…be…used… to… assess… the…2T…
prolongation… and… proarrhythmic… potential… of… drug…
candidates�…however,…experimental…conditions…such…as…
HPF… frequency…are… important… for… obtaining… reliable…
data.Keyword… �… Field… potential,… Human… induced…
pluripotent… stem… cell -derived… cardiomyocytes,…
Membrane…potential…dye.
Keywords�…Field…potential,…Human…induced…pluripotent…
stem… cell-derived… cardiomyocytes,…Multi-electrode…
array

…ˎ1……Japanese…Safety…Pharmacology…Society…(JSPS),…Japan…
iPS…Cardiac… Safety…Assessment… (JiCSA),… Japan…
Pharmaceutical…Manufactuers…Association… (JPMA),…
Consortium… for…Safety…Assessment…using…Human…
iPS…Cells…(CSAHi)…and…Nippon…Shinyaku…Co.,…Ltd.

…ˎ2…JSPS,…JiCSA…and…Nippon…Shinyaku…Co.,…Ltd.
…ˎ3…JiCSA…and…Eisai…Co.,…Ltd.
…ˎ4…JiCSA,…JPMA,…CSAHi…and…Eisai…Co.,…Ltd.
…ˎ5…CSAHi…and…Taisho…Pharmaceutical…Co.,…Ltd.
…ˎ6…CSAHi…and…LSI…Medience…Corporation
…ˎ7…JSPS,…JiCSA…and…LSI…Medience…Corporation
…ˎ8……CSAHi…and…Sumitomo…Dainippon…Pharma…Co.,…Ltd.…
…ˎ9…JSPS,…JiCSA…and…Astellas…Pharma…Inc.
ˎ10……JSPS,… JiCSA,…CSAHi…and…Ono…Pharmaceutical…Co.,…

Ltd.
ˎ11…JSPS,…JiCSA…and…Eisai…Co.,…Ltd.

…Yamada…S,…Kotake…Y,…Nakano…M,…Sekino…Y,…Kanda…
Y�…Tributyltin…induces…mitochondrial…fission…through…
NAD-IDH… dependent…mitofusin… degradation… in…
human…embryonic…carcinoma…cells.
Metallomics…2015�7�1240-6.
Organotin… compounds,… such… as… tributyltin… (TBT),…

are…well-known…endocrine…disruptors.…TBT…acts…at…the…
nanomolar… level… through…genomic…pathways…via… the…
peroxisome…proliferator… activated… receptor… (PPAR)�
retinoid…9… receptor… (R9R).…We… recently… reported…
that…TBT… inhibits…cell…growth…and… the…ATP…content…
in… the…human… embryonic… carcinoma… cell… line…NT2�
D1…via… a… non-genomic… pathway… involving…NAD(�)-
dependent… isocitrate… dehydrogenase… (NAD-IDH),…
which…metabolizes… isocitrate… to… a-ketoglutarate.…
However,… the…molecular…mechanisms…by…which…NAD-

IDH…mediates…TBT… toxicity… remain…unclear.… In… the…
present… study,…we…evaluated… the…effects… of…TBT…on…
mitochondrial… NAD-IDH… and… energy… production.…
Staining…with…MitoTracker… revealed… that…nanomolar…
TBT… levels… induced…mitochondrial… fragmentation.…
TBT…also…degraded…the…mitochondrial… fusion…proteins,…
mitofusins…1…and…2.…Interestingly,…apigenin,…an…inhibitor…
of…NAD-IDH,…mimicked…the…e⒎ects…of…TBT.…Incubation…
with…an…a-ketoglutarate…analogue…partially…recovered…
TBT-induced…mitochondrial…dysfunction,… supporting…
the… involvement… of… NAD-IDH.… Our… data… suggest…
that… nanomolar…TBT… levels… impair…mitochondrial…
quality…control…via…NAD-IDH… in…NT2�D1…cells.…Thus,…
mitochondrial…function…in…embryonic…cells…could…be…used…
to…assess…cytotoxicity…associated…with…metal…exposure.
Keywords�…TBT,…Mitochondrial…dynamics,…Embryonic…
carcinoma

…Kubo…T,…Kuroda…Y,…Horiuchi…S,…Kim…SR,…Sekino…Y,…
Ishida… S�…Upregulations… of…metallothionein… gene…
expressions…and… tolerance… to…heavy…metal… toxicity…
by… three…dimensional…cultivation…of…HepG2…cells…on…
VECELL…3-D…inserts.
J…Toxicol…Sci. …2016�41�147-53.
The…VECELL…3-D… insert… is…a…new…culture… scaffold…

consisting… of… collagen-coated… ePTFE… (expanded…
polytetraquoroethylene)…mesh.…We…analyzed…the…e⒎ects…
of…VECELL…3-D…inserts…on…the…functionality…of…HepG2,…
a…human…hepatocellular…carcinoma…cell…line.…HepG2…cells…
cultured…on…VECELL…3-D… inserts…maintained…a…round…
shape,…while…those…cultured…on…a…standard…culture…plate…
or…collagen-coated…cell…culture…plate…showed…a…qattened…
and…cubic…epithelial-like… shape.…HepG2…cells… cultured…
on…VECELL… 3-D… inserts… had… showed… upregulated…
expression… of…metallothionein… genes… and… in… turn… a…
higher…tolerance…to…toxicity… induced…by…heavy…metals.…
These…results…suggest…that…HepG2…cell… functions…were…
changed…by… the…cell…morphology… that… is… induced…by…
culturing…on…a…VECELL…3-D…insert.
Keywords�…VECELL…3-D… insert,…cell… function…change,…
metallothionein

…Usami…M,…Mitsunaga…Kˎ1,…Miyajima…A,…Takamatu…
Mˎ2,…Kazama…Sˎ2,… Irie…T,…Doi…Oˎ3,…Takizawa…Tˎ2�…
E⒎ects…of…13…developmentally…toxic…chemicals…on…the…
migration…of…rat…cephalic…neural…crest…cells…in…vitro.
Congenit…Anom…(Kyoto). …2016�56�52-9.
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The… inhibition…of…neural…crest…cell… (NCC)…migration…
has… been… considered… as… a… possible… pathogenic…
mechanism… underlying… chemical… developmental…
toxicity.… In… this…study,…we…examined…the…e⒎ects…of…13…
developmentally… toxic…chemicals…on… the…migration…of…
rat…cephalic…NCCs… (cNCCs)…by…using…a…simple… in…vitro…
assay.… cNCCs…were… cultured… for… 48…h… as… emigrants…
from…rhombencephalic…neural… tubes…explanted… from…
rat…embryos…at…day…10.5…of…gestation.…The…chemicals…
were…added…to…the…culture…medium…at…24…h…of…culture.…
Migration…of…cNCCs…was…measured…as… the…change… in…
the…radius… (radius…ratio)… calculated… from…the…circular…
spread… of… cNCCs… between… 24… and… 48…h… of… culture.…
Of… the… chemicals… examined,… 13-cis-retinoic… acid,…
ethanol,… ibuprofen,… lead… acetate,… salicylic… acid,… and…
selenate… inhibited… the…migration… of… cNCCs… at… their…
embryotoxic…concentrations�…no…e⒎ects…were…observed…
for…acetaminophen,…ca⒎eine,…indium,…phenytoin,…selenite,…
tributyltin,…and…valproic…acid.… In…a…cNCC…proliferation…
assay,…ethanol,… ibuprofen,… salicylic…acid,… selenate,… and…
tributyltin… inhibited… cell… proliferation,… suggesting…
the… contribution…of… the… reduced…cell… number… to… the…
inhibited…migration…of…cNCCs.… It…was…determined…that…
several… developmentally… toxic… chemicals… inhibited…
the…migration… of… cNCCs,… the… effects… of…which…were…
manifested…as…various…craniofacial…abnormalities.
Keywords�…Developmental… toxicity,…Migration…assay,…
Neural…crest…cell

ˎ1…Toho…University
ˎ2…Azabu…University
ˎ3…Gifu…University

…Kijima…A,…Ishii…Y,…Takasu…S,…Matsushita…K,…Kuroda…K,…
Hibi…D,…Suzuki…Y,…Nohmi…T,…Umemura…T�…Chemical…
structure-related…mechanisms…underlying…in…vivo…
genotoxicity… induced… by… nitrofurantoin… and… its…
constituent…moieties…in…gpt…delta…rats.
Toxicology…2015�331�125-35.
Nitrofurans…are…antimicrobial…compounds…containing…

a…nitro…group…at…the…5-position…of…the…furan…ring…and…an…
amine…or…hydrazide…side…chain…derivative.…One…member…
of… the…nitrofurans,… nitrofurantoin… (NFT),… is… a… renal…
carcinogen… in…male…rats…despite… its… still… controversial…
genotoxicity.…We… investigated… chemical… structure-
related…modes…of… action…of…NFT,… and… reporter…gene…
mutation…assays… for…NFT…and… its…constituent…moieties…

were…performed.…NFT,… 5-nitro-2-furaldehyde… (NFA),…
or…1-aminohydantoin… (AHD)…was…administered…to…male…
F344…gpt…delta… rats…by…gavage… for…4…or…13…weeks…at…
a…carcinogenic…or… the…maximum…tolerated…dose.…NFT…
caused…a…significant… increase… in…gpt…mutant…frequency…
(MF)…at…13…weeks…with…G-base…substitution…mutations.…
An…increase…in…gpt…MF…was…also…observed…in…the…NFA-
treated…group…at…13…weeks,…but…not…in…the…AHD-treated…
group.… 8-Hydroxydeoxyguanosine… (8-OHdG)… levels… in…
the…kidney…DNA…of…NFT-treated…rats…were…significantly…
increased…after…4…weeks.…NFT…caused…accumulation…of…
hyaline…droplets… indicated…by…positive… immunostaining…
and…western… blot… analysis… for…a2u-globulin… in… the…
proximal…tubules.…An…additional…study,…in…which…female…
gpt…delta…rats…were…given…NFT…at…the…same…dose…used…
for…males,…was…performed…to…mitigate…the…e⒎ect…of…a2u-
globulin.…NFT…exerted…the…same…e⒎ects…on… female…rat…
kidneys…to… the…same…extent…as…males… in… terms…of…gpt…
MF…and…8-OHdG…level.…Thus,…it…is…highly…probable…that…
the… structure…of… the…nitro… furan…plays…a…key… role… in…
NFT-induced…genotoxicity…and…genotoxic…mechanisms…
including…oxidative…DNA…damage…are…involved…in…NFT-
induced… renal… carcinogenesis.…a2u-globulin-mediated…
nephropathy…may…be…a…prerequisite… for…NFT-induced…
renal…carcinogenesis…in…male…rats,…and…additionally…NFT…
could…be…a… latent…carcinogen… in… female…rats…and…other…
animal…species.
Keywords�…in…vivo …mutagenicity,…nitrofurantoin,…gpt…
delta…rat

…Akagi… J,…Toyoda…T,…Cho…YM,…Mizuta…Y,…Nohmi…T,…
Nishikawa…A,…Ogawa…K�…Validation… study… of… the…
combined… repeated-dose… toxicity… and…genotoxicity…
assay…using…gpt…delta…rats.
Cancer…Sci.…2015�106�529-41.
Transgenic… rodents… carrying… reporter… genes… to…

detect… organ-specific…in…vivo …genetic… alterations…are…
useful… for…risk…assessment…of…genotoxicity…that…causes…
cancer.…Thus,… the…Organization… for… Economic…Co-
operation…and…Development… (OECD)…has…established…
the…guideline… for…genotoxicity… tests…using… transgenic…
animals,…which…may… be… combined…with… repeated-
dose… toxicity… studies.…Here,…we…provide…evidence… to…
support…equivalence…of…gpt…delta…and…wild-type… (WT)…
rats…in…terms…of…toxicological…responses…to…a…genotoxic…
hepatocarcinogen,… diethylnitrosamine… (DEN),… and…
a… nongenotoxic… hepatocarcinogen,… di(2-ethylhexyl)
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phthalate…(DEHP).…DEHP-treated…gpt…delta…rats…showed…
similar… increases… in… liver…and…kidney…weights,… serum…
albumin,…albumin�globulin… (A�G)…ratios,…and… incidence…
of…diffuse…hepatocyte…hypertrophy…compared… to…WT…
F344…and…SD…rats.…DEN-treated…gpt…delta…rats…showed…
equivalent… increases… in… the… number… and… area… of…
precancerous…GST-P-positive…foci…in…the…liver…compared…
to…WT…rats.…The… livers…of…DEN-treated…gpt…delta…rats…
also… showed… increased… frequencies… of…gpt … and…Spi-…
mutations�…such…changes…were…not…observed…in…DEHP-
treated…gpt…delta…rats.…These…results…indicated…that…gpt…
delta…rats… (both…F344…and…SD…backgrounds)…displayed…
comparable…DEHP-induced…toxicity…and…DEN-induced…
genotoxicity… as… those… observed… in…WT… rats.…With…
regard… to… the… administration… period,… the… general…
toxicity… of… 1.2�…DEHP…was…evident… throughout… the…
experimental…period,…and… the…genotoxicity…of…10…ppm…
DEN…could…be…detected…a…2-week…of…administration…and…
further… increased…at…4-week.…These…results…suggested…
that…combined…assays…using…gpt…delta…rats…could…detect…
both…general… toxicity…and…genotoxicity…by…canonical…
4-week…administration…protocol�… therefore… it…would…be…
applicable… for… risk… assessment… and… then…ultimately…
serve… to… reduce… cancer… risks… of… human…being… from…
environmental…chemicals.
Keywords�… genotoxicity,…gpt …delta… rat,… reduction… of…
animal…use

…Onami…S,…Cho…YM,…Toyoda…T,…Akagi…J,…Fujiwara…Sˎ,……
Ochiai… Rˎ,…Tsujino…Kˎ,…Nishikawa…A,…Ogawa…K�…
Orally…administered…glycidol…and…its…fatty…acid…esters…
as…well…as…3-MCPD…fatty…acid…esters…are…metabolized…
to…3-MCPD…in…the…F344…rat.
Regul…Toxicol…Pharmacol.…2015�73�726-31.
I A R C … h a s … c l a s s i f i e d … g l y c i d o l … a n d…

3-monochloropropane-1,2-diol… (3-MCPD)…as…group…2A…
and…2B,… respectively.…Their… esters… are…generated… in…
foodstuffs…during…processing…and… there…are…concerns…
that… they…may… be… hydrolyzed… to… the… carcinogenic…
forms…in…vivo .…Thus,…we… conducted… two… studies.… In…
the… first,…we…administered…glycidol…and…3-MCPD…and…
associated…esters…(glycidol…oleate�…GO,…glycidol…linoleate�…
GL,…3-MCPD…dipalmitate�…CDP,…3-MCPD…monopalmitate�…
CMP,… 3-MCPD…dioleate�…CDO)… to…male…F344… rats…by…
single… oral… gavage.…After… 30…minutes,… 3-MCPD…was…
detected… in… serum… from… all… groups.… Glycidol…was…
detected… in…serum…from…the…rats…given…glycidol…or…GL…

and…CDP…and…CDO… in… serum… from…rats…given… these…
compounds.…In…the…second,…we…examined…if…metabolism…
occurs…on…simple…reaction…with…rat… intestinal…contents…
(gastric,…duodenal…and…cecal…contents)… from…male…F344…
gpt…delta…rats.…Newly…produced…3-MCPD…was…detected…
in…all…gut…contents… incubated…with…the…three…3-MCPD…
fatty…acid…esters…and…in…gastric…and…duodenal…contents…
incubated…with…glycidol… and… in…duodenal… and… cecal…
contents…incubated…with…GO.…Although…our…observation…
was…performed…at…1…time…point,…the…results…showed…that…
not…only…3-MCPD…esters…but…also…glycidol…and…glycidol…
esters…are…metabolized…into…3-MCPD…in…the…rat.
Keywords�…glycidol,…3-MCPD,…fatty…acid…ester

ˎ…Shimadzu…Techno-Research

…Goto… Kˎ,… Ogawa… K�… Lanthanum… deposition… is…
frequently… observed… in… the… gastric…mucosa… of…
dialysis…patients…with… lanthanum…carbonate…therapy�…
a… clinicopathologic… study…of… 13… cases,… including… 1…
case… of… lanthanum…granuloma… in… the… colon… and… 2…
nongranulomatous…gastric…cases.
Int…J…Surg…Pathol. …2016�24�89-92.
Lanthanum… carbonate … (LC) … has … been… used…

a s … a … ph o spha t e … b i nd e r … a g en t … f o r … t r e a t i n g…
hyperphosphatemia… in… dialysis… patients… since… 2005…
in… the…United…States…and…2009… in…Japan.…Owing…to… its…
reported…safety…profile…and…tolerability,… the…use…of…LC…
is…increasing.…However,…4…articles…regarding…lanthanum…
deposition… in… the… gastroduodenal… mucosa… have…
recently…been…published,…2-5…including…1…study…wherein…
abdominal… computed… tomography… revealed… a… high-
density…area…corresponding…to…lanthanum…deposition…in…
the…gastric…mucosa… in…42… (60�)…of…70…patients… treated…
with…LC.…To…obtain…a…more…precise… incidence…rate…of…
lanthanum…deposition…based…on…pathologic…investigation,…
we… surveyed… 153… pathological… specimens… of… the…
digestive…tract,…which…were…biopsied…or…resected…from…
103…dialysis…patients,…including…19…patients…treated…with…
LC,… from…May…2009… to…May…2015… in…a…single… institute…
(Kainan…Hospital,… Japan).… In… this… article,…we…present…
our… clinicopathologic… survey…data… in… these…patients,…
including…1…case…with…lanthanum…deposition…in…the…colon…
and…2…nongranulomatous…cases.
Keywords�…lanthanum,…granuloma,…dialysis

ˎ…Kainan…Hospital
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…Toyoda…T,… Cho…YM,…Akagi… J,…Mizuta…Y,…Hirata…
T,… Nishikawa… A,… Ogawa… K�… Early… detect ion…
of… genotoxic… urinary… bladder… carcinogens… by…
immunohistochemistry…for…γ-H2A9.
Toxicol…Sci. …2015�148�400-8.
DNA… double-strand… breaks… (DSBs)… induced… by…

exposure… to… genotoxic… agents… are… known… to… cause…
genome… instability… and… cancer… development.… To…
evaluate… the… applicability… of… γ-H2A9,… a… sensitive…
marker…of…DSBs,…in…the…early…detection…of…genotoxicity…
and…carcinogenicity…of…chemicals…using…animal…models,…
we…examined…γ-H2A9…expression… in…urinary…bladders…
of…rats.…Six-week-old…male…F344…rats…were…orally…treated…
for…4…weeks…with…a…total…of…12…chemicals…divided…into…4…
categories…based…on…genotoxicity…and…carcinogenicity…
in…the…urinary…bladder.…Animals…were…sacrificed…at…the…
end…of…administration…or…after…2…weeks…of…recovery,…and…
immunohistochemistry… for… γ-H2A9…was…performed.…
At…week…4,… γ-H2A9…expression… in…bladder…epithelial…
cells…was… significantly… increased…by…all… 4…genotoxic…
bladder…carcinogens…as…compared…with… the…controls,…
while…the…three…chemicals…that…were…genotoxic…but…not…
carcinogenic…in…the…bladders…did…not…cause…upregulation…
of… γ -H2A9.… After… the… recovery… period,… γ -H2A9…
expression…was…markedly… reduced… in…all…groups…but…
remained…significantly…elevated… in…rats… treated…with…3…
of…the…4…genotoxic…bladder…carcinogens.…Although…slight…
increases… in… γ-H2A9…expression…were… induced…by…a…
weak…bladder…carcinogen…with…equivocal…genotoxicity…
(phenethyl…isothiocyanate)…and…2…nongenotoxic…bladder…
carcinogens… (melamine…and…uracil)… at…week…4,… these…
differences…were…not…significant…and…were… thought… to…
be…associated…with…activated…proliferation…by…urothelial…
hyperplasia,… as… demonstrated… by… increased…Ki67-
positive…cells.…These… results… suggested… that… γ-H2A9…
may…be…a…potential…biomarker…for…the…early…detection…of…
genotoxic…bladder…carcinogens.
Keywords�…urinary…bladder,…γ-H2A9,…genotoxicity

…Tsaalbi-Shtylik…Aˎ1,…FerrÂs…Cˎ1,…Pauw…Bˎ1,…Hendriks…
Gˎ1,…Temviriyanukul…Pˎ1,…CarlÉe…Lˎ1,…CallÉja…Fˎ1,…van…
Hees…Sˎ1,…Akagi…J,…Iwai…Sˎ2,…Hanaoka…Fˎ3,…Jansen…JGˎ1,…
de…Wind…Nˎ1�…Excision…of…translesion…synthesis…errors…
orchestrates… responses… to… helix-distorting…DNA…
lesions.
J…Cell…Biol. …2015�209�33-46.
In…addition…to…correcting…mispaired…nucleotides,…DNA…

mismatch…repair…(MMR)…proteins…have…been…implicated…
in…mutagenic,… cell… cycle,… and…apoptotic… responses… to…
agents… that… induce… structurally… aberrant…nucleotide…
lesions.…Here,…we…investigated…the…mechanistic…basis…for…
these…responses…by…exposing…cell… lines…with…single…or…
combined…genetic…defects…in…nucleotide…excision…repair…
(NER),…postreplicative…translesion…synthesis… (TLS),…and…
MMR… to… low-dose…ultraviolet… light… during…S…phase.…
Our…data… reveal… that… the…MMR…heterodimer…Msh2�
Msh6…mediates… the…excision…of… incorrect…nucleotides…
that…are…incorporated…by…TLS…opposite…helix-distorting,…
noninstructive…DNA…photolesions.…The…resulting…single-
stranded…DNA…patches… induce… canonical… Rpa-Atr-
Chk1-mediated…checkpoints…and,…in…the…next…cell…cycle,…
collapse… to…double-stranded…DNA…breaks… that… trigger…
apoptosis.… In… conclusion,… a…novel…MMR-related…DNA…
excision… repair… pathway… controls…TLS… a…posteriori,…
while… initiating…cellular…responses… to…environmentally…
relevant…densities…of…genotoxic… lesions.…These…results…
may… provide… a… rationale… for… the… colorectal… cancer…
tropism… in… Lynch… syndrome,…which… is… caused… by…
inherited…MMR…gene…defects.
Keywords�…DNA…repair,… translesion… synthesis,…DNA…
mismatch…repair

ˎ1…Leiden…University…Medical…Center
ˎ2…Osaka…University
ˎ3…Gakushuin…University

…Inoue…K,…Morikawa…T,…Takahashi…M,…Yoshida…M,…
Ogawa…K�…Obstructive…nephropathy… induced…with…
DL-potassium…hydrogen…tartrate…in…F344…rats.
J…Toxicol…Pathol. …2015�28�89-97.
We…experienced…obstructive…nephropathy… in…F344…

rats… treated…with…DL-potassium…hydrogen… tartrate…
(PHT)… in…a…13-week…oral…repeated…dose…toxicity…study.…
Six-week-old…male…and… female…F344�DuCrj…rats…were…
fed…a…diet… containing…up… to…2.0�…PHT… for…13…weeks.…
Microscopical… findings… including… irregular… dilation…
of… the…distal… tubule… lumen,… foreign…body…giant… cells,…
inqammatory…cell…infiltration,…and…regeneration…of…renal…
tubules…were…observed… focally…or…multifocally… in… the…
renal… cortex…and�or…medulla… in… the…0.5�…and…higher…
dosage…groups…of…both… sexes.…The… severity…of… these…
lesions… increased… in…a…dose-dependent…manner.… In… the…
urinalysis,…an…increase…in…protein…and…white…blood…cells…
or… the…concentration…of… tartaric…acid…was…detected… in…
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the…0.5�…PHT…and…higher…dosage…groups…of…both…sexes…
or…males,… respectively,… though… conventional… blood…
biochemical…analysis…did…not… indicate… failure…of… renal…
function.…These…results… indicate…that…the…PHT…induces…
obstructive…nephropathy…in…rats.…There…were…no…other…
treatment-related…changes…in…other…organs.
Keywords�… obstructive… nephropathy,… kidney,… DL-
potassium…hydrogen…tartrate

…Yoshida…M,…Inoue…K,…Takahashi…M�…Predictive…modes…
of… action… of…pesticides… in…uterine… adenocarcinoma…
development…in…rats.
J…Toxicol…Pathol. …2015�28�207-16.
Endometrial…adenocarcinoma… in… the…uterine…corpus…

is… a…malignant… cancer… that… occurs… in…menopausal…
women…and…aged…rodents.…Because…of… the…similarities…
in… pathogenesis… and…morphology… of… endometrial…
adenocarcinoma… in…rodents…and…humans,…prediction…of…
the…modes…of…action… (MOA)… in…uterine…carcinogenesis…
is… important… for… extrapolation… of… rodent… data… to…
humans.…Three…MOAs…have…been…accepted…as…major…
pathways… for… uterine… carcinogenesis… in… rodents�… 1)…
estrogenic…activity,…2)…increased…serum…17beta-estradiiol…
(E2)… to…progesterone… (P4)… ratio… and…3)…modulation…of…
estrogen…metabolism… to…produce…4-hydroxyestradiol…
via…P450… induction.… Inhibition…of… estrogen…excretion…
and…increased…aromatase…in…situ…in…the…tumor…are…also…
a…potential…pathway.…Here,…chemicals…showing…uterine…
carcinogenicity…were… chosen… from… approximately…
300… pesticides… evaluated… in… Japan…within… the… past…
decade,… and… their…mechanisms…were…predicted…using…
parameters… from…mechanistic… and… toxicity… studies.…
Seven…pesticides… increased…uterine… tumor… formation…
in… rats,… and… the…pathways… of… 4… pesticides… could…be…
predicted… based… on… various…mechanistic… studies.…
The…MOAs… of… cyenopyrafen… and… benthiavalicarb-
isopropyl…were…predicted…to…be…modulation…of…estrogen…
metabolism,…while… those…of…pyriminobac-methyl… and…
spirodiclofen…were…predicted… to…be… increased…E2… to…
P4… ratio.…The… driven… pathways… of…metazosulfuron…
and… isopyrazam…could…not…be…predicted…using…several…
mechanistic…studies.…No…mechanistic…studies…have…been…
reported…for…sedaxane,…which…has…a…chemical…structure…
and… toxicological…profile… similar… to… isopyrazam.…Our…
results… indicated…that…appropriate…mechanistic…studies…
are…useful…for…mechanism…prediction…in…risk…assessment.…
From…this…analysis,…a…qowchart…showing…a…decision…tree…

for…predictive…MOAs… in…uterine… carcinogenesis…was…
proposed.
Keywords�…uterine…carcinogenesis,…prediction,…pesticide

…Shirota…Mˎ,…Kawashima…Jˎ,…Nakamura…Tˎ,…Kamiie…Jˎ,…
Shirota…Kˎ,…Yoshida…M�…Dose-dependent…acceleration…
in… the… delayed… effects… of… neonatal… oral… exposure…
to… low-dose… 17a-ethynylestradiol… on… reproductive…
functions…in…female…Sprague-Dawley…rats.
J…Toxicol…Sci. …2015�40�727-38.
9enoestrogen…exposure…during… the… critical…period…

of… sexual…differentiation…of… the…brain…causes…delayed…
effects…on… female… reproduction.…We… investigated… the…
internal…dose…of…orally…administered…ethynylestradiol…
(EE)…during…the…critical…period…and… its…delayed…e⒎ects…
by…administering…0… (vehicle… control),… 0.4,… or…2…mg�kg…
EE… to… female…Sprague-Dawley… rats… for… 5…days… from…
postnatal… day… (PND)… 1.…Determination… of… serum…EE…
level… 24…hr… after… the… initial…dosing…and…6…and…24…hr…
after… the… final…dosing…of… 2…mg�kg… indicated… that… the…
administered…EE…entered… the…circulation…and…cleared…
after… every…administration.…Although… the… treatment…
did…not…a⒎ect…physical…development,… including…growth,…
eyelid… opening,… and… vaginal… opening,… the… estrous…
cycle…was… arrested… from…postnatal…week… (PNW)… 12…
even…with…0.4…mg�kg…EE,…with…an… inverse…correlation…
between…doses…and…arresting…ages.…Although…ovarian…
morphology…at…PNW…22-23…indicated…that…the…treatment…
caused… long-term… anovulation… and… cystic… follicle…
formation,… the…number…of…primordial… follicles…at…PNW…
22-23…was… similar… among… the… groups.…Because… this…
number…was…lower…than…that…at…PND…10…in…all…groups,…
primordial… follicles…may…have…been…consumed…under…
long-term…anovulation.…The…treatment…also…caused…other…
abnormalities,… including…mammary…gland…hyperplasia,…
increase…in…pituitary…and…liver…weights,…and…decrease…in…
the…uterine…weight.…Because…the…highest…circulating…EE…
level… in…the…2…mg�kg-treated…neonates… is…considered…to…
be…comparable…to…the…physiological…range…of…estradiol-
17b ,… we… concluded… that… a… slight… increase… in… the…
circulating…estrogens…during…the…neonatal…period…exerts…
irreversible…delayed…e⒎ects.
Keywords�…17a-ethynylestradiol,… sexual…di⒎erentiation,…
estrous…cycle

ˎ…Azabu…University
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…Sakamoto…Y,…Yoshida…M,…Tamura…K,…Takahashi…M,…
Kodama…Y,… Inoue…K�…Dose-dependent… difference…
of… nuclear… receptors… involved… in…murine… liver…
hypertrophy…by…piperonyl…butoxide.
J…Toxicol…Sci.…2015�40�787-96.
Nuclear…receptors…play…important…roles…in…chemically…

induced… liver…hypertrophy… in…rodents.…To…clarify… the…
involvement…of…constitutive…androstane…receptor…(CAR)…
and…other…nuclear…receptors…in…mouse…liver…hypertrophy…
induced…by…di⒎erent…doses…of…piperonyl…butoxide…(PBO),…
wild-type…and…CAR-knockout…mice…were…administered…
PBO… (200,…1,000,…or…5,000…ppm)… in… the…basal…diet… for…1…
week.…Increased…liver…weight…and…di⒎use…hepatocellular…
hypertrophy…were… observed… at… 5,000…ppm… for…both…
genotypes,… accompanied… by… increased… Cyp3a11…
mRNA…and…CYP3A…protein… expression,… suggesting…
that…CAR-independent…pathway,…possibly…pregnane…9…
receptor… (P9R),…plays…a…major…role… in…the… induction…of…
hypertrophy.…Moreover,…wild-type…mice…at…5,000…ppm…
showed… enhanced… hepatocellular… hypertrophy… and…
strong…positive…staining…for…CYP2B…in…the…centrilobular…
area,…suggesting…the…localized…contribution…of…CAR.…At…
1,000…ppm,…only…wild-type…mice…showed… liver…weight…
increase…and…centrilobular…hepatocellular…hypertrophy…
concurrent…with…elevated…Cyp2b10…mRNA…expression…
and… strong…CYP2B… staining,… indicating… that… CAR…
was… essential… at… 1,000… ppm.…We… concluded… that…
high-dose…PBO… induced…hypertrophy…via…CAR…and…
another…pathway,…while… lower…dose…of…PBO…induced…a…
pathway…mediated…predominantly…by…CAR.…The…dose-
responsiveness…on… liver…hypertrophy… is… important… for…
understanding…the…involvement…of…nuclear…receptors.
Keywords�… constitutive… androstane… receptor,… liver…
hypertrophy,…piperonyl…butoxide

…Maeda…J,…Inoue…K,…Ichimura…R,…Takahashi…M,…Kodama…
Y,…Saito…Nˎ,…Yoshida…M�…Essential…role…of…constitutive…
androstane…receptor…in…Ginkgo…biloba…extract…induced…
liver…hypertrophy…and…hepatocarcinogenesis.
Food…Chem…Toxicol.…2015�83�201-9.
Ginkgo… biloba … extract… (GBE)… is… commonly… used…

as… a… herbal… supplement.…The…National…Toxicology…
Program…(NTP)…study…of…GBE…reported…clear…evidence…
of…hepatocarcinogenicity… in…mice.…To…clarify…the…mode…
of… action… (MOA)… for… hepatocarcinogenesis… by…GBE,…
we… investigated… the… involvement…of… the…constitutive…
androstane… receptor… (CAR)… in…hepatocarcinogenesis…

induced…by…GBE…using…CAR-knockout… (CARKO)…and…
wild… type… (WT)…mice.…We…used… the…same… lot…of…GBE…
that…was…used… for… the…NTP… study.… In… 1-week…GBE…
dietary…treatment,…hepatocellular…DNA…replication…was…
increased…in…WT…mice…but…not…in…CARKO…mice.…In…4-…or…
13-week…treatment,…greater…hepatic…Cyp2b10…induction…
and…hepatocellular…hypertrophy…were…observed…in…WT…
mice,…whereas…these…e⒎ects…of…GBE…were…much…smaller…
in…CARKO…mice.… In…a… two-stage…hepatocarcinogenesis…
model… initiated… by… diethylnitrosamine,… 27-week…
treatment… with… GBE… resulted… in… an… increase… of…
eosinophilic…altered…foci…and…adenomas…in…WT…mice.…By…
contrast,… foci…and…adenomas…were…clearly… less…evident…
in…CARKO…mice.…These… results… indicate… that…GBE-
induced…hepatocarcinogenesis…is…mainly…CAR-mediated.…
Since…CAR-mediated…MOA…for…hepatocarcinogenesis…in…
rodents…is…considered…to…be…qualitatively…implausible…for…
humans,…our…findings…would…be…helpful…to…evaluate…the…
carcinogenic…characterization…of…GBE…to…humans.
Keywords�… constitutive…androstane… receptor,…Ginkgo…
biloba…extract,…hepatocarcinogenesis

ˎ…Kobe…University

…Kuwata…K,… Inoue…K,… Ichimura…R,…Takahashi…M,…
Kodama… Y,… Yoshida… M�… Constitutive… active�
androstane… receptor,… peroxisome… proliferator-
activated…receptor…a,…and…cytotoxicity…are…involved…in…
oxadiazon-induced…liver…tumor…development…in…mice.
Food…Chem…Toxicol. …2016�88�75-86.
Oxadiazon… (O9)… is… a…protoporphyrinogen…oxidase-

inhibiting…herbicide… that… induces…porphyria…and… liver…
tumors… in… rodents.…Although…porphyria… is…generally…
considered… to… be… a… risk… factor… for… liver… tumor…
development,… the…mechanisms… through…which…O9…
mediates… tumor…development…are…unclear.…Therefore,…
in… this… study,…we… investigated… the…mechanisms… of…
tumor…development…by…focusing…on…constitutive…active�
androstane… receptor… (CAR),…which… is… essential… for…
the… development… of… tumors… in… response… to… several…
chemicals.…After…1,…4,…or…13…weeks…of…dietary…treatment…
with… 1000… ppm…O9,… hepatic… Cyp2b10… expression…
was… induced… in…wild-type… (WT)…mice.…However,… this…
effect…was…blocked… in…CAR-knockout… (CARKO)…mice.…
Hepatic…Cyp4a10…expression,… indicative…of…peroxisome…
proliferator-activated…receptor…a… (PPARa)… activation,…
and… cytotoxic… changes… in… hepatocytes…were… also…
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observed… in… both… groups… of…mice.…After… initiation…
by… diethylnitrosamine,… 26-week… treatment… with…
O9… resulted… in… an… increase… in…proliferative… lesions,…
including… foci… and… adenomas,… in… both… genotypes,…
and… the… incidence… and…multiplicity… of… proliferative…
lesions… in…CARKO…mice…were…higher… than… those… in…
control…mice…but…lower…than…those…in…WT…mice.…These…
results… suggested… that…CAR,…PPARa… activation,… and…
cytotoxicity…were… involved… in… the… development… of…
liver…tumors.…Moreover,…porphyrin…was…not…apparently…
involved…in…O9-induced…tumor…development.
Keywords�…oxadiazon,…constitutive…androstane…receptor,…
hepatocarcinogenesis

…Ichimura…R,…Takahashi…M,…Morikawa…T,… Inoue…K,…
Kuwata…K,…Usuda…Kˎ1,…Yokosuka…Mˎ2,…Watanabe…Gˎ1,……
Yoshida…M�…The…critical…hormone-sensitive…window…
for…the…development…of…delayed…e⒎ects…extends…to…10…
days…after…birth…in…female…rats…postnatally…exposed…to…
17alpha-ethynylestradiol.
Biol…Reprod.…2015�93�32.
Neonatal…exposure… to…estrogens… is…known…to…cause…

delayed…e⒎ects,…a…late-occurring…adverse…e⒎ect…on…adult…
female… reproductive… functions,… such… as… early… onset…
of… age-matched…abnormal… estrous… cycling.…However,…
the…critical…period… in…which…neonates…are…sensitive… to…
delayed…e⒎ects…inducible…exogenous…estrogen…exposure…
has…not…been…clearly…identified.…To…clarify…this…window,…
we…examined…the…intensity…and…timing…of…delayed…e⒎ects…
using…rats…exposed…to…ethynylestradiol… (EE)…at…various…
postnatal…ages.…After…subcutaneous…administration…of…
a…single…dose…of…EE…(20…mg�kg,…which… induces…delayed…
e⒎ects)…on…Postnatal…Day…(PND)…0,…5,…10…or…14…in…Wistar…
rats,…hypothalamic…and…hormonal…alterations… in…young…
adults… and… long-term… estrous… cycling… status…were…
investigated…as… indicators…of…delayed…e⒎ects.… In…young…
adults,… peak… luteinizing…hormone… concentrations… at…
the… time… of… the… luteinizing…hormone… surge… showed…
decreasing…trend,…and…KiSS1…mRNA…expression…of…the…
anterior…hypothalamus…and…number…of…KiSS1-positive…
cells…in…the…anteroventral…periventricular…nucleus…were…
significantly…decreased…in…the…PND…0,…5,…and…10…groups.…
The…reduction…in…KiSS1…mRNA…and…KiSS1-postive…cells…
was…inversely…correlated…with…age…at…time…of…exposure.…
These…groups…also…exhibited…early…onset…of…abnormal…
estrous… cycling,… starting… from…17…wk… of… age… in… the…
PND0…group…and…19…wk…of…age…in…the…PND5…and…PND10…

groups.…These… indicators…were…not… apparent… in… the…
PND14…group.…Our…results…suggest…that…PND0-PND10…is…
the…critical…window…of…susceptibility…for…delayed…e⒎ects,…
and…PND14…is…presumed…to…be…the…provisional…endpoint…
of…the…window.
Keywords�…early…development,…estrous…cycle,…kisspeptin

ˎ1…Tokyo…University…of…Agriculture…and…Technology
ˎ2…Nippon…Veterinary…and…Life…Science…University

…Yoshida…M,…Suzuki…Sˎ,…Takahashi…M,… Ichimura…R,…
Inoue…K,…Taya…Kˎ,…Watanabe…Gˎ�…Predominant…role…
of… the…hypothalamic-pituitary…axis,… not… the… ovary,…
in…different… types…of… abnormal… cycle… induction…by…
postnatal…exposure…to…high…dose…p-tert-octylphenol…in…
rats.
Reprod…Toxicol. …2015�57�21-8.
To… determine…whether… it… is… the… hypothalamic-

pituitary…axis…or…the…ovary…that…plays…the…predominant…
role…in…abnormal…estrous…cycling…induction…by…postnatal…
exposure… to… estrogenic… compounds,… female… rats……
were…subcutaneously… injected…with…100…mg�kg…p-tert-
octylphenol…or…vehicle…for…5…or…15…days…after…birth…(OP-
PND5,…OP-PND15…or…control).…Ovaries…were…exchanged…
between… control… and… treated… groups… on… PND28.…
Controls…receiving…control…or…OP-PND5…ovaries…showed…
normal…cycles…within…4…weeks…after…the…exchange,…and…
corpora… lutea…were…detected… in… transplanted…ovaries.…
Controls… receiving…OP-PND15… ovaries… consistently…
increased… persistent… estrus… (PE).… OP-PND15… rats…
receiving…control… or…OP-PND15…ovaries… immediately…
descended… into… PE,… and… tranplanted… ovaries…were…
atrophic…with…cystic… follicles,… indicating…anovulation.…
OP-PND5…rats…receiving…control…or…OP-PND5…ovaries…
showed…early…onset…of…PE…after…normal…cycling.…The…
hypothalamic-pituitary…axis…is…predominant…in…abnormal…
cycling… induction…by…postnatal… exposure… to…OP.…OP-
PND15… ovaries…were… impaired… compared… to… other…
groups.
Keywords�… hypothalamic-pituitary… axis,… postnatal…
exposure,…p-tert-octylphenol

ˎ…Tokyo…University…of…Agriculture…and…Technology

…Abbasi…Aˎ1,…Khalaj…Mˎ1,…Akiyama…Kˎ1,…Mukai…Yˎ1,……
Matsumoto…Hˎ1,…Acosta…TAˎ1,… Said…Nˎ2,…Yoshida…
M,…Kunieda…Tˎ1�…Lack…of…Rev7… function… results… in…
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development…of… tubulostromal…adenomas… in…mouse…
ovary.
Mol…Cell…Endocrinol. …2015�412�19-25.
Rev7… is… a… subunit… of…PolА,… one…of… the… translesion…

DNA…synthesis… (TLS)…polymerases… involved… in…DNA…
damage…repair.…We…recently… found… that…Rev7… is…also…
essential… for… germ… cell… development… in…mouse.… In…
the… present… study,…we… found… the… development… of…
ovarian… tumors… in…Rev7…mutant…mouse,… suggesting…
the… involvement… of…TLS…deficiency… in… the… etiology…
of… ovarian… tumor.…The…Rev7…mutant…mice… showed…
complete… lack… of… oocytes… and… follicles… in… the… ovary.…
The… lack…of… follicles… causes…a… significant… increase…of…
gonadotropin…level…and…an…increase…in…the…proliferation…
of…ovarian…cells.…As…a…result,…the…weight…of…the…ovaries…
of…Rev7…mutant…mice… increased…with… age… and… they…
developed… tubulostromal… adenomas.…However,… the…
remarkable… overgrowth… of… ovaries… occurred… after…
gonadotropin…level…decreases…at…older…ages,…suggesting…
gonadotropin-independent…progression…of… the…ovarian…
tumors.… In… addition,… the… Rev7…mutant… fibroblasts…
and…ovarian…cells… showed…significant…accumulation…of…
DNA…damage.…These… findings… suggest… that…not…only…
increased…gonadotropin… levels…but…also… lack…of…DNA…
damage…repair… function…could…be…responsible… for… the…
development…of… ovarian… tumors… in… the…Rev7…mutant…
mouse.
Keywords�… ovarian… tumor,… Rev7,… translesion…DNA…
polymerase

ˎ1…Okayama…University
ˎ2…University…of…Virginia

…Shiga…Tˎ1,…Nakamura…TJˎ1,…Komine…Cˎ1,…Goto…Yˎ2,…
Mizoguchi…Yˎ1,…Yoshida…M,…Kondo…Yˎ3,…Kawaguchi…
Mˎ1� … A… s ingle… neonatal … inject ion… of … ethinyl…
estradiol… impairs…passive… avoidance… learning… and…
reduces…expression…of… estrogen… receptor…a… in… the…
hippocampus…and…cortex…of…adult…female…rats.
PLOS…One…2016�11�e0146136.
Although… perinatal… exposure… of… female… rats… to…

estrogenic…compounds…produces… irreversible…changes…
in…brain…function,…it…is…still…unclear…how…the…amount…and…
timing…of…exposure…to…those…substances…a⒎ect…learning…
function,…or…if…exposure…alters…estrogen…receptor…a…(ERa)…
expression… in… the…hippocampus…and…cortex.… In…adult…
female… rats,…we… investigated… the…effects… of…neonatal…

exposure… to… a…model… estrogenic… compound,… ethinyl…
estradiol… (EE),… on… passive… avoidance… learning… and…
ERa… expression.…Female…Wistar-Imamichi… rats…were…
subcutaneously… injected…with… oil,… 0.02…mg�kg…EE,… 2…
mg�kg…EE,…or…20…mg�kg…17b-estradiol…within…24…h…after…
birth.…All… females…were… tested… for…passive…avoidance…
learning… at… the… age… of… 6…weeks.…Neonatal… 0.02…mg�
kg…EE…administration…significantly…disrupted…passive…
avoidance…compared…with…oil… treatment… in…gonadally…
intact…females.…In…a…second…experiment,…another…set…of…
experimental…females,…treated…as…described…above,…was…
ovariectomized…under…pentobarbital…anesthesia…at…10…
weeks…of…age.…At…15-17…weeks…of…age,…half…of…each…group…
received…a… subcutaneous… injection… of… 5…mg…estradiol…
benzoate…a…day…before…the…passive…avoidance… learning…
test.…Passive…avoidance…learning…behavior…was…impaired…
by… the…0.02…mg�kg…EE…dose,…but…notably…only… in… the…
estradiol…benzoate-injected…group.…At…17-19…weeks…of…
age,…hippocampal…and…cortical…samples…were…collected…
from…rats…with…or…without…the…5…mg…estradiol…benzoate…
injection,… and…western…blots…used… to…determine…ERa…
expression.…A…significant…decrease… in…ERa…expression…
was… observed… in… the…hippocampus… of… the… estradiol-
injected,… neonatal…EE-treated… females.…The… results…
demonstrated…that…exposure…to…EE… immediately…after…
birth…decreased… learning…ability… in…adult… female…rats,…
and…that…this…may…be…at… least…partly…mediated…by…the…
decreased…expression…of…ERa…in…the…hippocampus.
Keywords�… ethinyl… estradiol,… estrogen… receptor…a,…
hippocampus
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…Honma…M�…Evaluation…of… the…in…vivo…genotoxicity…of…
Allura…Red…AC…(Food…Red…No.…40).
Food…and…Chemical…Toxicology…2015�84�270-5.
Allura… Red…AC… (Food…Red…No.… 40)… is… a… red… azo…

dye… that… is… used… for… food… coloring… in… beverage…
and… confectionary…products.…To… clarify… the…in… vivo…
genotoxicity,…we… treated…mice…with…Allura…Red…AC…
and… investigated… the… induction… of… DNA… damage,…
clastogenicity,…and…mutagenicity…using…Comet…assays,…
micronucleus… tests,… and… transgenic… gene…mutation…
assays,…respectively.…No…genotoxic…e⒎ect…was…observed…
in…any…of… the…genotoxic…endpoints.…These…data…clearly…
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show…no… evidence… of…in…vivo …genotoxic…potential… of…
Allura…Red…AC…administered…up…to…the…maximum…doses…
in…mice.
Keywords�… Allura… Red…AC,… red… azo… dye,…in… vivo…
genotoxicity

…Barber…Cˎ1,…Amberg…Aˎ2,…Custer…Lˎ3,…Dobo…KLˎ4,…
Glowienke…Sˎ5,…Van…Gompel…Jˎ6,…Gutsell…Sˎ7,…Harvey…
Jˎ8,…Honma…M,…Kenyon…MOˎ4,…Kruhlak…Nˎ9,…Muster…
Wˎ10,… Stavitskaya…Lˎ9,…Teasdale…Aˎ11,…Vessey… Jˎ1,……
Wichard… Jˎ12�… Establishing… best… practise… in… the…
application…of…expert…review…of…mutagenicity…under…
ICH…M7.
Regul…Toxicol…Pharmacol. …2015�73�367-77.
The… ICH…M7…guidelines… for… the… assessment… and…

control… of…DNA… reactive… (mutagenic)… impurities… in…
pharmaceuticals…allows…for…the…consideration…of…in…silico…
predictions…in…place…of…in…vitro…studies.…This…represents…
a… significant… advance… in… the… acceptance… of… (2)SAR…
models… and…has… resulted… from…positive… interactions…
between…modellers,… regulatory…agencies…and… industry…
with…a…shared…purpose…of…developing…e⒎ective…processes…
to…minimise…risk.…This…paper…discusses…key…scientific…
principles… that… should… be… applied…when… evaluating…
in… silico… predictions…with… a… focus… on… accuracy… and…
scientific… rigour… that…will… support… a… consistent… and…
practical…route…to…regulatory…submission.
Keywords�…ICH…M7…guideline,…impurities,…(2)SAR

…ˎ1…Lhasa…Limited
…ˎ2…Sanofi-Aventis…Deutschland…GmbH
…ˎ3…Bristol-Myers…Squibb
…ˎ4…Pfizer
…ˎ5…Novartis…Institutes…for…Biomedical…Research
…ˎ6…Janssen
…ˎ7…Unilever
…ˎ8…GlaxoSmithkline
…ˎ9…FDA…Center…for…Drug…Evaluation…and…Research
ˎ10…F.…Ho⒎mann-La…Roche…Ltd.
ˎ11…Astra;eneca
ˎ12…Bayer

…Canipa…Sˎ1,…Cayley…Aˎ1,…Drewe…WCˎ1,…Williams…RVˎ1,……
Hamada…Sˎ2,…Hirose…A,…Honma…M,…Morita…T�…Using…
in…vitro…structural…alerts…for…chromosome…damage…to…
predict…in…vivo…activity…and…direct…future…testing.
Mutagenesis…2016�31�17-25.

While… the…in… vivo … genotoxicity… of… a… compound…
may…not…always…correlate…well…with… its…activity… in… in…
vitro… test… systems,… for… certain… compound… classes… a…
good…overlap…may…exist…between… the… two…endpoints.…
The…difficulty,…however,… lies… in…establishing…the…cases…
where… this… relationship…holds… true…and…selecting… the…
most…appropriate…protocol… to…highlight…any…potential…
in… vivo … hazard.…With… this… in…mind,… a… project…was…
initiated… in…which… existing… structural… alerts… for…in…
vitro … chromosome… damage… in… the… expert… system…
Derek…Nexus…were… assessed… for… their… relevance…
to…in… vivo … activity… by… assessing… their… predictivity…
against…an…in…vivo…chromosome…damage…data…set.…An…
expert…assessment…was… then…made…of… selected…alerts.…
Information…regarding…the…findings…from…specific…in…vivo…
tests…was…added…to…the…alert…along…with…any…significant…
correlations… between… activity… and… test… protocol…
or…mechanism.…A… total… of… 32…in… vitro … alerts…were…
updated…using… this…method…resulting… in…a… significant…
improvement… in… the…coverage…of…in…vivo…chromosome…
damage… in…Derek…Nexus…against…a…data…set…compiled…
by…the…mammalian…mutagenicity…study…group…of…Japan.…
The…detailed… information…relating… to…in…vivo…activity…
and…protocol…added…to… the…alerts… in…combination…with…
the…mechanistic… information… provided…will… prove…
useful…in…directing…the…further…testing…of…compounds…of…
interest.
Keywords�…genotoxicity,…hazard,…predictivity

ˎ1…Lhasa…Limited
ˎ2…LSI…Medience…Corporation

…Kanemaru… Yˎ1, … Suzuki… T, … Ni imi… N, … GrÙz… P ,…
Matsumoto…Kˎ2,…Adachi…Nˎ3,…Honma…M,…Nohmi…T�…
Catalytic…and…non-catalytic…roles…of…DNA…polymerase…
k in…the…protection…of…human…cells…against…genotoxic…
stresses.
Environ…Mol…Mutagen.…2015�56�650-62.
DNA…polymerase…k (Pol…k)… is… a… specialized…DNA…

polymerase… involved… in… translesion…DNA…synthesis.…
Although… its…bypass…activities…across… lesions…are…well…
characterized… in…biochemistry,… its… cellular…protective…
roles… against… genotoxic… insults… are… still… elusive.…To…
better…understand… the…in…vivo …protective… roles,…we…
have… established… a…human… cell… line…deficient… in… the…
expression… of… Pol… k (KO)… and… another… expressing…
catalytically…dead…Pol…k (CD),…to…examine…the…cytotoxic…
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sensitivity…to…11…genotoxins…including…ultraviolet…C…light…
(UV).…These…cell… lines…were…established… in…a…genetic…
background…of…Nalm-6-MSH�,…a…human… lymphoblastic…
cell… line… that…has…high…efficiency… for…gene… targeting,…
and…functional…p53…and…mismatch…repair…activities.…We…
classified… the…genotoxins… into… four…groups.…Group…1…
includes…benzo<a>pyrene…diolepoxide,…mitomycin…C,…and…
bleomycin,…where… the…sensitivity…was…equally…higher…
in…KO…and…CD…than… in… the…cell… line…expressing…wild-
type…Pol…k (WT).…Group…2… includes…hydrogen…peroxide…
and…menadione,…where…hypersensitivity…was…observed…
only…in…KO.…Group…3…includes…methyl…methanesulfonate…
and…ethyl…methanesulfonate,…where…hypersensitivity…
was…observed…only… in…CD.…Group…4… includes…UV…and…
three…chemicals,…where…the…chemicals…exhibited…similar…
cytotoxicity…to…all…three…cell… lines.…The…results…suggest…
that… Pol…k not… only… protects… cells… from… genotoxic…
DNA…lesions…via…DNA…polymerase…activities,…but…also…
contributes… to…genome… integrity…by…acting…as…a…non-
catalytic…protein…against…oxidative…damage…caused…by…
hydrogen…peroxide…and…menadione.…The…non-catalytic…
roles…of…Pol…k in…protection…against…oxidative…damage…
by…hydrogen…peroxide…are…discussed.
Keywords�… translesion…DNA… synthesis,… genotoxic…
stresses,…DNA…polymerase…k

ˎ1…Showa…University…School…of…Pharmacy
ˎ2…The…Institute…of…Environmental…Toxicology
ˎ3…Yokohama…City…University

…Keka…ISˎ1,…Mohiuddinˎ1,…Maede…Yˎ1,…Rahman…MMˎ1,……
Sakuma…Tˎ2,…Honma…M,…Yamamoto…Tˎ2,…Takeda…Sˎ1,……
Sasanuma…Hˎ1�… Smarcal1…promotes…double-strand-
break…repair…by…nonhomologous…end-joining.
Nucleic…Acids…Res.…2015�43�6359-72.
Smarcal1… is… a… SWI�SNF-family… protein…with… an…

ATPase…domain… involved… in…DNA-annealing…activities…
and…a…binding… site… for… the…RPA…single-strand-DNA-
binding…protein.…Although…the…role…played…by…Smarcal1…
in… the…maintenance… of… replication… forks… has… been…
established,… it… remains…unknown…whether…Smarcal1…
contributes… to…genomic…DNA…maintenance…outside…of…
the…S…phase.…We…disrupted… the…SMARCAL1…gene… in…
both… the… chicken…DT40…and… the…human…TK6…B…cell…
lines.…The…resulting…SMARCAL1(-�-)… clones…exhibited…
sensitivity… to… chemotherapeutic… topoisomerase…
2… inhibitors,… just… as… nonhomologous… end-joining…

(NHEJ)… null-deficient… cells… do.… SMARCAL1(-�-)… cells…
also… exhibited…an… increase… in… radiosensitivity… in… the…
G1…phase.…Moreover,… the… loss… of… Smarcal1… in…NHEJ…
null-deficient… cells… does… not… further… increase… their…
radiosensitivity.… These… results… demonstrate… that…
Smarcal1… is… required… for… efficient…NHEJ-mediated…
DSB…repair.…Both… inactivation…of… the…ATPase…domain…
and… deletion… of… the… RPA-binding… site… cause… the…
same…phenotype…as…does…null-mutation… of…Smarcal1,…
suggesting…that…Smarcal1…enhances…NHEJ,…presumably…
by… interacting…with…RPA…at…unwound… single-strand…
sequences…and…then…facilitating…annealing…at…DSB…ends.…
SMARCAL1(-�-)cells… showed…a…poor…accumulation…of…
Ku70�DNA-PKcs…and…9RCC4…at…DNA-damage… sites.…
We…propose…that…Smarcal1…maintains…the…duplex…status…
of…DSBs…to…ensure…proper…recruitment…of…NHEJ…factors…
to…DSB…sites.
Keywords�… SWI�SNF-family,… nonhomologous… end-
joining,…DSB…repair

ˎ1…Kyoto…University
ˎ2…Hiroshima…University

…Petkov…PIˎ1,…Patlewicz…Gˎ2,…Schultz…TWˎ3,…Honma…
M,…Todorov…Mˎ1,…Kotov…Sˎ1,…Dimitrov…SDˎ1,…Donner…
EMˎ2,…Mekenyan…OGˎ1�…A… feasibility… study�…Can…
information…collected…to…classify…for…mutagenicity…be…
informative…in…predicting…carcinogenicity .
Regul…Tox…Pharm.…2015�72�17-25.
Carcinogenicity… is… a… complex… endpoint… of… high…

concern…yet…the…rodent…bioassay…still…used… is…costly…to…
run… in… terms…of… time,…money…and…animals.…Therefore…
carcinogenicity…has…been…the…subject…of…many…di⒎erent…
efforts… to… both… develop… short-term… tests… and… non-
testing… approaches… capable… of… predicting…genotoxic…
carcinogenic… potential.… In… our… previous… publication…
(Mekenyan…et… al.,… 2012)…we…presented…an…in…vitro -in…
vivo …extrapolation…workflow… to…help… investigate… the…
di⒎erences…between…in…vitro…and…in…vivo…genotoxicity…
tests.…The… outcomes… facilitated… the…development… of…
new… (2)SAR…models… and… for…directing… testing.…Here…
we…have…refined… this…workflow…by…grouping…specific…
tests… together…on… the…basis…of… their…ability… to…detect…
DNA…and�or…protein… damage… at… different… levels… of…
biological…organization.…This…revised…workqow,…akin…to…
an… Integrated…Approach… to…Testing…and…Assessment…
(IATA)… informed… by…mechanistic… understanding…
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was… helpful… in… rationalizing… inconsistent… study…
outcomes…and…categorizing…a… test… set…of… carcinogens…
with…mutagenicity… data… on… the…basis… of… regulatory…
mutagenicity… classif ications.… Rodent… genotoxic…
carcinogens…were… found… to… be… correctly… predicted…
with… a…high… sensitivity… (90-100�)… and…a… low… rate… of…
false…positives…(3-10�).…The…insights…derived…are…useful…
to… consider…when… developing… future… (non-)testing…
approaches…to…address…regulatory…purposes.
Keywords�…Carcinogenicity… classification,… Integrated…
Approaches… to…Testing…and…Assessment… (IATA),… (2)
SAR

ˎ1…As.…;latarov…University
ˎ2……DuPont…Haskell… Global… Centers… for…Health… and…

Environmental…Sciences
ˎ3…The…University…of…Tennessee

…Masumura…K,…Sakamoto…Y,…Kumita…W,…Honma…M,…
Nishikawa…A,…Nohmi…T�… Genomic… integration… of…
lambda…EG10… transgene… in…gpt … delta… transgenic…
rodents.
Genes…and…Environment…2015�37�24.
Transgenic…gpt …delta…mouse…and…rat…models…were…

developed…to…perform…gpt…and…Spiʵ…assays…for…in…vivo…
mutagenicity… tests.…The… animals…were… established…
by… integration… of… lambda…EG10… phage…DNA… as… a…
transgene… into… the…genome.…To… identify… the…site…and…
pattern…of…genomic…integration…of…the…transgene…copies,…
genomic…DNAs…extracted… from…C57BL�6J…gpt …delta…
mice…and…F344…gpt…delta…rats…were…applied… to…whole…
genome…sequencing…and…mate-pair…analysis.…The…result…
confirmed…that…multi-copy…lambda…EG10…transgenes…are…
inserted…at…a…single…position…in…the…mouse…chromosome…
17.…The…junction…contains…70…bp…of…overlapped…genomic…
sequences,… and… it…has… short…homology…at…both…ends.…
A…copy…number…analysis…suggested…that… the… inserted…
transgenes…may… contain… 41… head-to-tail… junctions…
and…16… junctions…of… other… types… such…as… rearranged…
abnormal… junctions.… It… suggested… that… the…number…of…
intact…copies…could…be…approximately…40…at…maximum.…
In…the…F344…gpt…delta…rats,…transgenes…are…inserted…at…a…
single…position… in…the…rat…chromosome…4.…The…junction…
contains…no…overlapped…sequence…but…72-kb…genomic…
sequence…including…one…gene…was…deleted.…The…inserted…
transgenes…may… contain… 15… head-to-tail… junctions…
and… two…rearranged… junctions.… It… suggested… that… the…

number…of…intact…copies…could…be…14…at…maximum.…One…
germline…base… substitution… in… the…gpt …gene… rescued…
from…gpt…delta…rats…was…characterized.…PCR…primers…for…
quick…genotyping…of…gpt…delta…mice…and…rats…have…been…
designed.
Keywords�…gpt …delta… transgenic… rodents,… transgene,…
whole…genome…sequencing

…Aoki…Yˎ1,…Hashimoto…Aˎ1,…Sugawara…Yˎ1,…Hiyoshi-
Arai… Kˎ1, … Goto… Sˎ2, … Masumura… K,… Nohmi… T�…
Alterations… in… the…mutagenicity… and…mutation…
spectrum…induced…by…benzo<a>pyrene…instilled…in…the…
lungs…of…gpt…delta…mice…of…various…ages.
Genes…and…Environment…2015�37�7.
To… examine…whether… the…mutagenic… potential… of…

lung…exposure… to…air-borne…environmental…mutagens…
is…age…dependent,…we…administered…1…mg…of…benzo<a >
pyrene…intratracheally…to…11-…and…24-month…old…(middle-
aged…and…old,… respectively)…gpt…delta… transgenic…mice…
and… then… analyzed… the…benzo<a >pyrene-induced… and…
spontaneous…in…vivo…mutations…and…mutation…spectrum…
in…the…lungs.…The…mutant…frequencies…in…the…lungs…of…the…
11-…and…24-monthrold…control…(vehicle-treated)…gpt…delta…
mice…were…1.14…ʶ…0.22…ʷ…10ʵ5…and…1.00…ʶ…0.20…ʷ…10ʵ5,……
respectively,…which…are…significantly…higher… than…that…
observed… for… the… control… 3-monthrold… (young)…mice…
(0.59…ʶ…0.13…ʷ…10ʵ5)… in…our…previous…studies,… indicating…
that…spontaneous…mutation… in…the… lung… increases…with…
age.…The…mutant… frequencies… in… 11-… and… 24-monthr
old…mice…treated…with…benzo… <a >…pyrene…were…1.5-…and…
2.3-fold,… respectively,… that…of… the…age-matched…control…
mice,…and…4.3-fold…that…of… the…3-monthrold…mice… in…our…
previous…studies.…Analysis…of…mutation…spectra…showed…
that… both…G�C… to…A�T… transitions… and…G�C… to…T�A…
transversions…were…predominant…in…the…lungs…of…control…
mice…at…all…ages.… In…benzo… <a >…pyrene-treated…mice… in…
our…previous…studies,…G�C… to…T�A…transversions…were…
the…predominant…type…of…mutation…(55…�)…at…3…months.…
Here…we…found…that…their… frequency…was…dramatically…
reduced… to…18…�…by…24…months,… and… the…G�C… to…A�T…
transitions…became…the…predominant…type…of…mutation…
in…24-monthrold…mice… (41…�… <16…�…at…CpG…sites>).…Our…
findings…suggest…that…susceptibility…to…benzo<a>pyrene…is…
highest…in…young…mice…and…is…elevated…again…in…old…age.…
The…elevation…of…G�C…to…A�T…transitions…was…observed…
following…benzo…<a>…pyrene…administration…in…the…lungs…
of…aged…mice,…and…accelerated…cytidine…deamination… is…
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speculated…to…contribute…to…this…elevation.
Keywords�…benzo…<a >…pyrene,…mutation…spectrum,…age

ˎ1…National…Institute…for…Environmental…Studies
ˎ2…Juntendo…University

…Sugiyama…K,…Yamada…M,…Awogi…Tˎ1,…Hakura…Aˎ2�……
The…strains… recommended… for…use… in… the…bacterial…
reverse…mutation…test… (OECD…guideline…471)…can…be…
certified…as…non-genetically…modified…organisms.
Genes…and…Environment…2016�38�1.
The…bacterial… reverse…mutation… test,… called…Ames…

test,… is… used…worldwide.… In… Japan,… the… genetically…
modified…organisms… (GMOs)…are…regulated…under… the…
Cartagena…Domestic…Law,… and… organisms… obtained…
by… self-cloning…and�or…natural… occurrence…would…be…
exempted… from… the… law… case… by… case.…The… strains…
recommended…for…use…in…the…bacterial…reverse…mutation…
test… (OECD…guideline…471),…have…been…considered…as…
non-GMOs…because… they…can…be…constructed…by…self-
cloning…or…naturally…occurring…bacterial…strains,…or…do…
not…disturb…the…biological…diversity.…The…present…article…
explains… the… reasons…why… these… strains… should… be…
classified…as…non-GMOs.
Keywords�…Ames…test,…genetically…modified…organisms,…
Cartagena…Domestic…Law

ˎ1…Otsuka…Pharmaceutical…Co.,…Ltd.
ˎ2…Eisai…Co.,…Ltd.

…Matsuda…Tˎ,…Matsuda… Sˎ,…Yamada…M�…Mutation…
assay…using… single-molecule… real-time… (SMRTTM)…
sequencing…technology.
Genes…and…Environment…2015�37�15.
Introduction�…We…present…here…a…simple,…phenotype-

independent…mutation…assay…using…a…PacBio…RSII…DNA…
sequencer…employing…single-molecule…real-time…(SMRT)…
sequencing… technology.…Salmonella… typhimurium…
YG7108…was…treated…with…the…alkylating…agent…N-ethyl-
N -nitrosourea… (ENU)… and… grown… through… several…
generations…to…fix…the…induced…mutations,…the…DNA…was…
extracted…and…the…mutations…were…analyzed…by…using…
the…SMRT…DNA…sequencer.…Results�…The…ENU-induced…
base-substitution… frequency…was…15.4…per…megabase…
pair,…which… is… highly… consistent…with… our… previous…
results…based…on…colony… isolation…and…next-generation…
sequencing.…The… induced…mutation… spectrum… (95�…

G�C…to…A�T,…5�…A�T…to…G�C)… is…also…consistent…with… the…
known…ENU…signature.…The…base-substitution…frequency…
of… the…control…was…calculated…to…be… less…than…0.12…per…
megabase…pair.…Conclusions�…Ultra-low…frequency…base-
substitution…mutations… can…be…detected…directly…by…
using…the…SMRT…DNA…sequencer,…and…this…technology…
provides…a…phenotype-independent…mutation…assay.
Keywords�… PacBio… RSII… DNA… sequencer,… Single-
m o l e c u l e … r e a l - t i m e … ( SM RT ) … s e q u e n c i n g…
technology,…Mutation…assay

ˎ…Kyoto…University

…Yasui…M,…Kamoshita…N,…Nishimura…Tˎ,…Honma…M�…
Mechanism… of… induction… of… binucleated… cells… by…
multiwalled…carbon…nanotubes…as…revealed…by… live-
cell…imaging…analysis.
Genes…and…Environment…2015�37�6.
Introduction�… Asbestos- induced… formation… of…

mesothelioma… has… been… attributed… to… phenotypic…
and… morphological… changes… in… cells… caused… by…
polyploidization…and…aneuploidization,…and…multiwalled…
carbon…nanotubes… (MWCNTs)…are…suspected… to…have…
similar…adverse…effects…due… to… the…similarity… in… their…
physical… form.…MWCNTs…and… crocidolite,… a… kind… of…
asbestos,… show… similar… genotoxicity… characteristics…
in… vitro ,… including… induction… of… binucleated… cells.…
We… here… focused… on… the…mechanisms… underlying…
polyploidization…during… cell… division…on…exposure… to…
MWCNTs…and… conducted… confocal… live-cell… imaging…
analysis…using…MDA-435…human…breast…cancer…cells… in…
which…chromosomes…and…centromeres…were…visualized…
using…quorescent…proteins.…Findings�…During…anaphase,…
relatively… short…MWCNT… fibers… (approximately… 5…
mm)…migrated…rapidly… to…either…of… the…daughter…cells,…
whereas…some…long…MWCNT…fibers… (approximately…20…
mm)…remained… inside…the…contractile…ring…and… induced…
the…formation…of…binucleated…cells…through…impairment…
of…cytokinesis.…This…toxicity…mechanism…has…also…been…
observed…with…crocidolite.…Conclusions�…Our… findings…
indicate… that… the…mechanism…of… polyploidization…by…
MWCNTs… is… very… similar… to… that… observed…with…
crocidolite.
Keywords�…Polyploidization,…Crocidolite,…Cytokinesis

ˎ…Teikyo…Heisei…University
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…Sassa…A,…Kamoshita…N,…Kanemaru…Y,…Honma…M,…
Yasui…M�…Nucleotide… excision… repair… suppresses…
mutagenesis… caused…by… clustered… oxidative…DNA…
adducts…in…human…genome.
PLOS…One…2015�10�e0142218.
Clustered…DNA…damage… is…defined…as…multiple…sites…

of…DNA…damage…within…one…or…two…helical…turns…of…the…
duplex…DNA.…This… complex…damage… is… often… formed…
by…exposure…of…the…genome…to…ionizing…radiation…and…is…
di⒏cult… to…repair.…The…mutagenic…potential…and…repair…
mechanisms…of…clustered…DNA…damage…in…human…cells…
remain…to…be…elucidated.…In…this…study,…we…investigated…
the… involvement…of…nucleotide…excision… repair… (NER)…
in… clustered… oxidative…DNA… adducts.… To… identify…
the…in…vivo …protective… roles… of…NER,…we…established…
a…human…cell… line… lacking… the…NER…gene…xeroderma…
pigmentosum…group…A…(9PA).…9PA…knockout…(KO)…cells…
were…generated… from…TSCER122…cells…derived… from…
the…human… lymphoblastoid…TK6…cell… line.…To…analyze…
the…mutagenic… events… in…DNA…adducts… in…vivo,…we…
previously…employed…a…system…of…tracing…DNA…adducts…
in…the…targeted…mutagenesis…(TATAM),…in…which…DNA…
adducts…were… site-specifically… introduced… into… intron…
4… of… thymidine… kinase… genes.… Using… the…TATAM…
system,…one…or… two… tandem…7,8-dihydro-8-oxoguanine…
(8-oxoG)… adducts…were… introduced… into… the…genomes…
of…TSCER122…or…9PA…KO…cells.…In…9PA…KO…cells,…the…
proportion…of…mutants…induced…by…a…single…8-oxoG…(7.6�)…
was…comparable…with…that…in…TSCER122…cells…(8.1�).…In…
contrast,… the… lack…of…9PA…significantly…enhanced… the…
mutant…proportion…of…tandem…8-oxoG…in…the…transcribed…
strand… (12�)…compared…with… that… in…TSCER122…cells…
(7.4�)…but…not… in…the…non-transcribed…strand… (12�…and…
11�… in…9PA…KO…and…TSCER122…cells,… respectively).…
By…sequencing… the… tandem…8-oxoG-integrated… loci… in…
the… transcribed…strand,…we… found…that… the…proportion…
of…tandem…mutations…was…markedly… increased…in…9PA…
KO…cells.…These…results… indicate…that…NER…is… involved…
in…repairing…clustered…DNA…adducts…in…the…transcribed…
strand…in…vivo.
Keywords�…clustered…DNA…damage,… ionizing…radiation,…
xeroderma…pigmentosum…group…A

…Horibata…K,…Kono… Sˎ1,… Ishigami…Cˎ1,… ;hang…9ˎ1,…
Aizawa…Mˎ2,…Kako…Yˎ2,… Ishii…Tˎ3,…Kosaki…Rˎ4,…Saijo…
Mˎ1,…Tanaka…Kˎ1�…Constructive… rescue… of…TFIIH…
instability…by…an…alternative…isoform…of…9PD…derived…

from…a…mutated…9PD…allele… in…mild…but…not…severe…
9P-D�CS.
J…Hum…Genet.…2015�60�259-65.
Mutations… in…9PD…cause…xeroderma…pigmentosum…

(9P),… 9P… and…Cockayne… syndrome… (CS)… crossover…
syndrome… (9P�CS),… trichothiodystrophy…and…cerebro-
oculo-facio-skeletal…syndrome…(COFS).…COFS…represents…
the…most…severe…end…of… the…CS…spectrum.…This…study…
reports…two…Japanese…patients,…COFS-05-135…and…COFS-
Chiba1,…who…died…at… ages… of…�1…year… and…exhibited…
typical…COFS…manifestations…caused…by…9PD…mutations…
p.<I619del>�<R666W>…and…p.<G47R>�<I619del>,… respectively.…
Two…other…cases…of…severe…9P-D�CS…(9P…group…D�CS),…
9P1JI… (p.<G47R>�<0>)…and…9PCS1PV… (p.<R666W>�<0>),…died…
at…ages…�2…years.…On…the…other…hand,…two…cases…of…mild…
9P-D�CS,…9P1NE…(p.<G47R>�<L461V�V716@R730del>)…and…
9PCS118LV… (p.<L461V�V716@R730del>�<R666W>),… lived…
beyond…37…years…of…age.…p.I619Del…and…p.<L461V�V716@
R730del>… are… functionally…null�… therefore,…despite… the…
differences… in… clinical…manifestations,… the… functional…
protein… in…all… of… these…patients…was…either…p.G47R…or…
p.R666W.…To…resolve… the…discrepancies… in… these…9PD…
genotype-phenotype…relationships,… the…p.<L461V�V716@
R730del>… allele…was… analyzed… and…we… found… that…
p.<L461V�A717G>…was…expressed… from…the…same…allele…
as… p.<L461V�V716@R730del>… by… authentic… splicing.…
Additionally,…p.<L461V�A717G>… could…partially… rescue…
the… loss… of…9PD… function,… resulting… in… the…milder…
manifestations…observed…in…9P1NE…and…9PCS118LV.
Keywords�…Cockayne… syndrome,… cerebro-oculo-facio-
skeletal…syndrome,…xeroderma…pigmentosum

ˎ1…Osaka…University
ˎ2…Chiba…Children�s…Hospital
ˎ3…Kawaguchi…Kogyo…General…Hospital
ˎ4…National…Center…for…Child…Health…and…Development

…Kato…H,… Fujii… Sˎ,… Takahashi…M,…Matsumoto…M,…
Hirata-Koizumi…M,…Ono…A,… Hirose…A�… Repeated…
dose… and… reproductive�developmental… toxicity… of…
perquorododecanoic…acid…in…rats.
Environ…Toxicol.…2015�30�1235-43.
Perquoroalkyl…carboxylic…acids…(PFCAs)…are…a…series…

of… environmental… contaminants… that… have… received…
attention…because…of… their…possible…adverse…e⒎ects…on…
wildlife…and…human…health.…Although…many…toxicological…
studies… have…been…performed… on…perfluorooctanoic…
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acid…with…carbon…chain… length…C8,… available… toxicity…
data…on…PFCAs…with…longer…chains…are…still…insu⒏cient…
to…evaluate… their…hazard.…A…combined…repeated…dose…
and… reproductive�developmental… toxicity… screening…
study… for… perfluorododecanoic… acid… (PFDoA�… C12)…
was… conducted… in… accordance…with…OECD…guideline…
422… to… fill… these… toxicity… data… gaps.… PFDoA…was…
administered… by… gavage… to…male… and… female… rats…
at… 0.1,… 0.5,… or… 2.5…mg�kg�day.…The…administration…of…
PFDoA… at… 0.5… and… 2.5…mg�kg�day… for… 42r47… days…
mainly… affected… the… liver,… in…which… hypertrophy,…
necrosis,… and… inflammatory… cholestasis…were…noted.…
Body…weight…gain…was…markedly… inhibited… in… the…2.5…
mg�kg�day…group,… and…a…decrease… in…hematopoiesis…
in… the… bone…marrow… and… atrophic… changes… in… the…
spleen,…thymus,…and…adrenal…gland…were…also…observed.…
Regarding… reproductive�developmental… toxicity,…
various…histopathological…changes,… including…decreased…
spermatid… and… spermatozoa… counts,…were… observed…
in… the…male… reproductive… organs,…while… continuous…
diestrous…was…observed… in…the… females…of… the…2.5…mg�
kg�day…group.…Seven…of… twelve… females…receiving…2.5…
mg�kg�day…died…during… late… pregnancy…while… four…
other… females… in… this…group…did…not…deliver… live…pups.…
No…reproductive…or…developmental…parameters…changed…
at…0.1…or…0.5…mg�kg�day.…Based…on… these…results,… the…
NOAELs…of…PFDoA…were…concluded…to…be…0.1…mg�kg�
day…for…repeated…dose…toxicity…and…0.5…mg�kg�day…for…
reproductive�developmental…toxicity.
Keywords�… perfluorododecanoic… acid,… repeated…dose…
toxicity,…reproductive…toxicity

ˎ……Safety…Research… Institute… for…Chemical…Compounds…
Co.,…Ltd.

…Morita…T,…Uno…Yˎ1,…Honma…M,…Kojima…H,…Hayashi…Mˎ2,…
Tice…RCˎ3,…Corvi…Rˎ4,…Schechtman…Lˎ5�…The…JaCVAM…
International…Validation…Study…on…the…in…vivo…Comet…
Assay�…Selection…of…Test…Chemicals.
Mutat…Res.…2015�786-788�14-44.
The… Japanese… Center… for… the… Val idat ion… of…

Alternative… Methods… (JaCVAM)… sponsored… an…
international…prevalidation…and…validation…study…of… the…
in…vivo…rat…alkaline…pH…comet…assay.…Based…on…existing…
carcinogenicity… and…genotoxicity…data… and…chemical…
class… information,… 90… chemicals…were… identified… as…
primary… candidates… for…use… in… the…validation… study.…

From… these… 90… chemicals,… 46… secondary… candidates…
and… then… 40… final… chemicals…were… selected… based…
on… a… sufficiency… of… carcinogenic… and… genotoxic…
data,… differences… in… chemical… class… or… genotoxic… or…
carcinogenic…mode…of…action… (MOA),…availability,…price,…
and…ease…of…handling.
Keywords�… JaCVAM…Validation…study,…In…vivo…comet…
assay,…Chemical…selection

ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.…Ltd.
ˎ2…BioSafety…Research…Center
ˎ3…NTP,…NIEHS
ˎ4…EURL…ECVAM
ˎ5…Innovative…Toxicology…Consulting

…Uno…Yˎ1,…Kojima…H,…Omori…Tˎ2,…Corvi…Rˎ3,…Honma…M,…
Schechtman…LMˎ4,…Tice…RRˎ5,…Burlinson…Bˎ6,…Escobar…
Pˎ7,…Kraynak…ARˎ8,…Nakagawa…Yˎ9,…Nakajim…Mˎ10,…
Pant…Kˎ11,…Asano…Nˎ12,…Lovell…Dˎ13,…Morita…T,…Ohno…
Y,…Hayashi…Mˎ14�… JaCVAM-organized… international…
validation…study…of…the…in…vivo…rodent…alkaline…comet…
assay… for… the…detection…of…genotoxic…carcinogens�… I.…
Summary…of…pre-validation…study…results.
Mutat…Res.…2015�786-788�3-13.
The… in… vivo… rodent… alkaline… comet… assay… (comet…

assay)… is… used… internationally… to… investigate… the…
in… vivo… genotoxic… potential… of… test… chemicals.…This…
assay,… however,… has… not… previously… been… formally…
validated.…The… Japanese…Center… for… the…Validation…
of…Alternative…Methods… (JaCVAM)… organized… an…
international…validation…study…to…evaluate…the…reliability…
and…relevance…of… the…assay… for… identifying…genotoxic…
carcinogens,…using…liver…and…stomach…as…target…organs.…
The… ultimate… goal… of… this… validation… effort…was… to…
establish…an…Organisation… for…Economic…Co-operation…
and…Development… (OECD)…test…guideline.…The…purpose…
of… the…pre-validation…studies… (i.e.,…Phase…1… through…3),…
conducted… in… four…or… five… laboratories…with…extensive…
comet…assay…experience,…was…to…optimize…the…protocol…
to…be…used…during…the…definitive…validation…study.
Keywords�…Comet…assay,…Validation…study,…JaCVAM

…ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.…Ltd.
…ˎ2…Doshisha…University
…ˎ3…Institute…for…Health…and…Consumer…Protection
…ˎ4…Innovative…Toxicology…Consulting
…ˎ5…NIEHS
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…ˎ6…Huntingdon…Life…Sciences
…ˎ7…Boehringer…Ingelheim…Pharmaceuticals…Inc
…ˎ8…Merck…Research…Laboratories
…ˎ9…Hatano…Research…Institute
ˎ10…University…of…Shizuoka
ˎ11…BioReliance
ˎ12…Kinki…University
ˎ13…University…of…Surry
ˎ14…Biosafety…Research…Center

…Uno…Yˎ1,…Kojima…H,…Omori…Tˎ2,…Corvi…Rˎ3,…Honma…M,…
Schechtman…LMˎ4,…Tice…RRˎ5,…Beevers…Cˎ6,…Boeck…
MBˎ7,…Burlinson…Bˎ8,…Hobbs…CHˎ9,…Kitamoto…Sˎ10,……
Kraynakl…ARˎ11,…McNamee… Jˎ12,…Nakagawa…Yˎ13,……
Pant…Kˎ14,… Plappert-Helbig…Uˎ15,… Priestley… Cˎ16,…
Takasawa…Hˎ17,…Wada…Kˎ18,…Wirnitzer…Uˎ19,…Asano…
Nˎ20,…Escobar…Pˎ21,…Lovell…Dˎ22,…Morita…T,…Nakajima…
Mˎ23,…Ohno…Y,…Hayashi…Mˎ24�… JaCVAM-organized…
international…validation…study…of… the… in…vivo…rodent…
alkaline… comet… assay… for… detection… of… genotoxic…
carcinogens�… II.… Summary… of… definitive…validation…
study…results.
Mutat…Res.…2015�786-788�47-56.
The… in… vivo… rodent… alkaline… comet… assay… (comet…

assay)…is…used…internationally…to…investigate…the…in…vivo…
genotoxic…potential… of… test… chemicals.…The… Japanese…
Center… for… the…Validation… of…Alternative…Methods…
(JaCVAM)…organized…an…international…validation…study.…
The…study…protocol…was…optimized…in…the…pre-validation…
studies,…and…then…the…definitive… (4th…phase)…validation…
study…was… conducted… in… two… steps.… In… the… 1st… step,…
assay…reproducibilitywasconfirmedamonglaboratories…
using…four…coded…reference…chemicals…and…the…positive…
control… ethyl…methanesulfonate.… In… the…2nd…step,… the…
predictive…capabilitywasinvestigated…using…40…coded…
chemicals…with… known…genotoxic… and… carcinogenic…
activity… (i.e.,… genotoxic… carcinogens,… genotoxic… non-
carcinogens,… non-genotoxic… carcinogens,… and… non-
genotoxic… non-carcinogens).… Based… on… the… results…
obtained,… the… in…vivo…comet…assay… is…concluded…to…be…
highly…capable…of… identifying…genotoxic…chemicals…and…
therefore…can…serve…as…a…reliable…predictor…of… rodent…
carcinogenicity.
Keywords�…Comet…assay,…Validation…study,…JaCVAM

…ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.…Ltd.
…ˎ2…Doshisha…University

…ˎ3…Institute…for…Health…and…Consumer…Protection
…ˎ4…Innovative…Toxicology…Consulting
…ˎ5…NIEHS
…ˎ6…Covance…Laboratories…Ltd.
…ˎ7…Jansen…Research…�…Development
…ˎ8…Huntingdon…Life…Sciences
…ˎ9…Integrated…Laboratory…Systems,…Inc.
ˎ10…Sumitomo…Chemical…Co.…Ltd.
ˎ11…Merck…Research…Laboratories
ˎ12…Health…Canada
ˎ13…Hatano…Research…Institute
ˎ14…BioReliance
ˎ15…Novartis
ˎ16…Astra;eneca
ˎ17…LSI…Medience
ˎ18…The…Institute…of…Environmental…Toxicology
ˎ19…Bayer…HealthCare…AG
ˎ20…Kinki…University
ˎ21…Boehringer…Ingelheim…Pharmaceuticals…Inc.
ˎ22…University…of…London
ˎ23…University…of…Shizuoka
ˎ24…Biosafety…Research…Center

…Uno…Yˎ1,…Morita… T,… Luijten…Mˎ2,… Beevers… Cˎ3,…
Hamada…Sˎ4,…Itoh…Sˎ5,…Ohyama…Wˎ6,…Takasawa…Hˎ4�……
Recommended…protocols… for… the… liver…micronucleus…
test�…report…of…the…IWGT…working…group.
Mutat…Res.…2015�783�13-8.
At…the…6th…International…Workshop…on…Genotoxicity…

Testing… (IWGT),… the… liver…micronucleus… test…working…
group…discussed…practical…aspects…of…the…in…vivo…rodent…
liver…micronucleus…test… (LMNT).…The…group…members…
focused…on…the…three…methodologies…currently…used,…i.e.,…
a…partial…hepatectomy… (PH)…method,…a… juvenile�young…
rat… (JR)…method,… and… a… repeated-dose… (RD)…method…
in… adult… rodents.… Since… the… liver… is… the…main… organ…
that…metabolizes…chemicals,… the…LMNT…is…expected…to…
detect…clastogens,…especially…those…that…need…metabolic…
activation…in…the…liver,…and…aneugens.…Based…on…current…
data…the…three…methods…seem…to…have…a…high…sensitivity…
and… specificity,… but…more… data,… especially… on… non-
genotoxic…but… toxic… substances,…would…be…needed… to…
fully… evaluate… the… test… performance.…The…working…
group…concluded… that… the…LMNT…could…be…used…as…a…
second… in…vivo… test…when…a… relevant…positive… result…
in… in…vitro…mammalian…cell…genotoxicity…tests… is…noted…
(especially…under…the…condition…of…metabolic…activation),…
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and…a…negative…result… is…observed… in…the… in…vivo…BM�
PB-MNT.
Keywords�…Micronucleus…test,…Liver,…IWGT

ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.…Ltd.
ˎ2…RIVM
ˎ3…Covance…Laboratories…Ltd.
ˎ4…LSI…Medience
ˎ5…Daiichi…Sankyo…Co.…Ltd.
ˎ6…Yakult…Honsha…Co.,…Ltd.

…Uno…Yˎ1,…Morita… T,… Luijten…Mˎ2,… Beevers… Cˎ3,…
Hamada…Sˎ4,…Itoh…Sˎ5,…Ohyama…Wˎ6,…Takasawa…Hˎ4�…
Micronucleus…test… in…rodent…tissues…other…than… liver…
or…erythrocytes�…Report…of…the…IWGT…working…group.
Mutat…Res. …2015�783�19-22.
At…the…6th…International…Workshop…on…Genotoxicity…

Testing,… the… liver…micronucleus… test… (MNT)…working…
group…brieqy…discussed…the…MNT…using…tissues…other…
than…liver�erythrocytes.…Many…tissues…other…than…liver�
erythrocytes…have…been…studied,…primarily…for…research…
purposes.…They…have…included…the…colon…and…intestinal…
epithelium,…skin,…spleen,…lung,…stomach,…bladder,…buccal…
mucosa,…vagina,… and… fetal�neonatal… tissues.…Recently,…
there…has…been…particular…focus…on…the…gastrointestinal…
(GI)… tract…as… it… is…a…contact…site…associated…with…high…
exposure… following… oral… gavage.… Based… on… limited…
data…currently…available,… the… rodent…MNT…using… the…
glandular… stomach… and�or… colon… seems… to… detect…
genotoxic… carcinogens…with…GI… tract… target-organ…
specificity.…The…working…group…concluded…that… the…GI…
tract…MNT…would…be…a…promising…method…to…examine…
clastogenicity…or…aneugenicity…of… test…chemicals… in…the…
stomach…and�or… colon.…Further…data…will… be…needed…
to… fully… establish… the…methods,… and… to… identify… the…
sensitivity…and…specificity…of…the…GI…tract…MNT.
Keywords�…Micronucleus…test,…Stomach,…Colon

ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.…Ltd.
ˎ2…RIVM
ˎ3…Covance…Laboratories…Ltd.
ˎ4…LSI…Medience
ˎ5…Daiichi…Sankyo…Co.…Ltd.
ˎ6…Yakult…Honsha…Co.,…Ltd.

…MacGregor…JTˎ1,…FrÖtschl…Rˎ2,…White…PAˎ3,…Crump…
KSˎ4,…Eastmond…DAˎ5,…Fukushima…Sˎ6,…GuÉrard…Mˎ7,……

Hayashi…Mˎ8,…Soeteman-Hernandez…Lˎ9,…Kasamatsu…
Tˎ10,…Levy…Dˎ11,…Morita…T,…MÛller…Lˎ7,…Schoeny…Rˎ12,…
Schuler…MJˎ13,…Thybaud…Vˎ14,…Johnson…GEˎ15�…IWGT…
Report…on…2uantitative…Approaches…to…Genotoxicity…
Risk…Assessment…I.…Methods…and…metrics…for…defining…
exposure-response… relationships… and… points… of…
departure…(PoDs).
Mutat…Res.…2015�783�55-65.
This…report…summarizes…the…discussion,…conclusions,…

and…points…of…consensus…of… the…IWGT…Working…Group…
on…2uantitative…Approaches… to…Genetic…Toxicology…
Risk…Assessment… (2WG).…Topics…addressed… included…
(1)…the…need…for…quantitative…doserresponse…analysis,…(2)…
methods… to…analyze…exposurerresponse…relationships…
�…derive…point…of…departure… (PoD)…metrics,… (3)…points…
of… departure… (PoD)… and… mechanistic… threshold…
considerations,… (4)… approaches… to… define… exposure-
related… risks,… (5)… empirical… relationships… between…
genetic… damage… (mutation)… and… cancer,… and… (6)…
extrapolations…across… test… systems…and…species.…The…
2WG… recognizes… that… scientific… evidence… suggests…
that… thresholds… below…which… genotoxic… effects… do…
not… occur… likely… exist… for… both…DNA-reactive… and…
DNA-nonreactive… substances,… but… notes… that… small…
increments… of… the… spontaneous… level… cannot… be…
unequivocally… excluded… either… by… experimental…
measurement…or…by…mathematical…modeling.…Therefore,…
rather… than… debating… the… theoretical… possibility… of…
such… low-dose…effects,… emphasis… should…be…placed…on…
determination…of…PoDs…from…which…acceptable…exposure…
levels… can… be… determined… by… extrapolation… using…
available…mechanistic… information… and… appropriate…
uncertainty…factors.
Keywords�…Genotoxicity,…2uantitative…risk…assessment,…
Points…of…departure

…ˎ1…Toxicology…Consulting…Services
…ˎ2…BfR
…ˎ3…Health…Canada
…ˎ4…Ruston
…ˎ5…University…of…California
…ˎ6…Japan…Bioassay…Research…Center
…ˎ7…Ho⒎mann-La…Roche…Ltd.
…ˎ8…Biosafety…Research…Center
…ˎ9…RIVM
ˎ10…Kao…Corporation
ˎ11…US…FDA
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ˎ12…US…EPA
ˎ13…Pfizer,…Inc.
ˎ14…Sanofi…aventis
ˎ15…Swansea…University

…MacGregor…JTˎ1,…FrÖtschl…Rˎ2,…White…PAˎ3,…Crump…
KSˎ4,…Eastmond…DAˎ5,…Fukushima…Sˎ6,…GuÉrard…Mˎ7,……
Hayashi…Mˎ8,… Soeteman-Hernandez…Lˎ9,… Johnson……
GEˎ10,Kasamatsu…Tˎ11,…Levy…Dˎ12,…Morita…T,…MÛller…
Lˎ7,… Schoeny…Rˎ13,… Schuler…MJˎ14,…Thybaud…Vˎ15�……
IWGT… report… on… quantitative… approaches… to…
genotoxicity… risk… assessment… II.…Use… of… point-of-
departure… (PoD)…metrics… in… definingacceptable…
exposure…limits…and…assessing…human…risk.
Mutat…Res. …2015�783�66-78.
This… is… the… second… of… two… reports… from… the…

International…Workshops… on…Genotoxicity…Testing…
(IWGT)…Working…Group…on…2uantitative…Approaches…
to…Genetic…Toxicology…Risk…Assessment… (the…2WG).…
This… report… summarizes… the…2WG…discussions… and…
recommendations.… Recommendations… include… the…
selection…of…appropriate…genetic…endpoints…and…target…
tissues,…uncertainty…factors…and…extrapolation…methods…
to…be…considered,…the…importance…and…use…of…information…
on…mode… of… action,… toxicokinetics,…metabolism,… and…
exposure…biomarkerswhenusing…quantitative…exposure-
response…data…to…determine…acceptable…exposure…levels…
in…human…populations…or…to…assess…the…risk…associated…
with…knownor…anticipated…exposures.…It…was…concluded…
that… there… is… a…general… correlation…between… cancer…
induction…and…mutagenic…and�or…clastogenic…damage…
for…agents…thought…to…act…via…a…genotoxic…mechanism,…
but…that…the…correlation…is…limited…due…to…an…inadequate…
number…of…cases…in…which…mutation…and…cancer…can…be…
compared…at…a…su⒏cient…number…of…doses…in…the…same…
target…tissues…of… the…same…species…and…strain…exposed…
under…directly… comparable… routes…and…experimental…
protocols.
Keywords�…Benchmark…dose,…Extrapolation,…Low-dose…
risk

…ˎ1…Toxicology…Consulting…Services
…ˎ2…BfR
…ˎ3…Health…Canada
…ˎ4…Ruston
…ˎ5…University…of…California
…ˎ6…Japan…Bioassay…Research…Center

…ˎ7…Ho⒎mann-La…Roche…Ltd.
…ˎ8…Biosafety…Research…Center
…ˎ9…RIVM
ˎ10…Swansea…University
ˎ11…Kao…Corporation
ˎ12…US…FDA
ˎ13…US…EPA
ˎ14…Pfizer,…Inc.
ˎ15…Sanofi…aventis

…Hamada…Sˎ1,…Ohyama…Wˎ2,…Takashima…Rˎ3,…Shimada…
Kˎ4,…Matsumoto…Kˎ5,…Kawakami…Sˎ6,…Uno…Fˎ7,…Sui…
Hˎ8,…Shimada…Yˎ9,… Imamura…Tˎ10,…Matsumura…Sˎ11,……
Sanada…Hˎ12,… Inoue…Kˎ13,…Muto… Sˎ14,…Ogawa… Iˎ15,……
Hayashi… Aˎ16,… Takayanagi… Tˎ17,… Ogiwara… Yˎ18,…
Maeda…Aˎ19,…Okada…Eˎ2,…Terashima…Yˎ20,…Takasawa…
Hˎ1,…Narumi…Kˎ2,…Wako…Yˎ1,…Kawasako…Kˎ1,…Sano…
Mˎ6,…Ohashi…Nˎ6,…Morita…T,…Kojima…H,…Honma…M,…
Hayashi…Mˎ6�…Evaluation…of… the…repeated-dose… liver…
and…gastrointestinal… tract…micronucleus…assays…with…
22…chemicals…using…young…adult… rats�…Summary…of…
the…collaborative…study…by…the…Collaborative…Study…
Group… for… the…Micronucleus…Test… (CSGMT)�The…
Japanese…Environmental…Mutagen…Society… (JEMS)…r…
Mammalian…Mutagenicity…Study…Group…(MMS).
Mutat…Res. …2015�780-781�2-17.
The… repeated-dose… liver…micronucleus… (RDLMN)…

assay…using…young…adult…rats…has…the…potential…to…detect…
hepatocarcinogens.…We… conducted… a… collaborative…
study…to…assess… the…performance…of… this…assay…and…to…
evaluate… the…possibility…of… integrating… it… into…general…
toxicological… studies.…Twenty-two…model… chemicals,…
including…some…hepatocarcinogens,…were…tested… in…14-…
and�or…28-day…RDLMN…assays.…As…a…result,…14…out…of…
the…16…hepatocarcinogens…were…positive,… including…9…
genotoxic…hepatocarcinogens,…which…were… reported…
negative… in… the… bone…marrow�peripheral… blood…
micronucleus…(MN)…assay…by…a…single…treatment.…These…
outcomes… show… the…high… sensitivity… of… the…RDLMN…
assay…to…hepatocarcinogens.…Regarding…the…specificity,…
4…out…of…the…6…non-liver…targeted…genotoxic…carcinogens…
gave…negative…responses.…This…shows…the…high…organ…
specificity…of…the…RDLMN…assay.…The…outcomes…of…our…
collaborative…study… indicated…that…the…new…techniques…
to…detect…chromosomal…aberrations… in…vivo… in…several…
tissues…worked…successfully.
Keywords�…Micronucleus,…Liver,…Repeated-dose
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…ˎ1…LSI…Medience
…ˎ2…Yakult…Honsha…Co.,…Ltd.
…ˎ3…Astellas…Pharma…Inc
…ˎ4…Astellas…Research…Technologies…Co.,…Ltd.
…ˎ5…Asahi…Kasei…Pharma…Corporation
…ˎ6…Biosafety…Research…Center
…ˎ7…Food…and…Drug…Safety…Center
…ˎ8…Hokko…Chemical…Industry…Co.,…Ltd
…ˎ9…Ina…Research…Inc.
ˎ10…Kao…Corporation
ˎ11…Kaken…Pharmaceutical…Co.,…Ltd
ˎ12…Maruho…Co.,…Ltd.
ˎ13…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Corporation
ˎ14…Nissan…Chemical…Industries,…Ltd.
ˎ15…Shin…Nippon…Biomedical…Laboratories,…Ltd.
ˎ16…Suntory…Business…Expert…Limited
ˎ17…Taisho…Pharmaceutical,…Co.,…Ltd.
ˎ18…Toray…Industries…Inc.
ˎ19…Kissei…Pharmaceutical…Co.,…Ltd.
ˎ20…University…of…Shizuoka

…Hirata-Koizumi…M,…Fujii… Sˎ,…Hina…K,…Matsumoto…
M,… Takahashi…M,… Ono…A,… Hirose… A�… Repeated…
dose… and… reproductive�developmental… toxicity…
of… long-chain… perfluoroalkyl… carboxylic… acids…
i n … r a t s � … p e r f l u o r oh exade c an o i c … a c i d … a nd…
perquorotetradecanoic…acid.
Fundam…Toxicol…Sci. …2015�2�177-90.
Perfluoroalkyl…carboxylic…acids… (PFCAs)…are…global…

environmental… contaminants… that… are… the… cause… of…
concern…due… to… their…possible…effects…on…wildlife…and…
human…health.… Since… few… studies…have… investigated…
the…toxicity…of… long-chain…PFCAs,…we…have…performed…
combined… repeated… dose… toxicity… studies…with… the…
reproduction�developmental… toxicity… screening…
tests.…We…previously… examined…perfluoroundecanoic…
acid… (C11),… perfluorododecanoic… acid… (C12),… and…
perfluorooctadecanoic…acid… (C18).…We…herein…reported…
our…results… for…perfluorotetradecanoic…acid… (PFTeDA�…
C14)…and…perfluorohexadecanoic…acid… (PFHxDA�…C16).…
Male… and… female… rats…were… administered…PFTeDA…
at…1,…3…or…10…mg�kg�day…or…PFHx-…DA…at…4,…20…or…100…
mg�kg�day…by…gavage,… and… each… female…was… then…
mated…with…a…male… in… the…same…dose…group…after…14…
days.…Males…were…dosed… for… a… total… of… 42…days… and…
females…were…dosed… throughout… the…gestation…period…

until…day…5…after…parturition.…PFTeDA…and…PFHxDA…
caused…hepatocyte…hypertrophy…and�or… fatty…changes…
in… the… liver…at… the…middle…and…high…doses.…PFTeDA…
also… induced…follicular…cell…hypertrophy… in…the…thyroid…
at…the…middle…and…high…doses.…The…only…reproductive�
developmental… effect… observed…was… an… inhibited…
postnatal… body…weight…gain… in…pups… in… the… 10…mg�
kg�day…PFTeDA…group.…Based…on… these… results,… the…
NOAELs… for… the… repeated…dose… and… reproductive�
developmental… toxicity…were…concluded…to…be…1…and…3…
mg�kg�day… for…PFTeDA…and…4…and…100…mg�kg�day…
for…PFHxDA,…respectively.…Our…current…and…previous…
results… indicate… that… the…toxicity…of…PFCAs…decreases…
with… increases… in… the…carbon…chain… length… from…12…to…
18.
K e yw o r d s � … P e r f l u o r o t e t r a d e c a n o i c … a c i d ,…
Perfluorohexadecanoic… acid,… Reproductive… and…
developmental…toxicity

ˎ……Safety…Research… Institute… for…Chemical…Compounds…
Co.,…Ltd

…Ono…A,…Kobayashi…K,…Serizawa…Hˎ,…Kawamura…T,…
Kato…H,…Matsumoto…M,…Takahashi…M,…Hirata-Koizumi…
M,…Matsushima…Y,…Hirose…A�…A…repeated…dose…28-day…
oral…toxicity…study…of…b-bromostyrene…in…rats.
Fundam…Toxicol…Sci.…2015�2�191r200.
To…obtain…information…on…the…possible…repeated-dose…

oral… toxicity…of…b-bromostyrene…and… its… reversibility,…
Crl�…CD… (SD)…rats…were…administered…b-bromostyrene…
through…gavage…at…0,…30,…125,…and…500…mg�kg�day…once…
for… 28…days,… followed…by… a… 14-day… recovery…period.…
In… the… 500…mg�kg…group,… decrease… in… spontaneous…
movement…was…observed… in…all…males…and… females…on…
the…first…dosing…day,…and…one… female…rat…died…on…Day…
3.…There…were…no…significant…changes… in…body…weight…
or…food…consumption.…An…increase…in…urine…volume…and…
decrease… in…urine…osmolality…were…observed… in…males…
receiving…125…mg�kg…and…above,… and…an… increase… in…
urine…volume…was…observed… in… females…receiving…500…
mg�kg.…On…blood…biochemical…examination,… increases…
in… total… cholesterol,…phospholipids,… triglycerides,… total…
protein,…albumin,…inorganic…phosphorus,…and�or…chlorine…
were…observed… in… the…125…and�or…500…mg�kg…groups.…
Histopathologically,…eosinophilic…bodies…of… tubular…cells…
and�or… renal… tubular… degeneration…were… observed…
in… the…kidneys… of…males… in… the… 125… and… 500…mg�kg…
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groups.… In… the… thyroid,…hypertrophy…of… follicular…cells…
was… observed… in… females… receiving… 125…mg�kg…and…
above…and…males…receiving…500…mg�kg.…Furthermore,…
centrilobular…hepatocellular…hypertrophy…was…observed…
in…both… sexes… receiving…500…mg�kg.…These… changes…
observed…at…the…end…of…the…dosing…period…disappeared…
or…were…reduced…after… the…recovery…period.…Based…on…
these… results,… the…no-observed-adverse-effect-level… of…
b-bromostyrene…was… judged… to…be…30…mg�kg�day… for…
both…sexes.
Keywords�…b-bromostyrene,…OECD…TG407,…Repeated…
dose…toxicity

ˎ…Bozo…Research…Center…Inc.

…Okamura…Hˎ1,…Abe…Hˎ2,…Hasegawa-Baba…Yˎ2,…Saito……
Kˎ1, … Sekiya… Fˎ1, … Hayashi… Sˎ1, … Mirokuji … Yˎ1,…
Maruyama…Sˎ1,…Ono…A,…Nakajima…Mˎ3,…Degawa…Mˎ3,……
Ozawa…Sˎ4,… Shibutani…Mˎ2,…Maitani…T�…The… Japan…
Flavour… and…Fragrance…Materials…Association�s…
(JFFMA)…safety…assessment…of…acetal…food…qavouring…
substances…uniquely…used…in…Japan.
…Food…Addit…Contam…Part…A…Chem…Anal…Control…
Expo…Risk…Assess.…2015�32�1384-96.
Using… the…procedure…devised…by… the… Joint…FAO�

WHO… Expert … Commit tee … on… Food… Addi t ives…
(JECFA),…we…performed… safety… evaluations… on… five…
acetal… flavouring…substances…uniquely…used… in…Japan�…
acetaldehyde…2,3-butanediol… acetal,… acetoin…dimethyl…
acetal,…hexanal…dibutyl…acetal,…hexanal…glyceryl…acetal…
and…4-methyl-2-pentanone…propyleneglycol…acetal.…As…no…
genotoxicity…study…data…were…available…in…the…literature,…
all… five…substances…had…no…chemical… structural…alerts…
predicting…genotoxicity.…Using…Cramer�s…classification,…
acetoin…dimethyl… acetal… and…hexanal… dibutyl… acetal…
were… categorised… as… class… I ,… and… acetaldehyde…
2,3-butanediol… acetal,… hexanal… glyceryl… acetal… and…
4-methyl-2-pentanone…propyleneglycol…acetal…as…class…
III.…The…estimated…daily…intakes…for…all…five…substances…
were…within… the… range… of… 1.45-6.53…mg�person�day…
using…the…method…of…maximised…survey-derived…intake…
based…on… the…annual…production…data… in… Japan… from…
2001,… 2005,… 2008… and… 2010,… and… 156-720…mg�person�
day… using… the… single-portion… exposure… technique…
(SPET),…based…on… the…average…use… levels… in…standard…
portion…sizes…of… flavoured… foods.…The…daily… intakes…of…
the… two…class… I…substances…were…below…the… threshold…

of… toxicological…concern… (TTC)… -…1800…mg�person�day.…
The…daily… intakes… of… the… three… class… III… substances…
exceeded… the… TTC… (90… mg�person�day).… Two… of…
these,…acetaldehyde…2,3-butanediol…acetal…and…hexanal…
glyceryl…acetal,…were…expected…to…be…metabolised… into…
endogenous…products…after… ingestion.…For…4-methyl-2-
pentanone…propyleneglycol…acetal,…one…of…its…metabolites…
was…not…expected…to…be…metabolised… into…endogenous…
products.…However,…its…daily…intake…level,…based…on…the…
estimated…intake…calculated…by…the…SPET…method,…was…
about…1�15…000th…of… the…no…observed…effect… level.… It…
was…thus…concluded…that…all…five…substances…raised…no…
safety…concerns…when…used…for…qavouring…foods…at…the…
currently…estimated…intake…levels.…While…no…information…
on… in…vitro…and… in…vivo…toxicity… for…all…five…substances…
was…available,…their…metabolites…were…judged…as…raising…
no…safety…concerns…at…the…current…levels…of…intake.
Keywords�…acetals,…Cramer’s…decision…tree,…food…qavours

ˎ1……Japan…Flavour…and…Fragrance…Materials…Association
ˎ2…Tokyo…University…of…Agriculture…and…Technology
ˎ3…University…of…Shizuoka
ˎ4…Iwate…Medical…Univerisity

…Hashiguchi…Sˎ,…Yoshida…Hˎ,…Akashi…Tˎ,…Komemoto…
Kˎ,…Ueda…Tˎ,… Ikarashi…Y,…Miyauchi…Aˎ,…Konno…Kˎ,…
Yamanaka…Sˎ,…Hirose…A,…Kurokawa…Mˎ,…Watanabe…
Wˎ�…Titanium…dioxide… nanoparticles… exacerbate…
pneumonia… in… respiratory… syncytial… virus… (RSV)-
infected…mice.…Environ.
Toxicol…Pharmacol. …2015�39�879-86.
To… reveal… the…effects… of…TiO2…nanoparticles,… used…

in…cosmetics…and…building…materials,… on… the… immune…
response,…a…respiratory…syncytial…virus… (RSV)… infection…
mouse…model…was…used.…BALB�c…mice…were…exposed…
once… intranasally… to…TiO2…at… 0.5mg�kg…and… infected…
intranasally…with…RSV… five…days… later.…The… levels… of…
IFN-γ… and…chemokine…CCL5,… representative…markers…
of… pneumonia,… in… the…bronchoalveolar… lavage… fluids…
of…RSV-infected…mice…had… increased… significantly… in…
TiO2-exposed…mice… compared…with… the… control… on…
day…5…post-infection,…but…not…in…uninfected…mice.…While…
pulmonary… viral… titers…were… not… affected… by…TiO2…
exposure,…an…increase…in…the…infiltration…of…lymphocytes…
into… the…alveolar…septa… in… lung…tissues…was…observed.…
Immunohistochemical… analysis… revealed…aggregation…
of…TiO2…nanoparticles…near… inflammatory…cells… in… the…
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severely…affected…region.…Thus,… a… single…exposure… to…
TiO2…nanoparticles…affected… the… immune…system…and…
exacerbated…pneumonia…in…RSV-infected…mice.
Keywords�…TiO2,…Immune…response,…Pneumonia

ˎ…Kyushu…University…of…Health…and…Welfare

…Watanabe…Hˎ1,…Tamura…Iˎ1,2,…Abe…Rˎ1,…Takanobu…Hˎ1,……
Nakamura…Aˎ1,… Suzuki…Tˎ3,…Hirose…A,…Nishimura…
Tˎ4,… Tatarazako… Nˎ1�… Chronic… toxicity… of… an…
environmentally…relevant…mixture…of…pharmaceuticals…
to…three…aquatic…organisms…(alga,…daphnid,…and…fish).
Environ…Toxicol…Chem.…2015�35�996-1006.
Principles…of…concentration…addition…and…independent…

action…have…been…used… as… effective… tools… to…predict…
mixture… toxicity… based… on… individual… component…
toxicity.…The… authors… investigated… the… toxicity… of…
a… pharmaceutical… mixture… composed… of… the… top…
10… detected… active… pharmaceutical… ingredients…
(APIs)… in… the… Tama… River… (Tokyo,… Japan)… in… a…
relevant… concentration… ratio.… Both… individual… and…
mixture… toxicities… of… the… 10…APIs…were… evaluated…
by… 3… short-term… chronic… toxicity… tests… using… the…
alga… Pseudokirchneriella… subcapitata,… the… daphnid…
Ceriodaphnia…dubia,… and… the… zebrafish…Danio… rerio.…
With…the…exception…of…clarithromycin…toxicity… to…alga,…
the… no-observed-effect… concentration… of… individual…
APIs… for… each… test… species…was…dramatically…higher…
than… the… highest… concentration… of…APIs… found… in…
the… environment.…The…mixture… of… 10…APIs… resulted…
in… toxicity… to… alga,… daphnid,… and… fish… at… 6.25… times,…
100… times,… and… 15…000… times…higher… concentrations,…
respectively,…than…the…environmental…concentrations…of…
individual…APIs.…Predictions…by…concentration…addition…
and…independent…action…were…nearly…identical…for…alga,…
as… clarithromycin…was… the…predominant… toxicant… in…
the…mixture.…Both…predictions…described…the…observed…
mixture… toxicity… to… alga… fairly…well,…whereas… they…
slightly…underestimated…the…observed…mixture…toxicity…
in… the… daphnid… test.… In… the… fish… embryo… test,… the…
observed…toxicity…fell…between…the…predicted…toxicity…by…
concentration…addition…and… independent…action.…These…
results…suggested…that…the…toxicity…of…environmentally…
relevant…pharmaceutical…mixtures…could…be…predicted…
by… individual… toxicity… using… either… concentration…
addition…or…independent…action.
Keywords�…Active…pharmaceutical…ingredients,…Chronic…

Ecotoxicity,…Environmental…concentration

ˎ1……NC3RsNational…Institute…of…Environmental…Sciences
ˎ2…Okayama…University
ˎ3…Tokyo…Metropolitan…Institute…of…Public…Health
ˎ4…Teikyo…Heisei…University

…Sewell…Fˎ1,…Ragan…Iˎ2,…Marczylo…Tˎ3,…Anderson…Bˎ4,…
Braun…Aˎ5,…Casey…Wˎ6,…Dennison…Nˎ7,…Gri⒏ths…Dˎ8,…
Guest…Rˎ8,…Holmes…Tˎ9,…van…Huygevoort…Tˎ10,…Indans…
Iˎ11,…Kenny…Tˎ12,…Kojima…H,…Lee…Kˎ13,…Prieto…Pˎ14,…
Smith…Pˎ15,…Smedley…Jˎ16,…Stokes…WSˎ17,…Wnorowski…
Gˎ18,… Horgan… Gˎ19�… A… global… initiative… to… refine…
acute… inhalation…studies…through…the…use…of… �evident…
toxicity�… as… an…endpoint�…Towards…adoption…of… the…
fixed…concentration…procedure.
Regul…Toxicol…Pharmacol.…2015�73�770-9.
Acute… inhalation…studies…are…conducted… in…animals…

as… part… of… chemical… hazard… identif ication… and…
characterisation,… including… for… classification… and…
labelling… purposes.…Current… accepted…methods… use…
death… as… an… endpoint… (OECD…TG403… and…TG436),…
whereas… the… fixed… concentration… procedure… (FCP)…
(draft…OECD…TG433)…uses… fewer…animals…and…replaces…
lethality…as…an…endpoint…with…�evident…toxicity.�…Evident…
toxicity… is… defined… as… clear… signs… of… toxicity… that…
predict… exposure… to… the…next…highest… concentration…
will… cause… severe… toxicity…or…death… in…most…animals.…
A…global… initiative… including…20…organisations,… led…by…
the…National…Centre… for… the…Replacement,…Refinement…
and…Reduction…of…Animals… in…Research… (NC3Rs)…has…
shared…data…on…the…clinical…signs…recorded…during…acute…
inhalation…studies… for…172…substances… (primarily…dusts…
or…mists)…with… the… aim… of…making… evident… toxicity…
more…objective…and…transferable…between… laboratories.…
Pairs…of…studies…(5…male…or…5…female…rats)…with…at…least…
a… two-fold…change… in…concentration…were…analysed… to…
determine… if… there…are… any… signs… at… the… lower…dose…
that…could…have…predicted…severe…toxicity…or…death…at…
the…higher…concentration.…The…results…show…that…signs…
such…as…body…weight… loss… (�10�…pre-dosing…weight),…
irregular…respiration,… tremors…and…hypoactivity,… seen…
at… least…once… in…at… least…one…animal…after… the…day…of…
dosing…are…highly…predictive… (positive…predictive…value…
�…90�)…of…severe…toxicity…or…death…at…the…next…highest…
concentration.…The…working…group…has… used… these…
data…to…propose…changes…to…TG433…that… incorporate…a…
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clear…indication…of…the…clinical…signs…that…define…evident…
toxicity.
Keywords�… 3Rs,…Acute… inhalation…studies,…Regulatory…
toxicology

…ˎ1…NC3Rs
…ˎ2…Board…Member,…NC3Rs
…ˎ3…Public…Health…England
…ˎ4…Harlan…Laboratories
…ˎ5…INERIS
…ˎ6…NICEATM
…ˎ7…Home…O⒏ce
…ˎ8…Harlan…Laboratories
…ˎ9…Exponent…International…Limited
ˎ10…WIL…Research
ˎ11…Health…and…Safety…Executive
ˎ12…Huntingdon…Life…Sciences
ˎ13…Korea…Institute…of…Toxicology
ˎ14…EURL…ECVAM
ˎ15…Charles…River…Laboratories
ˎ16…Charles…River…Laboratories
ˎ17…U.S.…Department…of…Agriculture
ˎ18…Product…Safety…Laboratories
ˎ19…BioSS

…Yamaguchi… Hˎ1,2, … Koj ima… H,… Takezawa… Tˎ1�…
Predictive…performance…of… the…Vitrigel-eye… irritancy…
test…method…using…118…chemicals.
J…Appl…Toxicol. …2015�doi�10.1002�jat.3254.
We… recently… developed… a… novel… Vitrigel -eye…

irritancy…test… (EIT)…method.…The…Vitrigel-EIT…method…
is… composed…of… two…parts,… i.e.,… the… construction…of… a…
human…corneal…epithelium… (HCE)…model… in…a…collagen…
vitrigel…membrane… chamber… and… the… prediction… of…
eye… irritancy…by…analyzing…the…time-dependent…profile…
of… transepithelial… electrical… resistance… values… for… 3…
min…after…exposing…a…chemical… to… the…HCE…model.… In…
this… study,…we…estimated… the…predictive…performance…
of… Vitrigel-EIT…method… by… testing… a… total… of… 118…
chemicals.…The…category…determined…by… the…Vitrigel-
EIT…method…in…comparison…to…the…globally…harmonized…
system… classification… revealed… that… the… sensitivity,…
specificity… and… accuracy…were… 90.1�,… 65.9�… and…
80.5�,…respectively.…Here,… five…of…seven… false-negative…
chemicals…were…acidic…chemicals…inducing…the…irregular…
rising…of… transepithelial…electrical…resistance…values.… In…
case…of…eliminating…the…test…chemical…solutions…showing…

pH…5…or…lower,…the…sensitivity,…specificity…and…accuracy…
were…improved…to…96.8�,…67.4�…and…84.4�,…respectively.…
Meanwhile,… nine…of… 16… false-positive… chemicals…were…
classified…irritant…by…the…US…Environmental…Protection…
Agency.… In… addition,… the… disappearance… of… ;O-1,… a…
tight… junction-associated…protein… and…MUC1,… a… cell…
membrane-spanning…mucin…was… immunohistologically…
confirmed… in…the…HCE…models…after…exposing…not…only…
eye…irritant…chemicals…but…also…false-positive…chemicals,…
suggesting… that… such… false-positive… chemicals… have…
an… eye… irritant…potential.…These…data…demonstrated…
that… the…Vitrigel-EIT…method…could…provide…excellent…
predictive…performance… to… judge… the…widespread…eye…
irritancy,… including…very…mild… irritant…chemicals.…We…
hope…that… the…Vitrigel-EIT…method…contributes… to… the…
development…of…safe…commodity…chemicals.
Keywords�… collagen… vitrigel… membrane,… corneal…
epithelium,…eye…irritation…test

ˎ1…National…Institute…of…Agrobiological…Sciences
ˎ2…Kanto…Chemical…Co.,…Inc.

…Kojima…H�…The…use…of…3-D…models…as…alternatives…to…
animal…testing.
Altern…Lab…Anim.…2015�43(4)�P40-3.
A…number…of… three-dimensional… in…vitro…models…are…

now…available,… but… significant… further…developments…
are…needed…before…their…routine…and…widespread…use…as…
alternatives…to…animal…testing…will…be…possible.
Keywords�…alternative,…3-D,…toxicity

…Speit…Gˎ1,…Kojima…H,…Burlinson…Bˎ2,…Collins…ARˎ3,…
Kasper…Pˎ4,…Plappert-Helbig…Uˎ5,…Uno…Yˎ6,…Vasquez…
Mˎ7,…Beevers…Cˎ8,…De…Boeck…Mˎ9,…Escobar…PAˎ10,…
Kitamoto…Sˎ11,…Pant…Kˎ12,…Pfuhler…Sˎ13,…Tanaka…Jˎ14,…
Levy…DDˎ15�…Critical… issues…with… the… in…vivo…comet…
assay�…A…report…of… the…comet…assay…working…group…
in… the…6th… International…Workshop…on…Genotoxicity…
Testing…(IWGT).
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.… 2015�…
783�6-12
As… a… part… of… the… 6th… IWGT,… an… expert…working…

group… on… the… comet… assay… evaluated… critical… topics…
related… to… the… use… of… the… in… vivo… comet… assay… in…
regulatory…genotoxicity… testing.…The… areas… covered…
were�… identification… of… the… domain… of… applicability…
and… regulatory… acceptance,… identification… of… critical…
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parameters…of…the…protocol…and…attempts…to…standardize…
the…assay,…experience…with…combination…and…integration…
with…other…in…vivo…studies,…demonstration…of…laboratory…
proficiency,… sensitivity… and… power… of… the… protocol…
used,… use… of… different… tissues,… freezing… of… samples,…
and…choice… of… appropriate…measures… of… cytotoxicity.…
The…standard…protocol…detects…various… types…of…DNA…
lesions…but…it…does…not…detect…all…types…of…DNA…damage.…
Modifications…of…the…standard…protocol…may…be…used…to…
detect…additional… types…of…specific…DNA…damage… (e.g.,…
cross-links,…bulky…adducts,…oxidized…bases).…In…addition,…
the…working…group… identified…critical…parameters… that…
should…be…carefully…controlled…and…described… in…detail…
in…every…published…study…protocol.…In…vivo…comet…assay…
results… are…more… reliable… if… they…were… obtained… in…
laboratories… that…have…demonstrated…proficiency.…This…
includes…demonstration…of…adequate…response…to…vehicle…
controls…and…an…adequate…response…to…a…positive…control…
for…each…tissue…being…examined.…There…was…a…general…
agreement… that… freezing…of… samples… is…an…option…but…
more…data…are…needed… in…order…to…establish…generally…
accepted…protocols.…With…regard…to…tissue…toxicity,… the…
working…group…concluded… that…cytotoxicity…could…be…
a…confounder…of…comet…results.… It… is… recommended…to…
look…at…multiple…parameters…such…as…histopathological…
observations,…organ-specific…clinical…chemistry…as…well…
as…indicators…of…tissue…inqammation…to…decide…whether…
compound-specific… toxicity…might… inquence…the…result.…
The…expert…working…group…concluded…that…the…alkaline…
in…vivo…comet…assay…is…a…mature…test…for…the…evaluation…
of…genotoxicity…and…can…be…recommended…to…regulatory…
agencies…for…use.
Keywords�…Genotoxicity…testing,…Test…protocol,…Tissue…
toxicity

…ˎ1…Ulm…University,…Institute…of…Human…Genetics
…ˎ2…Huntingdon…Life…Sciences
…ˎ3…University…of…Oslo,…Department…of…Nutrition
…ˎ4……Federal… Institute… for…Drugs…and…Medical…Devices…

(BfArM)
…ˎ5…Novartis…Institutes…for…BioMedical…Research
…ˎ6…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.
…ˎ7…Helix3…Inc.
…ˎ8…Covance…Laboratories…Ltd
…ˎ9…Janssen…Research…�…Development
ˎ10…Boehringer…Ingelheim…Pharmaceuticals…Inc.
ˎ11…Sumitomo…Chemical…Co.…Ltd.

ˎ12…BioReliance…by…SAFC
ˎ13…The…Procter…and…Gamble…Company
ˎ14……Public… Interest… Incorporated…Foundation…Biosafety…

Research…Center
ˎ15…Food…and…Drug…Administration
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川పɿ薬学とレギュラトリーサイエンスɽ
フΝルマシア…2015�51�1.
薬学ڭҭに͓けるレギュラトリーサイエンスについて

論͡たɽ
Keywords�…Pharmaceutical…Science,…Regulatory…Science,…
Curriculum

川పɿレギュラトリーサイエンスのࡐڭについてɽ
研मηンターニュース…2015�255�1.
本薬学会レギュラトリーサイエンス部会Ͱ作成した

薬学部に͓けるレギュラトリーサイエンスڭҭࡐڭҊを
介したɽ
Keywords�…Pharmacist,…Regulatory…Science,…Curriculum

川పɿ本薬ہ方フリートークɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2015�46�…
297-301.
本薬ہ方の課題について，աࡏݱ，ڈ，ক来につい

てݟࢲを·とΊたɽ
Keywords�Japanese…Pharmacopoeia,…Internationalization,
2uality…Control

…Ԟ田宏ɿ第十ࣣ改正本薬ہ方に͓ける化学薬品各
作成のऔりΈɽ
Pharm…Tech…Japan…2015�31�1589-95.
第十ࣣ改正本薬ہ方の͏ͪ特に化学߹成医薬品かۤ

の֓ཁを介するととに，国ࡍ調和֨نͰ͋るϞン
テルカストナトリウムの本薬ہ方のऔりΈに関し
て解説したɽ
Keywordsɿ本薬ہ方，品࣭保ূ

…߹田幸ɿ健߁食品の৽たな機性表ࣔと健߁食品の
品࣭ɽ
薬剤学…2015�75�170-6.
平成25年12݄ʮ食品の৽たな機性表ࣔ制度に関する

検討会ʯがফඅऀிͰ発し，検討会Ͱの議論の݁Ռ，
৽制度のΈがܾ·ったɽචऀ，͜の検討会に委員
としてࢀ加し，ͦ͜Ͱ，ࡏݱの健߁食品の品࣭に関する
ҙݟॻをఏ出したɽ本ߘͰ，検討会発·ͰのܦҢと
ҙݟॻ，検討会のҙݟॻのഎܠとなったࡏݱの健߁食品
の品࣭をࣔす実験݁Ռについてࡌهするととに，৽た
な制度に͓ける品࣭保ূのུ֓について介したɽ
Keywordsɿ機性表ࣔ食品，健߁食品，品࣭保ূ

…߹田幸ɿ健߁食品の৽しい機性表ࣔと品࣭に関す
る課題ɽ

食品衛生学ࡶ誌…2015�56�J135-8.
平成25年12݄ʮ食品の৽たな機性表ࣔ制度に関する

検討会ʯがফඅऀிͰ発し，8ճの検討会Ͱの議論の
݁Ռ，৽制度のΈがܾ·ったɽචऀ，͜の検討会
に委員としてࢀ加し，ͦ͜Ͱࡏݱの健߁食品の品࣭に関
するҙݟॻをఏ出したɽ本講演Ͱ，検討会のҙݟॻの
എܠとなった健߁食品の品࣭をࣔす実験݁Ռと৽たな制
度ͰकΒれる͖課題について介したɽ
Keywordsɿ機性表ࣔ食品，健߁食品，品࣭保ূ

…ଠ田美ཬˎ1，安食ࡊ穂子ˎ2，川原৴夫ˎ2，߹田幸，
֞内৴子ˎ3，御Өխ幸ˎ4ɿ方薬ந出ࣗ動แ装機を用
いたઝ剤の品࣭に関する最ۙの研究ɽ
63�215-21�方のྟচ…2016.
本Ͱ生薬をઝ͡る作業をऀױにͤる͜とが多

͘，正し͘ઝ͡ΒれていないՄ性が͋るɽҰ方，ۙ 年，
方ઝ剤1 ϲ݄分をҰ度にઝ͡て，1分ͣつアルミ
ύックแ装Ͱ͖る方薬ந出ࣗ動แ装機が開発͞れ，実
用化が進ΊΒれているɽ本装置のར用によりҰ定品࣭の
ઝ剤をఏڙする͜とがՄͰ͋り，·たઝ͡る手間がল
ける͜とかΒコンプライアンスの上ঢがظͰ͖るɽし
かし，ظ保ଘによる品࣭ม化について十分な検討が
͞れていないɽͦ͜ͰචऀΒ͜れ·Ͱにઝ剤のదな
保ଘ݅と品࣭保ূظ間の検討を的として，Ұ定ظ間
保ଘޙのઝ剤の色࠼，ຯ及び含有成分量の測定を行った
のͰレϏューとして報告したɽ
Keywordsɿ方薬ந出ࣗ動แ装機，ઝ剤，品࣭保ূ

ˎ1…名古ࢢ立大学大学Ӄ薬学研究Պ
ˎ2……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター
ˎ3…भ保健ࢱ大学薬学部
ˎ4…౦ژ業大学学部όイΦηラϐー学Պ

…߹田幸ɿ機性表ࣔ食品の品࣭保ূの確認ʁ…ॏ
ཁとなる分析法の公開ɽ
I.Bϔルスέア…2016�29�6.
行の機性表ࣔ食品の最大の課題品࣭保ূのऑ͞ݱ

Ͱ͋るɽ各製品の機性関༩成分の分析法が公開͞れな
いと，品࣭理がద正に行Θれているのか，第ऀࡾが
試Ͱ͖ないとい͏題をࢦఠしたɽ
Keywordsɿ機性表ࣔ食品，品࣭保ূ，分析法

…伊౾健Ұ，߹田幸ɿジェωリック医薬品品࣭報
検討会の活動と公的機関Ͱの品࣭評価ɽ
本薬剤師会ࡶ誌…2015�67�985-8.
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ジェωリック医薬品品࣭報検討会について，品࣭確
保にけた各छのऔΈに͓ける位置けととに，論
文・学会報告等に関するՊ学的検討と製剤評価の活動を
介したɽ·たૣظの課題Ѳとରࡦにけて，医ྍと
産のྗڠがよりॏཁとなる͜とをهしたɽ
Keywordsɿޙ発医薬品，品࣭，ద正用

伊౾健Ұɿ医薬品のס૩と水ɽ
ྫྷౚ…2015�90�589-94.
医薬品製剤に͓ける水のׂについて，༩ܗ態とし

ての༹液ととに，ܗݻ製剤の製保ଘ，༩ޙの༹
解なͲの各ஈ֊に͓ける関༩と理方法を֓説したɽ
Keywordsɿ安定性，݁থ水，༹解

…坂本昭，߳औయ子，߹田幸ɿGMP活動に͓ける
原ྉ受入試験のޮ化にけたϋンディーܕラマン分
の活用とٕज़的ཹҙについて（ͦの1）ɽثޫ
Pharm…Tech…Japan…2015�31�1923-6.
Θが国のPIC�S（Pharmaceutical…Inspection…Convention…

and…Pharmaceutical… Inspection…Co-operation…Schemeɿ
医薬品査ڠ定及び医薬品査ڞಉスキーム）加ໍにର
Ԡして，国جࡍ४のGMPに४ڌした製及び品࣭理
体制のߏஙがٻΊΒれているɽͦの݁Ռ，原ྉの受け入
れ࣌なͲのಉロット分別แ装に͓ける全検査のਪ
，原ྉ・ࡐࢿ等のߟࢀ品保なͲ，GMP活動に͓け
る品࣭試験検査業務の֦充がഭΒれているɽ本ߘͰ，
原ྉの受け入れ試験と分析法について֓説したޙ，ラマ
ン分ޫثを用いて医薬品試ྉを測定するࡍのٕज़的ཹҙ
とデータの৴པ性を確保するたΊのߟえ方なͲについ
て，ཹҙをड़たɽ
Keywords�… Raman… spectroscopy,… Raw…material…
identification…test,…GMP

…坂本昭，߳औయ子，߹田幸ɿGMP活動に͓ける
原ྉ受入試験のޮ化にけたϋンディーܕラマン分
の活用とٕज़的ཹҙについて（ͦの2）ɽثޫ
Pharm…Tech…Japan…2015�31�2117-21.
ラマン分ޫ法ͦの原理かΒ試ྉをલ処理なしに分析

する͜とがՄͰ͋り，主に݁থ多ܗのࣝ別に活用して
いる製薬ا業গな͘ないɽ最ۙͰレーβ機ثのখܕ
化によりϋンディーܕのラマン分ޫثొし，原ྉの
受け入れ試験なͲに活用する製薬ا業૿えているɽし
かしながΒ，ʮϋンディーܕラマン分ޫثをಋ入した
のの，分析法のόリデーシϣンの۩体的な評価方法がよ
͘ΘかΒないɽʯʮ·たデータの৴པ性の確保のたΊにͲ
のよ͏なにҙしたΒよいのかΘかΒないɽʯとい͏
࣭を受ける͜と͋り，ʮ特にιフトウェアによるద

൱定について正確͞をཪけるデータがཉしいのͩ
が，ೲಘͰ͖る報がఏࣔ͞れないɽʯといったฉ
͜えて͘るɽ本ߘͰ，ラマン分ޫثを用いて測定する
ߟのٕज़的ཹҙとデータの৴པ性を確保するたΊのࡍ
え方なͲについて，ཹҙをड़たɽ
Keywords�…Raman…spectroscopy,…Analytical…validation,…
GMP

…坂本昭ɿ医薬品製・ྲྀ௨のグローόル化とࢢྲྀ
௨医薬品の品࣭確保ɽ
…Pharmaceutical… and…Medical…Device…Regulatory…
Science…2015�46�773-9.
医薬品製に͓けるグローόル化の֦大により，原ྉ，

中間体含Ίた医薬品等のྲྀ௨に関する品࣭保ূの͋り
方ରԠがٻΊΒれているɽ医薬品製を国内外のෳ
のサイトͰ行͏߹，原ྉ，中間体等をサイト間Ͱ༌ૹ
する機会が多͘なり，༌ૹ࣌に͓ける品࣭ྼ化等のリス
クが૿加するՄ性が͋るɽҰ方，インターωットを௨
͡た国内ະঝ認薬を含Ήݸ人༌入の医薬品なͲのൢച
にِ医薬品が含·れる͜とが͋り，用ऀの健߁ඃ
正ن品を製・ൢചする製薬ا業に͓けるࡁܦ的ଛࣦ
が生͡る͜とがݒ೦͞れているɽ製薬ا業ྲྀ௨્ࢭ
発ݟのたΊのରࡦを行っているが，外装かΒ製剤外؍に
しݟる·Ͱ巧ົに作Βれているِ医薬品͋り，Ұࢸ
てࣝ別が༰қͰないέース͋るɽචऀ原ྉの受入試
験含Ίた工ఔ理及びྲྀ௨医薬品の品࣭理にけた
分析ٕज़のಋ入研究を行って͓り，本ߘͰ，医薬品製
及び物ྲྀのグローόル化にってม化が༧͞れる品
࣭理の͋り方とͦれにってಋ入・活用がظ͞れる
分ޫ法及び分ޫέミカルイメージング法について介し
たɽ
Keywords�… 2uality… control , … Chemical… imaging,…
Counterfeit…drug

…খ出達夫，߳औయ子，߹田幸ɿ平成25年度ʮ本薬
方の試験法等に関する研究ʯ研究報告，ラマン分ޫہ
法の医薬品確認試験のద用に関する研究ɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2015�46�…
342-7.
The…purpose…of… this… study…was… to… investigate… the…

performance…of…Raman…spectroscopy…and…to…establish…
pharmaceutical… quality… evaluation…methods… using…
Raman…Spectroscopy.…Distributed…lMagnesium…stearatez…
has…a…wide…variety…of…physical…properties,…for…example,…
pseudopolymorphism,…relative…content…of…stearate…and…
palmitate,…and…particle…size.…These…properties…inquence…
on…manufacturing… processes… of… products… including…
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lMagnesium… stearatez… as… an… additive… and… their…
quality,… therefore… it… is…necessary…to…control…quality…of…
lmagnesium…stearatez… itself.…Ten…kinds…of…lmagnesium…
stearatez…obtained…di⒎erent…venders…were…measured…by…
the…raman…spectrometry… including… low…frequency.…We…
investigated…relationship…between…their…raman…spectra…
and…pseudopolymorphism.…As… the…results,… they…were…
categorized… as… four… types… of… pseudopolymorphism,…
namely,…mono-,… di-,… tri-hydrate… and… their…mixture.…
Conventional…range…of…raman…spectrum…was…not…able…to…
distinguish…mixture…of…pseudopolymorphism…completely.…
Whereas,… low… frequency… range… of… raman… spectrum…
was…able… to…distinguish… them.…These…data… suggested…
that… raman… spectroscopy,… especially… low… frequency…
raman…was… effective…method… for… discriminating…
pseudopolymorphism…of…magnesium…stearate.
Keywords�…Magnesium… stearate,… Low… frequency…
Raman,…Pseudopolymorphism

…খ出達夫ɿۙ外έミカルイメージングを用いたཻ
ᰒཻの分析ɽ
Pharm…Tech…Japan…2015�31�1499-503.
Granulation… is… one…of… the…critical…processes… in… the…

pharmaceutical…manufacturing.…Understanding…of… the…
granulation…process… is… required… for…establishment…of…
reliable…manufacturing…process.…The…purpose…of… this…
study…was… to… evaluate… the… high… shear… granulation…
process…using…near-infrared… (NIR)… chemical… imaging…
technique.…We…compared…granules…and… tablets…made…
under… appropriate-… and… over-granulation… conditions…
with… high… shear… granulation… using…NIR… chemical…
imaging… system.…We… found… that… segregation… of…
ingredients… occurred… in… the… tablets… and… granules…
under… over-granulation… conditions.…This… interesting…
phenomenon…provided…significant…information…regarding…
the…mechanism…of…high…shear…granulation.
Keywords�…Near-Infrared,…Chemical… imaging,…High…
shear…granulation

…খ出達夫，岡ཹ༔祐ˎ，井上جݩˎ，ਂ水ܒ朗ˎ，߳औ
య子，߹田幸ɿ平成26年度ʮ本薬ہ方の試験法等
に関する研究ʯ研究報告，ラマン分ޫ法の定量試験
のద用に関する研究ɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2016�47�…
144-9.
The…purpose…of… this… study…was… to… investigate… the…

performance…of…quantification…for…Raman…spectroscopy.…

Acetaminophen,… as…active…pharmaceutical… ingredient…
and…lactose…monohydrate,…as…excipient…were…mixed…by…
a…blender.…The…content…ratio…of…acetaminophen…�…lactose…
was…20… �…80.…The…mixed…powder…was…compressed… into…
experimental… tablets…using…300…mg…of…mixture…and…20…
MPa…pressure…by…hand.…Raman…Spectra…of… the…tablets…
were…measured…using…backscattering,…transmission…and…
PhAT…probe…modes.…Calibration…curve…was…created…by…
using…peak…ratio…of…acetaminophen…and…lactose…because…
of… canceling… of… influence… of… fluorescence… and… path…
length…of…light.…The…quantitative…results…by…transmission…
mode… were… obtained… the… highest… correlation… to…
those…by…normal…UV…method… in… the… three…kinds… of…
measurement…mode…and…showed…enough…accuracy…and…
precision…as…a…pharmaceutical…quantification…in…process…
analytical… technology… (PAT).…These…data… suggested…
that…Raman…spectroscopy,…especially…transmission…mode…
was… effective…method… for… quantification… of… content…
uniformity…of…solid…dosage…forms.
Keywords�… Raman… spectroscopy,… Transmission,…
2uantification

ˎ1…Meiji…Pharmaceutical…University

…Imazato-Hirano…Mˎ1,…Taniguchi…Yˎ2,…Kakehi…Mˎ3,…
Kuze…Yˎ3,…Nakamura…Tˎ4,…Minamide…Yˎ5,…Miya…Kˎ6,…
Hosogi…Jˎ7,…Katashima…Mˎ8,9,…Maekawa…Kˎ9,10,…Okuda…
H,…Niimi…S,…Kawasaki…N,… Ishii-Watabe…A,…Katori…N�…
Japanese…bioanalytical…method…validation…guideline�…
the…world’s… first… regulatory…guideline…dedicated… to…
ligand…binding…assays.
Bioanalysis…2015�7�1151-6.
After… almost… one… and… a… half… years… of… thorough…

discussion,… bThe…Guideline… on…Bioanalytical…Method…
(Ligand…Binding…Assay)…Validation… in…Pharmaceutical…
Development’…was… issued…on…1…April… 2014… from… the…
Ministry…of…Health,…Labour…and…Welfare… (MHLW)…of…
Japan.This…Guideline,…hereinafter… referred… to… as… the…
bMHLW…LBA…Guideline,’… is…the…world’s…first…regulatory…
guideline… solely…dedicated… to… ligand-binding… assays…
(LBA)… and… became… effective… on… 1…April… 2015.… To…
develop… the…MHLW…LBA…Guideline,… its… supplemental…
2�A…Document… <2>…and… their…English… translation… <3>,…
the…authors…have…worked…in…the…Study…Group…of…MHLW…
and… its… affiliated…LBA…Working…Group,… representing…
the…regulatory…agency…and… industries.This…manuscript…
provides…an…overview…of…the…developing…process…of…the…
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MHLW…LBA…Guideline…and…the…highlights…of…key…issues.
Keywords�…Bioanalysis,…Ligand-binding…assay,…guideline

…ˎ1…ノόルティスフΝーマ（ג）
౦レリサーチηンター（ג）…2ˎ…
…ˎ3…田薬品工業（ג）
৽本Պ学（ג）…4ˎ…
島テクノリサーチ（ג）…5ˎ…
…ˎ6…中外製薬（ג）
（ג）和発߬キリンڠ…7ˎ…
…ˎ8…アステラス製薬（ג）
…ˎ9…本製薬工業ڠ会
ˎ10…久ޫ製薬（ג）

…ੴ井明子，多田ູ，ླ木ୖ雄，川崎ナナɿੈ࣍߅体
医薬品のඇྟচ試験ɽ
薬学ࡶ誌…2015�135�857-66.
ۙ年，アミノ酸置等により，߅原Fc受༰体との

݁߹性等を改มした༷ʑなੈ࣍߅体医薬品の開発が進
లしているɽ本ߘͰ，߅体の໔Ӹエフェクター作用を
୲͏FcЍ受༰体，及び，߅体の細胞内༌ૹを୲͏FcRn
について，ヒトと動物のछࠩの؍かΒ͜れ·Ͱのݟ
を理したɽ·た，Fc受༰体にযを͋てて，ੈ࣍
ߟ体医薬品のඇྟচ薬理作用，薬物動態評価に͓いて߅
ྀす͖߲ࣄをߟしたɽ
Keywordsɿੈ࣍߅体医薬品，Fc受༰体，ඇྟচ試験…

…֯ 田৻Ұˎ1,2，ੴ井明子ɿੈ࣍όイΦ医薬開発に
けた創薬イノϕーシϣンɽ
薬学ࡶ誌…2015�135�841-2.
アンメットニーζをຬたす৽نόイΦ医薬品としてظ

͞れる医薬品ީิ分子の中かΒ，高機化サイトカイ
ンมҟ体，ೋॏ特ҟ性߅体を中心に，最ۙの開発研究を
介するとڞに，ੈ࣍όイΦ医薬品開発に͓けるن制
上の課題を·とΊたɽ
Keywordsɿੈ࣍όイΦ医薬品，高機化，開発

ˎ1…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
ˎ2…大ࡕ大学大学Ӄ

ੴ井明子，川崎ナナˎɿόイΦ医薬品のݱ状とలɽ
フΝルマシア…2015�51�403-7.
όイΦテクノロジーԠ用医薬品（όイΦ医薬品）と

，遺伝子えٕज़細胞ഓཆٕज़等のόイΦテクノ
ロジーをԠ用して製͞れる医薬品Ͱ͋り，えタン
ύク࣭医薬品，及び，細胞ഓཆ医薬品をࢦすɽ本ߘͰ，
όイΦ医薬品に関する総論として，表的なόイΦ医薬

品，Ұൠ的名শ，及び，開発動とలについて֓説したɽ
KeywordsɿόイΦ医薬品，Ұൠ的名শ，開発動

ˎ…ԣࢢ立大学

制ɽنੴ井明子ɿϖプチド医薬品に関する，و井ଇڮ
Pharm…Stage…2015�10�13-8.
50アミノ酸جҎԼの遺伝子え及び߹成ϖプチド

を中心に，本に͓けるঝ認品，ガイドライン，特性
解析，ฒびに，֨ن及び試験方法について֓説したɽ
Keywordsɿ遺伝子えϖプチド医薬品，߹成ϖプチ
ド医薬品，品࣭評価

…ླ 木ୖ雄，ੴ井明子，村和子，ণڮ，࢘井ଇو，
中川Ώかりˎ1，森岡子ˎ1，田ᬒར2ˎ࢙，藤田奈穂ˎ2，
༨田ޫˎ3，嶋村ӳ雄ˎ3，倉田3ˎݑ߁，田純也ˎ4，খ
山定རˎ4，川崎ナナɿ本薬ہ方各ϔύリン定量法
の改良に関Θる研究ɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2015�46�…
797-806
第十改正ہ第ೋิにऩ͞ࡌれたϔύリン定量法

，多機関ڞಉ研究によりࣨ間ݱ࠶性を含Ίた分析法ό
リデーシϣンが実͞ࢪれ，৴པ性が確認͞れたのͰ
͋ったが，平成25年度かΒ平成26年度にかけて実͞ࢪれ
た第十改正ہ第ೋิ定量法を用いたϔύリンナト
リウムඪ४品けのたΊのڞಉ検定に͓いて，測定͞
れるޫٵ度が͘，良なઢ性がಘΒれないたΊ試験
成立݅をຬた͞ないέースがස発する，とい͏題が
生͡たɽ

本題，試験に用いる第ᶘaҼ子（トロンϏン）
アンチトロンϏンの特性が原ҼͰ͋るとߟえΒれたɽࢢ
ൢ͞れているトロンϏン試薬及びアンチトロンϏン試薬
，ہϔύリン試験のద߹性をྀߟした品࣭理が
行ΘれているΘけͰな͘，ޙࠓͦの特性がม動する
Մ性がߟえΒれるたΊ，（1）ٸۓのରࡦとして，第
十改正ہ第ೋิ定量法に用Ͱ͖るトロンϏン試
薬及びアンチトロンϏン試薬のબ定，なΒびに（2）試
薬の特性のม動にରԠՄなہϔύリン定量法とし
て，トロンϏン及びアンチトロンϏンのೱ度をݶ定しな
い試験法のઃ定がඞཁとߟえΒれたɽ

本ߘͰ，上هରԠのたΊの検討݁Ռについて報告し
たɽ
Keywordsɿہϔύリン定量法，試薬બ定，ޫٵ度
݅

ˎ1……（Ұࡒ）医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンスࡒ
ஂ
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ˎ2…エイワイフΝーマ（ג）
ˎ3…ැ܂薬品工業（ג）
（ג）田製薬工࣋…4ˎ

…袴塚高志ɿ͜れかΒの薬ہ方　第6ճ　第17改正本
薬ہ方に͓ける生薬関連߲ࣄの改正ɽ
Pharm…Tech…Japan…2015�12�87-94.
本薬ہ方（ہ）に͓ける生薬関連߲ࣄの特につ

いて，多成分系としての生薬，生薬の多༷性，ہ原Ҋ
作成プロηスの化学薬品等との૬違，の؍かΒ解説し
たޙ，第17改正に͓ける改正について説明したɽ最ޙ
に，国ࡍ調和のରԠ，いすいہ方の改ળなͲの
ड़したɽهの͋りかたについてޙࠓ
Keywordsɿ第17改正本薬ہ方，生薬等，国ࡍ調和

…花尻（木倉）瑠理ɿʮݥةドラッグʯと，ͦの検出
のมભɽྫࣄ
医薬ジϟーナル…2016�52�57-60ɽ
͜の3年間Ͱݥةドラッグをऔり͘ר状況著し͘ม

化したɽݥةドラッグ製品，含有成分がࢦ定薬物にࢦ
定͞れると，速かにߏྨࣅ物࣭に置してൢച͞れ
るたΊ，ྲྀ ௨とن制とのʮいたͪ͝っ͜ʯがଓいていたɽ
特に平成24年ࠒかΒ，ݥةドラッグがىҼした健߁ඃ
ࣗ動ंނࣄが૿ٸし，ਂ ，な社会題となったɽҰ方ࠁ
平成26年6݄に͖ىたݥةドラッグがىҼしたࣗ動ं
݅ࣄをܖ機に，国を͋͛てݥةドラッグにରするن
制とऔకりを強化した݁Ռ，平成27年にݥةドラッグ
製品のྲྀ௨ܹݮしたɽ本ߘͰ，ͦͦݥةドラッ
グとԿか，·た，ࢦ定薬物ࢦ定によるن制とݥةドラッ
グྲྀ௨実態のม化について؆単に解説するɽ
Keywords�… New… psychoactive… substances,… law…
enforcement,…designated…substances

…花尻（木倉）瑠理ɿݥةドラッグのྲྀ௨実態のѲと
ྲྀ௨༧測ɽ
公ऺ衛生…2015�79�255-8.
厚生࿑ಇল，ݥةドラッグのྲྀ௨とن制のʮいたͪ

͝っ͜ʯ的状況をଧഁす͘，平成24年度及び25年度に
2छྨのߏをରとして医薬品医ྍ機ث等法（平成26
年11݄25より薬ࣄ法が改শ）ԼͰॳΊてแׅࢦ定をಋ
入したɽ·た，麻薬औక及び麻薬औక員に医薬品医ྍ
機ث等法上のࢦ定薬物にରするऔకݶݖの༩等を内༰
とする法改正を，平成26年度にࢦ定薬物の単純所࣋・
する͜と等を内༰とする法改正ࢭې用等をേଇ͖Ͱ
を実ࢪしたɽ͞Βに，平成26年度ޙҎ߱に，ࢦ定薬
物のスϐードࢦ定を行ったɽҰ方，平成26年8݄より
அଓ的に，ࢦ定薬物のൢചのՄ性が͋るళฮにରし検

査໋ྩを実ࢪし，͞Βに，平成26年にݥةドラッグ
にΘる医薬品医ྍ機ث等法を改正し，ʮࢦ定薬物とಉ
等Ҏ上にਫ਼ਆ毒性を有する֖વ性が高い物Ͱ͋るٙいが
͋る物品ʯについて検査໋ྩ及びൢച等ఀྩ໋ࢭを行
͏͜とをՄとしたɽ͜のよ͏に，平成24年度Ҏ߱，ة
ͰߘʑとมΘっているɽ本ࠁドラッグをΊ͙る状況ݥ
，国立医薬品食品衛生研究所（国立衛研）が実ࢪして
いるݥةドラッグྲྀ௨実態調査の݁Ռをとに，ࢦ定薬
物制度によるن制とݥةドラッグྲྀ௨実態のม化につい
て解説したɽ
Keywords�… New… psychoactive… substances,… drug…
monitoring,…designated…substances

…ിݡҰ郎ˎ1，佐藤ཅ࣏，ླ木ˎ2,3，ٶ田ढ़உˎ4，森
ඌ༑宏ˎ5，ԣ川2,6ˎ࠸ɿ（࠲ஊ会）৽制度࠶生医ྍ
にԿをたΒすかɽ
14�9-16�生医ྍ…2015࠶.
2014年11݄に，ʮ医薬品，医ྍ機ث等の品࣭，有ޮ性

及び安全性の確保等に関する法ʯ（ུশɿ医薬品医ྍ
機ث等法，薬機法）及びʮ࠶生医ྍ等の安全性の確保等
に関する法ʯ（ུশɿ࠶生医ྍ等安全性確保法，࠶生
医ྍ৽法）が試行͞れたɽ͜れを受け，৽制度がޙࠓの
を及ڹ成にͲのよ͏なӨܗࢢ，生医ྍ等の研究開発࠶
΅すかについて，行政，アカデミア，産業քの専門家と
とに議論したɽ
Keywordsɿ医薬品医ྍ機ث等法，薬機法，࠶生医ྍ等
安全性確保法

ジϟύン・ティッシュ・エンジニアリング（ג）…1ˎ
ˎ2…本࠶生医ྍイノϕーシϣンフΥーラム
メディωット（ג）…3ˎ
ˎ4…本医ྍ政ࡦ機ߏ
ˎ5…౦ژ医ՊࣃՊ大学
ˎ6…富士フイルム（ג）

Ӝ巧ɿθノフリーɽࡾ
14�52-3�生医ྍ…2015࠶.
ʮθノフޠ用͞れている用͘生医ྍ分野Ͱۙ年࠶

リー（xeno-free）ʯ（ʮxenogenic…component… freeʯの
について解説したɽ（ܗॖ
Keywordsɿθノフリー（xeno-free），ES細胞，iPS細胞

…遊佐敬介，લ田༸ॿˎ，苑宇哲ɿόイΦ医薬品製
用CHO細胞にԚછྫࣄを引͖͜ىしたϕシウイルス
2117についてɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス2015�46�…
556-9.
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CHO細胞によるόイΦ医薬品の製࣌に͖ىたϕシ
ウイルス2117のԚછྫࣄについてウイルス安全性の؍
かΒ解説したɽ
KeywordsɿCHO細胞，ϕシウイルス，ウイルス安全性

本大学۽…ˎ

…村岡ͻとΈ，佐藤ཅ࣏ɿ࠶生医ྍの実用化・産業化に
制ɽنけた৽しい法
ਛとಁ析…2015�79�872-6.
薬機法及び࠶生医ྍ等安全性確保法のࢪ行により，加

速度的に進Ήࣄが༧測͞れる࠶生医ྍに関し，実用化・
産業化に関Θる法ن制のݱ状について֓説したɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ，薬ࣄトラック，医ࣄトラック

…Hayakawa…Tˎ1,…Aoi…Tˎ2,…Bravery…Cˎ3,…Hoogendoorn…
Kˎ4,…Knezevic…Iˎ5,…Koga…Jˎ6,…Maeda…Dˎ7,…Matsuyama…
Aˎ8,…McBlane…Jˎ9,…Morio…Tˎ10,…Petricciani… Jˎ11,…Rao…
Mˎ12,…Ridgway…Aˎ13,…Sato…Dˎ7,…Sato…Y,…Stacey…Gˎ14,……
Sakamoto… Nˎ7,… Trouvin… JHˎ15,… Umezawa…Aˎ16,…
Yamato…Mˎ17,…Yano…Kˎ17,…Yokote…Hˎ18,…Yoshimatsu…
Kˎ6,…;orzi-Morre…Pˎ19�…Report… of… the… international…
conference… on… regulatory… endeavors… towards… the…
sound…development…of…human…cell…therapy…products.
Biologicals…2015�43�283-97.
The…regulation…of…human…cell… therapy…products… is…

a…key… factor… in… their…development… and…use… to… treat…
human…diseases.… In…that…regard,… there… is…a…recognized…
need… for…a…global…effort… to…develop…a… set…of… common…
principles… that…may…serve… to… facilitate…a…convergence…
of… regulatory…approaches… to…ensure… the… smooth…and…
efficient… evaluation… of… products.… This… conference,…
with…experts… from…regulatory…agencies,… industry,…and…
academia,… contributed… to… the…process… of…developing…
such…a…document.…Elements…that…could…form…a…minimum…
consensus… package… of… requirements… for… evaluating…
human… cell… therapy… products… were… the… overall…
focus… of… the… conference.…The… important… regulatory…
considerations…that…are…unique…to…human…cell… therapy…
products…were…highlighted.…Sessions…addressed…specific…
points… that… are… different… from… those… of… traditional…
biological�biotechnological… protein… products.… Panel…
discussions… complemented… the… presentations.…The…
conference… concluded… that…most… of… the… current…
regulatory… framework… is…appropriate… for…cell… therapy,…
but…there…are…some…areas…where…the…application…of…the…
requirements…for…traditional…biologicals…is…inappropriate.…

In… addition,… it…was… agreed… that… there… is… a…need… for…
international…consensus…on…core…regulatory…elements,…
and…that…one…of… the…major… international…organizations…
should…take…the… lead… in… formulating…such…a…consensus…
document.
Keywords�…Stem…cells,…Therapy,…Transplantation

…ˎ1…Kindai…University
…ˎ2…Kobe…University
…ˎ3…Advanced…Biologicals,…UK
…ˎ4…Novartis…Pharmaceuticals,…Switzerland
…ˎ5…World…Health…Organization…(WHO)
…ˎ6……Japan…Pharmaceutical…Manufacturers…Association…

(JPMA)
…ˎ7……Pharmaceuticals… and…Medical… Devices…Agency…

(PMDA)
…ˎ8……National…Institute…of…Biomedical…Innovation…(NIBIO)
…ˎ9……Medicines… and…Healthcare… Products…Regulatory…

Agency…(MHRA),…UK
ˎ10…Tokyo…Medical…and…Dental…University
ˎ11……International…Alliance…for…Biological…Standardization…

(IABS)
ˎ12…New…York…Stem…Cell…Foundation,…USA
ˎ13…Health…Canada,…Canada
ˎ14……National… Institute… of… Biological… Standards… and…

Control…(NIBSC),…UK
ˎ15…University…Paris…Descartes,…France
ˎ16……National…Institute…for…Child…Health…and…Development…

(NICHD)
ˎ17…Tokyo…Women�s…Medical…University
ˎ18…Chemo-Sero…Therapeutic…Institute
ˎ19…Pharma…Biotechnology,…France

…Yasuda…S,… Sato…Y�…Tumorigenicity… assessment… of…
human…cell-processed…therapeutic…products.
Biologicals…2015�43�416-21.
Human…pluripotent…stem…cells… (hPSCs)…are…expected…

to…be…sources…of…various…cell…types…used…for…cell…therapy,…
although…hPSCs…are…intrinsically…tumorigenic…and…form…
teratomas…in…immunodeficient…animals…after…transplant.…
Despite…the…urgent…need,…no…detailed…guideline…for…the…
assessment…of… tumorigenicity…of…human…cell-processed…
therapeutic…products… (hCTPs)…has…been… issued.…Here…
we…describe…our…consideration…on… tumorigenicity…and…
related… tests…of…hCTPs.…The…purposes…of… those… tests…
for… hPSC-based… products… are… classified… into… three…
categories�… 1)… quality… control… of… raw…materials�… 2)…
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quality…control…of… intermediate�final…products�…and…3)…
safety…assessment…of…final…products.…Appropriate…types…
of…tests…need…to…be…selected,…taking…the…purpose(s)…into…
consideration.…In…contrast,…human…somatic…(and…somatic…
stem)…cells…are…believed…to…have… little… tumorigenicity.…
Therefore,…GMP-compliant…quality…control… is…essential…
to…avoid…contamination…of…somatic…cell-derived…products…
with… tumorigenic… cells.… Compared… with… in… vivo…
tumorigenicity… tests,… in…vitro…cell…proliferation…assays…
may… be…more… useful… and… reasonable… for… detecting…
immortalized…cells… that…have…a…growth…advantage… in…
somatic…cell-based…products.…The…results…obtained…from…
tumorigenicity… and… related… tests… for…hCTPs… should…
meet…the…criteria…for…decisions…on…product…development,…
manufacturing…processes,…and…clinical…applications.
Keywords�…tumorigenicity…tests,…pluripotent…stem…cells,…
somatic…stem…cells

…ૣ 川ᴲ夫ˎ，佐藤ཅ࣏ɿΘが国の࠶生医ྍ実用化促進
のن制උとੈքͰの位置ͮけɽ
14�225-41�生医ྍ…2015࠶.
本に͓ける࠶生医ྍ関連の法ྩ͓よびࢦ等のඋ

の状況͓よびւ外の࠶生医ྍのن制動に関して解説し
たɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ，薬機法，࠶生医ྍ等安全性確保
法

大学薬学総߹研究所ـۙ…ˎ

…佐藤ཅ࣏ɿ࠶生医ྍ等に用͞れる細胞加工物の品 ・࣭
安全性評価ʕリスクϕースアプローチのߟえ方ʕɽ
όイΦインμストリー…2016�33�54-64.
細胞加工物の品࣭・安全性評価の原ଇと͞れるリスク

ϕースアプローチのߟえ方について解説したɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ等製品，EMA，リスクϕースアプ
ローチ

佐藤ཅ࣏ɿ生物由来原ྉج४ɽ
15�89-90�生医ྍ…2016࠶.
平成26年の薬ࣄ法の薬機法の改正・改শにとなっ

て実͞ࢪれた生物由来原ྉج४の改正について解説し
たɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ等製品，生物由来原ྉ，BSE

…ఴ田麻由実ˎ，佐藤ཅ࣏ɿ࠶生医ྍに関するΘが国の
法ن制とւ外のن制についてɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2016�47�…

86-92
Θが国の࠶生医ྍ関連の法ྩ・ࢦのඋ状況͓よび

ւ外のن制の動について解説したɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ，薬機法，࠶生医ྍ等安全性確保
法

ˎ…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所

…佐藤ཅ࣏ɿ࠶生医ྍ等製品の製品化に大な͜と・・・
品࣭の確保をͲ͏するかʕ改正薬ࣄ法ࢪ行にけた，
ガイμンス等のඋ状況と解説ɽ
ྟচ医薬…2016�32�89-95.
薬機法ࢪ行にい発出͞れる࠶生医ྍ等製品の品࣭の

確保に関するガイμンス等のඋ状況と内༰について解
説したɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ等製品，薬機法，生物由来原ྉج
४

…山ޱরӳˎ，内田恵理子ɿ遺伝子ྍ࣏の開発に関する
զが国のن制とւ外動ɽ
Pharma…Medica…2015�33(4)�51-9.
ʮ遺伝子ྍ࣏等ྟচ研究に関するࢦʯの改正内༰を

中心に，本とւ外に͓ける遺伝子ྍ࣏関連ن制の動
について֓説したɽ
Keywordsɿ遺伝子ن，ྍ࣏制，レギュラトリーサイエ
ンス

ˎ…本薬Պ大学

内田恵理子ɿ遺伝子ྍ࣏に関するզが国のن制動ɽ
Bio…Industry…2015�32(8)�13-20.
զが国に͓ける遺伝子ྍ࣏のن制の最৽動と，遺伝

子ྍ࣏用製品の開発・実用化促進のたΊのࢦの改正に
けたऔについて介したɽ
Keywordsɿ遺伝子ن，ྍ࣏制，レギュラトリーサイエ
ンス

…内田恵理子ɿ生物薬品委員会の検討課題ʵマイコプラ
ζマ൱定試験の改正によるNATのੵۃ的活用ʵɽ
…医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス…2015�46�…
698-708.
本薬ہ方ߟࢀ報マイコプラζマ൱定試験のPCR法

改正のたΊに実ࢪしたڞಉ研究の内༰を説明するとと
に，17ہͰの主な改正及びマイコプラζマ൱定試験と
して֩酸૿෯法（NAT）を実ࢪする߹のҙ等に
ついて解説したɽ
Keywordsɿマイコプラζマ，本薬ہ方，NAT
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…内田恵理子ɿඍ生物試験法2�A　ݱのࠔったʂに
える誌上ηミナー第27ճɽ
Pharm…Tech…Japan…2016�32�93-4.
本薬ہ方ߟࢀ報マイコプラζマ൱定試験の17ہ改

正Ҋとして公表͞れた֩酸૿෯法（NAT）の実ࢪに関
する࣭にରしてճしたɽ
Keywordsɿマイコプラζマ，本薬ہ方，NAT

内田恵理子ɿ遺伝子ྍ࣏用製品等の開発に͓ける国内
ɽ制動ن
Pharm…Stage…2016�15(11)�9-15.
遺伝子ྍ࣏にる国内ن制のݱ状を介するとと

に，2015年に改正͞れたʮ遺伝子ྍ࣏等ྟচ研究に関す
るࢦʯの改正及び遺伝子ྍ࣏用製品ࢦの改正に
けたऔについて介したɽ
Keywordsɿ遺伝子ن，ྍ࣏制，レギュラトリーサイエ
ンス

内田恵理子ɿ遺伝子ྍ࣏製品開発に͓けるւ外ن制動
ɽ
Pharm…Stage…2016�15(11)�16-22.
Ԥถのن制ہが発出している遺伝子ྍ࣏用製品関連

ガイμンスの発出の動と，最ۙ発出͞れたガイμンス
の内༰について介したɽ
Keywordsɿ遺伝子ن，ྍ࣏制，レギュラトリーサイエ
ンス

Ohoka…N,… Shibata…N,…Hattori…T,…Naito…M�…Protein…
Knockdown…Technology�…Application… of…Ubiquitin…
Ligase…to…Cancer…Therapy.
Curr…Cancer…Drug…Targets. …2016�16�136-46.
Selective…degradation…of…pathogenic…proteins…by…small…

molecules…in…cells…is…a…novel…approach…for…development…
of…therapeutic…agents…against…various…diseases,…including…
cancer.…We… and… others… have… developed… a… protein…
knockdown…technology…with…a…series…of…hybrid…small…
compounds,…called…SNIPERs… (Specific…and…Nongenetic…
IAP-dependent… Protein… ERasers) �… and… peptidic…
chimeric…molecules,… called…PROTACs… (proteolysis-
targeting…chimeric…molecules),…which… induce…selective…
degradation… of… target… proteins… via… the… ubiquitin-
proteasome…pathway.…These…compounds… include… two…
di⒎erent…ligands…connected…by…a…linker�…one…is…a…ligand…
for…a…ubiquitin…ligase…and…the…other…is…a…ligand…for…the…
target…protein,…which…are…expected…to…crosslink…these…
proteins… in…cells.…Theoretically,… any…cytosolic…protein…
can…be… targeted… for…degradation…by… this… technology.…

To… date,… several… SNIPERs… and…PROTACs… against…
various…oncogenic…proteins…have…been…developed,…which…
specifically… induce…polyubiquitylation…and…proteasomal…
degradation…of…the…oncogenic…proteins,…resulting…in…cell…
death,…growth…arrest,…or… impaired…migration…of…cancer…
cells.…Thus,… this…protein…knockdown…technology…has…a…
great…potential…for…cancer…therapy.
Keywords�…Ubiquitin,…Proteasome,…IAP

…Okuhira…Kˎ,…Demizu…Y,…Hattori…T,…Ohoka…N,…Shibata…
N,…Kurihara…M,…Naito…M�…Molecular…Design,…Synthesis,…
and… Evaluation… of… SNIPER(ER)… That… Induces…
Proteasomal…Degradation…of…ERa.
Methods…Mol…Biol.…2016�1366�549-60.
Manipulation… of… protein… stability… using… small…

molecules…has…a…great…potential…for…both…basic…research…
and…clinical…therapy.…Based…on…our…protein…knockdown…
technology,…we… recently… developed… a… novel… small…
molecule… SNIPER(ER)… that… targets… the… estrogen…
receptor…alpha…(ERЋ)…for…degradation…via…the…ubiquitin-
proteasome…system.…This…chapter…describes…the…design…
and…synthesis…of…SNIPER(ER)…compounds,…and…methods…
for…the…evaluation…of…their…activity…in…cellular…system.
Keywords�…Estrogen… receptor,… Protein… knockdown,…
SNIPER

ˎ…ಙ島大学大学Ӄ医ࣃ薬学研究部

…ഭ田ल行ɿ人工関અ　ʙ医工連ܞが進Ήカスタムメイ
ドՄ動部位ʙɽ
電子報௨৴学会誌…2015�98�279-83.
人工関અ置ज़，௧Έによりา行がࠔになったױ

ऀがา行Ͱ͖るよ͏になるなͲ，生活の࣭の上に大͖
͘貢献しているɽ安定したྍ࣏成がಘΒれるたΊ，ຖ
年ྫが૿加して͓り，国内Ͱ年間20…ສྫが実
れているɽしかし，人工関અのण໋10年かΒ20年͞ࢪ
とݴΘれ，ෆ۩߹により࠶手ज़がඞཁになる߹͋る
たΊ，ण໋化がٻΊΒれているɽߋに，関અのՄ動Ҭ
の֦大といった，機上のཁٻ૿大して͓り，ࡐྉ
開発，ナϏゲーシϣンのར用，カスタムメイド化なͲ，
༷ʑな方໘かΒの研究開発が行Θれているɽ
Keywordsɿ人工関અ，高分子量ポリエチレン，ナϏ
ゲーシϣン

…岡本吉߂ɿޮ的に薬ࣄਃを進Ίてい͘たΊの۩体
的߲ࣄとର処法ɽ
本ࣃՊ医学会誌…2016�35�66-7.

257誌　　上　　発　　表　　（総　説　・　解　説）



医ྍ機ث（主にクラスIII及びIV）の製ൢചをしよ
͏とするऀ，品͝とにͦの製ൢചについての厚生
࿑ಇ大ਉのঝ認を受けなけれなΒない͜ととなってい
るɽ製品のඪઃ定，評価߲，評価方法のଥ性につ
いて，ਃのલにPMDAのର໘ॿݴにて確認する͜
とがਪ͞れるɽ特に৽しい製品なͲ，ࠓ·Ͱの製品
とҟなるリスクがߟえΒれる߹，طଘの評価ج४Ͱ
評価がෆ十分なՄ性が͋る͜とを認ࣝするඞཁが͋
るɽ૬ஊ制度をੵۃ的に活用する͜とにより，審査に͓
ける論等をਃલに明確化，ڞ有する͜とがͰ͖るた
Ί，製品化·Ͱのظ間がॖ͞れるとߟえるɽ
Keywordsɿ医ྍ機ث，薬ࣄ，審査

…佐藤ݠҰˎ1，ߥ木ୢ也ˎ2，൧島正也ˎ3，伊藤隆夫ˎ4，
井上խˎ5，大Լণརˎ6，খ田ণ宏ˎ7，野ˎ8，ࠨ
ւॱˎ9，ੁ原敬৴ˎ2，ླ木ٛ紀ˎ10，୍田雄11ˎ࣏，塚本
༸子ˎ12，఼कढ़介ˎ13，松野哲14ˎݫ，ؙ山裕Ұˎ15，水
প߃ӳˎ16，村井活6ˎ࢙，吉成河法ལˎ17，৽ޗ৳ݟɿ
ɽ制動ن生医ྍの最ۙの題と࠶
Pharm…Tech…Japan…2015�31�1290-301.
Θが国に͓ける࠶生医ྍのྺ࢙をৼりฦりつつ，ۙ年

の࠶生医ྍのٕज़進าͦれをऔりن͘ר制がม化した
എ࠶，ܠ生医ྍの実用化を促進する制度的Έ，法 ・ྩ
ガイドラインのݱ状なͲを理した.͞Βに，࠶生医
ྍ等製品の特にͮجいた品࣭理，安全性を確保す
る上Ͱのཁ評価ࢦඪを，関連するガイドライン最
৽のن制にଈして·とΊたɽ
Keywordsɿ࠶生医ྍ，実用化，ن制動

…ˎ1…テルϞ（ג）
…ˎ2…（Ұࡒ）化学及݂清ྍ法研究所
…ˎ3…ཬ第Ұڞࡾワクチン（ג）
…ˎ4…メルク（ג）
…ˎ5…Ѵ化成メディカル（ג）
…ˎ6…（Ұ社）本݂液製剤機ߏ
…ˎ7…本ポール（ג）
…ˎ8…シグマアルドリッヒジϟύン߹ಉ会社
…ˎ9…大本ॅ༑製薬（ג）
ˎ10…ੵ水メディカル（ג）
ˎ11…౦༸（ג）
ˎ12…Ѵ子（ג）
ˎ13…本チϟールス・リόー（ג）
ˎ14…Ѵ化成フΝーマ（ג）
ˎ15…デンカ生研（ג）
ˎ16…本製薬（ג）
ˎ17…（医）༑会

…ञ井৴夫ɿ食物アレルゲン分析のωクストジェωレー
シϣンɿLC-MSによる多ॏ検出ɽ
フΝルマシア…2015�51�461.
食物アレルゲン分析法の所͓よび所を解説し，

LC-MSを用いた多ॏ検出に関する最৽の論文をトϐッ
クスとして介したɽ
Keywords�… food…allergen,…LC-MS,…multiple…detection…
method

…五十嵐良明，河上強志，秋山卓美ɿ化হ品及び家庭用
品に含·れる৮ൽෘԌ原Ҽ物࣭の分析ʵイιチアκ
リノン系剤をྫにʵɽ
アレルギーのྟচ…2015�35(5)�27-31.
ۙ年メチルクロロイιチアκリノン，メチルイιチア

κリノン等のイιチアκリノン系剤にରするアレル
ギーྫが૿加しているɽ国内Ͱྫྷ感グッζにఴ加͞
れ，৮ൽෘԌの原Ҽ物࣭Ͱ͋る͜とが確認͞れたɽイ
ιチアκリノン系剤෯い分野及び製品に用͞
れ，৮する機会が૿えているɽ本ߘͰ，化হ品を
͡Ίछʑの家庭用品に含·れたイιチアκリノン系
剤にରするアレルギー性৮ൽෘԌの発生ݱ況含有実
態について，զʑの分析݁Ռを含Ίてड़たɽ
Keywords�…isothiazolinone,…preservatives,…cosmetics

五十嵐良明ɿ手ାの安全性確保ରࡦのݱ状と動ɽ
…本ラテックスアレルギー研究会会誌…2015�19(2)�44-
50.
手ାの原ࡐྉ及び製品製աఔにఴ加͞れた化学物࣭

がଘし，医ྍैऀࣄを͡Ίとして手ାの用ස度の
高い人に手͋れアレルギーなͲのൽෘোを引͖͜ى
す͜とが題となっているɽラテックスアレルギーにର
する手ାの安全性ରࡦとして，ݱ状のॾ外国のج֨ن४
と本とのͦれとൺֱしてड़るととに，手ା中の化
学物࣭によるアレルギーྫࣄの動を介したɽ
Keywords�…latex…allergy,…rubber,…glove

খྛ߂ݑɿ水ಓ水࣭検査とͦの検査方法ɽ
水ڥ学会誌…2016�39(A)(2)�64-6.
水ಓࣄ業ऀ等の水࣭検査機関，৽たなඪ४検査方法

がઃ定͞れるたびに，ͦれΒの方法をಋ入してい͘ඞཁ
が͋るɽͦのҰ方Ͱ，多͘の検査機関に͓いて，৽た
な検査方法がಋ入͞れてͦれにԠ͡て検査人員を૿
す͜とࠔͰ͋るたΊ，検査ਫ਼度を確保した上Ͱ，検
査をよりޮ的に行͏たΊのऔりΈがٻΊΒれるɽ͜
͏したྲྀれによって，水ಓ水࣭検査͓よびͦの検査方法
の͋り方，͜͜年の間に大͖͘มΘって͖たɽ本ߘ
Ͱ，水ಓ水࣭検査とͦの検査方法に関するۙ年の動
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について解説するととに，ক来のలを༧測するɽ
Keywords�…drinking…water,…testing…method

…河上強志，多野生ˎ1，古田ޫ子ˎ2，伊佐間和郎，
五十嵐良明，ࣛ庭正昭ˎ3ɿ家庭用水スプレー製品等
による健߁ඃとͦの安全ରࡦɽ
中毒研究…2016�29�45-9.
ʮ水スプレー製品等安全性確保マニュアル作成の手

引͖ʯ改定にࡍして，水スプレー製品等による健߁ඃ
を解析したし，ͦのࢪに関する文献ऩूを実ྫࣄ
内༰を報告したɽ·た，ւ外に͓ける֘製品の安全性
確保に関するऔりΈ状況，国内の業քஂ体のऔり
Έについて介したɽ
Keywords�… water-proof… spray,… lung… injury,… risk…
management

ˎ1…（公ࡒ）本中毒報ηンター
ˎ2…厚生࿑ಇল
ಉ߹連߹会ڠɿ本生活ݩ…3ˎ

…ᬒ敬浩，ย岡༸平ɿミωラルウΥーターྨの分析法
と有物࣭等分析法のଥ性確認ガイドラインの௨
についてɽ
食品衛生研究…2015�65(4)�11-20.
食安発1222第1号により，ミωラルウΥーターྨ（ࡴ

（有ەআ・ەࡴ）ແ）とミωラルウΥーターྨەআ・ە
とを۠別した上Ͱ，ͦれͧれに߲֨نがઃ定͞れج४
（上ݶೱ度）が定ΊΒれたɽ͜のج֨ن४のద߹
定を的とした検査に͓いて用Մな分析法のҰྫ
がʮ清ྋҿྉ水等のج֨ن४のҰ部改正にる試験法に
ついてʯ（食安発1222第4号）…によりࣔ͞れ，ͦれΒ分析
法の性ن४がʮ食品中の有物࣭等に関する分析法の
ଥ性確認ガイドラインについてʯ（食安発第1222第7号）
により定ΊΒれたɽ本ߘͰ，ʮ清ྋҿྉ水等のج֨ن
४のҰ部改正にる試験法についてʯ及び，ʮ食品中の
有物࣭等に関する分析法のଥ性確認ガイドラインに
ついてʯについて֓説するɽ
KeywordsɿミωラルウΥーターྨ，検査，分析法のଥ
性確認

…塚ӽ๕樹ˎ，ᬒ敬浩ɿ食品検査Ͱ実͞ࢪれるサンプ
リングの国ࡍ的な状況とͦれに͓けるロットサイζと
サンプルサイζの関ɽ
本食品Պ学工学会誌…2015�62�165-70.
Sampling…plans… for… food… testing…adopted… in…official…

documents…published…by…countries…and… international…
organizations…are… reviewed.…The…aim…of… this… review…

was… to… summarize… the… information… contained… in…
various…documents…and… to… identify… the…risk… level… for…
producers… and… consumers… in… the… international… food…
trade.…Sampling…policies…described… in… several… official…
documents，…such…as… the…directives…of… the…European…
Commission… and… the…Code… of… Federal… Regulations…
of… the…United…States，…are… introduced.…The… relation…
between…lot…size…and…sample…size…during…bulk…sampling…
was…summarized…and…fitted…to…several…functions，…which…
showed…that…sample…size…is…roughly…proportional…to…the…
square…root…of…the…lot…size.
Keywords�…Food…testing，…sampling…plan

ˎ……（国研）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研
究所

…穐山浩，原田৾ˎɿコチニール色素カルミンによる
アレルギーについてɽ
アレルギーのྟচ…2015�35�441-4.
コチニール色素とサϘテンにد生するカイガラムシ

Պエンジムシのࣁのס૩体由来のఱવの色色素Ͱ͋
るɽコチニール色素の主色素成分Ͱ͋るカルミン酸のア
ルミニウム݁߹物アルミニウム・カルシウム݁߹物等
によるෆ༹化したのをカルミンとい͏ɽコチニール色
素及びカルミンがΘれている食品によるྫが報告͞
れているɽզが国͓いてコチニール色素食品ఴ加物と
して用ڐՄ͞れているが，カルミンについて食品ఴ
加物としての用ڐՄ͞れていないɽコチニール色素
及びカルミンのアレルギーの実態及び原Ҽについて解説
するɽ
Keywordsɿコチニール色素，カルミン，食物アレルギー

ˎ…ΒͩൽෘՊクリニック

松田りえ子ɿྲྀ௨食品中の์ࣹ性ηシウムೱ度調査ɽ
ILSI…Japan…2015�122�9-15.
平成23年3݄のࡂに͏により，౦ژ電ྗ島

第Ұ原子ྗ発電所Ͱނࣄが発生し，ڥに์ࣹ性物࣭が
์出͞れたɽ͜の݁Ռ，発電所पลͩけͰな͘，ۙす
るҬͰ生産͞れた食品かΒ์ࣹ性物࣭が検出͞れる
೦がݒ態となり，食品中の์ࣹ性物࣭に関Θる国ຽのࣄ
高·ったɽ国立医薬品食品研究所食品部Ͱ，2011年7
݄かΒ，์ࣹ性ηシウムԚછが༧͞れるҬ産食品の
ྲྀ௨ஈ֊Ͱのങい上͛調査を開࢝し，2014年度·Ͱຖ年
1，000をえる試ྉを調査し，2015年にいたっているɽ
2011年度に์ࣹ性ηシウムೱ度が100…Bq�kgをえた試
ྉの1.5ˋ͋ったが，2012年に0.3ˋ，2013年に
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0.4ˋͰ͋り，ྲྀ௨する食品のج४ա1ˋҎԼと
なったɽ์ࣹ性ηシウムೱ度が100…Bq�kgをえるׂ߹
がҰ؏して高いの，͖の͜ྨと୶水ڕͰ͋ったɽ島
४աした試ྉ，2011年に1試ྉ，2012ج産品Ͱݝ
年に2試ྉͰ，2013年度にج४ա試ྉ0となっ
たɽ原発ݱނࣄかΒۙ͘，์ࣹ性物࣭によるԚછਂ
४をえる食品のྲྀ௨が͜͜ج，Βͣ߆Ͱ͋るにࠁ
·ͰえΒれているの，ݝの方ʑのྗによりྲྀ௨લ
の検査が有ޮに機している͜とが͏かがえるɽ
Keywordsɿ์ࣹ性ηシウム，ྲྀ௨食品

…穐山浩ɿifia…JAPAN…2015食の安全・化学フΥーラム
　第14ճηミナーˍ国ࡍシンポジウムɽ
ILSI…Japan…2015�122�46-52.
食品ྲྀ௨に͓いてグローόル化のがٸ速に進んͰ

͓り，զが国に͓いて厚生࿑ಇল及びྛ水産লとに
HACCP֨نをਪ進する動͖が加速しているɽզが国の
HACCP֨نのಋ入ถ国Ԥभよりれて͓り，ͦ
のたΊ食の安全性の確保のたΊにཹҙするඞཁが͋
るɽ·たマイコトキシン等の食品のج֨ن४の動͖つい
てࣝをਂΊる͜とがॏཁͰ͋るとߟえΒれるɽ本食
品ඍ生物学会，本食品衛生学会，本食品化学学会が
߹ಉͰ主ऀ࠵となり，ͦの年の食品安全に·つΘる題
に関して専門家のઌ生方を͓ট͖してҙަݟする͜と
を的として，߹ಉシンポジウムをຖ年開࠵しているɽ
…ɿFood…Safetyࡦ化にରԠした食の安全ରࡍ年l国ࠓ
Management…in…response…to…Food…Globalizationzをテー
マとし，ILSI…Japan，本マイコトキシン学会，本食
品衛生ڠ会，食品産業ηンター，食品化学৽ฉ社と࠵ڞ
し，カϏ毒֨نの国ࡍ߹性，HACCPਪ進の動，コー
デックスの食品֨نの動ついて国ࡍシンポジウムを開
的研究ऀࡍ加が͋り，著名な国ࢀしたɽ124名の࠵
かΒ，最৽の動の介と͜れかΒऔりΉ͖課題に
ついての講演と，ͦれにଓ࣭ٙ͘Ԡが行Θれたɽ
Keywordsɿ食品，HACCP，国ࡍ߹性

…ᬒ敬浩，堤智昭ɿ食品に含·れる有物࣭　トラン
スࢷ酸と多๕߳化水素ྨɽ
公ऺ衛生…2015�79�777-82.
食品に本来含·れている化学物࣭が，加といった加

工によってม化し有物࣭となる͜とがΒれているɽ
͜のࣄ実ʮম͖ڕのয͛た部分食ないよ͏にʯと
いった食生活の恵に古͘かΒө͞れて͖ているɽݱ
物Ͱ，食品に由来し加工を原Ҽとして生成する有ࡏ
࣭にෳがΒれて͓り，ͦれΒを総শして製副生
成物とݺんͰいるɽ本ߘͰ，ෳがΒれる製副生
成物中，トランスࢷ酸と多๕߳化水素ྨについ

て֓説したɽ
Keywordsɿ食品製副生成物，トランスࢷ酸，多
๕߳化水素ೱ度

…鍋師裕美ɿ調理加工による食品中の์ࣹ性ηシウム量
のޮݮՌについてɽ
ILSI…Japan…2016�125�4-12.
2011年3݄に発生した౦ژ電ྗ島第Ұ原子ྗ発電所

Ҏ߱，食品中の์ࣹ性物࣭に関する題食品安全ނࣄ
上のॏ大な関心߲ࣄのͻとつͰ͋るɽࡏݱͰ，出ՙલ
検査の成ՌなͲにより，Ұ部のఱવ食品をআけ，食品
中の์ࣹ性物࣭ೱ度がج४（์ࣹ性ηシウムೱ度とし
て100…Bq�kg）を上ճる͜と΄とんͲないɽしかし，
Θͣかな์ࣹ性物࣭の߹有にରしてෆ安感を࣋つফඅ
ऀଘࡏする͜とかΒ，生産ஈ֊Ҏ߱の加工調理のஈ
֊Ͱ実ࢪͰ͖る食品中の์ࣹ性物࣭のݮに関する報
のऩू，食品にରする安心の؍かΒॏཁͰ͋るɽ国
立医薬品食品衛生研究所食品部Ͱ，2011年かΒ༷ʑな
食品を用いて，調理加工による食品かΒの์ࣹ性ηシウ
ムআڈに関する検討を実ࢪし，データをੵして͖たɽ
ͦの݁Ռ，์ࣹ性ηシウムのআڈが50�Ҏ上となった
調理法，ΏͰる，ࣽる，͋͘ൈ͖，調ຯ液ਁ௮，水
し，調ຯ液ਁ௮סޙ૩Ͱ͋り，最大Ͱ90�のআڈをࣔ
したɽҰ方，ম͘，༲͛る，࿐ࣽ，ס૩するなͲの調
理法に͓ける์ࣹ性ηシウムのআڈ，͓よͦ10�Ҏ
ԼͰ͋ったɽҰ連の研究かΒ，ম͘，༲͛るのよ͏な高
Թ࣌間Ͱの加調理Ͱ，์ࣹ性ηシウムのআޮڈՌ
͘，ΏͰる，ࣽる，液体（水調ຯ液）にਁ௮する
なͲの食品にରしてൺֱ的多量の液体とするよ͏な調
理Ͱ，์ࣹ性ηシウムのআޮڈՌが高い͜とが明Βか
となったɽ·た，ΏͰोࣽोなͲの食品とする液体
の量pHなͲが์ࣹ性ηシウムのআڈにॏཁなׂを
ՌたすՄ性がࣔࠦ͞れたɽࠓճ介した調理法，Ұ
ൠ的な方法Ͱ͋るたΊ，؆単に実ࢪՄな食品中の์ࣹ
性ηシウムݮ法として活用Ͱ͖るとߟえΒれたɽ
Keywords�…radioactive…cesium,…removal…e⒎ect,…cooking

穐山浩，佐藤恭子，山崎ɿ食品߳ྉのઁऔ量ਪܭ法ɽ
食品衛生研究…2015�65(10)�21-6.
食品ఴ加物の安全性評価を行͏上Ͱ，食ࣄかΒਪ͞ܭ

れるҰઁऔ量が，毒性Өڹの出ないͰ͋る͜とを確
認する͜とがॏཁͰ͋るɽͦのたΊ，各食品のઁऔ量
と食品のఴ加量かΒҰઁऔ量がਪ定͞れるɽしか
し，食品߳ྉの߹，多छྨがඍ量ͣつࠞ߹͞れた߳
ྉ製剤が食品にఴ加͞れる͜とがҰൠ的Ͱ͋り，ఴ加量
が食品ࣄ業ऀによってҟなる͜と等かΒ，ͦれΒのઁऔ
量を正確に༧測する͜とඇৗにࠔをཁするɽ͜のよ
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͏な状況の中，国ࡍ的にछʑのઁऔ量ਪܭ法が࠾用͞れ
ているɽJECFA（食品ఴ加物・Ԛછ物࣭に関するFAO�
WHO߹ಉ専門家会議）ͰMSDI（Maximized…Survey-
Derived…Intake）法SPET（Single…Portion…Exposure…
Technique）法を用しているが，զが国の内ֳ食品
安全委員会Ͱ，国ࡍ൚用߳ྉの評価にMSDI法のΈを
，用したɽ本߲ͰJECFAEFSA（Ԥभ食品安全ி）࠾
ถ国のGRAS評価（FEMA…GRASʹถ国߳ྉڠ会専門家
による，߳ྉとしての用がҰൠ的に安全とする評価）
なͲ国ࡍ的評価機関に࠾用͞れている食品߳ྉのઁऔ量
ਪܭ法の特を֓説するɽ
Keywordsɿ食品߳ྉ，Ұઁऔ量，安全性評価

建部千絵，大槻崇，佐藤恭子ɿ食品ఴ加物の分析法ɽ
Ϳん͖ͤ…2016�1�19-24.
食品中の食品ఴ加物分析法，食品ఴ加物の用ج४

のద߹性の確認Ұઁऔ量調査，͋るい食品の
·のऔりక（Մఴ加物ڐෆ）れている物࣭͞ࢭې用が
りなͲのたΊに開発͞れているɽ2012年かΒ2014年·Ͱ
に発表͞れた論文を中心に，食品中の食品ఴ加物͓よび
ෆڐՄఴ加物の分析法の進าについて介したɽ
Keywordsɿ食品ఴ加物，ෆڐՄఴ加物，食品中の食品
ఴ加物分析法

大խɿԼཀྵ性毒（Φカμ酸܈）検査法ɽ
食品衛生研究…2015�82�29-36.
平成27年3݄6Ͱʮ麻റ性毒等により毒化した

ྨのऔѻいについてʯ（昭和55年7݄1けೕ第29号）
が改正͞れ，Լཀྵ性員毒をΦカμ酸（OA）܈にݶ定し，
Մ食部1…kgにつ͖0.16…mgOA量とい͏ن制がઃ定͞
れたɽͦれにい，改正͞れたԼཀྵ性毒の検査法ઃ定
のܦҢと検査法のৄ細͓よびཹҙについて解説したɽ
KeywordsɿԼཀྵ性毒，Φカμ酸，機ث分析

…入୩ల1ˎ߂，山ݩ1,2ˎ࢘，改田厚ˎ1，Ѩ部ਔҰ郎ˎ1，
上ྛ大1,2ˎى，久保ӳ幸ˎ1，野田衛ɿ2014�2015シーζ
ンにྲྀ行したノロウイルスGII.17についてɽ
食品衛生研究…2015�65�7-15.
大ࢢࡕͰ2014�15シーζンにྲྀ行したノロウイルス

GII.17の国内͓よびॾ外国Ͱのྲྀ行状況，遺伝学的性状，
༧法等について֓説したɽ
Keywordsɿノロウイルス，GII.17，2014�2015シーζン

ˎ1…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所
ˎ2…大ࡕ立公ऺ衛生研究所

…野田衛ɿԚછリスクをって༧しよ͏ʂウイルス性

食中毒ɽ
食と健2015…߁�706�8-18.
ウイルス性食中毒の原Ҽとしてॏཁなノロウイルス，

サポウイルス，Aܕ؊Ԍウイルス及びEܕ؊Ԍウイルス
の食中毒・感છ発生状況，ウイルス学的特，༧法
等について֓説したɽ
Keywordsɿノロウイルス，サポウイルス，؊Ԍウイル
ス

野田衛ɿノロウイルス食中毒の༧ରࡦɽ
本ӫཆ士会ࡶ誌…2015�58�16-21.
ノロウイルスౙقの散発性感છ性ңԌ，ңԌू

ஂ感છ͓よび食中毒の主ཁな原ҼウイルスͰ͋るɽ食中
毒݅ࣄに͓いて，ノロウイルスによるのྫࣄͰ
1位か2位，ऀױͰ最多͘，全食中毒ऀױの
をΊているɽ͞Βに，1ྫࣄたりのऀױが多͘，
ͻとたび食中毒が発生した߹，ऀױのඃͩけͰな͘，
業ऀࣗ体のࡁܦ的・社会的ଛࣦ大͖いɽ本ߘͰノロ
ウイルスの特，ۙ年の食中毒の特，༧法について
औり·とΊたɽ
Keywordsɿノロウイルス，食中毒，༧法

…工藤由ى子ɿ本ͰのԌϏϒリΦ食中毒のܹٸなݮ
গとͦのཁҼについてɽ
食品機ց装置…2015�52(12)�50-5.
本Ͱの主な食中毒Ͱ͋ったԌϏϒリΦ食中毒，

1999年Ҏ߱，ܹٸにݮগしているɽ͜のݮগ，ڕ介ྨ
ͰのԌϏϒリΦԚછがݮগしたたΊͰな͘，Պ学的
根ڌにとͮ͘行政の食中毒ࢭରࡦによるڕ介ྨの生
産かΒফඅ·Ͱの各ஈ֊Ͱの食品衛生上の改ળが大͖͘
貢献したたΊͰ͋る͜とが，国，方࣏ࣗ体，検査機
関，大学なͲ多機関のظ間にΘたる細ە学的·たӸ
学的調査研究によってࣔ͞れたɽしかし，ࡏݱ݂清ܕ
O3�K6のύンデミックגଞの݂清ܕの病原性ԌϏϒ
リΦにԚછ͞れたڕ介ྨが本Ͱྲྀ௨しているɽ食品業
ք行政なͲのʑのྗのとに，ԌϏϒリΦ食中
毒のݮগがҡ࣋͞れているが，ޙࠓܧଓして衛生理
にΊる͜とがٻΊΒれているɽ
KeywordsɿԌϏϒリΦ食中毒，食中毒ࢭରݮ，ࡦ
গ

…五十ᯩ܅৴，ࣉ嶋३，ล麻衣子，嶋等ˎ1，上֞隆
Ұˎ2，ླ木ढ़೭ˎ3，୩川朗生ˎ4ɿUJNR有毒ඍ生物
専門部会第49ճถ߹ಉ部会ɽ
食品衛生研究…2015�65(9)�7-28.
マイコトキシンηッシϣンͰ，ʮ国内のと͋るワイ

ン͓よびワイナリーに͓けるフϞニシンB1とͦの産生
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のԚછ状況ʯ͓ە よびʮถ国のࠄ物にద用するUSDA（ถ
国務ল）-GIPSAのマイコトキシン試験プログラムɿ
有機༹ഔを用いないਝ速検査法，プログラムの改良，͓
よび試験的౷ܭʯについての研究発表が行Θれたɽલऀ
，国内のと͋るワイナリーͰ製͞れたෳのワイン
かΒフϞニシンB1，B2͓よびB3が検出͞れたとの報告
を受け，2011年かΒ2013年にかけてフϞニシンྨが検
出͞れたワインを生産したワイナリーに͓いて実͞ࢪ
れた，ϒドウՌ実，ࡡो，ാ，ാのۭؾ中なͲか
ΒFusariumଐەの分調査の݁Ռをࣔしたɽͦの݁Ռ，
国産ワインのフϞニシンྨԚછの原Ҽە，外国産ワイ
ンͰ多報告͞れている原ҼەAspergillus…nigerͰな
͘，FusariumଐەͰ͋る͜とが強ࣔࠦ͘͞れたɽऀޙ
Ͱ，GIPSAに͓けるถ国産͓よび༌入のࠄ物，Φイル
シード，ࠄ物加工品等についてのマイコトキシン検査の
公定法を定Ίる機関としてのׂが介͞れたɽ2016年
にGIPSAਝ速試験法の性のクライテリアをߋ৽す
る༧定Ͱ͋り，ͦれによってアフラトキシンྨ，デΦキ
シニόレノール͓よびフϞニシンྨの測定の正確͞をよ
りいೱ度ൣғに͓いて୲保する͜とがඞཁとなるɽ͞
Βに，ࡏݱ，マイコトキシンਝ速検査法の製ݩ，検
査法が用認Մ͞れるのとಉ࣌に品をࢢల開Ͱ͖る
よ͏に，GIPSAの༷ࣜにैった用説明ॻを認Մとಉ࣌
にڅڙするよ͏ٻΊΒれているɽ͜れΒの検査法プログ
ラム，最ۙの検査݁Ռの౷ܭ処理に͖ͮج，改良がな
͞れるͰ͋Ζ͏ɽ
KeywordsɿフϞニシン，アフラトキシン，マイコトキ
シン検査公定法

ˎ1……（国研）……業…・…食…品…産…業…ٕ …ज़…総…߹…研…究…機…ߏ…食…品…総…߹…研…
究…所

ˎ2……（国研）……業…・…食…品…産…業…ٕ …ज़…総…߹…研…究…機…ߏ……動物…衛生…研…
究…所

ˎ3…（国研）…水産研究・ڭҭ機ߏ中ԝ水産研究所
ˎ4…厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部

…ล麻衣子ɿ౦本大ࡂඃࡂԾઃॅに͓けるカ
Ϗ発生ඃとͦのରࡦɽ
ࢢ有生物理…2015�5(1)�25-36.
౦本大ࡂに͓けるԾઃॅͰ，ޙࠓظ的な

ආ生活がܧଓ͞れるݟ௨しが͋るɽԾઃॅのカϏ発
生題，Ծઃॅがະͩ多いؠ手ٶ・ݝݝ・島ݝ
にڞ௨した題Ͱ͋るɽޙࠓඃの֦大をͰ͖るͩけ食
いࢭΊるたΊに，۩体的に，͜れΒ4ݝのよりいൣ
ғͰ，カϏ発生ݱ状のѲとܰݮ・༧ରࡦの実ࢪに加
え，ॅຽの間Ͱの健߁ඃのݱ状Ѳを行い，ඃの
務Ͱ͋るɽしたがって，ԾઃॅのٸにΊる͜とがࢭ

カϏと健߁ඃの題について，関連লி方行政機
関の間Ͱ活発に報ަを行い，ޮՌ的なରࡦを講͡る
ඞཁ性が高いɽࡂ発生年の間，報ަ連ܞが
十分Ͱな͘，ରࡦが΄とんͲऔΒれていなかったɽしか
し，平成26・27年にੴࢢרが༧ࢉをܭ上したカϏ発生に
͏Ծઃॅのमસを࢝Ίとして，ঃʑに動͖が·り
つつ͋るɽ平成26年10݄に厚生࿑ಇলかΒ，ԠٸԾઃॅ
生活に͓けるਅەରࡦと健߁のӨڹについて，各
方行政機関の୲部ॺにҙを促すࣄ務連བྷが௨͞れ
たɽ·た平成27年1݄にٶݝかΒ各ࢢொの୲部ॺ
ॿඅ（国අ）のରとなるิٹࡂけて，内ֳかΒ
म及びܦඅのൣғとしてʮॏಞな݁࿐，カϏ等により，
生活の安全上ෆ۩߹が生͡ている部分のमસ等ʯが認Ί
Βれた，との௨がな͞れたɽޙࠓの͞Βなるରࡦの実
行にظしたいɽ͞Βに，ޙࠓの࣌ࡂに多建ઃ͞れ
るͰ͋Ζ͏Ծઃॅの改ળのたΊに，本ࡂに関する
報をੵしてい͘͜と大มॏཁͰ͋り，ࡂ発生か
ΒすͰに4年がܦաしたݱ状に͓いて，ࡂ関連研究
，んに行Θれる͖研究分野Ͱ͋るとݴえるɽ
Keywords�…カϏԚછ，Ծઃॅ，健߁ඃ

大߂وɿ৽しい感છͲのよ͏にݟつかるかɽ
チϟイルドϔルス…2016�19�45-6.
原Ҽෆ明食中毒としてΒれたクドアのྫࣄについ

て，2011年6݄に感છがͲのよ͏にݟつかったかを中
心に解説を行ったɽ
Keywords�…Kudoa,…Parasite,…Food-borne…disease

出水༱介ɿϖプチドೋߏ࣍制御にͮ͘ج創薬研究ɽ
薬ࣄ報…2016�第11673号�3.
タンύク࣭のೋߏ࣍の中ͰϔリックスߏDNA

ଞのタンύク࣭を認ࣝする上ͰॏཁなׂをՌたして
いるɽ͜れΒの機をϖプチド単位Ͱ発ͤ͞ݱるたΊに
，タンύク࣭中とಉ͡安定なϔリックスߏをܗ成Ͱ
͖るϖプチド分子をઃܭする͜とがॏཁͰ͋るɽۙ年，
༷ʑな手法によって安定化͞れたϔリカルϖプチドを用
いた創薬研究がੈք中Ͱ活発に行Θれているɽͦの中Ͱ
，ඇఱવアミノ酸Ͱ͋るЋ,Ћ-ジ置アミノ酸状
Ќ-アミノ酸，ڞ有݁߹ܕのアミノ酸ଆՍڮ（ステー
プル）がϔリカルߏの安定化πールとして൚用͞れて
いるɽ著ऀΒのグループͰ，Ћ,Ћ-ジ置アミノ酸
ステープルϖプチドをར用したϖプチドのϔリカル
Ͱߘ創薬研究を͓͜なって͓り，本ͮ͘ج制御にߏ

ʮ֩内受༰体をඪ的とした転写活性化્ϖプチドの開
発ʯについて介するɽ
Keywordsɿϖプチド，֩内受༰体転写活性化્，タ
ンύク࣭間૬ޓ作用
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栗原正明ɿݥةドラッグن制のઓུɽ
本薬理学会ࡶ誌…2015�146�315-20.
制する߹，動نドラッグ違法薬物を速かにݥة

物実験生物学的試験に多͘の࣌間をཁするたΊ，イ
ンシリコによる活性༧測がඞཁとなるɽ薬物が作用す
るඪ的タンύク࣭がෆ明Ͱ͋るか，明しているがࡾ
報ߏが明ΒͰない߹，リガンドଆのߏݩ࣍
のΈͰ活性༧測を行͏ɽͦの߹…2SAR（2uantitative…
Structure-Activity…Relationshipɿ定量的ߏ活性૬関）
法がҰൠ的Ͱ͋るɽ2SAR法と化߹物のߏと生物学
的（薬学的͋るい毒性学的）な活性とを定量的に学
的な関Ͱ͋ΒΘしたのͰ͋るɽすͰにݥةドラッグ
のن制に͓いて，ͦの根ڌとなる活性データのऔಘに
2SAR法による活性༧測を用いて͖たɽ͜͜年ݥةド
ラッグに͓いて，͋るߏのݥةドラッグをن制すると
গしߏの違ったݥةドラッグがྲྀ௨するとい͏いΘΏ
るʮいたͪ͝っ͜ʯの状態がଓいているɽͦのରࡦとし
て平成25年にแׅن制をಋ入したɽแׅن制͋るൣғ
の化߹物܈（ඦ化߹物）をҰ度にࢦ定する͜とͰ͋るɽ
ͦれにより，ྲྀޙࠓ௨すると༧測͞れる活性を有する化
߹物܈をࣄલにن制する͜とがͰ͖るɽ͜のแׅن制に
͓いて，ࢦ定する化߹物の中に，·ͩ߹成͞れてい
ない化߹物વ含·れるのͰ，ͦの活性をٻΊる͜と
インシリコͰ行͏しかないɽޙࠓ·す·す，インシリ
コよる活性༧測のॏཁ性が高·るͩΖ͏ɽ
Keywords�…ݥةドラッグ，ࢉܭ機化学，定量的ߏ活
性૬関（2SAR）

…๘ਢլڿ子，২ٛಙ，鍋師裕美，堤智昭，手島玲子，
松田りえ子ɿトータルμイエット試ྉによる食品かΒ
の์ࣹ性ηシウム及びカリウムのઁऔ量ਪ定ɽ
Isotope…News…2015�732�95-7.
平成23年かΒ25年にかけて所にて行Θれたトータル

μイエット試ྉによる์ࣹ性ηシウム及びカリウムのઁ
औ量調査݁Ռを介したɽ
Keywordsɿトータルμイエット試ྉ，์ࣹ性ηシウム，
ઁऔ量ਪ定

๘ਢլڿ子ɿ食品中の์ࣹ性物࣭の安全性ɽ
46�20-31�2015…ݥҬ保…ץ݄.
島第Ұ原子ྗ発電所ނࣄにより発生した食品中์ࣹ

性物࣭のԚછについて，์ࣹઢのج本かΒ，食品による
内部ඃ͘の評価，ݱ行ج४，ઁऔ量調査の݁Ռとͦ
の解ऍ等について解説し，関連報の入手サイトを介
したɽ
Keywordsɿ์ࣹઢ，食品，ઁऔ量調査

田宏，ఱপ宏，य़文子ɿ食品の安全性に関するۼ…
ւ外の最ۙの題ʕඍ生物学的食品安全の立かΒɽ
公ऺ衛生…2015�79�738-42.
ւ外に͓ける最ۙの各छඍ生物ԚછにىҼする食中毒

アウトϒレイクྫࣄを，ܦҢ原Ҽ調査ととに各国の
ରԠについて介したɽ
Keywords�…Foodborne,…Outbreak,…Microbial

田宏，ఱপ宏，य़文子ɿւ外に͓ける最ۙのリۼ…
ステリア食中毒アウトϒレイクɽ
食品衛生研究…2015�65(12)�23-33.
Ԥถに͓ける最ۙのリステリア食中毒アウトϒレイク

Ң原Ҽ調査ととに各国のରԠについてܦ，をྫࣄ
介したɽ
Keywords�…Listeria,…Foodborne,…Outbreak…

…ొ 田美ࡩ，上田༔介ˎɿFAO�WHO߹ಉ食品ܭ֨نը
　第9ճ食品Ԛછ物࣭部会ɽ
食品衛生研究…2015�65(7)�29-43.
第9ճコーデックス食品Ԛછ物࣭部会に͓ける議論に

ついて，議題͝とに֓ཁ及びܾ定߲ࣄを解説したɽ·た，
զが国の食品安全行政にとって特にॏཁとߟえΒれる議
題について，ޙࠓの課題について·とΊたɽ
Keywords�…Codex…committee,…contaminants,…food

ˎ…厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課

…山智߳子，ొ田美ࡩɿੈք各国のトランスࢷ酸の
リスク評価についてɽ
食品衛生研究…2015�65(11)�15-25.
食ࣄ由来の人工トランスࢷ酸の各国のリスクとͦの

制等のରԠの違いについて解説したɽن
Keywords�…trans…fat,…risk,…management

…Falcone… FHˎ,… Alcocer…MJCˎ,… Okamoto-Uchida…
Y,…Nakamura…R�…Use… of…humanized… rat…basophilic…
leukemia…reporter…cell… lines…as…a…diagnostic… tool… for…
detection…of…allergen-specific…IgE…in…allergic…patients�…
Time…for…a…reappraisal .
Curr…Allergy…Asthma…Rep.…2015�15�67.
The… interaction…between…allergens…and…specific…IgE…

is… at… the…heart…of… the…allergic… response…and…as… such…
lies…at… the…center…of… techniques…used… for…diagnosis…of…
allergic… sensitization.…Here,…we…review…the…perceived…
limitations… of… diagnostic… applications… of… humanized…
rat…basophilic… leukemia… (RBL)…systems.…Furthermore,…
we… illustrate…how…the… introduction…of… reporter…genes…
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into…humanized…RBL…cells…is…able…to…overcome…most…of…
these… limitations,… and…has… the…potential… to…become…a…
new…powerful…tool…to…complement…the…armamentarium…
of… allergists.…A…demonstration… of… the… usefulness… of…
humanized…RBL…reporter… systems… for… elucidation…of…
complex… IgE… sensitization… patterns… against…wheat…
proteins…and…a…section…on…the…use…of…quorescence-based…
reporter…systems… in…combination…with…allergen…arrays…
close…the…review.
Keywords�…RS-ATL8,…NFAT-DsRed,…IgE

ˎ…University…of…Nottingham,…United…Kingdom

…岡本（内田）ւ，児玉進，中村྄介，斎藤嘉朗ɿྟ
চに͓けるॏ薬とゲノムマーカーɽ
୩本学ߍʕ毒性࣭ശ…2015�17�18-23.
医薬品の副作用，大͖͘2छྨに分ྨͰ͖るɽタイ

プAの副作用，薬理作用と関連の͋る༰量ґଘ性の
ԠͰ，動物実験Ͱݱ࠶Մなྫࣄが多͘，༧測コン
トロールが༰қͰ͋るɽ病薬による݂なͲ，医
薬品の高ೱ度മ࿐にͮ͘جのが多͘，用量の調અͰճ
ආՄͰ͋るɽҰ方，タイプBの副作用，本来の薬理
作用と関連ͤͣ，動物実験Ͱݱ࠶Ͱ͖ないのが多͘，
アナフィラキシーなͲ特ҟ体࣭性Ͱ発༧測がしい副
作用Ͱ͋るɽ…発機ߏがෆ明なたΊ，Β͘Ұ定のׂ
߹Ͱ発してகし方ないとߟえΒれて͖たɽ…しかし，
ゲノム薬理学の発లにより，ͦのҰ部Ͱ͋るが，発
と関連するゲノムマーカーがಉ定͞れ，͞Βにͦの機ং
明ΒかになるなͲ，発ճආがՄなྫࣄ出て͖たɽ…
本ߘͰ，ゲノムマーカーとの関連性について最研究
が進んͰいるॏ薬に関し，最ۙのݟを中心にड़
るɽ
Keywordsɿॏ薬，ゲノムマーカー，ヒトന݂߅ٿ
原

…斎藤嘉朗，児玉進，ਿ山Ӭݟ子，中村྄介ɿॏಞ副作
用に関する༧測ゲノムマーカーɽ
薬学ࡶ誌…2015�135�589-95.
Severe… adverse…drug… reactions… are… an… important…

issue… to…be…considered…during…proper…drug…usage… in…
postmarketing…period.…Most…severe…adverse…reactions…
are…idiosyncratic…and…unrelated…to…their…pharmacological…
actions…via…primary…targets.…Although…these…reactions…
were…not…predictable,…recent…developments…in…the…field…
of…genomics…have…revealed…closely…associated…markers…
responsible… for… some… severe… adverse… reactions,…
including…Stevens-Johnson…syndrome… (SJS)…and… toxic…

epidermal…necrolysis…(TEN).…This…review…demonstrates…
genomic…biomarkers… for…SJS�TEN…and…drug-induced…
liver…injury…(DILI)…that…were…found…mainly…in…Japanese…
patients…and…reveal…ethnic…differences.…We…and…other…
groups…have… found…the… following…associations…of…SJS�
TEN…with… susceptible… drugs�… 1)… HLA-Bˎ58�01… for…
allopurinol-related…cases�…2)…HLA-Bˎ15�11…and…HLA-Aˎ

31�01… for…carbamazepine-related…cases�…3)…HLA-Bˎ51�01…
for…phenobarbital-related… cases�… 4)…HLA-Aˎ02�07… for…
zonisamide-related…cases�…5)…CYP2C9ˎ3…for…phenytoin-
related…cases�…and…6)…HLA-Aˎ02�06… for…cold…medicine-
related…cases.…The…allele… frequencies…of… these…related…
HLA…types…vary…among…Asian…populations.…In…addition,…
direct… (noncovalent)…binding…of… carbamazepine…or…an…
allopurinol…metabolite,… oxypurinol,… to… the…associated…
HLA-type…proteins…was…suggested.…Associated…genomic…
biomarkers…are…also…summarized…for…DILI… in…Japanese…
and…Caucasian…populations.…The…application…of… these…
genomic…biomarkers…to…prevent…the…onset…of…a…reaction…
has…been…utilized…in…a…few…countries.…However,…in…Japan,…
the…package… inserts…only…contain…precautions…that…cite…
the… research… findings.…To… overcome… this… limitation,…
the… following…points… should…be…addressed�… 1)… factors…
responsible… for… the…development…of…SJS�TEN…should…
be… identified… in…addition…to…the…above-mentioned…HLA…
alleles�… and… 2)… an… inexpensive… genotyping… strategy…
and…assay…methods…should…be…developed…to…provide…a…
pharmacoeconomical…viewpoint.…Further…research…on…
severe…adverse…reactions…is…warranted.
Keywordsɿॏ薬，ゲノムマーカー，ヒトന݂߅ٿ
原

…಄ۚ正തˎ，斎藤嘉朗ɿόイΦマーカーのద֨性評
価をࢧえるレギュラトリーサイエンス（Φーόー
Ϗュー）ɽ
薬学ࡶ誌…2015�135�649-53.
New… drug… development… (NDD)… for… intractable…

diseases…such…as…cancer…and…Alzheimer�s…disease…has…
been…challenging…in…recent…years…because…it…is…di⒏cult…
to…evaluate…the…therapeutic…e⒏cacy…of…new…drugs…and…
the…response…of… individual…patients.…Thus…biomarkers…
might…be…a…useful… tool… to… facilitate…NDD…because…they…
can…be…used… to…evaluate…accurately…drug… responses.…
Biomarkers…include…proteins,………metabolites,…and…genetic…
targets�… imaging…data… and… can… also…be…used… in…pre-
clinical… studies,… clinical… trials,… and… post-marketing…
surveillance.…In…pre-clinical…studies,…biomarkers…are…used…
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as…an… index…of… the…pharmacological…and… toxicological…
e⒎ects…of…a…new…drug,…which…may…help…to…predict… the…
clinical… response.… In… clinical… studies,…biomarkers…are…
widely…used…as…an…index…of…clinical…e⒏cacy…and…safety…
for…dose-adjustment…and…for…patient…selection.… In…post-
clinical…studies,…biomarkers…may…facilitate…the…evaluation…
of… drug… responses,… as…well… as… aid… improvements… in…
drug…e⒏cacy.…Several…points…should…be…considered…for…
biomarker-guided…NDD.…First,…the…clinical…study…design…
is…very… important…and…must…be…suitable…to…permit…the…
use…of…the…relevant…biomarkers.…The…analytical…methods…
should…be…carefully…evaluated,…and…evidence…should…be…
provided…regarding…the…physiological…significance…and…
relevance…of…the…biomarker…with…regard…to…its…intended…
use.…Regulatory…sciences…are…required…to…resolve…these…
issues…and…bridge…the…gap…between…basic…science…and…
clinical…studies…that…involve…biomarkers.
Keywordsɿレギュラトリーサイエンス，όイΦマー
カー，医薬品開発

ˎ…名古ࢢ立大学

佐藤薫ɿミクログリアの発生と分化ɽ
Clinical…Neuroscience…2015�32�1338-41.
の໔Ӹ機୲細胞としてΒ͘Βれて͖たミ

クログリア細胞の5�…をΊる，Ϟノサイトマク
ロフΝージにྨࣅが多いたΊ，内Ԍレϕルのܾ
定細胞としてΒ͘Ԍを͏病態研究のରとなって
͖たɽ·た，ミクログリアをマクロフΝージϞノサイ
トとܾ定的に۠別Ͱ͖る細胞表໘߅原が·ͩݟつかって
いないたΊ，ͦのݯىについてϞノサイトマクロ
フΝージとڞ௨Ͱ͋るとΒ͘ߟえΒれて͖たɽしかし，
2010-12…年にかけて，ミクログリアが系౷的に発生աఔ
のૣいظ࣌にマクロフΝージと分かれている͜とが明Β
かに͞れたɽ本総説Ͱミクログリアの発生とਆܦ系
発達աఔに͓けるミクログリアの৽しい機について֓
説したɽ
Keywordsɿミクログリア，発生，ࣨԼଳ

Sato…K�…E⒎ects…of…microglia…on…neurogenesis.
Glia…2015�63�1394-405.
This…review…summarizes…and…organizes…the…literature…

concerning… the…effects…of…microglia…on…neurogenesis,…
particularly… focusing…on… the… subgranular…zone… (SG;)…
of… the…hippocampus…and… subventricular… zone… (SV;),…
in…which… the…neurogenic… potential… is… progressively…
restricted… during… the… life… of… the… organism.… … A…

comparison… of…microglial… roles… in… neurogenesis… in…
these… two… regions… indicates… that…microglia… regulate…
neurogenesis… in… a… temporally… and… spatially… specific…
manner.… …Microglia…may…also… sense… signals… from…the…
surrounding…environment…and…have…regulatory…e⒎ects…
on…neurogenesis.… …We…speculate…microglia… function…as…
a…hub…for…the…information…obtained…from…the…inner…and…
outer…brain…regions…for…regulating…neurogenesis.
Keywords�…cytokine,…microglia,…neurogenesis

諫田泰成ɿװ؞細胞の創薬Ԡ用ɽ
ٕज़報ڠ会…2016�354-9.
多͘の؞װ細胞の性࣭を有するװ؞細胞をݯىと

してܗ成͞れる͜とが明Βかになって͖たɽװ؞細胞
，ࣗݾෳ製と多分化を有して͓り，高いजᙾܗ成
をࣔすɽ薬剤性により؞߅剤ྍ࣏Ͱ生͖った؞
؞，えΒれる͜とかΒߟ発転Ҡに関Θると࠶細胞がװ
を根࣏するたΊにװ؞細胞をඪ的とした薬剤がظ͞
れるɽしかしながΒ，ࡏݱのと͜Ζ，װ؞細胞の૿৩制
御機ߏが十分に解明͞れていないたΊ，い·ͩྍ࣏薬の
開発にࢸっていないɽͦ͜Ͱ本総説Ͱ，ྟচ検体
細胞גかΒװ؞細胞を単する方法として，スフィアܗ
成法，細胞表໘マーカー，SP（Side…population）細胞，
ALDH（アルデヒド水素߬素）法を֓説するɽ͞Βに，
զʑ最ۙ，細胞גより調製したװ؞細胞Ϟデルを用い
てཏ的遺伝子解析を行った݁Ռ，࣭ࢷ受༰体による৽
たなװ؞細胞の૿৩制御機ߏをݟ出したɽװ؞細胞をඪ
的とする創薬につながるՄ性がߟえΒれ，͋Θͤて͝
介したいɽ
Keywordsɿװ؞細胞，૿৩制御，受༰体

…平田ঘ也，諫田泰成ɿװ؞細胞の解析Ϟデルと創薬
のԠ用ɽ
CBI学会誌…2015�3�10-4.
ۙ年，多͘の؞װ細胞の性࣭を࣋ったװ؞細胞をى

，細胞װ؞成͞れる͜とが解明͞れつつ͋るɽܗにݯ
༷ʑな細胞系౷と分化する多分化とࣗݾとಉ等の性
࣭を有する細胞をෳ製するࣗݾෳ製を݉Ͷඋえ，高い
जᙾܗ成を有するɽװ؞細胞の薬剤性により，߅
発転Ҡに関ΘるϞ࠶細胞がװ؞ったͰ生͖ྍ࣏剤؞
デルがఏএ͞れているɽैって，؞を根࣏するたΊに
細胞のװ؞，ΊΒれるがٻ細胞をඪ的とした薬剤がװ؞
૿৩機ߏなͲ十分に解明͞れていないたΊ，ྍ࣏薬の開
発にࢸっていないɽ本論文Ͱ，ࡏݱ，用いΒれてい
るװ؞細胞のಉ定・分法Ͱ͋るスフィアܗ成法，細胞
表໘マーカー，װ細胞の薬剤ഉ出をར用した方法（SP
細胞），װ؞細胞のアルデヒド水素߬素（ALDH）の
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߬素活性をར用した方法を֓説するɽ͞Βに，զʑ最
受༰体に࣭ࢷ，細胞のཏ的遺伝子解析によってװ؞ۙ
よる৽たなװ؞細胞の૿৩制御機ߏをݟ出したɽװ؞細
胞をඪ的とする創薬のలと課題を介するɽ
Keywordsɿװ؞細胞，࣭ࢷ受༰体，創薬Ԡ用

…Ѷ原ࠇ，1ˎ࢘و川ᔪ子ˎ2，諫田泰成，原3ˎ྄ޱ，Ҵ田
৻ˎ3，中Ұ雄ˎ3，ງ1ˎູߐɿヒトiPS…細胞由来心筋
細胞シートのෆ຺研究のԠ用Մ性ɿin…silico…ෆ
຺学の؍かΒɽ
生体医工学…2015�53�100-5.
Background�…Recently,…myocardial…sheets…consisting…

of… human… induced… pluripotent… stem… cell-derived…
cardiomyocytes… (hiPSC-CM)…have…been…used…to…clarify…
the…mechanisms… of… inherited… arrhythmias… and… to…
evaluate…the…e⒏cacy…of…antiarrhythmic…drugs.…However,…
whether… the… electrophysiological… properties… of… the…
hiPSC-CM…are…the…same…as…those…of…the…original…human…
cardiomyocytes…(hCM)…remains…unclear.…Indeed,…hiPSC-
CM…has…automaticity,… longer…action…potential…duration…
(APD),… smaller…action…potential…amplitude… (APA),…and…
positively…shifted…diastolic…potential… (DP).…Methods�…To…
clarify… this… issue,…we…constructed… in… silico…models…of…
hCM…and…hiPSC-CM…sheets…based…on…the…experimental…
data,…and…performed…simulations…of… spiral…wave… (SW)…
reentry.…Then…we…analyzed… the…SW…behaviors… in… the…
in… silico…myocardial… sheets,… and… also… evaluated… the…
e⒎ects…of…IKr…blockade.…Results�…The…in…silico…model…of…
hiPSC-CM…had…spontaneous…activations…0.5-1…Hz,…longer…
APD,…smaller…APA,…and…DP…positively…shifted…byd15…
mV.…Conduction…velocity… (CV)… in… the…hiPSC-CM…sheet…
wasd5…cm�s,…which…was…onlyd1�10…of… the…CV… in… the…
hCM…sheet.…Mean…cycle… length… (mCL)… of… excitations…
during…SW…reentry…in…the…hiPSC-CM…sheet…wasd0.9…Hz,…
whereas…that…in…the…hCM…sheet…wasd5…Hz…and…identical…
to… that…of…human…VF.…Both…CV…and…mCL…during…SW…
reentry… in… the…model…of…hiPSC-CM…sheet…were…highly…
consistent…with…previous…experimental…data.…The…mCL…
of…SW…reentry…in…hCM…sheet…was…markedly…prolonged…
by… IKr…blockade,…whereas… that… in… hiPSC-CM…sheet…
was…shortened.…Conclusion�…The…SW…behavior…and…the…
antiarrhythmic…drug…e⒏cacy…in…the… in…silico…models…of…
hCM…and…hiPSC-CM…sheets…are…di⒎erent.…Our…findings…
suggest… that…such… in…silico…analytical…approach…might…
fill… the…gap…between…hCM…and…hiPSC-CM…when…we…
apply…the…hiPSC-CM…sheet…to…clinical…practice.
Keywords�… in… silico,…myocardial… sheet,… spiral…wave…

reentry

լ医Պ大学࣎…1ˎ
ˎ2…౦ژ医ՊࣃՊ大学
ˎ3…国立॥ث病研究ηンター

山田ໜ，諫田泰成ɿװ細胞と発達ਆܦ毒性ɽ
本薬理学ࡶ誌…2015�146�171-3.
ۙ年，子ڙの発達োの૿加が社会題となって͓り，

生͓ظよび発達ظに͓ける化学物࣭のമ࿐のӨڹがݒ
೦͞れているɽたとえ，メチル水銀の生ظമ࿐によ
り生·れた子ڙにਫ਼ਆ・ӡ動機োが報告͞れて
いるɽ·た，鉛，ポリ臭化ジフェニルエーテル，ポリ塩
化Ϗフェニル，ϖルフルΦロΦクタン酸なͲの݂中ೱ度
とҙܽؕ多動性との૬関όルプロ酸によるࣗด
，多๕߳化水素によるࢦԼ，有機スζ
化߹物Ͱ͋るトリϒチルスζ（tributyltinɿTBT）によ
るܗح࠵性なͲの報告が͋るɽ発達中のਆܦ系成体と
ൺֱして༷ʑな化学物࣭にରして感受性が高いとߟえΒ
れる͜とかΒ，化学物࣭のമ࿐かΒ子ڙをकるたΊに
より༧測性の高い評価系のߏஙが強͘·れるɽ本ߘ
Ͱ，ࡏݱの発達ਆܦ毒性ガイドラインを֓説するとと
に，װ細胞のԠ用Մ性について͋Θͤて介したいɽ
Keywordsɿװ細胞，発達ਆܦ毒性，ସ法

…ੴ田ҰɿiPS細胞等かΒ分化༠ಋ͞れた؊細胞とͦ
の薬物安全性評価のԠ用ɽ
όイΦマテリアルʵ生体ࡐྉ…2015�33�212-7.
創薬աఔの第I૬ྟচ試験に͓けるヒトの最ॳの

༩（first-in-human）ޙൢࢢに͓ける安全性の୲保に
とって，医薬品ީิ化߹物の安全性をૣظに的確に評価
する͜とॏཁͰ͋り，成ޭ確の上につながるɽ
؊薬物動態ฒびに薬物性؊োの評価に有用なπールと
してiPS細胞由来の؊細胞ͦのଞ分化༠ಋ؊細胞にظ
がͤدΒれているɽͦれΒ細胞の開発状況を֓説する
ととに，৽نഓཆࡐج等を用い細胞の成ख़化を高Ί，
学のするたΊの産ڙ性の͋る評価系を安定してఏݱ࠶
औりΈを介したɽ
KeywordsɿiPS細胞由来؊細胞，薬物性؊ো評価，ඇ
ྟচ試験

খ川久美子ɿ食品ఴ加物のリスク評価とリスク理ɽ
…Foods… �… Food… Ingredients… Journal… of… Japan…
2015�220�204-11.
In…the…Food…Sanitation…Act… in…Japan,… food…additives…

are…defined…as… the…substances… that…are…used… in…or…on…
the… food…during… the…process… of…manufacturing… food,…
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or… the… substances… that… are…used… for… the…purpose… of…
processing… or…preserving… food,… that… are… applied…by…
the…method…of…addition,…blending,… invasion…and…so…on.…
Although…a…number…of… substances… that…were…mostly…
natural…origin…have…been…consumed… for… this…purpose…
since…ancient…age,…we…have…also…experienced…several…
poisoning…cases… from… foods.…Historically,… there…were…
several… turning… points… of… regulation… for… the… food…
additives… in…Japan.…As…the…one…of… the…biggest…change,…
all… of… a… new… substance… regardless… of…whether… it… is…
a…natural…product…had…become… to…be… requested… the…
application…in…1995.…Thus,…the…data…for…kinetics,…toxicity…
tests…and… the…evidence…of…human…epidemiology…have…
been… required… in… the… application.… In… 2003,… to… deal…
with… the…Bovine…Spongiform…Encephalopathy… (BSE)…
problem,… the…Food…Safety…Commission…was…organized…
under… the… Cabinet…Office… as… the… center… of… a… risk…
assessment…organization,… independently… from…the…risk…
management…organizations… including…Health,…Labour…
and…Welfare…Ministry… and…Ministry… of…Agriculture,…
Forestry… and…Fisheries.…We… have… been… depending…
on…the… imported… food… for…about…60�…as…a…base…of… the…
calorie.…The…systems…and…regulations…concerning… the…
food…safety…including…the…scope…of…the…food…additive…are…
not…necessarily…the…same…among…the…country,…therefore,…
harmonization…and…contribution… for… the… international…
reputation…of…these…substances…are…required.
Keywords�… food…additives,… safety…assessment,… toxicity…
study

…๛田士，塚本ప1ˎ࠸，খ川久美子，立松正ᦱˎ2ɿ食
塩とң؞ʵH.…pylori感છとの関連含Ίてɽ
ྟᗧফ化ث内Պ…2015�30�1395-400.
食塩のաઁऔң؞のリスクཁҼͰ͋る͜とが，Ӹ

学的に明Βかに͞れているɽHelicobacter…pylori（H.…
pylori）感છスナωζミを用いた検討Ͱ，食塩用量ґ
ଘ性にң؞を促進する͜と，食塩単ಠͰの促進作用H.…
pyloriとൺֱしてऑ͘，H.…pyloriのco-promoterとしての
機がॏཁͰ͋る͜とがࣔ͞れたɽ食塩H.…pylori߅
性のIIIܕ೪液をݮগͤ͞るなͲ，ң೪液ڥを֧ཚし，H.…
pylori感છを促進するՄ性がࣔࠦ͞れたɽ実ࡍに，食
塩とH.…pylori感છのෳ߹によって，Ԍ関連߬素の発ݱ
૿強，͓よびң೪ບ遺伝子発ݱ動態のม化が生͡る͜と
が確かΊΒれたɽH.…pylori感છऀに͓けるݮ塩が，ң؞
༧の؍かΒॏཁͰ͋るとߟえΒれたɽ
KeywordsɿHelicobacter…pylori，食塩，ң؞

ˎ1…藤田保健衛生大学
ˎ2…本όイΦアッηイ研究ηンター

…吉田緑，梅村隆志，খ島߂幸ˎ1，井上薫，高ڮ美和，
Ӝؙ人ˎ2，村ൟ幸ˎ2，安部լԝཬˎ3，಄ۚ正തˎ3，
খᖒ正4ˎޗ，吉成浩Ұˎ5ɿ化学物࣭のリスク評価に͓
ける؊ං大のऔѻいのج本的ߟえ方ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�42-8.
化学物࣭ͰҰൠ的に༠発͞れる؊ං大が生体のదԠ

Ԡか，毒性（ѱӨڹ）かをஅするたΊのՊ学的なߟえ
方をఏࣔしたɽ外的Ҽ子にରして؊細胞の߃ৗ性がҡ࣋
͞れているൣғ内の؊ං大（؊細胞ං大͓よび؊ॏ量૿
加），దԠ性ม化Ͱ͋り毒性ӨڹͰないɽಉ࣌に生
体の߃ৗ性保࣋機のݶքをӽし，ഁを来した߹の
؊細胞ං大毒性とஅす͖Ͱ͋るɽ۩体的にҎԼ
のม化を͏؊ං大毒性ӨڹのՄ性をߟえるىに
なるɿ（1）؊細胞のյࢮと関連するࢦඪԌ性ม化，（2）
ಓ系のม化，（3）࣭ࢷँ系のม化，（4）色素ண，（5）
タイプ部位のҟなる؊細胞ං大の༠発ɽ
Keywordsɿ؊ං大，薬物ँ߬素，Ұڐ༰ઁऔ量

ˎ1…ւಓ立衛生研究所
ˎ2…本薬Պ大学
ˎ3…名古ࢢ立大学
手医Պ大学ؠ…4ˎ
ˎ5…੩岡ݝ立大学

…井上薫，高ڮ美和，梅村隆志，吉田緑ɿ食品安全委員
会により公開͞れている薬評価ॻに͓いて用いΒれ
た؊ଁの病理৫学的所ݟ名の分ྨとシιーラスߏ
ஙɿ毒性病理用ޠ・அج४国ࡍ౷Ұ化ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2015�56�96-107.
リスク評価にかかΘるਃऀ͓よび評価ऀが病理所

名かΒಉҰの病理৫学的理解をಘΒれるよ͏，食ݟ
品安全委員会により公開͞れた薬評価ॻかΒ，ラッ
ト，マウス͓よびイψを用いた90間亜ٸ性毒性試験͓
よびラットとマウスの発がん性試験に͓いて認ΊΒれた
؊ଁの病理৫学的所ݟ名についてந出・分ྨし，最
ऴ的に毒性病理用ޠ・அج४国ࡍ౷Ұ化International…
Harmonization… of… Nomenclature… and… Diagnostic

（INHAND）Criteriaにͮجいてシιーラスをߏஙしたɽ
Keywordsɿ薬評価ॻ，؊ଁ，シιーラスߏங

…Uno…Yˎ1,…Kojima…H,…Omori…Tˎ2,…Corvi…Rˎ3,…Honma…M,…
Schechtman…LMˎ4,…Tice…RRˎ5,…Burlinson…Bˎ6,…Escobar…
PAˎ7,…Kraynak…ARˎ8,…Nakagawa…Yˎ9,…Nakajima…Mˎ10,……
Pant…Kˎ11,…Asano…Nˎ12,…Lovell…Dˎ13,…Morita…T,…Ohno…
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Y,…Hayashi…Mˎ14�… JaCVAM-organized… international…
validation…study…of…the…in…vivo…rodent…alkaline…comet…
assay… for… the…detection…of…genotoxic…carcinogens�… I.…
Summary…of…pre-validation…study…results.
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�786-
788�3-13.
The…in… vivo … rodent… alkaline… comet… assay… (comet…

assay)… is… used… internationally… to… investigate… the…in…
vivo…genotoxic…potential…of… test…chemicals.…This…assay,…
however,…has…not…previously…been… formally…validated.…
The…Japanese…Center…for…the…Validation…of…Alternative…
Methods… (JaCVAM),…with… the… cooperation… of… the…
U.S.…NTP… Interagency…Center… for… the…Evaluation…of…
Alternative…Toxicological…Methods… (NICEATM)�the…
Interagency…Coordinating…Committee…on…the…Validation…
of…Alternative…Methods… (ICCVAM),… the…European…
Centre… for… the…Validation… of…Alternative…Methods…
(ECVAM),…and…the…Japanese…Environmental…Mutagen…
Society�Mammalian…Mutagenesis…Study…Group…(JEMS�
MMS),… organized… an… international… validation… study…
to…evaluate… the…reliability…and…relevance…of… the…assay…
for… identifying…genotoxic…carcinogens,…using… liver…and…
stomach…as… target…organs.…The…ultimate…goal… of… this…
validation…effort…was… to…establish…an…Organisation… for…
Economic…Co-operation…and…Development… (OECD)…test…
guideline.…The…purpose…of… the…pre-validation… studies…
(i.e.,… Phase… 1… through… 3),… conducted… in… four… or… five…
laboratories…with…extensive…comet…assay…experience,…
was… to…optimize… the…protocol… to…be…used…during… the…
definitive…validation…study.
Keywords�…Comet…assay,…Genotoxicity,…JaCVAM

…ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.
…ˎ2…Kobe…University…Hospital…
…ˎ3……Joint…Research…Centre…of…the…European…Commission
…ˎ4…Innovative…Toxicology…Consulting,…LLC
…ˎ5……National…Institute…of…Environmental…Health…Sciences
…ˎ6…Huntingdon…Life…Sciences
…ˎ7…Boehringer…Ingelheim…Pharmaceuticals…Inc.
…ˎ8…Merck…Research…Laboratories
…ˎ9……Hatano…Research…Institute,…Food…Drug…Safety…Center
ˎ10…University…of…Shizuoka
ˎ11…BioReliance
ˎ12…Kinki…University
ˎ13…St.…George�s,…University…of…London
ˎ14……Biosafety… Research… Center,… Foods,… Drugs… and…

Pesticides

…Uno…Yˎ1,…Kojima…H,…Omori…Tˎ2,…Corvi…Rˎ3,…Honma…M,…
Schechtman…LMˎ4,…Tice…RRˎ5,…Beevers…Cˎ6,…Boeck…
MDˎ7,…Burlinson…Bˎ8,…Hobbs…CAˎ9,…Kitamoto…Sˎ10,…
Kraynak…ARˎ11,…McNamee…Jˎ12,…Nakagawa…Yˎ13,…Pant…
Kˎ14,…Plappert-Helbig…Uˎ15,…Priestley…Cˎ16,…Takasawa…
Hˎ17,…Wada…Kˎ18,…Wirnitzer…Uˎ19,…Asano…Nˎ20,…Escobar…
PAˎ21,…Lovell…Dˎ22,…Morita…T,…Nakajima…Mˎ23,…Ohno…
Y,…Hayashi…Mˎ24�… JaCVAM-organized… international…
validation…study…of…the…in…vivo…rodent…alkaline…comet…
assay… for… detection… of… genotoxic… carcinogens�… II.…
Summary…of…definitive…validation…study…results.
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�786-
788�45-76.
The…in… vivo … rodent… alkaline… comet… assay… (comet…

assay)… is… used… internationally… to… investigate… the…in…
vivo…genotoxic…potential…of… test…chemicals.…This…assay,…
however,…has…not…previously…been… formally…validated.…
The…Japanese…Center…for…the…Validation…of…Alternative…
Methods… (JaCVAM),…with… the… cooperation… of… the…
U.S.…NTP… Interagency…Center… for… the…Evaluation…of…
Alternative…Toxicological…Methods… (NICEATM)�the…
Interagency…Coordinating…Committee…on…the…Validation…
of…Alternative…Methods… (ICCVAM),… the…European…
Centre… for… the…Validation… of…Alternative…Methods…
(ECVAM),…and…the…Japanese…Environmental…Mutagen…
Society�Mammalian…Mutagenesis…Study…Group…(JEMS�
MMS),… organized… an… international… validation… study…
to…evaluate… the…reliability…and…relevance…of… the…assay…
for… identifying… genotoxic… carcinogens,… using… liver…
and…stomach…as… target…organs.…The…ultimate…goal… of…
this… exercise…was… to… establish… an…Organisation… for…
Economic…Co-operation…and…Development… (OECD)…test…
guideline.…The…study…protocol…was…optimized…in…the…pre-
validation…studies,…and…then…the…definitive… (4th…phase)…
validation…study…was…conducted… in… two…steps.… In… the…
1st…step,…assay…reproducibility…was…confirmed…among…
laboratories…using…four…coded…reference…chemicals…and…
the…positive… control… ethyl…methanesulfonate.… In… the…
2nd…step,… the…predictive…capability…was… investigated…
using… 40… coded… chemicals…with… known… genotoxic…
and…carcinogenic…activity… (i.e.,…genotoxic…carcinogens,…
genotoxic…non-carcinogens,…non-genotoxic…carcinogens,…
and… non-genotoxic… non-carcinogens).… Based… on… the…
results…obtained,…the…in…vivo…comet…assay…is…concluded…
to…be…highly…capable…of…identifying…genotoxic…chemicals…
and… therefore… can… serve… as… a… reliable… predictor… of…
rodent…carcinogenicity.
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ˎ21…Boehringer…Ingelheim…Pharmaceuticals…Inc.
ˎ22…St.…George�s,…University…of…London
ˎ23…University…of…Shizuoka
ˎ24……Biosafety… Research… Center,… Foods,… Drugs… and…
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…Morita…T,…Uno…Yˎ1,…Honma…M,…Kojima…H,…Hayashi…Mˎ2,…
Tice…RRˎ3,…Corvi…Rˎ4,…Schechtman…Lˎ5�…The…JaCVAM…
international…validation…study…on…the…in…vivo…comet…
assay�…Selection…of…test…chemicals.
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�786-
788�14-44.
The… Japanese… Center… for… the… Val idat ion… of…

Alternative… Methods… (JaCVAM)… sponsored… an…
international… prevalidation… and…validation… study… of…
the…in…vivo … rat… alkaline…pH…comet… assay.…The…main…
objective…of… the… study…was… to…assess… the… sensitivity…
and…specificity…of… the…assay… for…correctly… identifying…
genotoxic…carcinogens,…as…compared…with…the…traditional…
rat… liver…unscheduled…DNA…synthesis… assay.…Based…
on…existing…carcinogenicity…and…genotoxicity…data…and…
chemical…class…information,…90…chemicals…were…identified…
as…primary…candidates… for…use… in…the…validation…study.…
From… these… 90… chemicals,… 46… secondary… candidates…
and… then… 40… final… chemicals…were… selected… based…

on… a… sufficiency… of… carcinogenic… and… genotoxic…
data,… differences… in… chemical… class… or… genotoxic… or…
carcinogenic…mode…of…action… (MOA),…availability,…price,…
and…ease…of…handling.…These…40…chemicals… included…19…
genotoxic…carcinogens,…6…genotoxic…non-carcinogens,…7…
non-genotoxic…carcinogens…and…8…non-genotoxic…non-
carcinogens.… �Genotoxicity�…was…defined…as…positive… in…
the…Ames…mutagenicity…test…or…in…one…of…the…standard…
in…vivo…genotoxicity… tests… (primarily… the…erythrocyte…
micronucleus…assay).…These…chemicals…covered…various…
chemicals… classes,…MOAs,… and…genotoxicity…profiles…
and…were…considered… to…be… suitable… for… the…purpose…
of… the…validation…study.…General…principles…of…chemical…
selection…for…validation…studies…are…discussed.
Keywords�…Chemical… selection,…In…vivo … comet…assay,…
JaCVAM

ˎ1…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.
ˎ2…BioSafety…Research…Center
ˎ3……National…Institute…of…Environmental…Health…Sciences
ˎ4…European…Commission…Joint…Research…Centre
ˎ5…Innovative…Toxicology…Consulting,…LLC

…Hamada…Sˎ1,…Ohyama…Wˎ2,…Takashima…Rˎ1,…Shimada…
Kˎ3,…Matsumoto…Kˎ4,…Kawakami…Sˎ5,…Uno…Fˎ6,…Sui…
Hˎ7,…Shimada…Yˎ8,… Imamura…Tˎ9,…Matsumura…Sˎ10,……
Sanada…Hˎ11,… Inoue…Kˎ12,…Muto… Sˎ13,…Ogawa… Iˎ14,……
Hayashi… Aˎ15,… Takayanagi… Tˎ16,… Ogiwara… Yˎ17,…
Maeda…Aˎ18,…Okada…Eˎ2,…Terashima…Yˎ19,…Takasawa…
Hˎ1,…Narumi…Kˎ2,…Wako…Yˎ1,…Kawasako…Kˎ1,…Sano…
Mˎ6,…Ohashi…Nˎ6,…Morita…T,…Kojima…H,…Honma…M,…
Hayashi…Mˎ6�…Evaluation…of… the…repeated-dose… liver…
and…gastrointestinal… tract…micronucleus…assays…with…
22…chemicals…using…young…adult… rats�… summary…of…
the…collaborative…study…by…the…Collaborative…Study…
Group… for… the…Micronucleus…Test… (CSGMT)�The…
Japanese…Environmental…Mutagen…Society… (JEMS)…r…
Mammalian…Mutagenicity…Study…Group…(MMS).
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�780-
781�2-17.
The… repeated-dose… liver…micronucleus… (RDLMN)…

assay…using…young…adult…rats…has…the…potential…to…detect…
hepatocarcinogens.…We… conducted… a… collaborative…
study…to…assess… the…performance…of… this…assay…and…to…
evaluate… the…possibility…of… integrating… it… into…general…
toxicological…studies.…Twenty-four… testing… laboratories…
belonging… to… the…Mammalian…Mutagenicity… Study…
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Group,… a… subgroup… of… the… Japanese…Environmental…
Mutagen…Society,…participated…in…this…trial.…Twenty-two…
model… chemicals,… including… some…hepatocarcinogens,…
were… tested… in… 14-… and�or… 28-day…RDLMN…assays.…
As…a…result,…14…out…of… the…16…hepatocarcinogens…were…
positive,… including… 9… genotoxic… hepatocarcinogens,…
which…were…reported…negative… in… the…bone…marrow�
peripheral…blood…micronucleus… (MN)…assay…by…a…single…
treatment.…These…outcomes…show…the…high…sensitivity…
of…the…RDLMN…assay…to…hepatocarcinogens.…Regarding…
the… specificity,… 4… out… of… the… 6… non-liver… targeted…
genotoxic…carcinogens…gave…negative…responses.…This…
shows…the…high…organ…specificity…of…the…RDLMN…assay.…
In…addition… to… the…RDLMN…assay,…we…simultaneously…
conducted…gastrointestinal… tract…MN…assays…using…6…
of… the…above…carcinogens…as…an…optional… trial… of… the…
collaborative…study.…The…MN…assay…using…the…glandular…
stomach,…which… is… the… first… contact… site… of… the… test…
chemical…when… administered… by… oral… gavage,…was…
able… to…detect… chromosomal… aberrations…with…3… test…
chemicals… including…a… stomach-targeted… carcinogen.…
The… treatment… regime…was… the… 14-… and�or… 28-day…
repeated-dose,…and…the…regime…is…su⒏ciently…promising…
to… incorporate… these…methods… into… repeated-dose…
toxicological…studies.…The…outcomes…of…our…collaborative…
study… indicated… that… the…new… techniques… to… detect…
chromosomal… aberrations…in…vivo … in… several… tissues…
worked…successfully.
Keywords�…Gastrointestinal… tract,…Hepatocarcinogen,…
Micronucleus

…ˎ1…LSI…Medience…Corporation
…ˎ2…Yakult…Honsha…Co.,…Ltd.
…ˎ3…Astellas…Pharma…Inc.
…ˎ4…Astellas…Research…Technologies…Co.,…Ltd.
…ˎ5…Asahi…Kasei…Pharma…Corporation
…ˎ6……Public… Interest… Incorporated…Foundation,…Biosafety…

Research…Center
…ˎ7…Food…and…Drug…Safety…Center
…ˎ8…Hokko…Chemical…Industry…Co.,…Ltd.
…ˎ9…Ina…Research…Inc.
ˎ10…Kao…Corporation
ˎ11…Kaken…Pharmaceutical…Co.,…Ltd.
ˎ12…Maruho…Co.,…Ltd.
ˎ13…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Corporation
ˎ14…Nissan…Chemical…Industries,…Ltd.
ˎ15…Shin…Nippon…Biomedical…Laboratories,…Ltd.

ˎ16…Suntory…Business…Expert…Limited
ˎ17…Taisho…Pharmaceutical,…Co.,…Ltd.
ˎ18…Toray…Industries…Inc.
ˎ19…Kissei…Pharmaceutical…Co.,…Ltd.

…Martus…HJˎ1,…Hayashi…Mˎ2,…Honma…M,…Kasper…Pˎ3,……
Gollapudi…Bˎ4,…Mueller…Lˎ5,…Schoeny…Rˎ6,…Uno…Yˎ7,…
Kirkland…DJˎ8�…Summary…of…major…conclusions… from…
the… 6th… International…Workshop… on…Genotoxicity…
Testing…(IWGT),…Foz…do…IguaÇu,…Brazil.
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�783�…
1-5.
The… International…Workshops… on… Genotoxicity…

Testing… (IWGT)… are… convened…approximately… every…
four…years… and…bring… together… experts… in… the… field…
of… genetic… toxicology… testing… to… develop… consensus…
recommendations… on… genetic… toxicology… testing…
methods…and…testing…strategies.…The…topics…discussed…
at… the… 6th… IWGT… covered… subjects… specif ic… to…
individual…test…systems…and…others…of…a…more…strategic…
nature.…Topics…were…selected…by… the… IWGT…Steering…
Committee…based…on…a…process…of…gathering…priority…
topics…from…within…the…scientific…community…of…genetic…
toxicologists.…As… in… previous…workshops,… groups… of…
invited… experts… representing… academic… institutions,…
industry…and…regulatory…authorities… from…around… the…
world…were… convened… for… each…working…group,… led…
by…a…Chair,…Co-chair…and…Rapporteur.…Nomination…of…
expert…participants…was…made…on…the…basis…of…expertise…
in… their… field,…with… the…expectation… that…a…substantial…
contribution…to…the…overall…goal…of…the…subgroup…could…
be…made…by…the…nominee.…Five…working…groups…were…
convened,… and… their… detailed… recommendations… are…
given…in…the…individual…reports…in…this…Special…Issue.…
Keywords�…Conclusions,…Genotoxicity,…IWGT…workshop…
2014

ˎ1…Novartis…Institutes…for…BioMedical…Research
ˎ2……Public… Interest… Incorporated…Foundation…BioSafety…

Research…Center
ˎ3……Federal… Institute… for…Drugs… and…Medical…Devices…

(BfArM)
ˎ4…Exponent,…Inc.
ˎ5…Pharmaceutical…Sciences,…Roche…Innovation…Center
ˎ6…U.S.…Environmental…Protection…Agency
ˎ7…Mitsubishi…Tanabe…Pharma…Co.
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…Yauk…CLˎ1,…Aardema…MJˎ2,…Benthem…VJˎ3,…Bishop…
JBˎ4,…Dearfield…KLˎ5,…DeMarini…DMˎ6,…Dubrova…YEˎ7,……
Honma…M,…Lupski… JRˎ8,…Marchetti…Fˎ1,…Meistrich……
MLˎ9,…Pacchierotti…Fˎ10,…Stewart…Jˎ11,…Waters…MDˎ12,…
Douglas…GRˎ1�…Approaches…for…Identifying…Germ…Cell…
Mutagens�…Report…of… the…2013… IWGT…Workshop…on…
Germ…Cell…Assays.
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�783�…
36-54.
This…workshop… reviewed… the… current… science… to…

inform… and… recommend… the… best… evidence-based…
approaches…on…the…use…of…germ…cell…genotoxicity…tests.…
The…workshop…questions…and…key…outcomes…were…as…
follows.… (1)…Do…genotoxicity…and…mutagenicity…assays…
in…somatic…cells…predict…germ…cell…e⒎ects …Limited…data…
suggest… that…somatic…cell… tests…detect…most…germ…cell…
mutagens,…but… there…are…strong…concerns…that…dictate…
caution… in…drawing…conclusions.… (2)…Should…germ…cell…
tests…be…done,… and…when … If… there… is… evidence… that…
a… chemical… or… its…metabolite(s)…will…not… reach… target…
germ…cells… or…gonadal… tissue,… it… is…not…necessary… to…
conduct… germ… cell… tests,… notwithstanding… somatic…
outcomes.…However,…it…was…recommended…that…negative…
somatic…cell…mutagens…with…clear…evidence…for…gonadal…
exposure…and…evidence…of… toxicity… in…germ…cells…could…
be… considered… for… germ… cell…mutagenicity… testing.…
For… somatic…mutagens… that…are…known… to… reach… the…
gonadal… compartments… and… expose… germ… cells,… the…
chemical…could…be…assumed…to…be…a…germ…cell…mutagen…
without… further… testing.… Nevertheless,… germ… cell…
mutagenicity…testing…would…be…needed…for…quantitative…
risk… assessment.… (3)…What… new… assays… should… be…
implemented…and…how …There… is…an… immediate…need…
for… research… on… the… application… of…whole… genome…
sequencing… in…heritable…mutation…analysis… in…humans…
and… animals,… and… integration… of… germ… cell… assays…
with… somatic… cell… genotoxicity… tests.… Focus… should…
be… on… environmental… exposures… that… can… cause… de…
novo…mutations,…particularly…newly…recognized… types…
of…genomic… changes.…Mutational… events,…which…may…
occur…by…exposure… of…germ…cells…during…embryonic…
development,… should… also… be… investigated.… Finally,…
where… there… are… indications… of… germ… cell… toxicity…
in… repeat… dose… or… reproductive… toxicology… tests,…
consideration… should… be… given… to… leveraging… those…
studies…to…inform…of…possible…germ…cell…genotoxicity.
Keywords�…Copy…number…variants,…Germ…cell…mutation,…

Reproductive…health
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ˎ11…Astra;eneca…Pharmaceuticals
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…;eiger…Eˎ1,…Gollapudi…Bˎ2,…Aardema…MJˎ3,…Auerbach…
Sˎ4,…Boverhof…Dˎ2,…Custer…Lˎ5,…Dedon…Pˎ6,…Honma…M,…
Ishida…S,…Kasinski…ALˎ7,…Kim…JHˎ8,…Manjanatha…MGˎ9,……
Marlowe…Jˎ10,…Pfuhler…Sˎ11,…Pogribny…Iˎ9,…Slikker…Wˎ9,……
Stankowski… LF… Jrˎ12,… Tanir… JYˎ8,…Tice…Rˎ4,… van…
Benthem…Jˎ13,…White…Pˎ14,…Witt…KLˎ4,…Thybaud…Vˎ15�……
Opportunities…to…integrate…new…approaches…in…genetic…
toxicology�…an…ILSI-HESI…workshop…report.
Environ…Mol…Mutagen.…2015�56�277-85.
Genetic… toxicity… tests… currently… used… to… identify…

and… characterize… potential… human…mutagens… and…
carcinogens…rely…on…measurements…of…primary…DNA…
damage,… gene…mutation,… and… chromosome…damage…
in… vitro … and… in… rodents.… The… International… Life…
Sciences…Institute…Health…and…Environmental…Sciences…
Institute… (ILSI-HESI)…Committee… on… the…Relevance…
and…Follow-up…of…Positive…Results… in…In…Vitro…Genetic…
Toxicity…Testing… held… an…April… 2012…Workshop… in…
Washington,… DC,… to… consider… the… impact… of… new…
understanding… of… biology… and…new… technologies… on…
the… identification… and… characterization… of…genotoxic…
substances,…and…to… identify…new…approaches…to… inform…
more… accurate… human… risk… assessment… for… genetic…
and… carcinogenic… effects.…Workshop… organizers…
and… speakers…were… from… industry,… academe,… and…
government.…The…Workshop… focused… on… biological…
effects…and… technologies… that…would…potentially…yield…
the…most… useful… information… for… evaluating… human…
risk… of… genetic… damage.…Also… addressed…was… the…
impact… that… improved…understanding…of…biology…and…
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availability…of…new…techniques…might…have…on…genetic…
toxicology…practices.…Workshop… topics… included… (1)…
alternative…experimental…models… to… improve…genetic…
toxicity… testing,… (2)…Biomarkers…of…epigenetic…changes…
and… their… applicability… to…genetic… toxicology,… and… (3)…
new…technologies…and…approaches.…The…ability…of…these…
new…tests…and…technologies…to…be…developed… into…tests…
to…identify…and…characterize…genotoxic…agents�…to…serve…
as…a…bridge…between…in…vitro …and…in…vivo… rodent,… or…
preferably…human,…data�…or…to…be…used…to…provide…dose…
response… information… for…quantitative…risk…assessment…
was…also…addressed.…A…summary…of…the…workshop…and…
links…to…the…scientific…presentations…are…provided.
Keywords�…epigenetics,…genetic…toxicity,…genomics
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…Gol lapudi… BBˎ1, … Lynch… AMˎ2, … Hef l ich… RHˎ3,…
Dertinger…SDˎ4,…Dobrovolsky…VNˎ3,…Froetschl…Rˎ5,……
Horibata…K,…Kenyon…MOˎ6,…Kimoto…Tˎ7,…Lovell…DPˎ8,……
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JYˎ12�…The…in… vivo …Pig-a … assay�…A… report… of… the…
International…Workshop…On…Genotoxicity…Testing…
(IWGT)…Workgroup.
…Mutat…Res…Genet…Toxicol…Environ…Mutagen.…2015�783�…
23-35.
The…in… vivo…Pig-a … assay… uses… flow… cytometry… to…

measure…phenotypic…variants… for…antibody…binding…to…
cell…surface…glycosylphosphatidylinositol…(GPI)-anchored…
proteins.…There… is…good…evidence…suggesting…that… the…

absence…of…antibody…binding…is…the…result…of…a…mutation…
in… the…endogenous…9-linked…Pig-a …gene,…which… forms…
the… rationale… for… the…assay.…Although… the…assay…has…
been…performed…with…several… types…of…hematopoietic…
cells…and…in…a…variety…of…mammalian…species,… including…
humans,…currently… it… is…optimized…only… for…measuring…
CD59-deficient… (presumed…Pig-a…mutant)…erythrocytes…
in…the…peripheral…blood…of…rats.…An…expert…workgroup…
formed…by…the…International…Workshop…on…Genotoxicity…
Testing…considered…the…state…of…assay…development…and…
the…potential…of…the…assay…for…regulatory…use.…Consensus…
was…reached…on…what… is…known…about…the…Pig-a…assay…
and…how…it…should…be…conducted,…and…recommendations…
were…made…on…additional…data…and…refinements… that…
would…help… to… further…enhance… the…assay… for…use… in…
hazard…identification…and…risk…assessment.
Keywords�…Flow…cytometry,…Glycosylphosphatidylinositol,
Mutation
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本間正充ɿ食品ఴ加物等の遺伝毒性リスク評価法ɽ
食品衛生学ࡶ誌…2016�57�J12-5
食品の安全性にରして，多͘の国ຽが関心をͤدてい

るࠓ，食品ఴ加物ཹ薬等の食品中に含·れるඍ
量の化学物࣭の安全性が題となっているɽ多͘の化学
物࣭の毒性，健߁リスクを評価する߹，理論的，実
ূ的研究かΒ，͜れҎԼͰ͋れ健߁ӨڹがݟΒれない
レϕル，すなΘͪᮢが͋る用量ԠϞデルが用いΒれ
て͖たɽ͜れによりҰઁऔڐ༰量（Acceptable…Daily…
IntakeʀADI）を定Ίる͜とがͰ͖るɽしかしながΒ，
ͦの化学物࣭の発がん性が題となり，͞Βに遺伝毒性
が認ΊΒれるとっかいͰ͋るɽଞの毒性とҟなり遺伝
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毒性にᮢがないと͞れているたΊ，ઁऔ量をθロに
しないݶり，健߁リスクθロのなΒないとの論理かΒ
ADIをઃ定する͜とがͰ͖ないɽ͜͜に遺伝毒性発がん
物࣭のリスク理の題が͋るɽզʑৗ的に，食
物を௨して多͘の発がん物࣭をઁऔして͓り，·た，ଠ
ཅかΒのࢵ外ઢ，ࣗવڥかΒの์ࣹઢઌ࢙かΒの発
がんҼ子Ͱ͋るɽ͞Βに，ݱ社会Ͱ生活するݶり，工
業製品等かΒのඍ量の発がんՄ性物࣭の࿐をආける
͜とͰ͖ないɽࡏݱඞཁなの，食品中に含·れる化
学物࣭のݥة性とͦのリスクを国ຽにରして߹理的，
つ高いಁ明性って説明Մな，評価方法と理方法を
確立する͜とͰ͋るɽ͜のたΊのॏཁな研究，リスク
をたΒすϋβードのメカニζムの解明と，定量化Ͱ͋
るとߟえる（Hazard…Characterization）ɽ
Keywordsɿ遺伝毒性，ᮢ，Ұઁऔڐ༰量

森田健ɿLD50による毒性評価手法のมભɽ
中毒研究…2015�28�388-91.
LD50による毒性評価手法のมભを֓説し，lLD50z

にରする認ࣝについてૅجとྟচの૬ޓ理解をਤったɽ
KeywordsɿLD50，ٸ性毒性，GHS

…松本ਅ理子，清水কٶ，1ˎ࢙ൟ樹ˎ2，ੁ୩๕雄ˎ3，
ಉ評価プログラムɿ第6ڞ瀬明ɿOECD化学物࣭
ճ化学物࣭ڞಉ評価会議֓ཁɽ
化学生物総߹理…2015�10�37-45.
第6…ճOECD…化学物࣭ڞಉ評価会議が，2014年9݄30

-10݄3にフランスのύリͰ開͞࠵れたɽ͜の会議Ͱ
136ܭ…物࣭（ॳظ評価ɿ132…物࣭ʀબ的ॳظ評価ɿ4
物࣭）について審議͞れ，titanium…dioxide（CAS�13463-
67-6）をআ͘全ての物࣭に߹ҙがಘΒれたɽ本，政
作成の物࣭カテゴリーɿMethyl-…and…Ethylcyclohexane

（CAS�108-87-2，1678-91-7）͓よびࡁܦ産業ࢾ委員
会原Ҋ作成のtrimethylsilanol（CAS�…1066-40-6）のॳ
評価文ॻ，·た1,2-dichloro-4-(chloromethyl)benzeneظ

（CAS�102-47-6），1-naphthol-4-sulfonic…acid…sodium…salt
（CAS�6099-57-6），Disperse…Red…206（CAS�…6630-87-5）
の3ܭ…物࣭のબ的ॳظ評価文ॻをఏ出し߹ҙ͞れたɽ
本ߘͰ，第6…ճ化学物࣭ڞಉ評価会議の討議の֓ཁを
報告するɽ
Keywordsɿྗڠࡁܦ開発機ߏ，化学物࣭ڞಉ評価会議，
有性評価

ˎ1…（ಠ）製品評価ٕज़ج൫機ߏ化学物࣭理ηンター
ˎ2……（Ұࡒ）化学物࣭評価研究機ߏ安全性評価ٕज़研究所
ˎ3…（ಠ）国立ڥ研究所ڥリスク研究ηンター

…高ڮ美加，松本ਅ理子，ٶൟ樹ˎ1，ੁ୩๕雄ˎ2，
୩川隆Ұ，খྛݾࠀ，平田ກ子，খ野敦，瀬明ɿ
OECD化学物࣭ରࡦの動（第26報）ʵ第6ճOECD
化学物࣭ڞಉ評価会議（2014年ύリ）ɽ
化学生物総߹理…2015�11�28-36.
第6ճOECD化学物࣭ڞಉ評価会議（CoCAM-6）が

2014年10݄にフランスのύリͰ開͞࠵れ，本が୲し
た1物࣭（トリメチルシラノールɿCAS൪号（ҎԼಉ༷）
1066-40-6），͓よび1物࣭カテゴリー（メチルʗエチルシ
クロϔキサン）のॳظ評価プロフΝイル（SIAP），3物
࣭（3,4-ジクロロϕンジルクロライドɿ102-47-6，1-ナフ
トール-4-スルϗン酸ナトリウムɿ6099-57-6，ディスύー
ζレッド206ɿ26630-87-5）のબ的ॳظ評価プロフΝイ
ル（ITAP）について߹ҙがಘΒれたɽ本ߘͰ͜れΒ
のॳظ評価文ॻについて介するɽ
KeywordsɿOECD，化学物࣭ڞಉ評価会議

ˎ1……（Ұࡒ）化学物࣭評価研究機ߏ安全性評価ٕज़研究所
ˎ2…（ಠ）国立ڥ研究所ڥリスク研究ηンター

খ島ഹɿ化হ品原ྉにରする安全性ن制のੈք動ɽ
Cosmetic…Stage…2015�9(4)�1-9.
զが国ੈք各国の化হ品の制度安全性試験法を

介したޙ，EUの化হ品ن制と動物実験ࢭېの国ࡍ的な
及ޮՌのӨڹをߟし，動物実験ସ法のར用・ී及
状況と題について·とΊたɽ
Keywordsɿ化হ品ن制，安全性評価，動物実験ସ法

…খ島ഹɿ化হ品等の৮ൽෘԌを͜ىす物࣭を評価す
るたΊの動物実験ସ法についてɽ
アレルギーのྟচ…2015�35(5)�436-40.
EUに͓けるԤभ化学品نଇ（REACH�…Registration,…

Evaluation,…Authorisation…and…Restriction…of…Chemicals）
動物実験により安全性が評価͞れた成分を含んͩ化হ
品の༌入͓よびൢചがࢭېにより，…化হ品等の৮ൽෘ
Ԍを͜ىす物࣭（ൽෘ感作性物࣭）を評価する動物実験
ସ法の開発が強͘ٻΊΒれているɽ

…OECD�…Organisation…for…Economic）ߏ開発機ྗڠࡁܦ
Co-operation…and…Development）Ͱ，…ൽෘ感作性に関
する有性発ݱ機ংAOP(Adverse…Outcome…Pathway）
を開発し，…ͦの主ཁҼを明確にするととに，…試験法ガ
イドライン（TG�…Test…Guideline）の開発を促しているɽ
ͦの中Ͱ，2015年2݄5にϖプチドとの݁߹Ԡをར用
したDirect…Peptide…Reactivity…Assay（DPRA）͓よび
έラチノサイト細胞系のඪ的遺伝子を用いたARE-Nrf2…
Luciferase…Test…MethodがTG442C͓よび442Dとしてঝ
認͞れたɽたͩし，͜れΒのTG単ಠͰൽෘ感作性を
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定する͜としいɽ…ͦのଞの報ݯとΈ߹Θͤて
評価する試験法と評価のたΊの౷߹アプローチ（IATA�…
Integrated…Approaches… to…Testing…and…Assessment）
の開発OECDͰ進んͰいるɽ
Keywordsɿൽෘ感作性，動物実験ସ法，化হ品

…Kojima…H,…Kasamatsu…Tˎ�…Regulatory…science…-…JEMS…
symposium…in…2014.
Genes…and…Environment…2015�37�12.
Th e … Pub l i c … S ympo s i um … o f … t h e … J a p a n e s e…

Environmental…Mutagen… Society… (JEMS),… entitled…
lRegulatory…Sciencez,…was…held…at… the…Shiba-Kyoritsu…
campus…of…Keio…University,…Tokyo,…on…May…24,…2014.…
The…concept…of…regulatory…science…was…first…proposed…
by…Dr.…Mitsuru…Uchiyama… in…1987…as…the…science…that…
reconciles…the…fruits…of…science…and…technology…with…the…
most…desirable…form…for…harmony…between…people…and…
society,…by…making…accurate…predictions,…assessments,…
and… judgments,… based… on… evidence.… However,… a…
quarter-century… later,… the…perception… (or…attitude)…of…
the…masses… towards…this…word…appears… to…be…diverse.…
The…main…aim…of… this…symposium…was…to…provide…the…
concerned…population,…including…the…members…of…JEMS,…
with…an…opportunity…to…rediscover…the…role…played…by…
JEMS…in…regulatory…science…and…to…discuss…the…meaning…
and… implications…of… regulatory…science,…as…well…as… its…
development…in…Japan.…The…morning…session…comprised…
six… lectures,… including… one… special… lecture,…which…
introduced… the… regulatory… science-related… activities…
of… the… organizations… closely… relevant… to… JEMS.…The…
afternoon…session… included…five… lectures…on…the… issues…
of… regulatory… science,… pertinent… to… the…Food…Safety…
Commission…of… Japan(FSCJ),…which…were… followed…by…
a…panel…discussion.…This… symposium…highlighted… the…
important…contributions…of…JEMS…toward…development…
of… regulatory… science… in… Japan,… in… conjunction…with…
the…many…challenges…to…be…addressed.…We…believe…that…
this… symposium…provided…great… scope… for… eliciting…
interest… in… regulatory… science,… in…many…members…of…
the…audience.…It…would…be…helpful…if…all…members…of…the…
audience,…as…well…as… the…readers…of… this…article,…would…
attempt… to… clarify… the… challenges…presented… in… this…
symposium.
Keywords�…Regulatory…science,…Risk…assessment,…Risk…
management

ˎ…Kao…Corporation

খ島ഹɿࠓࡢのൽෘ毒性評価法の動ɽ
୩本学ߍ毒性࣭ശ…2015�17�8-14.
化হ品・医薬部外品に͓けるࠓࡢのൽෘ毒性評価法の

動を·とΊたɽ͜れ·ͰにൽෘトラϒルͰճऩとなっ
た原ྉ成分のྫࣄ報告EUの動物実験ࢭېに͏動物
実験ସ法のར用について·とΊたɽ
Keywordsɿ化হ品・医薬部外品，ൽෘトラϒル，動物
実験ସ法

খ島ഹɿ動物実験ସ法のมભと最৽動ɽ
本߳হ品学会誌…創立40प年ه೦…2015�39�72-5.
2004年に࢝·り，2013年3݄にࢪ行͞れたEUによる動

物実験のࢭېに関する化হ品ن制，ੈք的なنͰ֦
大しつつ͋るɽ国ࢢࡍをྀͤ͟ߟるをえない本ا業
に͓いて͜の題ආけて௨れͣ，本Ͱ多͘の
しているɽしかし，化হ品ݴをએࢭې業が動物実験のا
のポジテイϒリストऩࡌ成分医薬部外品のڐ認Մに͓
いて，動物実験を実ͤࢪͶなΒない͜とにมΘりが
ないɽ本ॻͰ医薬部外品のڐ認Մに͓ける動物実験
ସ法のར用を೦಄にࠓࡢの動を·とΊたɽ
Keywordsɿ動物実験ସ法，化হ品，医薬部外品

…খ島ഹɿ本動物実験ସ法評価ηンター（JaCVAM)
の介ฒびにզが国に͓ける動物実験ସ法のݱ状ɽ
LABIO…21…2015�62�42-4.
本に͓ける動物実験ସ法のݱ状を説明するに͋

たり，本動物実験ସ法評価ηンター（JaCVAM…
Japanese…Center… for… the…Validation… of…Alternative…
Methods）の活動として，ࠓࡢの試験法ガイドライン·
たϋリデーシϣンのաఔに͋る動物実験ସ法の動
を·とΊたɽ͜ れΒہ所毒性遺伝毒性が中心Ͱ͋り，
͜れΒҎ外に，ࡏݱ開発中の試験法の中に，෮༩
毒性発生毒性なͲのସをࢦしたの͋るɽޙࠓ，
よりෳࡶな毒性試験に有ӹなସ法が開発͞れる͜とを
しているɽظ
KeywordsɿJaCVAM，動物実験ସ法，試験法ガイド
ライン

…খ島ഹ，川秋Ղɿ本動物実験ସ法評価ηンター
（JaCVAM）平成26年度報告ɽ
AATE9-JaCVAM…2015�4(1)�30-8.
2014年，JaCVAM（本動物実験ସ法評価ηンター）

ͦの評価会議が認Ίた2つの試験法を行政機関にఏҊ
したɽͦれΒ，ܹݶ性試験ସ法　ニワトリఠ出؟
試験（ICE法）͓よびIn…Chemicoൽෘ感作性試験ϖプٿ
チド݁߹試験Ͱ͋るɽ

͞Βに，JaCVAMྗڠࡁܦ開発機ߏのOECD試験ガ
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イドライン（TG）Ͱ͋る遺伝毒性試験…in…vivoコメット
アッηイのTG…489の成立にد༩した…ɽOECD…の作業ܭ
ըͰ，本ҎԼの5…試験…をఏҊしているɽ1）Bhas…
間മ࿐࣌性試験ସ法…ܹݶ（試験2転࣭ܗ　42

（STE�…Short…Time…Exposure）法，3）ൽෘ感作性試験
ସ法h-CLAT…(Human…Cell…Line…Activation…Test），4）
ヒトエストロ，ゲン受༰体-Ћの転写活性化アッηイア
ンタゴニスト（ER-STTR）法͓よび5）ヒトアンド…ロ
ジェン受༰体݁߹による活性化・፰߅作用物࣭を検出す
る試験…AR-EcoScreenͰ͋るɽ͞Βに，JaCVAMͰ国
ࡾ調を௨して，ෳの試験法のόリデーシϣン第ڠࡍ
ऀ評価を進ΊているɽͦれΒに，AR-Ecoscreen，発
生毒性スクリーニングHand1-Luc…EST，…in…vitro…ൽෘ感
作性試験ସ法IL-8…Luc…アッηイ，ܹݶ性試験ସ法
SIRC-CVS，͓よびܹ؟性誌ݥସ法Vitrigel-EITͰ͋
るɽ
KeywordsɿJaCVAM，JaCVAM試験法ఏҊॻ，試験法
ガイドライン

…Yamazoe…Yˎ,…Yamada…T,…Mitsumori…Kˎ�…Embryo-…
and… testicular-toxicities…of…methoxyacetate…and… the…
related�… a… review…on…possible… roles… of… one-carbon…
transfer…and…histone…modification.
Food…Safety…2015�3�92-107.
M e t h o x y a c e t a t e … (MAA ) , … f o rm e d … b y … t h e…

metabolisms… of… ethylene… glycol…monomethyl… ether…
(2-methoxyethanol),…di-(2-methoxyethyl)…phthalate…and…
1,6-dimethoxyhexane,…is…known…to…be…a…teratogenic…and…
testicular… toxicant… in…experimental… animals.…MAA… is…
known…to…inhibit…histone…deacetylase…and…is…associated…
with… lactate-carrying…monocarboxylate… transporter…
expressed… in…Sertoli… and… fetal… cells.… In…cells… of… rapid…
division,…nucleosomal…histone…exchanges…occur…through…
the…methyl… and… acetyl…modifications… and… rates… of…
nucleic…acid…syntheses…are…elevated…with…consumption…
of…cellular…energy.…These…phenomena…are…considered…
to…associate…with…MAA-mediated… teratogenicity…and…
phase-selective… spermatocyte… disorders,… and… also…
suggest…a…mutual…adverse-outcome…pathway… in…which…
MAA-mediated… histone… deacetylase… inhibition… is…
involved… through…p21…activation…as… the…early…events.…
In…addition,… a…possible… functional… relationship…of…one-
carbon…transferring…folate�S-adenosyl…methionine…cycle…
with… testicular…metabolisms…of…sarcosine…and…creatine…
is…envisioned.…Thus,… the…mechanisms…underlying… the…
MAA…toxicities…will… be…discussed… in… relation… to… the…
current… understanding… of… the… involvement… of… the…

epigenetic…phenomena…and…cell-specific…metabolisms.
Keywords�…methoxyacetic… acid,…monocarboxylate…
transporter,…creatine…and…sarcosine

ˎ…Food…Safety…Commission…of…Japan

…Tanabe…S�…Overview…of…gene…regulation…in…stem…cell…
network… to… identify… therapeutic… targets… utilizing…
genome…databases.
Insights…Stem…Cells.…2015�1�1.
Recent… major… progress… in… bioinformatics… has…

enabled… the…collection…and…accumulation…of… so-called…
big… data… in…medical… fields… and… cell… biology.… It… is…
important… to… analyze… and… interpret… these… abundant…
data… for…appropriate…application… in… therapeutics…and…
the… treatment… of… diseases.… Several… databases… have…
been… introduced…worldwide,… and… the…utility…of… these…
databases…is…discussed…with…literatures.……The…databases…
are… useful… for… analyzing… genome…mutations,… gene…
expression,…epigenetic…regulation,…gene…ontology,…stem…
cell… phenotype… alteration,… risk… prediction,… species…
differences,… and…so…on.…Gene…network…analysis…using…
these…databases…may… identify…targets… for… therapeutics…
and…treatment…relating…stem…cells.…Molecular…network…
regulation… is… critical… for…understanding…disease… and…
treatment…mechanisms.
Keywords�…Bioinformatics,…Gene…regulation,…Stem…cell

…Tanabe… S � … S igna l ing… invo lved… in … s tem… ce l l…
reprogramming…and…di⒎erentiation.
World…J…Stem…Cells.…2015�7�992-8.
Stem…cell… differentiation… is… regulated…by…multiple…

signaling… events.… Recent… technical… advances… have…
revealed…that…di⒎erentiated…cells…can…be…reprogrammed…
into… stem… cells.…The… signals… involved… in… stem… cell…
programming… are… of…major… interest… in… stem… cell…
research.… The… signaling…mechanisms… involved… in…
regulating…stem…cell…reprogramming…and…di⒎erentiation…
are… the… subject… of… intense… study… in… the… field… of… life…
sciences.…In…this…review,…the…molecular…interactions…and…
signaling…pathways…related…to…stem…cell…di⒎erentiation…
are…discussed.
Keywords�…Gene,…Stem…cell,…Reprogramming

…Tanabe…S,…Komatsu…Mˎ1,…Aoyagi…Kˎ1,…Yokozaki…Hˎ2,……
Sasaki…Hˎ1�… Implications…of… epithelial-mesenchymal…
transition…in…gastric…cancer.
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Transl…Gastrointest…Cancer. …2015�4�258-64.
Gastric…cancer…phenotypes…have…been…associated…with…

various…gene…alterations.…To… identify… the…phenotypes…
and…basis…of…gastric…cancer,…precise… information…about…
genetic…mutations…and…molecular…associations…is…needed.…
Cadherin…1,…type…1,…E-cadherin…(epithelial)(CDH1),…one…of…
the…most…commonly…mutated…genes,…is…closely…involved…
in…phenotypic… transitions… in…gastric… cancer.… In… this…
review…article,…we… intensively…discuss…gene…alterations…
and…molecular…networks… in…gastric…cancer… focusing…on…
both…CDH1…and…gastric… cancer…phenotypic…diversity…
<including…cancer…stem…cells…(CSCs)>…associated…with…the…
epithelial-mesenchymal…transition…(EMT).
Keywords�… Cancer… stem… cel l… (CSC) ,… epithel ial -
mesenchymal…transition…(EMT),…Stem…cell

ˎ1…National…Cancer…Research…Institute
ˎ2…Kobe…University…Graduate…School…of…Medicine

Tanabe…S�…Origin…of…cells…and…network…information.
World…J…Stem…Cells. …2015�7�535-40.
All… cells…are…derived… from…one…cell,… and… the…origin…

of…different…cell… types… is…a… subject…of… curiosity.…Cells…
construct… life… through…appropriately… timed…networks…
at…each…stage…of…development.…Communication…among…
cells… and… intracellular… signaling… are… essential… for…
cell… differentiation… and… for… life… processes.… Cellular…
molecular…networks…establish…cell…diversity…and… life.…
The… investigation…of… the… regulation…of… each…gene… in…
the…genome…within… the…cellular…network… is… therefore…
of… interest.…Stem…cells…produce…various…cells… that…are…
suitable… for… specific…purposes.…The…dynamics… of… the…
information… in… the… cellular…network… changes… as… the…
status…of…cells… is…altered.…The…components…of…each…cell…
are…subject…to…investigation.
Keywords�…Epithelial-mesenchymal… transition,…Gene,…
Stem…cell…
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単行本 SVNNarieT oG 1aperT 1VCliTheE in Other +oVrnalTʢReviewT anE "rticleTʣ

߹田幸ɿl方ࠓੲ物ޠz，第1ষ…方産業をる，第5
ষ22ੈ紀の薬政ࡦにつな͙ࠓɿ生薬国産化のキーテク
ノロジー，大ࡕ大学出൛会，大ࡕ，pp.6-22，74-94（2015）

߹田幸ɿlqNMRプライマリーガイドz，本薬ہ方に
͓けるqNMR࠾用の࠾用とܦҢ，ڞ立出൛（ג），౦ژ，
pp.160-7（2015）

伊౾健ҰɿlόイΦ医薬品の品࣭理ઓུz，第ೋষᶙ…
安定性，（ג）͡΄͏，౦ژ，pp.45-56（2015）

Ѩી幸உɿlICH…M7มҟ原性ෆ純物の開発ஈ֊かΒの評
価・理とਃ�CTDࡌه法z，ICH…M7ガイドラインの
ཁ߲ࣄٻと各部門ͰのऔりΈ�ରԠ法，サイエンス�
テクノロジー（ג），౦ژ，pp.17-27（2015）

坂本昭ɿl国内ະঝ認薬の検定と品࣭ج४z，د生
薬物ྍ࣏の手引͖ʵ2016ʵ改訂第9.0൛，ʮΘが国に͓け
るଳ病・د生の最దなஅྍ࣏体制のߏஙʯ研究
൝म，（国研）本医ྍ研究開発機ߏ，౦ژ，pp.86-8

（2016）

ੴ井明子，ڮ井ଇو，ླ 木ୖ雄，原Ԃܠ，多田ູ，ণ࢘，
৽ޗ৳ݟଞɿl有ޮ性・安全性確保のたΊのόイΦ医薬
品の品࣭理ઓུ　クΦリティ・όイ・デβインをऔり
入れた製・品࣭理z，川పम，川崎ナナ著，（ג）
͡΄͏，౦（2015）ژ

川崎ナナ，原Ԃܠ，ੴ井明子ɿlの৽機開発・Ԡ
用ϋンドϒックz，第8ฤ　タンύク࣭όイΦ医薬品の
開発と品࣭・安全性評価，（ג）エψ・ティー・エス，
౦ژ，pp.589-95（2015）

Kikura-Hanajir i　R�… lNeuropathology… of… Drug…
Addict ions… and… Substance… Misuse… Volume… 2 �…
Stimulants,…Club…and…Dissociative…Drugs,…Hallucinogens,…
Steroids,… Inhalants,… and… International…Aspectsz,…New…
Designer…Drugs… in…Japan,…ed.,…Preedy…VR,…Academic…
Press-Elsevier,…London,…UK,…pp.1055-84…(2016)

遊佐敬介ɿl有ޮ性・安全性確保のたΊのόイΦ医薬品
の品࣭理ઓུz，第4ষ…品࣭理…ᶙ…ウイルス安全性，
川ప，川崎ナナम，（ג）͡ ΄͏，౦ژ，pp.124-9（2015）
佐藤ཅ࣏ɿl࠶生医ྍのたΊの細胞製ϋンドϒッ

クz，紀ノ岡正തम，（ג）シʵエムシー出൛，౦ژ，
pp.146-58（2015）

田原麻衣子ɿlqNMRプライマリーガイドʵૅجかΒ実
ફ·Ͱʵz，第5ষ…qNMRの実ྫ…5.1…ڥԚછ物࣭のඪ४
物࣭の純度評価，ڞ立出൛（ג），౦ژ，pp.127-33（2015）

Tachibana…M,…Asakura…H,…Watarai…M�… lAdvances… in…
Medicine…and…Biology…Vo.97z,…Widespread…dissemination…
of…Legionella…pneumophila… in… aquatic… environments,…
eds.,… Berhardt… LV,…Nova… Science… Publishers… Ltd.,…
Chichester,…pp.2041-54…(2016)

山智߳子ɿl食品の安全と安心，講࠲Iz，Պ学ऀかΒݟ
た食品のリスクと安全性，松田༑ٛฤ，（ג）幸ॻ，౦ژ，
pp.70-80（2015）

山智߳子ɿlʮ健߁食品ʯの͜とがよ͘Θかる本z，（ג）
本評論社，౦ژ，pp.1-232（2016）

本間正充ɿlICH…M7　มҟ原性ෆ純物の開発ஈ֊かΒの
評価・理とਃ�CTDࡌه法z，第1ষ…ICH…M7のద用
ൣғとطଘガイドラインとの関連性，サイエンスˍテク
ノロジー（ג），౦ژ，pp.3-13（2015）

本間正充ɿl衛生試験法・解2015z，1.3…遺伝毒性試験
法，解，（公社）本薬学会ฤ，ۚ原出൛（ג），౦ژ，
pp.135-8（2015）

૿村健Ұɿl衛生試験法・解2015z，1.3…遺伝毒性試験法，
1.3.3͛っྨࣃを用いる試験，(2)トランスジェニック動物
遺伝子ಥવมҟ試験，（公社）本薬学会ฤ，ۚ原出൛

pp.159-61（2015），ژ౦，（ג）

খ島ഹɿlܦൽٵऩܕ製剤開発に͓けるૅجと実務の
Ԡ用z，第4ষ　ܦඅٵऩの測定・評価͓よび安全性試験，
　第1અ　動物Ѫޢ理法とྟচ試験，ਿྛ࣍ݎम，

pp.71-83（2015），ژ౦，ߏ報機（ג）
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医薬品等Ұ੪औりక·り試験報告ʀフェキιフェナジン
塩酸塩60mgৣɿ߹田幸，伊౾健Ұ，ࣲ田子，吉
田幸
業අ（平成27年4݄ʙ平成28ࣄࡦ発医薬品品࣭確保ରޙ
年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢹہ
課に報告ࡦಋ・麻薬ରࢦ

ジェωリック医薬品品࣭報検討会製剤試験ワーキング
グループ試験݁Ռ報告ʀロラタジンৣ10mg ɿৣ߹田幸，
伊౾健Ұ，ࣲ田子，吉田幸
業（平成27年4݄ʙ平ࣄ等ਪ進ڙ発医薬品品࣭報ఏޙ
成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
審査理課に報告

医薬品等Ұ੪औりక·り試験報告ʀイミμプリル塩酸塩
を含有する内用剤ɿ߹田幸，Ѩી幸உ，ٶ崎玉樹
業අ（平成27年4݄ʙ平成28ࣄࡦ発医薬品品࣭確保ରޙ
年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢹہ
課に報告ࡦಋ・麻薬ରࢦ

国ࡍ調和作業に͏本薬ہ方ऩࡌఴ加物֨ن等の改訂
原Ҋࡦ定に関する調査ɿ߹田幸，Ѩી幸உ，ٶ崎玉樹
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

高分子医薬製剤の安定性評価にる研究ɿ߹田幸，Ѩ
ી幸உ，ٶ崎玉樹
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

本薬ہ方৽نऩࡌ品及び改正طऩࡌ品原Ҋ作成ɿ
坂本昭，খ出達夫，߳औయ子，߹田幸
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

ొ試験検査機関ਫ਼度理ʵ平成26年度試験検査機関間
ൺֱによるٕ試験݁Ռʵɿখ出達夫，坂本昭，߳औ
య子，߹田幸
医薬品審査等業務ிඅ（平成26年4݄ʙ平成27年3݄），
平成28年2݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻
薬ରࡦ課に報告

方衛生研究所に͓ける医薬品試験のਫ਼度理ʵ平成26

年度試験検査機関間ൺֱによるٕ試験݁Ռʵɿখ出達
夫，坂本昭，߳औయ子，߹田幸
医薬品審査等業務ிඅ（平成26年4݄ʙ平成27年3݄），
平成28年2݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻
薬ରࡦ課に報告

ہ各ϔύリンナトリウム等に含·れるෆ純物の֨ن
及び試験法原Ҋの作成及びͦの検ূに関する研究ɿڮ井
ଇو，ය田葉子，久保田浩樹，ླ木ୖ雄，佐藤恭子，ੴ
井明子
医薬品ঝ認審査等ਪ進අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

ऩڈ検体の成分分析（ϔύリンの品࣭試験）ɿڮ井ଇو，
ླ木ୖ雄，ੴ井明子，Ԟ田宏
医薬品安全ରࡦ等ਪ進අ（平成27年6݄），平成27年6݄
厚生࿑ಇল医薬食品ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課に報告

ऩڈ検体の成分分析（製剤中ଘϔύリン活性試験）ɿ
ླ木ୖ雄，ڮ井ଇو，多田ູ，ੴ井明子，Ԟ田宏
医薬品安全ରࡦ等ਪ進අ（平成27年7݄），平成27年7݄
厚生࿑ಇল医薬食品ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課に報告

生薬製剤の֨نඋにる研究ɿ袴塚高志，ؙ山卓郎
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年7݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

Φウレン及びΦウレンを含Ή方処方製剤（ԫ連解毒౬）
（ঝ認֨نに͓いてॏۚଐ試験のઃ定が͋るの）のॏ
ۚଐに関する分析試験ɿ袴塚高志，ח倉浩೭
අ（平成27年4݄ʙ平成ܦ業ࣄࡦ発医薬品品࣭確保ରޙ
28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
課に報告ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

インターωットങ上͛調査報告（૫用健߁食品）ɿ袴
塚高志，ח倉浩೭
医薬品審査等業務ிඅ健߁食品ങい上͛調査ܦඅ（平成
26年4݄ʙ平成27年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・
生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課に報告

医薬品ਝ速分析法作成のたΊの試験について-ϗϞタμ
ラフィル，N-ϒチルノルタμラフィル，2-ヒドロキシプ
ロϐルノルタμラフィル，アηトアミノタμラフィルの
ਝ速分析法-ɿ袴塚高志，最所和宏
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医薬品審査等調査研究අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻
薬ରࡦ課に報告

健߁食品ങ上調査に͓ける成分分析の実ࢪについて-強
用健߁食品-ɿ袴塚高志，最所和宏
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻
薬ରࡦ課に報告

͋ん中のϞルヒω含量試験ɿ袴塚高志，花尻（木倉）
瑠理，緒方潤…
͋ん等औѻ業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄）平
成27年9݄及び平成28年2݄（インド産͋ん66検体），
平成28年2݄（国産͋ん6検体）厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課

麻薬及びਫ਼ਆ薬औక法にͮ͘ج薬物ؑ定法ࡦ定・ඪ४
品උについてʵ分析マニュアルࡦ定についてʵɿ袴塚
高志，花尻（木倉）瑠理，最所和宏
厚生࿑ಇলிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄）平成28年
3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課
に報告

麻薬及びਫ਼ਆ薬औక法にͮ͘ج薬物ؑ定法ࡦ定・ඪ४
品උについてʵؑࣝ用ඪ४品のඋについてʵɿ袴塚
高志，花尻（木倉）瑠理，内山奈穂子，田中理恵
厚生࿑ಇলிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄）平成28年
3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ課
に報告

ドラッグのങ上調査に͓ける成分分析についてɿ袴ݥة
塚高志，花尻（木倉）瑠理，内山奈穂子，田中理恵
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄）平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬
ରࡦ課に報告

，についてɿ袴塚高志ࢪ定調査の実ࢦドラッグの麻薬ݥة
花尻（木倉）瑠理，田中理恵
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄）平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬
ରࡦ課に報告

ドラッグの分析業務についてɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄）平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬

ରࡦ課に報告
ドラッグの分析について（1）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ麻薬ରࡦ課
に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ23製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（2）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ10製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（3）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ6製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（4）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ1製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（5）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ1製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（6）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ6製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（7）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
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課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ2製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（8）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ2製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（9）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ1製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（10）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦ・ࢹہಋ麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ4製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

ドラッグの分析について（11）ɿ袴塚高志，花尻（木ݥة
倉）瑠理，内山奈穂子，緒方潤，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（ࡒ務ল関੫ہ�厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ
（課ґཔ2製品ࡦಋ・麻薬ରࢦࢹ

定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品等の検査について（1）ɿࢦ
袴塚高志，花尻（木倉）瑠理，内山奈穂子，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬
ରࡦ課ґཔ191製品）

定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品等の検査について（2）ɿࢦ
袴塚高志，花尻（木倉）瑠理，内山奈穂子，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬
ରࡦ課ґཔ158製品）

定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品等の検査について（3）ɿࢦ
袴塚高志，花尻（木倉）瑠理，内山奈穂子，田中理恵

医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ麻薬ରࡦ課
に報告（厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ର
（課ґཔ326製品ࡦ

定薬物Ͱ͋るٙいが͋る物品等の検査について（4）ɿࢦ
袴塚高志，花尻（木倉）瑠理，内山奈穂子，田中理恵
医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁなܦඅ等，平成28
年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬ରࡦ
課に報告（厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻薬
ରࡦ課ґཔ362製品）

平成27年度ඍ量அ装置審査ワーキンググループ報告
ॻɿલ田ਸ਼夫ˎ，৽ޗ৳ݟ，₫島由ೋ，২松美幸，野村祐介，
井千恵
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল大ਉࣄࢀ（医ྍ機࠶・ث
生医ྍ等製品審査理୲）に報告ɽ

ˎ…理化学研究所લ田όイΦ工学研究ࣨ

平成27年度生体由来ࡐྉ分野審査ワーキンググループ報
告ॻɿ؛田থ夫ˎ，৽ޗ৳ݟ，中岡ཽ介，加藤玲子
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল大ਉࣄࢀ（医ྍ機࠶・ث
生医ྍ等製品審査理୲）に報告ɽ

ˎ…౦ژ医ՊࣃՊ大学生体ࡐྉ工学研究所

平成27年度生体ٵऩ性ステント審査ワーキンググループ
報告ॻɿ中村正人ˎ，৽ޗ৳ݟ，ഭ田ल行，ٶ島敦子…
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল大ਉࣄࢀ（医ྍ機࠶・ث
生医ྍ等製品審査理୲）に報告ɽ

ˎ……౦大学医ྍηンター大ڮ病Ӄ内Պ学講࠲॥ث内Պ

ࣨ内ۭڥؾԚછ化学物࣭調査（์散試験）ɿ五十嵐良明，
ञ井৴夫
化学物࣭安全ରࡦඅ，家庭用品等試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦに報告

ࣨ内ۭڥؾԚછ化学物࣭調査（全国実態調査）ɿ五十
嵐良明，ञ井৴夫
化学物࣭安全ରࡦඅ，家庭用品等試験検査අ（平成27年
10݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生
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活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦに報告

シックϋウス（ࣨ内ۭؾԚછ）題にるن制状況調査�…
五十嵐良明，ञ井৴夫
化学物࣭安全ରࡦඅ，家庭用品等試験検査අ（平成27年
10݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ審査理課化学物࣭安全ରࣨࡦに報告

平成27年度化হ品・医薬部外品成分の分析法に関する調
査報告ॻɿアスコルϏン酸༠ಋ体の分析法ɿ内野正，秋
山卓美，五十嵐良明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

平成27年度医薬部外品原ྉの֨نに関する研究報告ॻɿ
秋山卓美，五十嵐良明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

医薬品等Ұ੪ࢦࢹಋऩࢦڈ定品の試験݁Ռ報告ɿク
ロルフェωシンを含有する化হ品ຢ医薬部外品ɿ秋山
卓美，内野正，五十嵐良明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ࢦࢹہಋ・麻
薬ରࡦ課に報告

水ಓ法第20にͮ͘ج水࣭検査を実ࢪする検査機関を
ରとした外部ਫ਼度理調査ɿ久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，
五十嵐良明
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部水ಓ課に報告

水࣭ج४等検査方法検討調査ɿখྛ߂ݑ，久保田ྖ志，
五十嵐良明
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部水ಓ課に報告

水ಓ水࣭検査法に関するٕज़的ݟのऩू及び公表用試
ྉの作成ɿখྛ߂ݑ，久保田ྖ志，五十嵐良明
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部水ಓ課に報告

ポリ塩化Ϗニル製手ାに含有͞れる亜リン酸エステルྨ
の定性・定量ɿ秋山卓美，伊佐間和郎，河上強志，五十
嵐良明
家庭用品等試験検査අ（平成26年4݄ʙ平成27年3݄），
平成27年5݄厚生࿑ಇল医薬食品ہ審査理課化学物࣭
安全ରࣨࡦに報告

家庭用品によるൽෘো原Ҽ究明のたΊの化学分析シス
テムのج൫උɿ河上強志，伊佐間和郎，五十嵐良明
家庭用品等試験検査අ（平成26年4݄ʙ平成27年3݄），
平成27年6݄厚生࿑ಇল医薬食品ہ審査理課化学物࣭
安全ରࣨࡦに報告

家庭用品中のグアニジン系加硫促進剤に関する調査ɿ秋
山卓美，清水久美子，伊佐間和郎，河上強志，五十嵐良
明
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

クレΦιート༉及びͦれΒͰ処理͞れた木ࡐ中に含·れ
るະن制多๕߳化߹物ྨの実態調査ɿҎ和وˎ，…
野富美ˎ，佐藤学ˎ，௰清美ˎ，上村ਔˎ，河上強志，
伊佐間和郎，五十嵐良明
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

ˎ…ਆ奈川ݝ衛生研究所

ॊೈ上͛剤等のに͓いに関する調査ɿ伊佐間和郎，河
上強志，五十嵐良明
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

ણҡ製品中のアレルギー性ۚଐの実態調査ɿ河上強志，
伊佐間和郎，五十嵐良明
家庭用品等試験検査අ（平成27年11݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

食品にཹする薬等の成分Ͱ͋る物࣭の試験法の検討
݁Ռの評価に͓けるࣄલ確認について（第1ճ）ɿグリϗ
サート試験法（畜水産物），ジチΦカルόメート及びミ
ルωϒ試験法（産物及び畜水産物），ジルύテロール
試験法（畜産物），ドジン試験法（産物），ノシϔプタ
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イド試験法（畜水産物）ɿ根本了，穐山浩
厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課ґཔ（平
成27年6݄ʙ平成28年3݄），平成27年6݄厚生࿑ಇল医薬
食品ہ食品安全部ج४審査課に報告

食品にཹする薬等の成分Ͱ͋る物࣭の試験法の検討
݁Ռの評価に͓けるࣄલ確認について（第2ճ）ɿカスガ
マイシン試験法（産物），スϐロテトラマト試験法（
産物），スϐロテトラマト試験法（畜水産物），ϐンドン
試験法（産物），ϐンドン試験法（畜水産物），フルメ
πラム試験法（畜水産物）ɿ根本了，穐山浩
厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課ґཔ（平
成27年6݄ʙ平成28年3݄），平成27年11݄厚生࿑ಇল医
薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

食品にཹする薬等の成分Ͱ͋る物࣭の試験法の検討
݁Ռの評価に͓けるࣄલ確認について（第3ճ）ɿクロラ
ムフェニコール告ࣔ試験法（畜水産物），ジフェニルア
ミン試験法（産物），ニトロイミμκールྨ告ࣔ試験
法（畜水産物），フルΦϐコリド試験法（畜水産物），プ
ロύϞカルϒ試験法（畜水産物）ɿ根本了，穐山浩
厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課ґཔ（平
成27年6݄ʙ平成28年3݄），平成28年1݄厚生࿑ಇল医薬・
生活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　ジエチル
スチルϕストロール告ࣔ試験法改良ɿ坂井隆敏，根本了，
穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　食品に含
有͞れるఱવϗルϞンに関する調査ࣄ業　ఱવܕϗルϞ
ンྨの含有量実態調査等ɿ（1）ఱવܕϗルϞンྨの含有
量実態調査ɿ坂井隆敏，根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　食品に含
有͞れるఱવϗルϞンに関する調査ࣄ業　ఱવܕϗルϞ
ンྨの含有量実態調査等ɿ（2）カンタキサンチン含有量
の上ݶਪ定ɿ坂井隆敏，根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　LC-TOF-
MS法等の高分解࣭量分析法の௨LC�MSҰ੪試験法
ᶗ（産物ɿྨࠄ・౾ྨ，）のద用検討（ଥ性評
価試験）及び試験法௨のӳ༁ࣄ業ɿ（1）液体クロマト
グラフ-ඈ行࣌間࣭ܕ量分析ܭ（LC-TOF-MS）法の௨
LC�MSҰ੪試験法ᶗ（産物ɿࠄ ・ྨ౾ྨ）のద用検討ɿ
志田（ᴡ藤）੩Ն，根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　LC-TOF-
MS法等の高分解࣭量分析法の௨LC�MSҰ੪試験法
ᶗ（産物ɿྨࠄ・౾ྨ，）のద用検討（ଥ性評
価試験）及び試験法௨のӳ༁ࣄ業ɿ（2）試験法௨の
ӳ༁ɿ志田（ᴡ藤）੩Ն，根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　LC-TOF-
MS法等の高分解࣭量分析法の௨LC�MSҰ੪試験法
ᶗ（産物ɿྨࠄ・౾ྨ，）のద用検討（ଥ性評
価試験）及び試験法௨のӳ༁ࣄ業ɿ（3）液体クロマト
グラフ・フーリエม࣭量分析法の௨LC�MSҰ੪試
験法ᶗ（産物ɿ）のద用検討ɿ志田（ᴡ藤）੩Ն，
根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年12݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　アϏラマ
イシン試験法（畜産物）開発に関するૅج検討ɿ志田（ᴡ
藤）੩Ն，根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年12݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等　フルトラ
ニル試験法（畜水産物）の開発ɿ٠ത೭，坂井隆敏，
根本了，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品中の์ࣹ性物࣭実態調査等ࣄ業ɿ২ٛಙ，鍋師裕
美，લ田๎美，高附巧，堤智昭，松田りえ子，穐山浩，
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๘ਢլڿ子，ીզܚ介
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ࢹ安全課に報告

食品中の์ࣹ性物࣭のઁऔ量等調査ɿ鍋師裕美，২ٛ
ಙ，堤智昭，松田りえ子，穐山浩，๘ਢլڿ子…
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

Ԛછ物࣭検査ɿ高附巧，堤智昭，穐山浩ڥ
食品等試験検査අ（平成27年6݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ࢹ安全課に報告

亜麻中のシアン化߹物の実態調査にる試験検査ɿᬒ
敬浩，ย岡༸平，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年4݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

チϣコレート及びチϣコレートҿྉ中のカドミウム含有
実態調査ɿย岡༸平，ྛ恭子，ᬒ敬浩，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品中の製副生成物（フラン）に関する実態調査ɿ
ᬒ敬浩，ྛ智子，ྛ恭子，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品中にཹする薬等の検査݁Ռूܭ・解析に関する
試験ɿ松田りえ子，ྛ恭子，ᬒ敬浩，穐山浩
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品ఴ加物公定ॻのࡦ定に関Θる検討ɿ佐藤恭子，多田
敦子，建部（佐ʑ木）千絵，大槻崇，ਿ本樹，工藤由
紀子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

国ࡍ的に൚用͞れているఴ加物等のࢦ定にけた研究
等ɿ建部（佐ʑ木）千絵，古庄紀子，ᗁೡ，久保田浩
樹，大槻崇，多田敦子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品ఴ加物のج֨ن४のઃ定等に関する試験ɿ建部（佐ʑ
木）千絵，古庄紀子，ᗁೡ，久保田浩樹，大槻崇，ਿ
本樹，多田敦子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品中の食品ఴ加物分析法の検討ɿ大槻崇，久保田浩樹，
建部（佐ʑ木）千絵，ੴ附ژ子，㟒雄ࡾ，ਿ本樹，
多田敦子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告…

平成27年度食品中のաਣ酸製剤実態調査ࣄ業ɿ久保田浩
樹，大槻崇，ླ木Ұ平，建部（佐ʑ木）千絵，多田敦子，
佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品ఴ加物Ұઁऔ量調査等研究ɿ久保田浩樹，۽井߁
人，ᗁೡ，五十嵐敦子，ླ 木Ұ平，古庄紀子，建部（佐ʑ
木）千絵，大槻崇，多田敦子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年6݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

塩素ەࡴ処理͞れた食品中の塩素酸及び亜塩素酸のଘ
調査研究ɿ久保田浩樹，۽井߁人，建部（佐ʑ木）千絵，
大槻崇，多田敦子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年9݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

試験法の検討ɿਿ本֨نのઃ定ʵ֨نଘఴ加物の成分ط
樹，多田敦子，㟒雄ࡾ，ੴ附ژ子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告
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ྉの理ɿਿࢿڌ根֨نのઃ定ʵ֨نଘఴ加物の成分ط
本樹，多田敦子，㟒雄ࡾ，ੴ附ژ子，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

ઃ定に関する検֨نのઃ定ʵ純度֨نଘఴ加物の成分ط
討ɿਿ本樹，多田敦子，㟒雄ࡾ，ੴ附ژ子，佐藤恭
子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

試験のTOC試験のಋ入に関す֨نแ装のث༰・۩ث
る研究ɿࣛݩ雄，Ѩ部裕，山ޱະ来，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年5݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

߹成樹ࢷ製ث۩・༰ثแ装の製にる製理及び品
࣭理に関する調査ɿࣛݩ雄，Ѩ部裕，山ޱະ来，佐
藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年5݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

フタル酸エステルྨの༹出ڍ動に関する研究ɿѨ部裕，
山ޱະ来，ࣛݩ雄，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年11݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品ఴ加物のࢦ定等ཁにるࣄલ૬ஊ等業務ɿ島ج
野健Ұ，安原加ᆹ雄，ᬒӳढ़，多田敦子，ਿ本，߂
樹，佐藤恭子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安全
部ج४審査課に報告

製ج४（ەࡴԹ度及び࣌ەࡴ間）に関する調査ɿ五十
৴，岡田由美子，ே倉宏，ඦ瀬ѪՂᯩ܅
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

౾中のඍ生物に関する試験検査ɿ五十ᯩ܅৴，ே倉宏
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年

4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

৴，岡田ᯩ܅に関する試験等調査ɿ五十ةの؊ଁのڇ
由美子，ே倉宏，ླ木穂高，ඦ瀬ѪՂ
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
12݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

食品中のඍ生物検査に͓ける衛生ࢦඪەに関する試験検
査ɿ五十ᯩ܅৴，ே倉宏，岡田由美子
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

清ྋҿྉ水の製ج४（আە）に関する文献等の調査ɿ
五十ᯩ܅৴，ே倉宏，岡田由美子，ඦ瀬ѪՂ
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
11݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

毒ن制にる試験方法ɿ五十ᯩ܅৴，大խ
食品等試験検査අඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品
安全部ج४審査課に報告

マリントキシン外部ਫ਼度理ࣄ業ɿ五十ᯩ܅৴，大
խ，松田りえ子
食品等試験検査අඅ（平成27年6݄ʙ平成22年3݄），平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品
安全部ࢹ安全課に報告

生食用カキの安全性確保にる試験法ɿ野田衛，上間ڡ，
五十ᯩ܅৴
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

清ྋҿྉ水の細ە試験法ݟしの検討ɿ工藤由ى子，ࣉ
嶋३
食品等安全確保ରࡦඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食
品安全部ج४審査課に報告

水産食品中のヒスタミン生成ەにる試験検査ɿ工藤由
嶋३ࣉ，崎敦隆ۼ，子ى
食品等安全確保ରࡦඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），

284 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号ç（2016）



平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食
品安全部ج४審査課に報告

平成27年度食中毒関連報調査等の実ࢪɿล麻衣子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ࢹ安全課に報告

食品中のかび毒にる試験検査（フϞニシン，デΦキシ
ニόレノール，ニόレノール及びΦクラトキシンAの含
有実態調査）ɿ吉成也，大ࣉ，߂و嶋३
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査（平成27年4
݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

遺伝子え食品検査の外部ਫ਼度理調査ɿ野ޱ秋雄，
中村公྄，ۙ藤Ұ成，最上子
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課৽開発食品保健
ରࣨࡦに報告

安全性ະঝ認GM食品ࢹରࡦɿ中村公྄，ۙ藤Ұ成，
野ޱ秋雄，最上子
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ࢹ安全課に報告

安全性審査ࡁの遺伝子え食品の検査法の確立とඪ४
化ɿ野ޱ秋雄，中村公྄，ۙ藤Ұ成，最上子
ফඅऀ政ࡦ調査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄ফඅऀிに報告

各छ食物アレルゲンの解析ฒびにアレルゲンを含Ή食品
の検査法のԠ用及び改良等ɿ最上子，安達玲子，ञ井
৴夫
食品表ࣔに関する試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3
݄），平成28年3݄ফඅऀி食品表ࣔاը課に報告

食中毒関連報調査ɿۼ田宏，य़文子，ล麻衣子，
五十ᯩ܅৴，岡田由美子，野田衛，上間ڡ
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ࢹ安全課に報告

ॾ外国に͓ける食品ඍ生物のج֨ن४に関する調査ɿۼ
田宏，य़文子

食品等試験検査අ（平成27年9݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

༌出国に͓ける食品の病原ඍ生物等によるԚછ状況等調
査ɿۼ田宏，य़文子
食品等試験検査අ（平成28年1݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

༌出国に͓ける薬等の用状況等調査ɿొ田美ࡩ，
山智߳子，य़文子
食品等試験検査අ（平成27年12݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ࢹ安全課に報告

健߁食品に関する安全性確保ରࡦ等にる調査ɿ山智
߳子，ొ田美ࡩ，य़文子
食品等試験検査අ（平成27年9݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課৽開発食品保健ରࡦに報告

食品中の製副生成物に関する調査研究ɿ山智߳子，
ొ田美ࡩ，य़文子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

医薬品用実態調査・安全ରࡦਪ進ࣄ業ɿࠓ也，佐
井ߐ܅，斎藤嘉朗
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ安全ରࡦ課に
報告

遺伝子多ܕ୳索調査ࣄ業ɿ中村྄介，લ川ژ子，ᜊ藤嘉
朗
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ安全ରࡦ課に
報告

定ఴ加物の安全性に関する試験ʀЌ-カリΦフィレンࢦ
の強制ޱܦ༩によるラット90間෮ޱܦ༩毒性試
験ɿੁ野純，∁ڮ祐࣍
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成27年10݄），平成27年10݄厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告
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定ఴ加物の安全性に関する試験ʀ2-メチルϒチリックࢦ
アシドの強制ޱܦ༩によるラット90間෮ޱܦ༩
毒性試験ɿੁ野純，∁ڮ祐࣍
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成27年10݄），平成27年10݄厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

…定ఴ加物の安全性に関する試験ʀアηトアルデヒドࢦ
ジエチル…アηタールの強制ޱܦ༩によるラット90
間෮ޱܦ༩毒性試ɿੁ野純，∁ڮ祐࣍
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

定ఴ加物の安全性に関する試験ʀ1,3,5-ウンデカトリࢦ
エンの強制ޱܦ༩によるラット90間෮ޱܦ༩毒
性試験ɿੁ野純，∁ڮ祐࣍
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

定ఴ加物の安全性に関する試験ʀジメチルスルフィドࢦ
の強制ޱܦ༩によるラット90間෮ޱܦ༩毒性試
験ɿੁ野純，∁ڮ祐࣍
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活
衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

薬等の各छ毒性試験に関する文献ऩूࣄ業ʀ1,2-ジϒ
ロϞ-3-クロロプロύン，フェノϒプロップ，ϖンタクロ
ロフェノール，1,2-ジϒロϞエタンの安全性評価にる
࣍祐ڮ∁，ྉඋɿ山本խ也ࢿ
食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査අ（平成27年
12݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生
活衛生ہ生活衛生・食品安全部ج४審査課に報告

平成27年度化学物࣭にる調査等の実ࢪʀ内分ൻか͘ཚ
化学物࣭スクリーニング試験，…4�-hydroxychalcone子ٶ
ං大試験（ޱܦ༩試験，ൽԼ༩試験）ɿੁ野純
化学物࣭安全ରࡦඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課　化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

平成27年度化学物࣭にる調査等の実ࢪʀ内分ൻか͘
ཚ化学物࣭スクリーニング試験，Methylbenzylidene…
Camphor子ٶං大試験（ޱܦ༩試験，ൽԼ༩試験）ɿ
ੁ野純

化学物࣭安全ରࡦඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課　化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

ࢦ 定 ఴ 加 物（ ߳ ྉ ） の 安 全 性 に 関 す る 試 験
（2,3-pentandioneのF344ラットに͓ける90間෮༩
毒性試験）平成27年度最ऴ報告ॻɿ木島ҁر，ੴ井雄ೋ，
高ਢ৳ೋ，梅村隆志，খ川久美子
食品等試験検査අ（平成26年8݄ʙ平成27年9݄），平成
27年9݄厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課に
報告

定ఴ加物（߳ྉ）の安全性に関する試験（trans-2-ϔࢦ
キηノールのラットを用いた90間෮༩毒性試験）
平成27年度最ऴ報告ॻɿখ川久美子，梅村隆志，ੴ井雄
ೋ
食品等試験検査අ（平成26年8݄ʙ平成27年9݄），平成
27年9݄厚生࿑ಇল医薬食品ہ食品安全部ج४審査課に
報告

定ఴ加物（߳ྉ）の安全性に関する試験（ラットを用ࢦ
いた2-エチルϒタナールの90間亜ຫ性෮༩試験）
平成27年度最ऴ報告ॻɿ松Լ幸平，森川๎美，高ڮ美和，
井上薫，๛田士，খ川久美子
食品等試験検査අ（平成27年1݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

定ఴ加物（߳ྉ）の安全性に関する試験（෮༩毒ࢦ
性試験ɿ7品）（ラットを用いた5-ϔキηニルイιチΦ
シアωート，2-フランメタンチΦール，イιΦイゲニル…
メチルエーテル，όニリンプロϐレングリコールアη
タール，フルフラールプロϐレングリコールアηタール，
2-（4-メチル-5-チアκリル）エタノール及び5-メチル-3-
フェニル-2-ϔキηナールの90間亜ຫ性෮༩試験）
平成27年度中間報告ॻɿ松Լ幸平，森川๎美，高ڮ美和，
井上薫，๛田士，木島ҁر，ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，梅
村隆志，木純Ұ，水田保子，℧Ӭ൩，খ川久美子
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成29年1݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

薬等の各छ毒性試験に関する文献ऩूࣄ業報告ॻ（5
物࣭ɿDDT，エンドリン，ヒドロコルチκン，フェン
プロスタレン，ニコチン）ɿ๛田士，খ川久美子
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食
品安全部ج४審査課に報告
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ඇ遺伝毒性発がん物࣭にରするIATA作成にる調査研
究報告ॻɿখ川久美子
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

定ఴ加物の安全性に関する試験（খ֩試験6品，トࢦ
ランスジェニックಥવมҟ試験2品）平成27…年度報告
ॻɿ本間正充，૿村健Ұ，ງࠀ良
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

ಥવมҟ試験ؼଘ化学物࣭の安全性に関する試験（෮ط
8݅，છ色体ҟৗ試験12݅）平成27年度報告ॻɿ本間正充，
山田խາ，ਿ山ܓҰ，安井学
食品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化学物
࣭安全ରࣨࡦに報告

化審法に͓けるมҟ原性の試験法にる調査（খ֩試験
1݅，TK6遺伝子ಥવมҟ試験3݅，マウスリンフΥーマ
試験3݅）平成27年度報告ॻɿ本間正充，山田խາ
化学物࣭ࢧ出委අ（平成27年10݄ʙ平成28年3݄），平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化学
物࣭安全ରࣨࡦに報告

薬の各छ毒性試験に関する文献調査（4品）平成27…
年度報告ॻɿ本間正充，安井学，グルーζ・ϐーター，
ງࠀ良
食品等ࢧ出委අ（平成27年11݄ʙ平成28年3݄），平成
28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安
全部ج४審査課に報告

食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査（5品ʀ遺
伝毒性試験）平成27…年度報告ॻɿ本間正充
平成27年度食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等
の実ࢪについて（平成27年12݄ʙ平成28年2݄），平成28
年2݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ生活衛生・食品安全
部ج४審査課に報告

ICH調和3ہガイドラインʮજࡏ的発がんリスクをݮ
するたΊの医薬品中DNAԠ性（มҟ原性）ෆ純物の
評価及び理ʯガイドライン（M7）ิ遺，ICH…M7ガイ
ドライン原ଇの化߹物特ҟ的なڐ༰ઁऔ量ࢉ出のద用
M7（R1），Step2文ॻɿ本間正充
平成27年6݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に
報告

分解性物࣭に関するスクリーニング毒性等調査ɿ瀬
明，খ野敦，平田ກ子，松本ਅ理子，高ڮ美加，川村
智子，খྛݾࠀ，加藤奈，山࣏ޱ子，五十嵐智ঁ，山
田隆志
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

POPsに͓いてഇઈが༧定͞れている化学物࣭の毒
性等調査ɿ瀬明，খ野敦，平田ກ子，松本ਅ理子，
高ڮ美加，川村智子，খྛࠀາ，加藤奈，山࣏ޱ子，
五十嵐智ঁ，山田隆志
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

スクリーニング・リスク評価のたΊのޮ的な毒性試験
݁Ռの理ɿ瀬明，খ野敦，平田ກ子，松本ਅ理子，
高ڮ美加，川村智子，খྛࠀາ，加藤奈，山࣏ޱ子
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

༏ઌ評価化学物࣭にる評価ࢿྉ（リスク評価ᶘの有
性評価ॻ）の理，分析等ɿ瀬明，খ野敦，平田ກ
子，松本ਅ理子，高ڮ美加，川村智子，খྛࠀາ，加藤
奈，五十嵐智ঁ
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

Ұൠ化学物࣭にる評価（スクリーニング評価）ࢿྉの
理，分析等ɿ瀬明，খ野敦，平田ກ子，松本ਅ理
子，高ڮ美加，川村智子，খྛࠀາ，加藤奈，山࣏ޱ
子，山田隆志
家庭用品等試験検査අ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿ2-tert-
ϒチルフェノール（CAS…No.…88-18-6）ɿ森田健，瀬明

医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿ吉酸
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（CAS…No.…109-52-4）ɿ森田健，瀬明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿn-ཙ酸
（CAS…No.…107-92-6）ɿ森田健，瀬明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿ塩化
アルミニウム（ແ水物）（CAS…No.…7440-70-0）ɿ森田健，
瀬明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿジフェ
ニルアミン（CAS…No.…122-39-4）ɿ森田健，瀬明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿn-ϔプ
タン酸（CAS…No.…111-14-8）ɿ森田健，瀬明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿメルカ
プトਣ酸（CAS…No.…68-11-1）ɿ森田健，瀬明
医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

毒物ܶ物ࢦ定のたΊの有性報のऩू・評価ɿ水酸化
リチウム水和物（CAS…No.…1310-66-3）ɿ森田健，瀬明

医薬品審査等業務ிඅ（平成27年4݄ʙ平成28年3݄），
平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課化
学物࣭安全ରࣨࡦに報告

৽ن試験法ఏҊॻ　ൽෘ感作性試験ସ法֯化細胞גレ
ポーターアッηイɿখ島ഹ
厚生࿑ಇ本ল試験研究所試験研究අ試験研究අ（平成27
年4݄ʙ平成28年3݄），平成28年1݄厚生࿑ಇল医薬・生

活衛生ہ審査理課͓よび医薬・生活衛生ہ審査理課
化学物࣭安全ରࣨࡦに報告

৽ن試験法ఏҊॻ　ޫ安全性評価法ROSアッηイɿখ島
ഹ
厚生࿑ಇ本ল試験研究所試験研究අ…試験研究අ（平成
27年4݄ʙ平成28年3݄），平成28年1݄厚生࿑ಇল医薬・
生活衛生ہ審査理課͓よび医薬・生活衛生ہ審査理
課化学物࣭安全ରࣨࡦに報告

৽ن試験法ఏҊॻ…ܹ؟性試験ସ法STE法ɿখ島ഹ
厚生࿑ಇ本ল試験研究所試験研究අ…試験研究අ（平成
27年4݄ʙ平成28年3݄），平成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・
生活衛生ہ審査理課͓よび医薬・生活衛生ہ審査理
課化学物࣭安全ରࣨࡦに報告

性毒性試験ସ法に関する調査ɿখ島ഹٸ
化学物࣭安全ରࡦඅ（平成27年7݄ʙ平成28年3݄），…平
成28年3݄厚生࿑ಇল医薬・生活衛生ہ審査理課に報
告
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学会発表 TitleT oG SpeecheT at Scientipc .eetingT etc�

川పɿ医薬品品࣭理に関する最ۙの題（医薬品
の国ࡍ化に関連して）ɽ
ISPE本本部2015年࣍大会（2015.4）

Kawanishi…T�… Purpose… of… the… 17th…Edition… of… the…
Japanese…Pharmacopoeia…and…Impact…on…Generic…Drugs…
Assessment.
DIA…CMC…フΥーラム（2015.6）

川పɿֵ৽的医薬品の開発ڥඋのたΊのレギュラ
トリーサイエンスと…ʵナノDDS製剤をྫにしてʵɽ
第52ճ薬剤学࠙ஊ会（2015.6）

川పɿ健߁医ྍઓུに͓けるレギュラトリーサイエン
スのׂɽ
第34ճ本࣭学会年会（2015.8）

川పɿレギュラトリーサイエンスと衛生薬学ɽ
フΥーラム2015ɿ衛生薬学ŋڥトキシコロジー（2015.9）

川పɿ第17改正本薬ہ方の改正のͶΒいɽ
本PDA製薬学会第22ճ年会（2015.12）

川పɿ医薬品・医ྍ機࠶・ث生医ྍ等製品の開発に
けたレギュラトリーサイエンス研究とɽ
第1ճAMED-RSシンポ（2016.2）

川పɿ医薬品品࣭の͜れかΒʵֵ৽的医薬品かΒジェ
ωリック医薬品·Ͱʵɽ
フΝームテクジϟύンηミナー（2016.3）

川పɿレギュラトリーサイエンスRSの実ફ（医薬品
開発）ɽ
本薬学会第136年会シンポジウム（2016.3）

߹田幸ɿ健߁食品の৽しい機性表ࣔと品࣭に関する
課題ɽ
第109ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.5）

Goda… Y�… Introduction… of… qNMR… to… the… Japanese…
Pharmacopoeia… (JP)… for… specification… of… marker…
compounds… used… for… standardization… of… herbal…
medicines.
2015…International…Symposium…on…Traditional…Medicine…
(2015.6)

Miura…Tˎ1,… Sugimoto…N,… Suematsu…Tˎ2,… Hosoe… J,…
Nishimura…Hˎ3,…Kikuchi…Yˎ3,…Katsuhara…Tˎ3,…Yamashita…
Tˎ4,…Yamada,…Yˎ1,…Goda…Y�…Application… of… lA2ARI�…
Accurate…2uantitative…NMR…with… Internal… reference…
substancez… to… the… specification…of… analytical…marker…
compounds… used… for… standardization… of… natural…
medicines…in…the…Japanese…Pharmacopeia.
EUROMAR…2015…(2015.7)

ˎ1…和ޫ純薬
ˎ2…ジΦルレκナンス
ˎ3…πムラ
ˎ4…ৗ൬২物化学

߹田幸ɿ医薬品の品࣭保ূと生薬͓よび生薬製剤ɽ
第32ճ和医薬学会学ज़大会（2015.8）

山࿏Ұˎ1，٠ਅ衣ˎ1，ྛࣉ進ˎ2，ञ井ӳೋˎ3，߹田幸，
川原৴夫ˎ4，൧田मˎ4ɿ薬用২物総߹報データϕース
のߏஙのたΊのج൫֏部に関する研究ʙ誌上ྲྀ௨生薬の
৫ܗ態（7）・Ϙクιクʙɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ1…本薬Պ大学
ˎ2…ԣ薬Պ大学
ෞ薬Պ大学ذ…3ˎ
ˎ4……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

Suematsu…Tˎ1,…Hosoe… J,… Sugimoto…N,…Yamada…Yˎ2,…
Miura…Tˎ2,…Hayakawa…Mˎ2,…Suzuki…Hˎ2,…Katsuhara…Tˎ3,……
Nishimura…Hˎ3,…Kikuchi…Yˎ3,…Yamashita…Tˎ4,…Goda…Y�…
Application…of…A2ARI… (Accurate…2uantitative…NMR…
with…Internal…Reference…Substance)…to…the…reagents… in…
the…crude…drug…section…of…the…Japanese…Pharmacopoeia.
Small…Molecule…NMR…Conference…2015…(2015.9)

ˎ1…ジΦルレκナンス
ˎ2…和ޫ純薬
ˎ3…πムラ
ˎ4…ৗ൬২物化学

中嶋祐ًˎ，ۚ 田ར夫ˎ，中田麻美ˎ，野ਔ美ˎ，出ޱ潤ˎ，
平ᖒ祐介ˎ，森田ത࢙ˎ，川崎༸子，߹田幸ɿMollugin
༠ಋ体の߅Ԍ作用ɽ
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本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ…薬Պ大学

Miura…Tˎ1,… Sugimoto…N,… Suematsu…Tˎ2,…Nakao…Sˎ1,…
Takaoka,…Sˎ1,…Hosoe…J,… …Nishimura…Hˎ3,…Kikuchi…Yˎ3,…
Katsuhara…Tˎ3,…Yamashita…Tˎ4,…Yamada…Yˎ1,…Goda…Y�…
Development…of…Analytical…Standards…guaranteed…by…
qNMR.
Pacifichem…2015…(2015.12)

ˎ1…和ޫ純薬
ˎ2…ジΦルレκナンス
ˎ3…πムラ
ˎ4…ৗ൬২物化学

…村क生ˎ1，ਿल美ˎ1，内倉崇ˎ1，ᔹ野裕೭ˎ2，߹田
幸，川原৴夫ˎ2，ఱ倉吉ষˎ1ɿHPTLCによる国内ྲྀ
௨生薬の成分ൺֱ（第6報）ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…松山大学薬学部
ˎ2……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

山中ࠫҁˎ1，٠ਅ衣ˎ1，ԣ田೭ˎ1，山࿏Ұˎ1，ࣉ
ྛ…進ˎ2，ञ井ӳೋˎ3，߹田幸，川原৴夫ˎ4，൧田मˎ4ɿ
薬用২物総߹報データϕースߏஙのたΊのج൫උに
関する研究ʙࢢྲྀ௨生薬の৫ܗ態(8)ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…本薬Պ大学
ˎ2…ԣ薬Պ大学
ෞ薬Պ大学ذ…3ˎ
ˎ4……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

߹田幸ɿエフェドリンアルカロイドআڈ麻ԫエキスの
創薬にけたऔりΈ，ʙఱવ物医薬品の開発に͓ける
ϒレークスルーをࢦしてʙɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

吉田幸，܂名明美，ࣲ田子，伊౾健Ұ，߹田幸ɿ
ཻ子速度測定法を用いたフロースルーηル内の水ྲྀの評
価ɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

ࣲ田子，吉田幸，伊౾健Ұ，߹田幸ɿ༹ৣの
༹出性評価に͓ける酸水素؇ি液のར用ɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

伊౾健Ұ，ࣲ田子，吉田幸，߹田幸ɿౚ༹݁液
中のタンύク࣭とఴ加剤のࠞ߹性ɿθラチンを用いた検
討ɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

ࣲ田子，吉田幸，伊౾健Ұ，߹田幸ɿテイコプ
ラニンࣹ剤のઌ発医薬品とޙ発医薬品に͓ける成分含
量ൺの評価ɽ
第25ճ本医ྍ薬学会年会（2015.11）

吉田幸，܂名明美，伊౾健Ұ，ࣲ田子，߹田幸ɿ
ジェωリック医薬品品࣭報検討会に͓けるऔりΈ　
ʵジアθύムৣ等の༹出試験についてʵɽ
第48ճ本薬剤師会学ज़大会（2015.11）

ࣲ田子，吉田幸，伊౾健Ұ，߹田幸ɿジェωリッ
ク医薬品品࣭報検討会に͓いて品࣭確認を実ࢪしたテ
イコプラニンࣹ剤の成分含量ൺ試験についてɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ᕆ原ॳ木，伊౾健Ұ，খ山༃人ɿૣظঝ認にけたઌ
定制度等に͓ける…CMCGMP…の課題とఏࢦけ審査ۦ
ɽݴ
本PDA製薬学会第22ճ年会（2015.12）

伊౾健Ұ，ࣲ田子，吉田幸，߹田幸ɿౚ݁水༹
液のೱॖ૬ガラス転Ҡと医薬品の品࣭確保の活用ɽ
第5ճιフトマター研究会（2015.12）

伊౾健Ұ，吉田幸，ࣲ田子，߹田幸ɿౚ݁ס૩
による݁ڞথの作製にけた測定の活用ɽ
化学工学会第81年会（2016.3）

吉田幸，܂名明美，ࣲ田子，伊౾健Ұ，߹田幸ɿ
ෳの多ஈインύクターを用いた各छྲྀ量に͓けるٵ入
剤のཻ度分のൺֱɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ɿϤウ素デンプンԠの崎玉樹，Ѩી幸உ，߹田幸ٶ
ఄ色の化によるデンプンのج原確認法ɽ
第109ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.5）

Ѩી幸உ，ٶ崎玉樹，߹田幸ɿニフェジϐンとアηト
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アミノフェンྨࣅ体とのコアϞルフΝスの݁থ化速度ɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

剤中の݁থجɿテープ剤崎玉樹，Ѩી幸உ，߹田幸ٶ
性薬物の多ܗ別ɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

Aso…Y,…Miyazaki…T,…Goda…Y�…Relationship…between…
crystallization… rate… of… co-amorphous…nifedipine…with…
acetaminophen… analogues… and… 13C-NMR…relaxation…
time…of…drug…carbons.
AAPS…Annual…Meeting…(2015.10)

Miyazaki… T,… Aso… Y,… Goda… Y�… Feasibility… of… DSC…
to… determine… polymorphic… transformation… ratio… of…
sulfathiazole…form…I.
AAPS…Annual…Meeting…(2015.10)

ɿ医薬品ఴ加剤として崎玉樹，Ѩી幸உ，߹田幸ٶ
用͞れるデンプンྨのϤウ素Ԡのఄ色によるج原の
別ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ࢢɿ9ઢճં測定による崎玉樹，Ѩી幸உ，߹田幸ٶ
製剤中の薬物の݁থ状態の解析ɽܕऩٵൽܦൢ
本薬学会第136年会（2016.3）

瀬古༑ཬ恵ˎ1，部祐介ˎ1，Jomjai…Peerapattanaˎ2，大
塚子ˎ3，坂本昭，大塚ˎ1ɿNIR法とSEM�EDSマッ
ϐング法によるِ医薬品の؆қ・ਫ਼ີ別法の確立ɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

ˎ1…ଂ野大学
ˎ2…コンέン大学
ˎ3…ԣ薬Պ大学

Sakamoto…T,…Sasaki…Tˎ,…Katori…N,…Goda…Y�…Observation…
of… effect… on… cellulose… derivative… against… a… pseudo-
polymorphism… conversion… and… dehydration… in…
pharmaceutical… granules… by… using… a… terahertz…
spectroscopy…and…near-infrared…chemical…imaging.
8th…International…Conference…on…Advanced…Vibrational…
Spectroscopy…(2015.7)

ˎ…Shizuoka…University

大 塚  ˎ1， 瀬 古 ༑ ཬ 恵 ˎ1，  部 祐 介 ˎ1，Jomjai…

Peerapattanaˎ2，大塚子ˎ3，坂本昭ɿۙ外分ޫ法
を用いたアトルόスタチンِ医薬品の؆қਝ速ಉ定法
の確立ɽ
本社会薬学会第34年会（2015.7）

ˎ1…ଂ野大学
ˎ2…コンέン大学
ˎ3…ԣ薬Պ大学

Sakamoto…T,…Sasaki…Tˎ,…Katori…N,…Goda…Y�…Analysis…of…
Di⒎usion…Process…of…Pseudo-polymorphism…Conversion…
from…Theophylline…Monohydrate… to… the…Anhydride…
in…a…Tablet…by…using…a…Terahertz…Chemical… Imaging…
System.
The…Second…International…Symposium…on…Frontiers… in…
THz…Technology…(2015.8)

ˎ…Shizuoka…University

坂本昭，佐ʑ木哲朗ˎ，߳औయ子，߹田幸ɿ高感度
テラϔルπCWέミカルイメージングシステムによるৣ
剤中薬物の分ܭ測ɽ
本分析化学会第64年会（2015.9）

ˎ…੩岡大学

็木ߛ子ˎ，大田ٛˎ，લۼ哲也ˎ，ؓ ྛ人ˎ，坂本昭，
田৾Ұ郎ˎɿۂを有するサンプルのஅ໘出し৽手法-
食品・医薬品をるɽ
本分析化学会第64年会（2015.9）

ˎ…ジϟスコエンジニアリング

坂本昭，佐ʑ木哲朗ˎ，߳औయ子，߹田幸ɿࢵ外ઢ
রࣹによる酸化チタン（IV）のフΥノンৼ動のม化ɽ
第76ճԠ用物理学会秋ق学ज़講演会（2015.9）

ˎ…੩岡大学

佐ʑ木哲朗ˎ1，大塚ˎ2，坂本昭ɿイιニアジドの単
݁থ成とテラϔルπৼ動解析ɽ
第45ճ݁থ成国内会議（2015.10）

ˎ1…੩岡大学
ˎ2…ଂ野大学

坂本昭，藤߁ר人ˎ1，็木ߛ子ˎ2，খۚ井1ˎ࢘，ؓ
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ྛ人ˎ2，田৾Ұ郎ˎ2，߳औయ子，߹田幸ɿNIR分
ޫ法を用いたࢢྲྀ௨医薬品検査のたΊのৣ剤ਫ਼ີ
໘の成分分解析ɽ
第31ճۙ外フΥーラム（2015.11）

ˎ1…౦ژ立産業ٕज़研究ηンター
ˎ2…ジϟスコエンジニアリング

坂本昭，佐ʑ木哲朗ˎ，߳औయ子，߹田幸ɿテラϔ
ルπ及びラマン分ޫを用いたフΥノン及び分子ৼ動解析
による酸化チタン（IV）のUV活性とキノロン系߹成߅
剤のUVྼ化の評価ɽە
第63ճԠ用物理学会य़ق学ज़講演会（2016.3）

ˎ…੩岡大学

佐ʑ木哲朗ˎ1，大塚ˎ2，坂本昭ɿテΦフィリン及び
イιニアジドの単݁থ成とテラϔルπৼ動解析ɽ
第63ճԠ用物理学会य़ق学ज़講演会（2016.3）

ˎ1…੩岡大学
ˎ2…ଂ野大学

坂本昭，佐ʑ木哲朗ˎ，߳औయ子，߹田幸ɿフΥノ
ン及び分子ৼ動解析による酸化チタン（IV）のUV活性
と医薬用成分のUVྼ化の評価ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…੩岡大学

佐ʑ木哲朗ˎ1，大塚ˎ2，坂本昭ɿテΦフィリン及び
イιニアジドの単݁থ成とテラϔルπৼ動解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…੩岡大学
ˎ2…ଂ野大学

副島夫ˎ，౬本政昭ˎ，ඌݡҰˎ，Ӭ森浩࢘ˎ，坂本昭ɿ
ラマン分ޫ法を用いたシプロフロキサシンのUVྼ化の
評価ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…本分ޫ

খ出達夫，ਂ水ܒ朗ˎ，久田浩࢙ˎ，߳औయ子，Ԟ田宏，
߹田幸ɿラマン分ޫ法を用いた医薬品製剤品࣭評価に
関する研究ɽ

本薬剤学会第30年会（2015.5）

ˎ…明࣏薬Պ大学

ਂ水ܒ朗ˎ1，久田浩1ˎ࢙，খ出達夫，ླ木๛2ˎ࢙，野
和夫ˎ2ɿৣ剤中コクリスタルのラマン分ޫイメー
ジングɽ
本薬剤学会第30年会（2015.5）

ˎ1…明࣏薬Պ大学
ˎ2…本大学

౦ॳ樹ˎ1，୍ຏ理2ˎߐ，大ڮ由紀ˎ2，久田浩1ˎ࢙，井
上1ˎجݩ，খ出達夫，ླ木๛2ˎ࢙，野和夫ˎ2，ਂ水ܒ
朗ˎ1ɿέトプロフェン含有テープ製剤のݦඍラマンイ
メージングɽ…
本薬剤学会第30年会（2015.5）

ˎ1…明࣏薬Պ大学
ˎ2…本大学

൧田߁人ˎ，久田浩࢙ˎ，井上جݩˎ，খ出達夫，ਂ 水ܒ朗ˎɿ
フェルϏナク含有テープ製剤の݁থ状態に関する研究ɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ…明࣏薬Պ大学

岡ཹ༔祐ˎ，島村りえˎ，ླ木Ү也ˎ，খ出達夫，久田浩
朗ˎɿラマン分ޫ法によるৣ剤ܒ水ਂ，ˎجݩ井上，ˎ࢙
中主薬の定量に関する研究ɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ…明࣏薬Պ大学

島村りえˎ，久田浩࢙ˎ，井上جݩˎ，খ出達夫，ਂ 水ܒ朗ˎɿ
ৣ剤中インドメタシン݁থ多ܗのラマン分ޫイメージン
グɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ…明࣏薬Պ大学

খ山内ྒ࣏ˎ，久田浩࢙ˎ，井上جݩˎ，খ出達夫，ਂ水
転ҠϞܗඍラマン測定によるৣ剤中主薬の多ݦ朗ˎɿܒ
ニタリングɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ…明࣏薬Պ大学
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Fukami…Tˎ,… Inoue…Mˎ,…Hisada…Hˎ,…Koide…T�…Chemical…
Imaging…of…Crystalline…Components… in…Pharmaceutical…
Dosage… Forms… by…Using… Low…Frequency… Raman…
Spectroscopy.
SCI9…2015…(2015.9)

ˎ…Meiji…Pharmaceutical…University

井上جݩˎ，久田浩࢙ˎ，খ出達夫，ਂ水ܒ朗ˎɿ
ラマン分ޫ法を用いたৣ剤中原薬の݁থ多ܗのイメージ
ングɽ
第32ճ製剤とཻ子ઃܭシンポジウム（2015.10）

ˎ…明࣏薬Պ大学

山本Ղ久ˎ1，久ถ୩๖水ˎ1，ਂ水ܒ朗ˎ2，খ出達夫ɿۙ
外分ޫ法をར用したൽෘ外用製剤ࠞ߹物の安定性評
価ɽ
第54ճ本薬学会・本薬剤師会・本病Ӄ薬剤師会　
中国࢛国ࢧ部学ज़大会（2015.10）

ˎ1…明࣏薬Պ大学
ˎ2…ఇژ平成大学

山本Ղ久ˎ1，久ถ୩๖水ˎ1，大؏ٛଇˎ2，ਂ水ܒ朗ˎ3，
খ出達夫，ླ木๛4ˎ࢙，野和夫ˎ4ɿW�Oܕ保࣪クリー
ム製剤と副ਛൽ࣭ステロイド外用製剤かΒなるࠞ߹物の
保ଘ安定性に関する研究ɽ
第25ճ本医ྍ薬学会年会（2015.11）

ˎ1…ఇژ平成大学
ˎ2…富山大学
ˎ3…明࣏薬Պ大学
ˎ4…本大学

൧田߁人ˎ，井上جݩˎ，久田浩࢙ˎ，খ出達夫，ਂ水ܒ
朗ˎɿOTCテープ剤に含·れるフェルϏナクのラマンイ
メージングɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…明࣏薬Պ大学

岡ཹ༔祐ˎ，島村りえˎ，ླ木Ү也ˎ，খ出達夫，久田浩
朗ˎɿラマン分ޫ法によるৣ剤ܒ水ਂ，ˎجݩ井上，ˎ࢙
中主薬の定量に関する研究ʵ製剤ۉҰ性試験のԠ用を
ਾえてʵɽݟ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…明࣏薬Պ大学

島村りえˎ，久田浩࢙ˎ，井上جݩˎ，খ出達夫，ਂ 水ܒ朗ˎɿ
ৣ剤中インドメタシン݁থ多ܗのラマン分ޫイメージン
グɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…明࣏薬Պ大学

খ山内ྒ࣏ˎ，久田浩࢙ˎ，井上جݩˎ，খ出達夫，ਂ水
朗ˎɿラマン分ޫ法による製剤中原薬の݁থ化ܒ
動Ϟニタリングɽڍ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…明࣏薬Պ大学

山本Ղ久ˎ1，久ถ୩๖水ˎ1，大؏ٛଇˎ2，ਂ水ܒ朗ˎ3，
খ出達夫，ླ木๛4ˎ࢙ɿۙ外分ޫ法を用いたϔύリン
かΒなるࠞ߹物のߣ物࣭含有保࣪剤とステロイドೈࣅྨ
安定性ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ఇژ平成大学
ˎ2…富山大学
ˎ3…明࣏薬Պ大学
ˎ4…本大学

୩千明ˎ1，大؏ٛଇˎ2，山本Ղ久ˎ3，ਂ水ܒ朗ˎ4，খ
出達夫，内ւढ़Ұˎ1，খ഼༪子ˎ1，∁山幸1ˎࡾɿMRIを
ར用したステロイドೈߣと保࣪クリームのࠞ߹製剤の定
量的製剤安定性評価ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…薬Պ大学
ˎ2…富山大学
ˎ3…ఇژ平成大学
ˎ4…明࣏薬Պ大学

Katori…N�…Appropriate…BMV…Methods…for…each…Stage…of…
Drug…Development.
2015…AAPS…Workshop… Crystal… City…VI�… BMV… on…
Biomarkers…(2015.9)

߳औయ子ɿόイΦマーカー測定に͓ける分析法όリデー
シϣンʵن制ԼόイΦアナリシスとの関連ʵɽ
第30ճ本薬物動態学会年会（2015.11）
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߳औయ子ɿICH…S3A…2�A…の状況報告ɽ
第7ճJBFシンポジウム（2016.3）

田৻Ұˎ1,2ɿヒ֯，߂߁Ѩ部，1ˎݾ田य़ˎ1,2，井上խח
トTNFR2…ࢦ性アゴニストを用いた৽نTNFR2…シグ
ナル関連分子のಉ定ɽ
本プロテΦーム学会2015年会（JHUPO第13ճ大会）

（2015.7）

ˎ1（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
ˎ2…大ࡕ大学

Ѩ部߂߁，加藤͘Έ子，߹田幸ɿsiRNA෧入リポιー
ムの物性評価とࣗવ໔ӸԠに関する研究ɽ
第1ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
ンスフΥーラム（2015.9）

加藤͘Έ子，原༎樹ˎ，Ѩ部߂߁，߹田幸ɿナノ医
薬品の特性解析に͓ける査ܕプローϒݦඍڸのར用ɽ
第24ճ本όイΦイメージング学会学ज़ू会（2015.9）

ˎ…本医ྍ研究開発機ߏ

Kamada…Hˎ1,2,… Inoue…Mˎ1,…Abe…Y,…Higashisaka…Kˎ2,…
Yoshioka…Yˎ2,…Mukai…Yˎ1,…Nagano…Kˎ1,…Tsutsumi…Yˎ1,2,……
Tsunoda… Sˎ1,2�… Identification… of… adaptor… proteins…
included…in…the…TNFR2…signaling…complex.
14th…Human…Proteome…Organization…World…Congress…
(2015.9)

ˎ1……National… Institute… of…Biomedical… Innovation… and…
Nutrition

ˎ2…Osaka…University

Ѩ部߂߁，加藤͘Έ子，߹田幸ɿsiRNA෧入リポιー
ムのࣗવ໔ӸԠに関する研究ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

原༎樹ˎ，加藤͘Έ子，߹田幸ɿ原子間ྗݦඍڸに
よる液中リポιームのイメージングとບ性解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…本医ྍ研究開発機ߏ

加藤͘Έ子，ࡩ井ਅ理，߹田幸ɿリポタンύク࣭受༰
体を介したリポιームの細胞内औりࠐΈに関する研究ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

，௨ˎ2߁৽井，و井ଇڮ，ӜΏりˎ1，ଠ田༔Ѯ，高倉大ีࡾ
ݩ裕樹ˎ1，川崎ナナ，瀬৴ٛˎ2，ԕ藤玉夫ˎ1ɿඦ
णऀ݂ᕶタンύク࣭のN-݁߹ܕ解析ɽ
第63ճ࣭量分析総߹討論会（2015.6）

ˎ1…౦ژ健߁ण医ྍηンター
Ԡ大学ඦण総߹ηンターܚ…2ˎ

ɿ液体クロマトグラフィーو井ଇڮ �࣭量分析による߅
体医薬品のෆۉҰ性解析ɿプロηス解析工学のԠ
用ɽ
第15ճന࣭Պ学会年会（2015.6）

ۉෆ体医薬品のਝ速߅ɿLC�MSを用いたو井ଇڮ
Ұ性解析ɽ
第34ճ本࣭学会年会（2015.7）

，ਇ৴子ˎ2，1ˎ実ˎ1，山田ঘ೭ˎ1，൘ܚ٠，و井ଇڮ
ླ，本ษˎ3，野խًˎ3，ය田葉子ڮ 木ୖ雄，ೆ 出ળ幸ˎ4，…
井上ଇ子ˎ5，ޙ藤理恵子ˎ5，山ޱ建ˎ6，ਆ野文宏ˎ7，藤
田ԝˎ7，清水久夫ˎ7，ੴ井明子ɿLC�MSによる߅体医薬
品のόイΦアナリシスに関する研究ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ຯの素（ג）
Ig-M（ג）…2ˎ
LSIメディエンス（ג）…3ˎ
島テクノリサーチ（ג）…4ˎ
ˎ5…シミックフΝーマサイエンス（ג）
化分析ηンターॅ（ג）…6ˎ
ˎ7…田薬品工業（ג）

ླ木ୖ雄，ٶ崎ͪͻΖ，多田ູ，ڮ井ଇو，ੴ井明子ɿ
FcRn和性の違いが߅体医薬品の体内分なͲに及΅
すӨڹɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

伊藤1ˎ࢘，岡फҰ郎ˎ1，௰大ีˎ1，౦哲也ˎ1，ਅ൘
એ夫ˎ2，খྛޭˎ3，瀬ल樹ˎ3，౬本࢙明ˎ4，原Ԃܠ，
ੴ井明子，川崎ナナɿ৽نえリιιーム߬素の創製
とリιιーム病ྍ࣏のԠ用ɽ
第15ճന࣭Պ学会年会シンポジウム（2015.6）

ˎ1…ಙ島大学大学Ӄ
ˎ2…ಙ島大学࣬߬ױ素研
ˎ3…業生物ݯࢿ研究所
ˎ4…高エωルギー加速ث研究機ߏ
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村和子，ੴ井明子ɿόイΦ医薬品にରする߅薬物߅体
分析に͓けるdrug…tolerance改ળに関する研究ɽ
第22ճ໔Ӹ毒性学会学ज़年会（2015.9）

Kajihara…Dˎ1,…Hirose…A,…Katori…N,…Hashii…N,…Arai…Sˎ2,…
Awatsu…Hˎ3,…Eiza…Aˎ4,…Hara…Yˎ5,…Hattori…Hˎ6,…Inoue…Tˎ7,…
Isono…Tˎ8,…Iwakura…Mˎ9,…Kasahara…Nˎ10,…Matsuda…Hˎ11,…
Murakami…Sˎ12,…Nakagawa…Tˎ13,…Okumura…Tˎ14,…Omasa…
Tˎ15,…Takuma…Sˎ8,…Terashima… Iˎ16,…Tsukahara…Mˎ13,…
Tsutsui…Mˎ17,…Yano…Tˎ18,…Kawasaki…Nˎ19,…Ishii-Watabe…A�…
Approaches…to…2uality…Risk…Management…When…Using…
Single-Use…Systems…in…the…Manufacture…of…Biologics.
Japan… Single -Use… Systems… Risk… Management…
Committee…(JSRC)…BioProcess…International…(2015.10)…

ˎ1…GEϔルスέア・ジϟύン（ג）
ˎ2…ॅ༑ϕークライト（ג）
ˎ3…本ポール（ג）
ˎ4…ੵ水成ܕ工業（ג）
ˎ5…βルトリウス・ステディム・ジϟύン（ג）
ˎ6…大本ҹ（ג）
ˎ7…MSD（ג）
ˎ8…中外製薬（ג）
߹όイΦ医薬品製ٕज़研究ੈ࣍…9ˎ

ˎ10…アステラス製薬（ג）
ˎ11…藤森工業（ג）
立製作所（ג）…12ˎ
（ג）和発߬キリンڠ…13ˎ
ˎ14…田薬品工業（ג）
ˎ15…大ࡕ大学
ˎ16…メルク（ג）ミリポアࣄ業本部
ˎ17…大本ॅ༑製薬（ג）
ˎ18…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ19…ԣࢢ立大学

村和子，ਇ৴子ˎ1，ڮ本ษˎ2，森ຽ樹ˎ2，井上ଇ子ˎ3，
ԣ，4ˎر野村達，4ˎ原ཬ美ˎ3，ൟ水裕子ˎ3，中村隆
田ت৴ˎ4，ੴ井明子ɿόイΦ医薬品にରする߅薬物߅体
分析に͓けるdrug…tolerance…改ળ法に関する多機関ڞಉ
研究ɽ
第30ճ本薬物動態学会年会（2015.11）

Ig-M（ג）…1ˎ
LSIメディエンス（ג）…2ˎ
ˎ3…シミックフΝーマサイエンス（ג）
৽本Պ学（ג）…4ˎ

村和子，ٶ間ͪͮる，ੴ井明子ɿ߅薬物߅体評価に用
いΒれる各छLigand…Binding…Assayの分析ൺֱɽ
136ճ本薬学会年会（2016.3）

Harazono…A�…New…Japanese…Pharmacopoeia…General…
Test… and… General… Information… for… Glycosylation…
Analysis…of…Glycoprotein.
USP…Workshop… on… Glycosylat ion… Analysis… for…
Biopharmaceuticals…(2015.8)

原Ԃܠ，ௗ哲生ˎ1，ࣉ島༐ˎ2，ᜊ藤智ˎ2，水野保子ˎ3，
岡野清ˎ3，大庭明ˎ4，༄原ൟ5ˎ߂，田潤ˎ5，山ޱल
人ˎ6，古木健Ұ郎ˎ6，中家मҰˎ7，十࣌৻Ұ郎ˎ7，古լ
३Ұˎ8，খྛ樹ˎ8，ԣ山9ˎؽ，内山進ˎ10，ԣ山խ美ˎ10，…
クラϢヒナ・エレナˎ10，中野11ˎߊ，ୢາ正12ˎ࢙，中
子ਅ由美ˎ13，田中ೋ郎ˎ14，木吉ਅ人，ੴ井明子ɿόイ
Φ医薬品のෆ༹性ඍཻ子試験のたΊの༧උ的検討ɿ試験
の༰量化及び測定ཻ子ൣܘғについてɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…田薬品工業（ג）
ˎ2…中外製薬（ג）
ˎ3…౦レリサーチ（ג）
（ג）田製薬࣋…4ˎ
（ג）和発߬キリンڠ…5ˎ
ˎ6…アステラス製薬（ג）
島製作所（ג）…7ˎ
ˎ8…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ9…（Ұ社）本݂液製剤機ߏ

Ϣー・メディコ（ג）10ˎ
ˎ11…（Ұࡒ）化݂研
ˎ12…JCRフΝーマ（ג）
ˎ13…大本ॅ༑製薬（ג）
ˎ14…Meiji…SeikaフΝルマ（ג）

Kiyoshi…M,…Jose…M.M.…Caaveiroˎ1,…Kawai…Tˎ1,…Tashiro…
Tˎ1,…Ide…Tˎ2,…Asaoka…Yˎ2,…Hatayama…Kˎ2,…Tsumoto…Kˎ1�……
Structural… basis… for… binding… of… human… IgG1… to… its…
human…receptor…FcgRI.
GEライフサイエンス発表会（2015.7）

ˎ1……౦ژ大学大学Ӄ工学系研究ՊόイΦエンジニアリン
グ専߈

ˎ2…౦ιー（ג）

木吉ਅ人，マルチωスカアϰェイロϗηマψエルˎ1，井
出ًˎ2，ே岡ٛय़ˎ2，ാ山ߞଠˎ2，ੴ井明子，本浩
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平ˎ1ɿFcЍ…Receptor…IとRituximab…IgG…Fc…とのෳ߹体
9ઢ݁থߏ解析による和性，特ҟ性創出機ߏの解明ɽ
ए手のたΊのフΝーマ・όイΦフΥーラム（2015.9）

ˎ1……౦ژ大学大学Ӄ工学系研究ՊόイΦエンジニアリン
グ専߈

ˎ2…౦ιー（ג）

Kiyoshi…M,…Jose…M.M.…Caaveiroˎ1,…Kawai…Tˎ1,…Tashiro…
Tˎ1,…Ide…Tˎ2,…Asaoka…Yˎ2,…Hatayama…Kˎ2,…Tsumoto…Kˎ1�……
Structural… basis… for… binding… of… human… IgG1… to… its…
human…receptor…FcgRI.
Gordon…Reseach…Conference…Antibody…Biology…�…
Engineering…(2016.3)

ˎ1……౦ژ大学大学Ӄ工学系研究ՊόイΦエンジニアリン
グ専߈

ˎ2…౦ιー（ג）

খྛ哲，村山Ұໜˎ1，๛島ᡏˎ1，川崎ナナˎ2，ੴ井明子ɿ
各छ߅TNF薬に͓ける有ࣄプロフΝイルのൺֱɽ
本薬剤Ӹ学会第21ճ学ज़総会（2015.11）

ˎ1…ଂ野大学薬学部
ˎ2…ԣࢢ立大学生໋医Պ学研究Պ

খྛ哲，ח田ઘˎ1，খ村純子ˎ2，๛島ᡏˎ1，ੴ井明子ɿフィ
ルグラスチムのޙଓ品とઌ行品に͓ける有ࣄの報告
ׂ߹と発ظ࣌のൺֱɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ଂ野大学薬学部
ˎ2…医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ安全第Ұ部

村行生ˎ1，ਢ美子ˎ2，ণ࢘，伊藤和幸ˎ3，花
ྠᆹˎ2ɿ麻ԫഏ؞細胞に͓いてHGFޙܹのMET…
endocytosis͓よびͦの分解を促進するɽ
第24ճ本がん転Ҡ学会学ज़ू会（2015.7）

ˎ1…भ大学
ˎ2…ཬ大学౦༸医学総߹研究所
ˎ3…大ࡕ立成人病ηンター

ਢ美子ˎ1，ণ࢘，大嶋浩ˎ2，ח倉浩೭，ؙ山
卓郎，袴塚高志，ఱ倉吉ষˎ3，߹田幸，花ྠᆹˎ1ɿ
エフェドリンアルカロイドআڈ麻ԫエキス（EFM）の
薬理作用と安全性ɽ

第32ճ和医薬学会学ज़大会（2015.8）

ˎ1…ཬ大学౦༸医学総߹研究所
ˎ2…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ3…松山大学薬学部

中森ढ़ีˎ1，高ڮ純ˎ1，ਢ美子ˎ2，ఱ倉吉ষˎ3，
花ྠᆹˎ2，খྛٛయˎ1ɿ，袴塚高志，߹田幸，࢘ণ
Capsaicin༠発᙭௧及びFormalin༠発᙭௧にରする麻ԫ
の௧ޮՌɽ
第32ճ和医薬学会学ज़大会（2015.8）

ˎ1…ཬ大学薬学部
ˎ2…ཬ大学౦༸医学総߹研究所
ˎ3…松山大学薬学部

多田ູ，ੴ井明子ɿFcЍ受༰体発ݱレポーター細胞を
用いた߅体医薬品の品࣭評価ɽ
本薬学会第136年会シンポジウム（2016.3）

高倉美智子，多田ູ，ੴ井明子ɿFcЍ受༰体発ݱレポー
ター細胞גを用いた߅体医薬品の໔Ӹ作用༧測・評価系
の開発ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ণ࢘，多田ູ，ੴ井明子ɿEGFR…ཅ性ヒト؞細胞ג
に͓けるEGFR…発ݱ量とηπキシマϒ݁߹の૬関ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

志լ有1ˎو，村田大ีˎ1，大島祐ଠˎ1，多田ູ，ੴ井明子，
内崇ˎ2，加լ୩৳3ˎ࣏，佐藤३ˎ1ɿエフェクター機
をࣔ͞ないHinge…ࣦܽIgG…Fc…༥߹ٕज़の開発ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…౦ژ工Պ大学
ˎ2…ௗऔ大学
NRLフΝーマ（ג）…3ˎ

松田ڮ，1ˎج本༸༎ˎ1，川౦祐美ˎ1，ാ智幸ˎ1，རজ浩ˎ1，
ۙ藤ণ夫ˎ1，岡田1ˎߊۍ，多田ູ，ੴ井明子，ਂ ᖒٛˎ2，
井健1ˎ࢙，ീ木清ਔˎ1ɿClaudin…をඪ的とした創薬ج
൫ٕज़の開発ʙ claudin-4…をඪ的としたがんྍ࣏ઓུの
有ޮ性及び安全性の評価ʙɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…大ࡕ大学
ˎ2…国立感છ研究所
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ਢ美子ˎ2，山Լढ़ˎ3，大純ˎ1，中森ढ़ีˎ1，ڮ∁
嶋浩ˎ4，ؙ山卓郎，ণ࢘，ఱ倉吉ষˎ5，袴塚高
志，খ田ޱ浩ˎ2，߹田幸，花ྠᆹˎ2，খྛٛయˎ1ɿ
Formalin༠発᙭௧にରする麻ԫエキス，エフェドリンア
ルカロイドআڈ麻ԫエキス（EFE）及びエフェドリンの
௧ޮՌɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ཬ大学薬学部
ˎ2…ཬ大学౦༸医学総߹研究所
ৗ൬২物化学研究所（ג）…3ˎ
ˎ4…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ5…松山大学薬学部

ɿLC�MSによるόイΦ医薬品の品࣭評価及びو井ଇڮ
όイΦアナリシスɽ
第22ճクロマトグラフィーシンポジウム（2015.5）

ɿ液体クロマトグラフィーو井ଇڮ �࣭量分析によるό
イΦ医薬品のόイΦアナリシスɽ
第63ճ࣭量分析総߹討論会（2015.6）

ੴ井明子ɿ߅体医薬品開発の進లとがんྍ࣏に͓けるظ
ɽ
第25ճ医ྍ薬学会年会シンポジウム（2015.11）

ੴ井明子ɿόイΦ医薬品の໔Ӹ原性ɽ
第35ճ動物細胞工学会シンポジウム　όイΦ医薬品の物
性と໔Ӹ原性（2016.1）

河村麻衣子，花尻（木倉）瑠理，佐藤ଠˎ，袴塚高志ɿ
LC-2-TOF-MSを用いた生体試ྉ中ݥةドラッグ成分の
スクリーニング法の検討ɽ
本法中毒学会第34年会（2015.6）

ˎ…本ウΥーターζ（ג）

工藤恵子ˎ，ӓݩ༸介ˎ，花尻（木倉）瑠理，௰জ子ˎ，…
田య昭ˎɿݥةドラッグによる中毒ྫࣄࢮに͓け
る，݂液͓よび中4-methoxy…PV8，PV9，4-methoxy…
PV9，diphenidineのಉ࣌分析ɽ
本法中毒学会第34年会（2015.6）

ˎ…भ大学医学部

内山奈穂子，花尻（木倉）瑠理，袴塚高志ɿ؆қ薬物ス
クリーニングキットを用いたݥةドラッグ成分のࣝ別法

の検討ɽ
本法中毒学会第34年会（2015.6）

Uchiyama… N, … Aritake… Kˎ, … Kikura-Hanaj ir i … R ,…
Hakamatsuka…T,…Urade…Yˎ�…E⒎ects…of…recently-emerged…
synthetic…cannabinoids…on…locomotor…activity…in…mice.
TIAFT…2015…(2015.8)

ˎ…ஜ大学国ࡍ౷߹ਭ医Պ学研究機ߏ

Kikura-Hanajiri… R,… Uchiyama…N,…Hakamatsuka…T�…
Evaluation… of… the… binding… affinities… of… 54… newly-
emerged…Synthetic… cannabinoids…at… the…cannabinoid…
CB1…and…CB2…Receptors.
TIAFT…2015…(2015.8)

ງ井प文ˎ，খࠑ木明ˎ，高ڮ隆ೋˎ，ח倉浩೭，袴塚高志，
߹田幸ɿീຯԫؙエキス製剤及び౬剤のಉ等性に関
する研究ɽ
第32ճ和医薬学会学ज़大会（2015.8）

ˎ…クラシエ製薬（ג）方研究所

大嶋浩ˎ1，ਢ美子ˎ2，ণח，࢘倉浩೭，ؙ山
卓郎，袴塚高志，ఱ倉吉ষˎ3，߹田幸，花ྠᆹˎ2ɿ
エフェドリンアルカロイドআڈ麻ԫエキス…(EFM)…の製
法と活性成分…herbacetin…の含量ɽ
第32ճ和医薬学会学ज़大会（2015.8）

ˎ1…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ2…ཬ大学౦༸医学研究所
ˎ3…松山大学薬学部

大嶋浩ˎ1，政田͞か，ླ木隆ଠ，ീ木，松藤2ˎ，
Ӭ恵美，高ڮ๛ˎ3，作1,2ˎ߂，ᬑক人ˎ4，原正
袴，൧田मˎ5，川原৴夫ˎ5，ؙ山卓郎，߹田幸，4ˎ࣏
塚高志ɿチェストπリーのマンέイシにରする特的な
৽ن成分のಉ定ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ1…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ2…本大学薬学部
ˎ3…エムエス・ιリューシϣンζ（ג）
本大学薬学部۽…4ˎ
ˎ5……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター
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作1,2ˎ߂，政田͞か，大嶋浩ˎ1，ླ 木隆ଠ，ീ木，
松藤2ˎ，Ӭ恵美，高ڮ๛ˎ3，ᬑক人ˎ4，原正4ˎ࣏，
൧田मˎ5，川原৴夫ˎ5，ؙ山卓郎，߹田幸，袴塚高志ɿ
マンέイシのチェストπリーにରする特的な成分のಉ
定ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ1…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ2…本大学薬学部
ˎ3…エムエス・ιリューシϣンζ（ג）
本大学薬学部۽…4ˎ
ˎ5……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

河野ಙ昭ˎ，内山奈穂子，花尻（木倉）瑠理，ླ 木ल幸ˎ，…
吉松嘉ˎ，川原৴夫ˎɿέシଐ২物のཏ的な発ݱ遺
伝子報をར用したؑ別法の開発ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研
究ηンター

成1ˎڿ，༶Ӭ平ˎ1，ଙ1ˎߤ，山࿏߂樹ˎ2，࢘അਅԝˎ2，
中村理恵ˎ2，ڮ本和ଇˎ2，田म2ˎݾ，༶ৼ3ˎڵ，᪅ˎ3，…
ཱུ౭ˎ3，ཥੈ玉ˎ3，ؙ山卓郎，袴塚高志，߹田幸ɿチ
クジϣ本ྲྀ௨品のج原২物調査及び含有成分に͓ける
中国・本産ྨの多༷性ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ1…中国Պ学Ӄࠛ明২物研究所
ˎ2…πムラ（ג）
ˎ3…ਂ㡕村薬業有ݶ公࢘

大塚ཨཬˎ，関ޱঘ߳ˎ，平ᖒ祐介ˎ，内山奈穂子，߹田
幸，森田ത࢙ˎɿ2…छのヒカゲノカζラՊ২物に含·
れるアルカロイドの成分研究ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ…薬Պ大学

ு䌢Ղˎ，Nugroho…AEˎ，平ᖒ祐介ˎ，内山奈穂子，袴
塚高志，ۚ田ར夫ˎ，森田ത࢙ˎɿキϣウチクトウՊ
Leuconotis　gri⒏thiiより単した৽نアルカロイドの
ɽߏ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ…薬Պ大学

㤟本ࣿཬˎ，∁ਢᠳ志郎ˎ，河村麻衣子，花尻（木倉）瑠理，
લڮ恭子ˎ，ؠ१公ˎɿ݂液中かΒݥةドラッグ成分
が検出͞れ，高度ף動຺ࡥڱを認Ίたए年உ性2ྫɽ
本法医学会第84ճ学ज़関౦方ू会（2015.10）

ˎ…౦࣊ژ恵会医Պ大学

岡千Ղˎ1，品川明ˎ2，細ߐ潤子，袴塚高志，ᖛ田（佐藤）
奈保子ˎ3，良Ӭ裕子ˎ4ɿ産のҟなるཆ৩マガキのຯ認
ࣝ装置によるఄຯ分析ɽ
本食生活学会第51ճ大会（2015.11）

大学食物ӫཆՊظ൘ঁ子ށ…1ˎ
ˎ2…学शӃঁ子大学国ࡍ文化ަྲྀ学部
ˎ3…౦ژւ༸大学大学Ӄւ༸Պ学ٕज़研究Պ
ˎ4…麻大学生໋・ڥՊ学部

，ઙ間宏志ˎ1，田幸恵，ؙ山卓郎，袴塚高志，߹田幸ۿ
山本๛ˎ2ɿPCR法による生薬アキϣウのج原動物छؑ別ɽ
第44ճ生薬分析シンポジウム（2015.11）

薬ウチμ和（ג）…1ˎ
ಢ本ఱւಊ（ג）…2ˎ

政田͞か，∁ڮ๛ˎ，߹田幸，袴塚高志ɿϒドウ
葉ந出エキス由来製品の成分分析ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ…エムエス・ιリューシϣンζ（ג）

内山奈穂子，花尻（木倉）瑠理，ઙ川和宏ˎ，堤泰ˎ，
袴塚高志ɿ平成26年ʙ 27年度৽ྲྀن௨ݥةドラッグ成
分のಉ定ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ…ಙ島ݝ立保健製薬ڥηンター

河村麻衣子，内山奈穂子，花尻（木倉）瑠理，袴塚高志ɿ
平成26年度ݥةドラッグ製品の全国ങい上͛調査につい
てɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

最所和宏，花尻（木倉）瑠理，߹田幸ɿ平成26年度ແ
ঝ認ແڐՄ医薬品のങい上͛調査についてʕ強用健߁
食品等ʕɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）
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緒方潤，花尻（木倉）瑠理，袴塚高志ɿDNA報を用
いた֮ݬ性২物のؑ定ྫࣄɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

内山奈穂子，有浩介ˎ，マリシェフサカϠ…Φリガˎ，
ཪ出良തˎɿリポカリンܕプロスタグランジンD߹成߬
素遺伝子ܽଛマウスのࣗ発行動及びに及΅すカンナ
Ϗノイドの作用ɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会…
BMB…2015…(2015.12)

ˎ…ஜ大学国ࡍ౷߹ਭ医Պ学研究機ߏ

Masada…S,…Oshima…N,…Yahagi…Tˎ1,…Suzuki…R,…Takahashi…
Yˎ2,…Matsufuji…Yˎ3,…Watanabe…Mˎ4,…Yahara…Sˎ4,…Iida…Oˎ5,……
Kawahara…Nˎ5,…Maruyama…T,…Goda…Y,…Hakamatsuka…
T�… Identification…of…marker…compounds… to…distinguish…
herbal…medicines… originating… from…different…Vitex…
species.
PacifiChem…2015…(2015.12)

ˎ1…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ2…エムエス・ιリューシϣンζ（ג）
ˎ3…本大学生物ݯࢿ学部
本大学薬学部۽…4ˎ
ˎ5……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

内山奈穂子，花尻（木倉）瑠理，袴塚高志ɿ؆қ薬物ス
クリーニングキットを用いたݥةドラッグ成分のࣝ別法
の検討（3）
第30ճ本中毒学会ŋ౦本方会（2016.1）

多田ඦ花ˎ1，খ島ས花ˎ1，Ӭ田久美子ˎ1，坂ਅีˎ1，
政田͞か，袴塚高志，本間ਅ人ˎ2，充ˎ1ɿ方
処方のՊ学的解析（第14報）各छ߹処方に͓ける
グリチルリチン酸含有量なΒびにͦのந出ޮについ
てɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…名大学薬学部
ˎ2…ஜ大学附ଐ病Ӄ

吉ଠҰ，ޙ藤༎ే，袴塚高志，ؙ山卓郎，大嶋浩ˎ1，…
中森ढ़ีˎ2，খྛٛయˎ2，安食ࡊ穂子ˎ3，ਿ村3ˎ࢘߁，
ᔹ野裕೭ˎ3，൧田मˎ3，川原৴夫ˎ3，ਆ野ಁ人ˎ4，߳川
૱子ˎ5，एࡊ大6ˎޛɿLC-HRMS…データによるシϣウキϣ

ウ及びカンキϣウのTRPV1ො活活性༧測Ϟデルࣜにつ
いてɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…国ࡍ医ྍࢱ大学薬学部
ˎ2…ཬ大学薬学部
ˎ3……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター
ˎ4…名大学薬学部
ˎ5…ԣ薬Պ大学
ˎ6…薬Պ大学

政田͞か，袴塚高志，ؙ山卓郎，河野ಙ昭ˎ1，ᔹ野
裕೭ˎ1，川原৴夫ˎ1，ग㡳ˎ2，খ松かつ子ˎ2，山本๛ˎ3，…
ԣ倉Ӂ夫ˎ4，山࿏߂樹ˎ5，中井༸Ұ郎ˎ5，৽井玲子ˎ6，
川崎志ˎ6，ۙ藤7ˎࡾɿ遺伝子報をར用したϘウフ
ウの純度試験法の検討ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研
究ηンター

ˎ2…富山大学和医薬学総߹研究所
ಢ本ఱւಊ（ג）…3ˎ
ˎ4…本ค薬品（ג）
ˎ5…πムラ（ג）
薬ウチμ和（ג）…6ˎ
ˎ7…খଠ郎方製薬（ג）

吉ଠҰ，ؙ山卓郎，ߐ崎正美ˎ1，河野ಙ昭ˎ1，ᔹ野裕
೭ˎ1，川原৴夫ˎ1，ग㡳ˎ2，খ松かつ子ˎ2，山本๛ˎ3，
ԣ倉Ӂ夫ˎ4ɿᮺলपล産Ϙウフウ及びྨࣅ生薬のج原
と成分についてɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研
究ηンター

ˎ2…富山大学和医薬学総߹研究所
ಢ本ఱւಊ（ג）…3ˎ
ˎ4…本ค薬品（ג）

吉ଠҰ，ࡏ間Ұক，内山奈穂子，ؙ山卓郎，߹田幸，
袴塚高志，川原৴夫ˎ1，吉田խ昭ˎ2，ۙ藤2ˎࡾ，秋葉
लҰ郎ˎ2，ઙ間宏志ˎ2，ԣ倉Ӂ夫ˎ2，五島隆志ˎ2，山Ӝ
高夫ˎ2，高تڮ久美ˎ2，富塚߂೭ˎ2，佐ʑ木തˎ2，ਆ本
敏3ˎ߂，山࿏߂樹ˎ3，٠祐Ұˎ3，山本๛ˎ4，嶋田߁உˎ4ɿ
TLCを用いたチクϤウの確認及び純度試験のઃ定とͦの
ඪ成分のಉ定ɽࢦ
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本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研
究ηンター

ˎ2…本方生薬製剤ڠ会
ˎ3…（公社）౦ژ生薬ڠ会
ˎ4…本生薬連߹会

加部྄ˎ1，平倉Ұ1ˎ߂，ਆ本敏1ˎ߂，五十嵐༃ˎ1，٠
祐Ұˎ1，高ඌ正樹ˎ1，ᖛޱ隆ˎ1，ॾ田隆ˎ1，川原৴夫ˎ2，…
袴塚高志，߹田幸，木内文೭ˎ3ɿʮ根౬加川キュウ
ਏҔエキスʯのシンイ確認試験成分のߏɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

πムラ（ג）…1ˎ
ˎ2……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター
Ԡٛक़大学薬学部ܚ…3ˎ

佐藤（૿本）子，坂上祐߳ˎ，߹田幸，袴塚高志ɿ
৽ن方処方の品࣭֨نに関するૅج的検討（17）Ն
に含有͞れる߅Ԍ性サイトカインIL-10の発ݱ༠ಋ活
性成分についてɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…౦ژ理Պ大学薬学部

内山奈穂子，有浩介ˎ，花尻（木倉）瑠理，ཪ出良തˎ，
袴塚高志ɿݥةドラッグ製品よりマイナー成分として検
出͞れた৽ن化߹物のಉ定及びマウスࣗ発ӡ動量に及΅
す作用についてɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…ஜ大学国ࡍ౷߹ਭ医Պ学研究機ߏ

方エキスɿ潤子，袴塚高志，߹田幸ߐ倉浩೭，細ח
中の水銀，ヒ素，鉛及びカドミウムについて（第2報）ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

田中理恵，河村麻衣子，花尻（木倉）瑠理，袴塚高志ɿ
ドラッグのDART-Orbitrap…MSを用いたਝ速スクݥة
リーニング法の検討ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

河村麻衣子，花尻（木倉）瑠理，袴塚高志ɿイΦンϞϏ
リティー࣭量分析による生体試ྉ中のݥةドラッグ成分
スクリーニング分析法の検討ɽ

本薬学会第136年会（2016.3）

Sawada…R,…Kono…K,…Hiruma…H,…Sato…Y,…Niimi…S�…E⒎ects…
of…synthetic…high…polymers…used…as…materials…of…blood-
contacting…medical… devices… on… the…gene… expression…
profiles…of…human…mesenchymal…stem…cells…and…human…
monocytic…leukemia…cells.
International… Society… for… Stem…Cell…Research… 2015…
(2015.6)

Kono…K,…Sawada…R,… Sato…Y�…Association… of…LINE-1s…
expression…with… differentiation… potential… of… human…
mesenchymal…stem…cells.
International… Society… for… Stem…Cell…Research… 2015…
(2015.6)

遊佐敬介，લ田༸ॿˎ，佐藤ཅ࣏，苑宇哲ɿRNA-Seqに
よるカリシウイルス感છヒト細胞内Ͱのウイルスෳ製્
メカニζムの解析ɽ
第4ճNGSݱの会（2015.7）

本大学۽…ˎ

苑宇哲，લ田༸ॿˎ，佐藤ཅ࣏，遊佐敬介ɿόイΦ医薬
品製用細胞が産生する内ࡏ性レトロウイルスの解析ɽ
第4ճNGSݱの会（2015.7）

本大学۽…ˎ

Yusa…K,…Maeda…Yˎ,…Sato…Y,…Yuan…Y�…Human…cells…are…
protected… from… feline… calicivirus… replication…by…host…
factor(s).
第63ճ本ウイルス学会学ज़ू会（2015.11）

本大学۽…ˎ

Yuan…Y,…Maeda…Yˎ,…Sato…Y,…Yusa…K�…Novel…endogenous…
retroviruses… responsible… for… virus-like… particles…
generated…from…CHO…cells.
第63ճ本ウイルス学会学ज़ू会（2015.11）

本大学۽…ˎ

ᖒ田ཹ美，河野健，ൺཹ間ಏ，田中ݡˎ，৽ޗ৳ݟ，佐
藤ཅ࣏ɿ医用ࡐྉの内ൽ化に関するin…vitro…評価に͓け
る৽نෆࢮ化ヒト݂内ൽ細胞גの有用性ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）
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ˎ…भ大学ઌಋ物࣭化学研究所

Kusakawa… S,…Yasuda… S,…Kuroda…T,…Kawamata… Sˎ,…
Sato…Y�…Digital…analysis…of…soft…agar…colony… formation…
for…highly…sensitive…detection…of… tumorigenic…cellular…
impurities… in… human… cell-processed… therapeutic…
products.
World…Stem…Cell…Summit…15…(2015.12)

ˎ…ઌ医ྍৼஂࡒڵ

Kuroda… T,… Yasuda… S,…Matsuyama… S,… Takada… N,…
Nakashima…H,…Kusakawa…S,…Umezawa…Aˎ1,…Matsuyama…
Aˎ2,…Kawamata…Sˎ3,…Sato…Y�…Simple… in…vitro…method…
for…detection…of… immortalized…cells… in…human…retinal…
pigment…epithelial…cells.
World…Stem…Cell…Summit…15…(2015.12)

ˎ1…国立成ҭ医ྍ研究ηンター
ˎ2…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
ˎ3…ઌ医ྍৼஂࡒڵ

佐藤ཅ࣏ɿ࠶生医ྍ等製品（細胞加工製品）の実用化の
たΊのレギュラトリーサイエンスɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

佐藤ཅ࣏ɿヒト細胞加工製品実用化に͓けるՊ学的課題
とͦれΒに関するコンηンサスͮ͘りɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

佐藤ཅ࣏ɿヒト細胞加工製品のजᙾ性のリスクとϋ
βードとෆ報ɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

，行ܒ田也，安田智，松山͞と子，高田のͧΈ，中島ࠇ
川森士，梅ᖒ明1ˎ߂，松山2ˎ࢙ߊ，川ਅ田৳ˎ3，佐藤
ཅ࣏ɿヒトiPS細胞由来ບ色素上ൽ細胞中にࠞ入する
ෆࢮ化細胞検出法の開発とͦの性評価ɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

ˎ1…国立成ҭ医ྍ研究ηンター
ˎ2…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
ˎ3…ઌ医ྍৼஂࡒڵ

伊౦絵子ˎ，ٶ川ൟˎ，ቇ五݄ˎ，ᜊ藤充߂ˎ，河村
Ѫˎ，田ਅפ，ˎق川Ԇ子ˎ，塩崎ݩ子ˎ，伊岡߂子ˎ，

খ田紀子ˎ，佐藤ཅ࣏，ᖒ๕樹ˎɿヒトiPS細胞由来心筋
細胞Ҡ২に͓ける安全性評価システムの確立ɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

ˎ…大ࡕ大学

川森士，安田智，ࠇ田也，川ਅ田৳ˎ，佐藤ཅ࣏ɿ
デジタルೈפఱコロニーܗ成試験をར用した࠶生医ྍ製
品の品࣭評価ɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

ˎ…ઌ医ྍৼஂࡒڵ

河野健，ᖒ田ཹ美，佐藤ཅ࣏ɿヒト間葉系װ細胞に͓け
る細胞分化とレトロトランスポκンLINE-1発ݱ量の関
についてɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

内田恵理子，水ᖒࠨ衛子ˎ1，岡田ٛ昭ˎ1,2，օ木隆உˎ3，
高倉明子ˎ4，内田ໜ4ˎ࣏，古田ཬՂˎ5，松倉ಓˎ5，坂
田ल勝ˎ6，松ྛܓೋˎ6，山ޱরӳɿ݂液製剤のウイルス
安全性確保ɿύルϘウイルスB19…DNAࢀরύωルの樹
立に関するڞಉ研究ɽ
第63ճ本༌݂・細胞ྍ࣏学会総会（2015.5）

ˎ1…国立感છ研究所
ˎ2…࡛玉医Պ大学
ˎ3…本݂液製剤機ߏ
ˎ4…本十ࣈ社݂液ࣄ業本部中ԝ݂液研究所
ˎ5…本十ࣈ社ۙـϒロック݂液ηンター
ˎ6…本十ࣈ社ւಓϒロック݂液ηンター

水ᖒࠨ衛子ˎ1，མ߹խ樹ˎ1，内田ໜ2ˎ࣏，高倉明子ˎ2，
内田恵理子，山ޱরӳ，1ˎޭޱ，岡田ٛ昭ˎ3ɿύルϘ
ウイルスB19国内ඪ४品作製のたΊのڞಉ研究ɽ
第63ճ本༌݂・細胞ྍ࣏学会総会（2015.5）

ˎ1…国立感છ研究所
ˎ2…本十ࣈ社݂液ࣄ業本部中ԝ݂液研究所
ˎ3…࡛玉医Պ大学

大岡৳௨，部隆行，内藤װɿTACC3分解༠ಋ剤に
よるがん細胞のϢϏキチン関連ࢮɽ
第19ճ本がん分子ඪ的ྍ࣏学会学ज़ू会（2015.6）

吉田ಙ幸，内藤雄樹ˎ1，佐ʑ木美，内田恵理子，খൺ
լ૱ˎ2，佐藤ཅ࣏，内藤װ，井上و雄ɿGapmerܕア
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ンチηンスによる૬ิ݁߹ґଘ的ΦフターゲットޮՌの
安全性評価に関する研究ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

ˎ1…ライフサイエンス౷߹データϕースηンター
ˎ2…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

部隆行，高ڮ美ൕˎ1，名༐ˎ2，大ڮѪ美ˎ3，୴৻3ˎޗ，
川ت1ˎ，内藤װɿプロテアιーム્による志
լ毒素༠ಋ性細胞ࢮの制ɽ
第19ճ出݂性大ە感છ研究会（2015.7）

ˎ1…ಉ志社大学生໋医Պ学部
ˎ2…౦ژ理Պ大学理学部
ˎ3…がん研究所がん化学ྍ法ηンター

Yamaguchi…Tˎ,…Uchida…E�…Revision…of… Japanese…gene…
therapy…guidelines.
第21ճ遺伝子ྍ࣏学会学ज़ू会（2015.7）

ˎ…本薬Պ大学

Igarashi…Yˎ,…Uchiyama…Tˎ,…Uchida…E,…Onodera…Mˎ�…
Reguratory…science…of…viral…vector…for…gene…therapy.
第21ճ遺伝子ྍ࣏学会学ज़ू会（2015.7）

ˎ…国立成ҭ医ྍ研究ηンター

吉田ಙ幸，内藤雄樹ˎ1，佐ʑ木美，内田恵理子，খൺ
լ૱ˎ2，佐藤ཅ࣏，内藤װ，井上و雄ɿGapmerܕア
ンチηンスによる૬ิ݁߹ґଘ的ΦフターゲットޮՌの
安全性評価法の確立にけたج൫研究ɽ
第7ճ本RNAi研究会（2015.8）

ˎ1…ライフサイエンス౷߹データϕースηンター
ˎ2…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

吉田ಙ幸，内藤雄樹ˎ1，佐ʑ木美，内田恵理子，খൺ
լ૱ˎ2，佐藤ཅ࣏，内藤װ，井上و雄ɿアンチηンス
医薬品のΦフターゲットޮՌの安全性評価に関する研
究ɽ
第9ճόイΦ関連化学シンポジウム（2015.9）

ˎ1…ライフサイエンス౷߹データϕースηンター
ˎ2…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

佐ʑ木美，吉田ಙ幸，内田恵理子，内藤װ，佐藤ཅ

の解析ɽߏ雄ɿ֩酸医薬品の細胞内༌ૹ機و井上，࣏
第9ճόイΦ関連化学シンポジウム（2015.9）

Suzuki… T�… Regulatory… issues… on… the… companion…
diagnostics…in…Japan.
3rd…International…Conference…on…Predictive,…Preventive…
and…Personalized…Medicine…�…Molecular…Diagnostics…
(2015.9)

Suzuki…T,…Suresh…T�…Protein…adductome…analysis… for…
human…exposure…monitoring…with…environmental…and…
endogenous…mutagens.
14th…Human…Proteome…Organization…World…Congress…
(2015.9)

ࣲ田ࣝ人，大岡৳௨，ݖ藤༸Ұˎ，内藤װɿऴࢭコド
ンリードスルーมҟによるന࣭のϢϏキチン-プロテ
アιームґଘ的な分解͋るछの遺伝性࣬ױの原Ҽとな
りえるɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

ˎ…（ಠ）理化学研究所όイΦリιースηンター

大岡৳௨，ࣲ田ࣝ人，部隆行，内藤װɿTACC3分
解༠ಋ剤によるがん細胞のϢϏキチン関連ࢮɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

Suzuki… T�… Urinary… proteome… analysis… for… toxic…
biomarker…of…aristolochic…acid.
The…2015…Shanghai…International…Symposium…on…Herbal…
Safety…(2015.10)

Yamamoto…Sˎ1,…Hagihara…Tˎ1,…Yoshida…T,…Sasaki…K,…
Naito…M,…Obika…Sˎ2,…Uemura…Hˎ1,…Inoue…T�…Evaluation…of…
innate…immune…activity…of…Antisense…Oligonucleotides.
11th… Annual … Meet ing… of … the… Ol igonucleot ide…
Therapeutics…Society…(2015.10)

ˎ1…ැ܂薬品工業（ג）
ˎ2…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

内藤װɿ病原性タンύク࣭を分解するSNIPER化߹物
の開発ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ླ木ণ，߱ض千ዳ，スレッシュ・ティルύッティ，ӏ
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シークエンサーをੈ࣍明子，山田խາ，本間正充ɿࣂ
ったಥવมҟの検出ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ླ，千ዳ，スレッシュ・ティルύッティ，本間正充ض߱
木ণɿੈ࣍シーέンサーによる全ゲノム解析を用い
たヒト細胞のSNP୳索とゲノムߏม化の解析ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

吉田ಙ幸，内藤雄樹ˎ1，佐ʑ木美，内田恵理子，খൺ
լ૱ˎ2，佐藤ཅ࣏，内藤װ，井上و雄ɿGapmerܕア
ンチηンスによる૬ิ݁߹ґଘ的ΦフターゲットޮՌの
安全性評価手法ߏஙにけたج൫研究ɽ
本֩酸医薬学会第1ճ年会（2015.11）

ˎ1…ライフサイエンス౷߹データϕースηンター
ˎ2…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

佐ʑ木美，吉田ಙ幸，内田恵理子，内藤װ，佐藤ཅ࣏，
井上و雄ɿΦリゴ֩酸の細胞内動態に関する分子の୳索ɽ
本֩酸医薬学会第1ճ年会（2015.11）

山本1ˎ࢘，ഡ原ऺ子ˎ1，吉田ಙ幸，佐ʑ木美，൧村
৴ˎ2，খઘˎ2，内藤װ，খൺլ૱ˎ3，২村ӳढ़ˎ1，
井上و雄ɿGapmerܕアンチηンスによるࣗવ໔Ӹ活性
化の評価に関する研究ɽ
本֩酸医薬学会第1ճ年会（2015.11）

ˎ1…ැ܂薬品工業（ג）
ˎ2…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ3…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

ഡ原ऺ子ˎ1，山本1ˎ࢘，吉田ಙ幸，佐ʑ木美，൧村
৴ˎ2，খઘˎ2，内藤װ，খൺլ૱ˎ3，২村ӳढ़ˎ1，
井上و雄ɿスプライシング制御ܕアンチηンスによって
引͖͜͞ىれるࣗવ໔Ӹ活性化の評価に関する研究ɽ
本֩酸医薬学会第1ճ年会（2015.11）

ˎ1…ැ܂薬品工業（ג）
ˎ2…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ3…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

大岡৳௨，Ӭ井ࠀయˎ，部隆行，ࣲ田ࣝ人，ల生ˎ，
内藤װɿϢϏキチン化༠ಋ剤によって͜ىるϢϏキチ
ン関連ࢮの解明ɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会

（BMB2015）（2015.12）

ˎ…田薬品工業（ג）

部隆行，高ڮ美ൕˎ1，名༐ˎ2，大ڮѪ美ˎ3，୴৻3ˎޗ，
川ت1ˎ，内藤װɿプロテアιーム્による志
լ毒素༠ಋ性細胞ࢮの制ɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会

（BMB2015）（2015.12）

ˎ1…ಉ志社大学生໋医Պ学部
ˎ2…౦ژ理Պ大学理学部
ˎ3…がん研究所がん化学ྍ法ηンター

Ԟ井文ˎ，ງ内行ˎ，山本࢘ˎ，ഡ原ऺ子ˎ，吉田ಙ幸，
井上و雄，২村ӳढ़ˎ，松久明生ˎɿ中ٿのNETsݱ
にணした֩酸医薬の安全性評価ɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会

（BMB2015）（2015.12）

ˎ…ැ܂薬品工業（ג）

山本࢘ˎ，ഡ原ऺ子ˎ，ງ内行ˎ，Ԟ井文ˎ，和ਔᠳ
ଠ郎ˎ，吉田ಙ幸，井上و雄，田中亜紀ˎ，松久明生ˎ，
ኍ瀬๛ˎ，大۽๕明ˎɿCpGΦリゴ֩酸によるTLR9を介
した転写制御機ߏの解析ɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会

（BMB2015）（2015.12）

ˎ…ැ܂薬品工業（ג）

Naito…M�…Protein…knockdown…by…SNIPER…compounds,…
inducers…for…target…protein-selective…degradation.
The…20th…JFCR-ISCC（2015.12）

ླ木ণɿコンύニΦンஅ薬開発のݱ状と課題に関す
るアンέート調査の֓ཁɽ
本遺伝子ྍ学会遺伝子அ・検査ٕज़ਪ進フΥーラ
ム公開シンポジウム2015（2015.12）

Naito…M,…Hattori…T,…Ohoka…N,… Shibata…N,… Shoda…T,…
Demizu…Y,…Kurihara…M�…Protein…knockdown…by…SNIPER…
compounds�…Application…for…basic…research…and…cancer…
therapy.
Tenth…AACR-JCA…Joint…Conference（2016.2）

内藤װ（理ɿ大岡৳௨）ɿΦフターゲットޮՌの評
価法ߏஙɽ
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平成27年度本医ྍ研究開発機ߏ研究අ創薬ج൫ਪ進研
究ࣄ業研究成Ռ発表会（2016.2）

吉田ಙ幸ɿ֩酸医薬品の安全性確保のたΊの評価ٕज़開
発ɽ
平成27年度本医ྍ研究開発機ߏ研究අ創薬ج൫ਪ進研
究ࣄ業研究成Ռ発表会（2016.2）

内田恵理子ɿʮ遺伝子ྍ࣏用医薬品の品࣭及び安全性の
確保に関するࢦʯの改正ɽ
όイΦロジクスフΥーラム第13ճ学ज़ू会（2016.2）

吉田ಙ幸，佐ʑ木美，内藤雄樹ˎ1，൧村৴ˎ2，খઘˎ2，
多լ୩ޫ༸ˎ3，高֞和3ˎ࢙，খൺլ૱ˎ4，内藤װ，井
上و雄ɿスプライシング制御ܕアンチηンスのΦフター
ゲットޮՌの評価に関する研究ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ライフサイエンス౷߹データϕースηンター
ˎ2…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ3…本৽薬（ג）
ˎ4…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

佐ʑ木美，吉田ಙ幸，内田恵理子，内藤װ，佐藤ཅ
雄ɿアンチηンス֩酸の細胞内وখൺլ૱ˎ，井上，࣏
動態に関連する分子の୳索ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

ഡ原ऺ子ˎ1，山本1ˎ࢘，吉田ಙ幸，佐ʑ木美，൧村
৴ˎ2，খઘˎ2，内藤װ，খൺլ૱ˎ3，২村ӳढ़ˎ1，
井上و雄ɿMixmerܕアンチηンスのToll༷受༰体を介
したࣗવ໔Ӹ活性化に関する研究ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ැ܂薬品工業（ג）
ˎ2…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ3…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

山本1ˎ࢘，ഡ原ऺ子ˎ1，吉田ಙ幸，佐ʑ木美，൧村
৴ˎ2，খઘˎ2，内藤װ，খൺլ૱ˎ3，২村ӳढ़ˎ1，
井上و雄ɿGapmerܕアンチηンスによるTLR9を介し
たࣗવ໔Ӹ活性化の評価ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ැ܂薬品工業（ג）

ˎ2…第Ұ（ג）ڞࡾ
ˎ3…大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ

ࣲ田ࣝ人，大岡৳௨，部隆行，ڮ井ଇو，斎藤ਉ雄ˎ，…
ۙ藤恭ޫˎ，ੴ井明子，田裕೭ˎ，内藤װɿBCR-
ABLのന࣭分解༠ಋ剤開発をࢦしたBCR-ABL݁߹
化߹物の୳索ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…理化学研究所

大岡৳௨，伊౦ণ宏ˎ1，Ԟ平ܡҰ郎ˎ2，Ӭ井ࠀయˎ1，ࣲ
田ࣝ人，部隆行，ల生ˎ1，内藤װɿϢϏキチン・
プロテアιームܦ࿏をར用したプロテインノックμウン
化߹物の開発ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…田薬品工業（ג）
ˎ2…ಙ島大学大学Ӄ医ࣃ薬学研究部

部隆行，正田卓࢘，Ԟ平ܡҰ郎ˎ1，ࣲ 田ࣝ人，大岡৳௨，
伊藤進ˎ2，栗原正明，内藤װɿཏ的人工ϢϏキチン
म০システムのߏஙɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ಙ島大学大学Ӄ医ࣃ薬学研究部
ˎ2…昭和薬Պ大学

২松美幸，₫島由ೋ，中岡ཽ介，中野達也，瀬川勝智，
৽ޗ৳ݟɿ医用ࡐྉの生体ద߹性評価ࢦඪ開発を的と
した表໘の水和上体に関する分子動ྗ学シミュレーシϣ
ンɽ
第54ճ本生体医工学会大会（2015.5）

Uematsu…M,…Haishima…Y,…Nakaoka…R,…Niimi…S,…Segawa…
K,…Nakano…T�…Developing…a…Biocompatibility…Evaluation…
System…Utilizing…Molecular…Dynamics…Simulation…of…
Hydration…on…Surface…of…Biomaterials.
The…54th…Annual…Conference…of…Japanese…Society… for…
Medical…and…Biological…Engineering…(2015.5)

藤ᖒ࠼೫ˎ1，Լാએ行ˎ2，伊藤子ˎ1，中川و೭ˎ1，
݄学ˎ1，₫島由ೋ，井千恵，河上強志，జ雄Ұˎ1，佐ʑ
木৳雄ˎ1ɿϏーグルݘをར用した人工ٵݺ関連ഏԌを
制する৵ऻ性ؾ用ؾチューϒの開発ɽ
第62ճ本実験動物学会学ज़ू会（2015.5）
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ˎ1…౦ژ大学
ˎ2…立໋ؗ大学

Pellevoisin…Cˎ1,…Tornier…Cˎ1,…Alonso…Aˎ1,…Turley…APˎ2,…
Lee…Mˎ2,…Briotet…Dˎ3,…Haishima…Y,…Bouez…Cˎ1�…In…vitro…
assessment…of… skin… irritation…of…medical…devices…with…
Episkin…reconstructed…human…epidermis…(RHE)ɽ
ASIATO9…2015…(2015.6)

ˎ1…EPISKIN…Academy
ˎ2…Nelson…Laboratories
ˎ3…NAMSA

Nie… Jˎ1,… Sakuma… Iˎ1,…Konoeda…Hˎ2,…Hishiyama… Jˎ2,…
Sakurai…Hˎ2,…Masamune…Kˎ2,…Uematsu…M�…Evaluation…
of…a…medical… image…overlay…navigation…system…with…a…
tablet…PC.
Computer…Assisted… Radiology… and… Surgery… 29th…
International…Congress…and…Exhibition…(2015.6)

ˎ1…The…University…of…Tokyo
ˎ2…Tokyo…Women’s…Medical…University

，ޗ৳ݟ島敦子，河上強志，খ森୩薫，加藤玲子，৽ٶ
伊佐間和郎ɿ物理化学的性࣭のҟなる酸化亜鉛ナノマテ
リアルの細胞Ԡɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

₫島由ೋ，ށ井田ಏ，井千恵，野村祐介，৽ޗ৳ݟ，
൹ໜ美ˎ1，খ野浩Ұˎ2，ۚ井३ˎ2ɿカラーߕ CLの色素
評価法の開発ɽن性を解析する৽ࡏہ
第58ճ本コンタクトレンζ学会総会（2015.7）

ˎ1…ਆ奈川衛研
ˎ2…ॱఱಊ大学

野村祐介，井千恵，ށ井田ಏ，森Լ裕و，৽ޗ৳ݟ，
川৳ˎ1，ۚ玲ˎ1，中村ٛҰˎ1,2，₫島由ೋɿRNAアプٶ
タマーをར用したֵ৽的医用ࡐྉの開発ɽ
第17ճRNAミーティング（2015.7）

ˎ1…リϘミック
ˎ2…౦ژ大学医Պ学研究所

野村祐介，井千恵，森Լ裕و，༘ ढ़1ˎ߁，৽藤智子ˎ2，…
坂ܓޱ介ˎ3，୩川隆༸ˎ3，ਿ山子ˎ3，ノ内美߳ˎ3，
河上強志，伊佐間和郎，৽ޗ৳ݟ，₫島由ೋɿ医ྍ機ث

の݂液ద߹性試験法の改定にけたऔりΈɽ
第1ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
ンスフΥーラム（2015.9）

ˎ1…川化学
ˎ2…食品薬品安全ηンター
ˎ3…テルϞ

২松美幸，₫島由ೋ，中岡ཽ介，৽ޗ৳ݟɿ৽ن医用ࡐ
ྉ開発に͓けるҰ࣍スクリーニング法としての分子動ྗ
学的シミュレーシϣンのԠ用ɽ
第1ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
ンスフΥーラム（2015.9）

Uematsu…M,… Haishima… Y,… Nakaoka… R,… Niimi… S�…
Simulation…strategy… to…monitor…water…distribution… in…
PMEA…channel.
生体医工学シンポジウム2015（2015.9）

Kandarova…Hˎ1,4,…Willoughby…JAˎ2,…Wim…Hˎ3,…Bachelor…
MAˎ4,… Letasiova… Sˎ1,…Milasova…Tˎ1,…Breyfogle…Bˎ4,……
Fon t eyne … Lˎ3, … Ha i s h ima … Y , … Co l eman … KPˎ5�…
Development,…optimization…and…standardization…of…an…in…
vitro…skin… irritation…test… for…medical…devices…using…the…
reconstructed…human…tissue…model…EpiDerm.
Eurotox…2015…(2015.9)

ˎ1…MatTek…In…Vitro…Life…Science…Laboratories
ˎ2…Cyprotex…US…LLC
ˎ3…RIVM
ˎ4…MatTek…Corporation,
ˎ5…Medtronic

Sakoda…H,…Niimi…S�…Effects… of… lipids… on… the…wear… of…
ultra-high…molecular…weight…polyethylene…used…for…total…
artificial…joints.
The…8th…International…Biotribology…Forum…(2015.9)

Miyajima-Tabata…A,…Komoriya…K,…Hiruma…H,…Kato…
R,…Niimi…S�…Comparison…of… the…evaluation…methods…of…
haemocompatibility…for…polymer…biomaterials…contacting…
with…blood.
Eurotox…2015…(2015.9)

Fukunaga…Jˎ1,…Nomura…Y,…Tanaka…Yˎ1,2,…Nakamura…Yˎ3,4,…
Sakamoto…Tˎ5,……Kozu…Tˎ1�…MTG8…TAFH…domain…binds…
to…the…RNA…G-quadruplex…motif…that…can…dissociate…the…
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AML1-MTG8…fusion…protein�DNA…complex.
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

ˎ1…Saitama…Cancer…Center
ˎ2……Instrumental…Analysis…Center,…Yokohama…National…

University
ˎ3…Inst.…Med.…Sci.,…Univ.…Tokyo
ˎ4…Ribomic…Inc.
ˎ5…Chiba…Inst.…Tech.

ഭ田ल行ɿ医ྍ機ثの評価…-৽しい医ྍ機ثをݱにಧ
けるたΊに-ɽ
第26ճόイΦフロンティア講演会（2015.10）

野村祐介，井千恵，ށ井田ಏ，森Լ裕و，৽ޗ৳ݟ，
川৳ˎ1，ۚ玲ˎ1，中村ٛҰˎ1,2，₫島由ೋɿRNAアプٶ
タマーをར用した৽ن医用ࡐྉのന࣭ٵணڍ動評価ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ1…リϘミック
ˎ2…౦ژ大学医Պ学研究所

野村祐介，井千恵，ノ内美߳ˎ，ਿ山子ˎ，坂ޱ
島由ೋɿ༹݂性試験公₫，ޗ৳ݟ৽，و介ˎ，森Լ裕ܓ
定法3छ間に͓ける感度૬違の原Ҽ究明ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ…テルϞ

藤ᖒ࠼೫ˎ，井千恵，野村祐介，₫島由ೋ，జ雄Ұˎɿ
医ྍ用プラスチック製品の各छՄ઼剤にରするԌऒى
性の評価ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ…౦ژ大学

森Լ裕و，井千恵，野村祐介，藤ᖒ࠼೫ˎ1，山㟒Ղੈˎ2，…
，美和，河上強志ڮ田ल文ˎ3，井上薫，森川๎美，高۽
伊佐間和郎，༘ढ़ٶ，4ˎ߁崎ݠҰˎ5，జ雄Ұˎ1，খ川
久美子，৽ޗ৳ݟ，吉田緑，₫島由ೋɿPVC…製݂液όッ
グにద用Մな৽نՄ઼剤DL9TH…の安全性評価ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ1…౦ژ大学
ˎ2…ຽ生Պ学ڠ会
ˎ3…ਆ奈川ࣃ大
ˎ4…川化学

ˎ5…৽本理化

ுସو志ˎ，佐ܒ介ˎ，₫島由ೋ，坂ܓޱ介ˎɿ生体
Ԡをөした医ྍ機ثのIn…vitroϋイスループット評価
系の検討ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ…テルϞ

加藤玲子，₫島由ೋ，ൺཹ間ಏ，খ森୩薫，ٶ島敦子，
田中ݡˎ，৽ޗ৳ݟɿ高分子ࡐྉ表໘がヒト単ٿ系細胞
の活性化に༩えるӨڹについてɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ…भ大学

₫島由ೋ，井千恵，ށ井田ಏ，田中1ˎݡ，༘ढ़2ˎ߁，
野村祐介，森Լ裕و，৽ޗ৳ݟɿプロテΦミクス解析を
ར用した医用ࡐྉの݂液ద߹性評価法の開発ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ1…भ大学
ˎ2…川化学

₫島由ೋ，佐ʑ木Ұˎ1，山㟒Ղੈˎ1，吉田緑，井千恵，
༘ढ़2ˎ߁，坂ܓޱ介ˎ3，野村祐介，森Լ裕و，৽ޗ৳ݟ，
Lee…Mˎ4ɿܹ性試験用ཅ性ରরࡐྉの性評価ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ1…ຽ生Պ学ڠ会
ˎ2…川化学
ˎ3…テルϞ
ˎ4…Nelson…Labo.

ഭ田ल行，৽ޗ৳ݟɿマイクロ・スラリージェットエϣ
ン法による生体内ࡐྉྼ化評価のՄ性ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ഭ田ल行，松岡厚子，河野健，高ڮ幸ˎ，中島ٛ雄ˎ，
৽ޗ৳ݟɿ電子Ϗームੵܗ法に用するチタン߹ۚ
คの細胞毒性ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ…ఇ人ナカシマメディカル

২松美幸，₫島由ೋ，中岡ཽ介，৽ޗ৳ݟɿ分子動ྗ学
的シミュレーシϣンを用いたࡐྉ表໘ۙのԹ度݅と

306 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号ç（2016）



水分子ڍ動の૬関解析ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

中岡ཽ介，৽ޗ৳ݟɿϕタインߏ฿SAM表໘の݂
液ద߹性評価を౿·えたタンύク࣭動的ٵண解析ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

，ൺཹ間ಏ，加藤玲子，ˎݡ島敦子，খ森୩薫，田中ٶ
৽ޗ৳ݟɿPMEAྨࣅ高分子ࡐྉの݂液ద߹性評価に͓
ける評価試験߲の特性についてɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

ˎ…भ大学

ഭ田ल行，৽ޗ৳ݟ，ੁ野৳ˎɿൈڈした人工関અ
高分子量ポリエチレンコンポーωントに含·れる生体ࢷ
࣭の定量ɽ
第42ճ本ྟচόイΦメカニクス学会（2015.11）

ˎ…大ࡕ大学

ۙ藤࣍郎ˎ1，野村祐介，原༎ق子ˎ1，খൺլ૱ˎ2，ௗ
ӽलๆˎ3ɿ2�,4�-BNANC<N-Me>म০をつアンチηンス
ギϟップマーの9ઢ݁থ解析ɽ
本֩酸医薬学会第1ճ年会（2015.11）

ˎ1…上智大学
ˎ2…大ࡕ大学
ˎ3…౦ژ理Պ大学

ఱ野྄ˎ1，高田健多ˎ1，田中ཅҰ郎ˎ2,3，Ӭ田崇ˎ4，ย平
正人ˎ4，野村祐介，Ӭ३Ұˎ3，中村ٛҰˎ5,6，ਆ子ˎ3，
坂本泰Ұˎ1ɿAML1（RUN91）タンύク࣭のRuntドメ
インとRNAアプタマーの૬ޓ作用のNMR解析ɽ
本֩酸医薬学会第1ճ年会（2015.11）

ˎ1…千葉工業大学
ˎ2…ԣ国立大学
ˎ3…࡛玉ݝ立がんηンター
大学ژ…4ˎ
ˎ5…౦ژ大学医Պ学研究所
ˎ6…リϘミック

木島研Ұˎ1，ߥ木ୢ也ˎ2，൧嶋正也ˎ3，ӎ݄ߐࠨ子ˎ4，
山ӜҰ朗ˎ4，大Լণརˎ5，খ川৳6ˎ࠸，খ田ণ宏ˎ7，ࠨ
ւॱˎ8，佐藤ݠҰˎ9，ੁ原敬৴ˎ2，ླ木ٛ紀ˎ10，塚本༸
子ˎ11，఼कढ़介ˎ12，水প߃ӳˎ13，村井活5ˎ࢙，吉成河

法ལˎ14，৽ޗ৳ݟɿ国内外に͓ける࠶生医ྍ等製品の
ঝ認のݱ状ʙ審査報告ॻかΒݟた࠶生医ྍ等製品にٻΊ
Βれる品࣭，有ޮ性，安全性の確保ʙɽ
本PDA製薬学会第22ճ年会（2015.12）

（ג）和発߬キリンڠ…1ˎ
ˎ2…（Ұࡒ）化学及݂清ྍ法研究所
ˎ3…ཬ第Ұڞࡾワクチン（ג）
ˎ4…大薬品（ג）
ˎ5…（Ұ社）本݂液製剤機ߏ
ˎ6…౦༸（ג）
ˎ7…本ポール（ג）
ˎ8…大本ॅ༑製薬（ג）
ˎ9…テルϞ（ג）

スリーエス・ジϟύン（ג）…10ˎ
ˎ11…Ѵ子（ג）
ˎ12…本チϟールス・リόー（ג）
ˎ13…本製薬（ג）
ˎ14…（医）༑会

Sakamoto…Tˎ1,…Amano…Rˎ1,…Nomura…Y,…Nagata…Tˎ2,3,…
Katahira…Mˎ2,3,…Fukunaga…Jˎ4,…Tanaka…Yˎ4,…Nakamura…
Yˎ5,6,…Kozu…Tˎ4�…NMR… study… of…RNA…aptamer… that…
binds…to…the…transcription…factor…AML1…Runt…domainɽ
第8ճ田Պ学ৼஂࡒڵ薬Պ学シンポジウム（2016.1）

ˎ1…Chiba…Inst.…Tech.…
ˎ2…Inst.…of…Adv.…Energ.,…Kyoto…Univ.
ˎ3…Grad.…Sch.…of…Energ.…Sci.,…Kyoto…Univ.
ˎ4…Saitama…Cancer…Center
ˎ5…Inst.…Med.…Sci.,…Univ.…Tokyo
ˎ6…Ribomic…Inc.

ഭ田ल行，৽ޗ৳ݟɿ࣭ࢷにىҼするྼ化が高分子量
ポリエチレンの久性に༩えるӨڹɽ
第28ճόイΦエンジニアリング講演会（2016.1）

，島由ೋ₫，ޗ৳ݟ崎清隆ˎ，ּ؏宏ˎ，伊関༸ˎ，৽ؠ
，ˎ祐ًڮ島敦子，加藤玲子，ഭ田ल行，২松美幸，松ٶ
梅ޫ生ˎɿֵ৽的医ྍ機ث実用化のたΊのEngineering…
Based…Medicineにͮ͘جඇྟচ性評価系と評価法の
確立ɽ
第28ճόイΦエンジニアリング講演会（2016.1）

ˎ…ૣҴ田大学

高ڮ泰浩ˎ1，২松美幸，੨ݟໜ೭ˎ2，൧村浩ˎ2，中岡ཽ介，
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৽ޗ৳ݟ，ླ木2ˎ࢘，村֞ળ浩ˎ2，伊関༸ˎ2，梅ޫ
生ˎ1，ؠ㟒清隆ˎ1ɿ人工݂置ज़用ナϏゲーシϣンに
͓ける֨ࠎのを用いたレジストレーシϣン法の開発と
ྟচデータを用いたࠩޡ評価ɽ
第28ճόイΦエンジニアリング講演会（2016.1）

ˎ1…ૣҴ田大学
ˎ2…౦ঁژ子医Պ大学

Sakoda…H,…Niimi… S�… Emerging… technology…medical…
devices… and… regenerative…medicine… products… in…
reconstruction…of…joint…function.
International… Symposium… on…Artificial… Hydrogel…
Cartilage,… Joint… Replacement… and…Related…Topics…
(ISAHC…2016)…(2016.1)

ഭ田ल行，松岡厚子，河野健，高ڮ幸ˎ，中島ٛ雄ˎ，
৽ޗ৳ݟɿੵݩ࣍ࡾܗ法に用いるチタン߹ۚ原ࡐྉ
คによる細胞毒性と遺伝毒性ɽ
第46ճ本人工関અ学会（2016.2）

ˎ…ఇ人ナカシマメディカル

Pellevoisin…Cˎ1,…Tornier…Cˎ1,…Rollin…Bˎ2,…Briotet…Dˎ3,…
Turley…APˎ3,…Lee…Mˎ4,…Haishima…Y,…Seyler…Nˎ1,…Bouez…
Cˎ1�…Skin… irritation…of…medical…devices�… in…vitro…assay…
with…Episkin…reconstructed…human…epidermis…(RHE).
55th…Annual…Meeting…and…ToxExpo…(2016.3)

ˎ1…EPISKIN…Academy
ˎ2…Arthrex…Laboratory
ˎ3…NAMSA
ˎ4…Nelson…Laboratories

中岡ཽ介，₫島由ೋ，৽ޗ৳ݟɿ࠶生医ྍ等製品に関連
した国ࡍඪ४化の進状況についてɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

野村祐介，井千恵，ށ井田ಏ，森Լ裕و，৽ޗ৳ݟ，
川৳ˎ1，ۚ玲ˎ1，中村ٛҰˎ1,2，₫島由ೋɿRNAアプٶ
タマーをར用した機性医用ࡐྉの開発ɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

ˎ1…リϘミック
ˎ2…౦ژ大学医Պ学研究所

山㟒Ղੈˎ1，藤ר出夫ˎ1，井千恵，井智和ˎ2，༘

ढ़2ˎ߁，Ҵ村健Ұˎ2，ٶ崎ݠҰˎ3，৽ޗ৳ݟ，野村祐
介，森Լ裕و，河上強志，伊佐間和郎，₫島由ೋɿPVC
製4連݂液όッグ用৽ࡐجنの生物学的安全性評価ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ຽ生Պ学ڠ会
ˎ2…川化学
ˎ3…৽本理化

₫島由ೋ，河上強志，井千恵，田上昭人ˎ1，井智和ˎ2，
༘ढ़2ˎ߁，Ҵ村健Ұˎ2，ٶ崎ݠҰˎ3，野村祐介，森Լ
裕و，伊佐間和郎，৽ޗ৳ݟɿPVC製4連݂液όッグ用
ସՄ઼剤DL9THの特性評価ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…国立成ҭ医ྍ研究ηンター
ˎ2…川化学
ˎ3…৽本理化

野村祐介，井千恵，ށ井田ಏ，森Լ裕و，৽ޗ৳ݟ，
川৳ˎ1，ۚ玲ˎ1，中村ٛҰˎ1,2，₫島由ೋɿRNAアプٶ
タマーをར用したֵ৽的医用ࡐྉの開発ɽ
本化学会第96य़ق年会（2016.3）

ˎ1…リϘミック
ˎ2…౦ژ大学医Պ学研究所

森Լ裕و，野村祐介，井千恵，৽ޗ৳ݟ，中村ٛҰˎ1,2，
₫島由ೋɿ৽ن機性医用ࡐྉの開発にけたVEGFั
ଊܕRNAアプタマーの୳索ɽ
本化学会第96य़ق年会（2016.3）

ˎ1…リϘミック
ˎ2…౦ژ大学医Պ学研究所

Miyajima-Tabata…A,…Kawakami…T,…Komoriya…K,…Kato…
R,…Niimi…S,…Isama…K�…E⒎ects…of…zinc…oxide…nanomaterials…
on…the…cellular…responses…in…THP-1…cells.
The…55th…Annual…Meeting…of…the…Society…of…Toxicology…
(2016.3)

佐ʑ木和実ˎ1，嶋ܡ子ˎ1，安花子ˎ1，ञ井৴夫，中
村政志ˎ2，安達玲子，中村ཬ߳，最上子，༑അˎ3，
松ӬՂੈ子ˎ2，手島玲子ɿ各छ加水分解コムギの解析(1)…
r分子プロフΝイリング-ɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）
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ˎ1…製品評価ٕज़ج൫機ߏ
ˎ2…藤田保健衛生大学
ˎ3…国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄྟচ研究ηンター

ञ井৴夫，安達玲子，中村ཬ߳，最上子，佐ʑ木和実ˎ1，…
嶋ܡ子ˎ1，安花子ˎ1，中村政志ˎ2，༑അˎ3，松
ӬՂੈ子ˎ2，手島玲子ɿ各छ加水分解コムギの解析(2)…
ൽ感作性試験-ɽܦ-
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…製品評価ٕज़ج൫機ߏ
ˎ2…藤田保健衛生大学
ˎ3…国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄྟচ研究ηンター

খྛ߂ݑ，久保田ྖ志，ඛ木麻༎ˎ，খਿ有رˎ，ླ木
ढ़也ˎ，五十嵐良明ɿLC�MS�MSを用いた水ಓ水中ϗル
ムアルデヒドとアηトアルデヒドのಉ࣌分析ɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

ˎ…౦ژ健߁安全研究ηンター

久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，五十嵐良明ɿݻ૬ந出-LC�MS
によるϋロアηトアミドྨの分析法の開発及び水ಓ水中
ଘࡏ実態ɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

河上強志，伊佐間和郎，߳川૱子ˎ1，ਆ野ಁ人ˎ2ɿ家庭
用水性スプレー製品中のグリコールྨ及びグリコール
エーテルྨ等の分析ɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

ˎ1…ԣ薬Պ大学薬学部
ˎ2…名大学薬学部

河上強志，ٶ島敦子，খ森୩薫，加藤玲子，伊佐間和郎ɿ
NiOナノཻ子のೋཻ࣍子ܘが細胞毒性に及΅すӨڹɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

Tanaka-Kagawa…Tˎ1,…Tahara…M,…Mayumi…K,… Ikarashi…
Y,…Hanioka…Nˎ1,… Jinno…Hˎ2�…Molecular…structure-based…
prediction…of… the…air-nasal…mucus…partition…coe⒏cients…
by… the…COSMO-RS…method…coupled…with… the…density…
functional…theory…calculations.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(ASIATO9…2015)…(2015.6)

ˎ1…ԣ薬Պ大学

ˎ2…名大学

田原麻衣子，ਅٷ加৫，五十嵐良明，岡৳ޫˎ1，߳川
（田中）૱子ˎ1，ਆ野ಁ人ˎ2ɿCOSMO-RS法によるۭؾ-
ඓ೪液分の༧測ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

ˎ1…ԣ薬Պ大学
ˎ2…名大学

খྛ߂ݑ，田中ᠳˎ，原ˎ，ೲ人ˎ，久保田ྖ志，
五十嵐良明，瀬明ɿマウス単ճ・෮ؾ内༩に
よる多カーϘンナノチューϒのܗح࠵性の評価ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

ˎ…（公ࡒ）食品医薬品安全性評価ηンター

清水久美子，秋山卓美，最上（ר）子，五十嵐良明ɿ
4-置フェノール化߹物のチロシナーθによるँと表
ൽ細胞にରする細胞毒性ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

伊佐間和郎，河上強志，খᖛと子，五十嵐良明ɿ亜リ
ン酸トリエステルྨの細胞毒性及びൽෘ感作性ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

河上強志，多野生ˎ1，古田ޫ子ˎ2，伊佐間和郎，
五十嵐良明，ࣛ庭正昭ˎ3ɿ水スプレー製品等による中
毒ނࣄの͓よびͦの安全ରࡦの動ɽ
第37ճ本中毒学会総会・学ज़大会（2015.7）

ˎ1…（公ࡒ）本中毒報ηンター
ˎ2……厚生࿑ಇল医薬食品ہ審査理課化学物࣭安全ରࡦ

ࣨ
ಉ߹連߹会ڠ本生活ݩ…3ˎ

五十嵐良明ɿ手ାの安全性確保ରࡦのݱ状と動ɽ
ラテックスアレルギー・OASフΥーラム2015　第20ճ
本ラテックスアレルギー研究会（2015.7）

খྛ߂ݑ，久保田ྖ志，五十嵐良明ɿ水ಓ水中のGC�
MS分析ର薬のLC�MS�MSҰ੪分析方法の検討ɽ
Պ学会2015年会（2015.9）ڥ

河上強志，伊佐間和郎，五十嵐良明ɿ家庭用品中のアκ
化߹物ن制についてɽ
第1ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
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ンスフΥーラム（2015.9）

Isama…K,…Kawakami…T,… Ikarashi…Y�…Cytotoxicity… of…
phosphite…and…phosphate…triesters.
Eurotox…2015…(2015.9)

߳川（田中）૱子ˎ1，田原麻衣子，上村ਔˎ2，斎藤ҭ3ˎߐ，
内৳4ˎ࣏，ਆ野ಁ人ˎ5ɿࣨ内ڥ中のཻ子状物࣭の
内ม動とͦの成に関する研究ɽ
フΥーラム2015ɿ衛生薬学・ڥトキシコロジー（2015.9）

ˎ1…ԣ薬Պ大学
ˎ2…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ3…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ4…ւಓ立衛生研究所
ˎ5…名大学

খྛ߂ݑ，久保田ྖ志，ඛ木麻༎ˎ，খਿ有رˎ，ླ木
ढ़也ˎ，五十嵐良明ɿLC�UV͓よびLC�MS�MSによる
水ಓ水中ϗルムアルデヒドとアηトアルデヒドのಉ࣌分
析法の検討ɽ
本水ಓڠ会平成27年度全国会議（水ಓ研究発表会）

（2015.10）

ˎ…౦ژ健߁安全研究ηンター

久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，五十嵐良明ɿ平成26年度水ಓ水
࣭検査ਫ਼度理のたΊの౷Ұ試ྉ調査の݁Ռ͓よびཹҙ
ɽ
本水ಓڠ会平成27年度全国会議（水ಓ研究発表会）

（2015.10）

伊佐間和郎，河上強志，৽ޗ৳ݟɿ݂液ద߹性の評価を
౿·えた医用高分子ࡐྉにରするന࣭ٵணڍ動の動ྗ
学的解析ɽ
第37ճ本όイΦマテリアル学会大会（2015.11）

河上強志，伊佐間和郎，五十嵐良明ɿウェットティッシュ
製品に含·れる剤調査ɽ
第45ճ本ൽෘアレルギー・৮ൽෘԌ学会総会学ज़大
会（2015.11）

ླ木加༨子ˎ1，安藤亜1ˎق，佐野থˎ2，上থ子ˎ2，
河上強志，伊佐間和郎，五十嵐良明，佐ʑ木和実ˎ3，松
ӬՂੈ子ˎ2ɿ性ストッキング装ண࣌のൽෘোについ
ての検討ɽ
第45ճ本ൽෘアレルギー・৮ൽෘԌ学会総会学ज़大

会（2015.11）

୩๛田総߹病Ӄמ…1ˎ
ˎ2…藤田保健衛生大学
ˎ3…（ಠ）製品評価ٕज़ج൫機ߏ

ञ井৴夫，安達玲子，最上（ר）子，佐久間智宏ˎ1，
大坂Ү恵ˎ2，ੴ井ཬ枝ˎ2ɿマイクロチップ電ؾӭ動シス
テムをར用した特定原ࡐྉ௨PCR法の機関間͓よび機
छ間検ূɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…本食品分析ηンター
ˎ2…࡛玉ݝ衛生研究所

খྛ߂ݑ，久保田ྖ志，ླ木ढ़也ˎ1，川ݩ達ˎ2，高木
総吉ˎ3，吉田ਔˎ3，খ高ཅ子ˎ4，Ԕ部ਅ理奈ˎ4，খྛ浩ˎ5，
݄ө5ˎر，上村ਔˎ6，Ҏ和6ˎو，佐藤学ˎ6，௰清美ˎ6，…
か͓りˎ8，五十嵐良明ɿର薬リスۼ৫ˎ7，大ࢵ本ٶ
トࡌܝ薬の৽6ن分析法のଥ性評価ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ2…ฌݝݿ立健߁生活Պ学研究所
ˎ3…大ࡕ立公ऺ衛生研究所
ˎ4…千葉ݝ衛生研究所
ˎ5…山སݝ衛生ڥ研究所
ˎ6…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ7…Ѫඤݝ立衛生ڥ研究所
ˎ8…佐լݝ衛生薬業ηンター

খྛ߂ݑ，久保田ྖ志，ඛ木麻༎ˎ，খਿ有رˎ，ླ木
ढ़也ˎ，五十嵐良明ɿHPLC�UV͓よびLC�MS�MSによ
る水ಓ水中ϗルムアルデヒド͓よびアηトアルデヒドの
ಉ࣌分析ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ…౦ژ健߁安全研究ηンター

久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，五十嵐良明ɿ水࣭検査ਫ਼度理
のたΊの౷Ұ試ྉ調査ɿ平成26年度の݁Ռ͓よびཹҙ
についてɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

久保田ྖ志，খྛ߂ݑ，五十嵐良明ɿ水ಓ水中ϋロアη
トアミドྨの分析法の開発͓よびͦのଘࡏ実態ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）
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河上強志，伊佐間和郎，߳川૱子ˎ1，ਆ野ಁ人ˎ2ɿ家庭
用๕߳剤なͲのスプレー製品に含·れるグリコールエー
テル等の実態調査ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…ԣ薬Պ大学薬学部
ˎ2…名大学薬学部

河上強志，伊佐間和郎，五十嵐良明ɿʮ水スプレー安
全確保マニュアル作成の手引͖ʯの改定についてɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

秋山卓美，高清水ਅൕˎ，伊佐間和郎，河上強志，五十
嵐良明ɿポリ塩化Ϗニル製手ାに含有͞れる亜リン酸エ
ステルྨの定量ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ…ཬ大学

伊佐間和郎，河上強志，五十嵐良明ɿ亜リン酸トリエス
テルྨ及びリン酸トリエステルྨの細胞毒性ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

五十嵐良明，秋山卓美，ञ井৴夫，安達玲子，手島玲子ɿ
医薬部外品原ྉʮ加水分解コムギʯ֨نの改定検討状
況ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

খᖛと子，田原麻衣子，五十嵐良明ɿシϟンプー͓よ
びϋンドιープ中の1,4ʵジΦキサン含有量実態調査ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

内野正，ਆ野ಁ人ˎ1，߳ 川૱子ˎ2，秋山卓美，五十嵐良明ɿ
化হ品原ྉとして用いΒれるനۚナノマテリアルཻ子の
分散状態とͦの細胞毒性等のد༩ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…名大学
ˎ2…ԣ薬Պ大学

秋山卓美，藤ר出夫ˎ，五十嵐良明ɿ化হ品中の
剤ϒチルカルόミン酸Ϥウ化プロϐニルのGC�MSによ
る定量ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ…（Ұࡒ）ຽ生Պ学ڠ会

খྛ߂ݑɿ水ಓ水࣭理͓よび検査法の最৽動ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

河上強志ɿ৽ࢦن定有物࣭ʮアκ化߹物ʯにる家庭
用品のج४についてɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

田原麻衣子，߳ 川（田中）૱子ˎ1，ञ井৴夫，五十嵐良明，
ਆ野ಁ人ˎ2ɿະن制ࣨ内ۭؾԚછ物࣭の家庭用品かΒの
発生ݯに関する調査ɽ
平成27年ࣨ内ڥ学会学ज़大会（2015.12）

ˎ1…ԣ薬Պ大学
ˎ2…名大学

߳川（田中）૱子ˎ1，田原麻衣子，斎藤ҭ2ˎߐ，内৳
，子ˎ6و美۽上村ਔˎ4，大؏文ˎ2，田中ྱ子ˎ5，，3ˎ࣏
中野いͣ美ˎ7，Ӭ田३ˎ7，ञ井৴夫，五十嵐良明，岡
৳ޫˎ1，ਆ野ಁ人ˎ8ɿࣨ内ۭؾ中総ش発性有機化߹物の
分析方法確立に関する検討ɽ
平成27年ࣨ内ڥ学会学ज़大会（2015.12）

ˎ1…ԣ薬Պ大学
ˎ2…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ3…ւಓ立衛生研究所
ˎ4…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ5…ԣࢢ衛生研究所
ˎ6…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ7…島テクノリサーチ
ˎ8…名大学

Kobayashi…N,…Tanaka…Sˎ1,…Ema…Mˎ2,…Ikarashi…Y,…Hirose…
A�…Evaluation…of…developmental… toxicity…of…multi-wall…
carbon…nanotubes… in…pregnant…mice… after… repeated…
intratracheal…instillation.
Society…for…Risk…Analysis…2015…Annual…Meeting…(2015.12)

ˎ1…Biosafety…Research…Center
ˎ2……National… Institute…of…Advanced… Industrial…Science…

and…Technology

内野正，ٶ㟒༸ˎ1，山Լˎ1，খ島ഹ，ᖒढ़明ˎ2，
秋山卓美，五十嵐良明ɿϏトリゲルチϟンόーを用いた
ൽෘ感作性試験ସ法（Vitrigel-SST法）のࣨ内ݱ࠶性ɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

μイηル（ג）…1ˎ
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ˎ2…（ಠ）業生物ݯࢿ研究所

㟒༸ˎ1，山Լˎ1，内野正，ᖒढ़明ˎ2，খ島ഹɿٶ
Ϗトリゲルチϟンόーを用いたൽෘ感作性試験ସ法

（Vitrigel-SST法）による感作性物࣭の評価（第2報）ɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

μイηル（ג）…1ˎ
ˎ2…（ಠ）業生物ݯࢿ研究所

伊藤൏1ˎ࠸，川清隆ˎ1，ླ木༏ཬˎ1，ࡾ上༏ґˎ1，内
野正，ٶᖒཅ夫ˎ2ɿヒト؊ଁ؞細胞HepG2に͓けるϗス
フΝチジルコリンヒドロϖルΦキシド（PCOOH）の
ँ，PCOOHの作用に͓よ΅すϏタミンE等のӨڹɽ
第27ճϏタミンE研究会（2016.1）

ˎ1…౦大学
ˎ2…౦大学ະ来Պ学ٕज़ڞಉηンター

খྛ߂ݑ，和࢙ˎ，久保田ྖ志，五十嵐良明ɿ塩素
処理による水ಓ水中プロチΦϗスの分解物の生成ɽ
第50ճ本水ڥ学会年会（2016.3）

ˎ…౦ژ医薬専門学ߍ

Ѩ哲郎ˎ1，井上ӳˎ2，久保田ྖ志，田ล৴介ˎ2ɿメコ
ン川͓よびߚ河ྲྀҬに͓けるԼ水のヒ素Ԛછɽ
第50ճ本水ڥ学会年会（2016.3）

立大学ݝ本۽…1ˎ
ˎ2…Ѫඤ大学…Ԋڥ؛Պ学研究ηンター

Kubota…R,…Kobayashi…N,… Ikarashi…Y�…Development…
of… an… analytical…method… for… the… determination… of…
haloacetamides… in…water… by…SPE-LC�MS…and… their…
detection…in…tap…water…from…Japan.
International…symposium…on…environmental…chemistry…
and… toxicology… r… to… accelerate… a…global… network… of…
environmental…researchers…(2016.3)

清水久美子，秋山卓美，河上強志，伊佐間和郎，五十嵐
良明ɿグアニジン系加硫促進剤の感作性評価と家庭用ゴ
ム製品中の定量ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

五十嵐良明，秋山卓美，ञ井৴夫，安達玲子，手島玲子ˎɿ
医薬部外品原ྉとして用いる加水分解コムギタンύク࣭

の֨ن及び試験方法についてɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…医薬品医ྍ機ث総߹機ߏ

河上強志，伊佐間和郎，五十嵐良明ɿポリウレタン製ણ
ҡ製品中のϕンκトリアκール系ࢵ外ઢٵऩ剤の؆қҰ
੪分析法の開発ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

藤ר出夫ˎ1，秋山卓美，栗原ਸ਼2ˎق，五十嵐良明ɿ化
হ品中の剤ϒチルカルόミン酸Ϥウ化プロϐニルの
定量法ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…（Ұࡒ）ຽ生Պ学ڠ会
ˎ2…ཬ大学

佐久間智宏ˎ1，ञ井৴夫，ੴ井ཬ枝ˎ2，大坂Ү恵ˎ2，岡
本正志ˎ3，ޙ藤浩文ˎ1，佐ഢݑҰˎ4，手島玲子，ࡾ野๕
紀ˎ5ɿ食品成分試験法　食物アレルゲン（PCR法による
検出）ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…本食品分析ηンター
ˎ2…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ3…ਆށ学Ӄ大学
ˎ4…ۚ学Ӄ大学
ˎ5…大ࡕ薬Պ大学

߳川（田中）૱子ˎ1，田原麻衣子，斎藤ҭ2ˎߐ，内৳
，子ˎ6و美۽上村ਔˎ4，大؏文ˎ2，田中ྱ子ˎ5，，3ˎ࣏
中野いͣ美ˎ7，Ӭ田३ˎ7，ञ井৴夫，五十嵐良明，岡
৳ޫˎ1，ਆ野ಁ人ˎ8ɿࣨ内ۭؾ中総ش発性有機化߹物の
分析法に関する研究ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…ԣ薬Պ大学
ˎ2…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ3…ւಓ立衛生研究所
ˎ4…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ5…ԣࢢ衛生研究所
ˎ6…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ7…島テクノリサーチ
ˎ8…名大学

藤浩文ˎ，伊佐川૱ˎ，根本了ɿޙ，ˎӫଠ，ˎ࢙本խٶ
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LC-MS�MSを用いた畜水産食品中のਣ酸イι吉酸タ
イロシン分析法の検討ɽ
本食品衛生学会第109ճ学ज़講演会（2015.5）

ˎ…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

堤智昭，立ར՚，手島玲子ɿᗉ製・ᖿઝ食品中に含·
れる多๕߳化水素の実態調査ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

志田（ᴡ藤）੩Ն，根本了，手島玲子ɿ野ࡊ・Ռ実中の
酸性薬Ұ੪分析法の検討ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

鍋師裕美，২ٛಙ，堤智昭，๘ਢլڿ子，松田りえ
子，手島玲子ɿトータルμイエットスタディによる島
第Ұ原子ྗ発電所ޙނࣄの์ࣹ性物࣭の༬ୗ実ޮઢ量の
ਪ定ɽ
第4ճژ大学原子実験所原子ྗ安全ج൫Պ学研究シ
ンポジウム（2015.5）

ຳ川߶ˎ1，中島ޫҰˎ1，山浩1ˎ࢘，村田充良ˎ2，高ڮపˎ2，
穐山浩ɿラック色素中のタンύク࣭定量法の検討ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

（ג）エフエフアイݯӫࡾ…1ˎ
ෞηラπク製所ذ（ג）…2ˎ

島༔ґ子ˎ，ย山ໜˎ，খມ༸奈ˎ，穐山浩，中村फҰ
郎ˎɿ樹状細胞の遊をࢦඪとした߅原感作性評価法
の確立ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

ˎ…৴भ大学学部

ୌޱഹ，㘩充ˎ1，工藤ળˎ2，ਿ山ܓҰ，大݄య子，
多田敦子，ਿ本樹，ᔹ野裕೭ˎ3，川原৴夫ˎ3，吉松嘉
ˎ3，穐山浩ɿ人工水ߞഓにより生産したΦウレンの
安全性・有ޮ性評価についてɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

ˎ1…名大学大学Ӄ薬学研究Պ
ˎ2…ࣛ島建ઃ（ג）
ˎ3……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

㘩充ˎ1，穐山浩，ୌޱഹ，大݄య子，工藤ળˎ2，多

田敦子，ਿ本樹，ᔹ野裕೭ˎ3，川原৴夫ˎ3，吉松嘉ˎ3ɿ
人工水ߞഓにより生産したカンκウの有ޮ性評価につ
いてɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

ˎ1…名大学大学Ӄ薬学研究Պ
ˎ2…ࣛ島建ઃ（ג）
ˎ3……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

田༏作ˎ，ย岡༸平，佐野༐ؾˎ，ୌᖒ和宏ˎ，ᬒ敬浩，
手島玲子ɿミωラルウΥーターྨ中のӄイΦン性化߹物
をରとした分析法の開発とޙࠓの課題ɽ
本食品衛生学会第109ճ学ज़講演会（2015.5）

ˎ…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

穐山浩ɿ食品安全分野のレギュラトリーサイエンスɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

中村政志ˎ1，上থ子ˎ1，佐ʑ木和実ˎ2，嶋ܡ子ˎ2，
安花子ˎ2，ඌ子ˎ3，༑അˎ4，ࡾ井ˎ5，原
田৾ˎ6，山ޱ正雄ˎ7，宇լਆつか͞ˎ8，佐藤奈由ˎ9，穐
山浩，松ӬՂੈ子ˎ9ɿコチニール色素アレルギーの߅原
解析ɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…藤田保健衛生大学医学部ൽෘՊ学
ˎ2…製品評価ٕज़ج൫機ߏ
ˎ3…大分大学医学部ൽෘՊ
ˎ4…国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
井病Ӄখ児Պࡾ…5ˎ
ˎ6…ΒͩൽෘՊクリニック
井病Ӄখ児Պࡾ…7ˎ
ˎ8…ఇژ大学医学部ثٵݺ・アレルギー内Պ
ˎ9…౦ژ医ՊࣃՊ大学ൽෘՊ

田༏作ˎ，ย岡༸平，佐野༐ؾˎ，ୌᖒ和宏ˎ，ᬒ敬浩，
手島玲子ɿミωラルウΥーターྨ中のӄイΦン性化߹物
をରとした分析法の開発とޙࠓの課題ɽ
AOAC…I本ηクシϣン2015年࣍大会（2015.6）

ˎ…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

ᬒ敬浩ɿ食品֨نがͰ͖る·ͰʙԚછ物࣭をྫにʙɽ
AOAC…I本ηクシϣン2015年࣍大会（2015.6）
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ᬒ敬浩，ย岡༸平，ߥ川࢙തˎ，森松文ؽˎ，手島玲子ɿ
ઁऔ量ਪ定を的としたݩ素ྨ分析法の性評価手法の
開発ɽ
AOAC…I本ηクシϣン2015年࣍大会（2015.6）

ˎ…本ϋム（ג）中ԝ研究所

২ٛಙ，鍋師裕美，ྛ恭子，五十嵐敦子，ીզܚ介，
ُ井ढ़೭，堤智昭，ᬒ敬浩，๘ਢլڿ子，松田りえ子，
穐山浩，手島玲子ɿྲྀൢࢢ௨食品の์ࣹ性ηシウムೱ度
の調査ʙ平成26年度調査の݁Ռʙɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

鍋師裕美，堤智昭，২ٛಙ，๘ਢլڿ子，松田りえ子，
穐山浩，手島玲子ɿ島ݝ内の河川Ͱ࠾औ͞れたϞクζ
ガニ中の์ࣹ性ηシウム͓よびストロンチウム90ೱ度調
査ɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

堤智昭，高附巧，২ٛಙ，ᬒ敬浩，松田りえ子，穐
山浩，手島玲子ɿ౦本大ࡂがڕ介ྨを介したPCBs
ઁऔ量に༩えたӨڹʙޙࡂのマーέットόスέット試
ྉによるઁऔ量のਪ定ʙɽ
第24ճڥ化学討論会（2015.6）

Nabeshi…H,…Tsutsumi…T,…Uekusa…Y,…Hachisuka…A,…
Matsuda…R,…Teshima…R�…Surveillance…of…Strontium-90…
in…Foods…after… the…Fukushima…Daiichi…Nuclear…Power…
Plant…Accident.
Health…Pysics…Society…60th…Annual…meeting…(2015.7)

中村政志ˎ1，上থ子ˎ1，佐ʑ木和実ˎ2，嶋ܡ子ˎ2，
安花子ˎ2，ඌ子ˎ3，༑അˎ4，ࡾ井ˎ5，原
田৾ˎ6，山ޱ正雄ˎ7，宇լਆつか͞ˎ8，穐山浩，佐藤奈
由ˎ9，佐野থˎ9，松ӬՂੈ子ˎ9ɿプロテΦミクス手法
によるコチニール色素アレルギーの߅原解析ɽ
第20ճ本ラテックスアレルギー研究会（2015.7）

ˎ1…藤田保健衛生大学医学部ൽෘՊ学
ˎ2…製品評価ٕज़ج൫機ߏ
ˎ3…大分大学医学部ൽෘՊ
ˎ4…国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
井病Ӄখ児Պࡾ…5ˎ
ˎ6…ΒͩൽෘՊクリニック
井病Ӄখ児Պࡾ…7ˎ
ˎ8…ఇژ大学医学部ثٵݺ・アレルギー内Պ
ˎ9…౦ژ医ՊࣃՊ大学ൽෘՊ

穐山浩ɿզが国の食物アレルギーの表ࣔ制度と最৽の
題についてɽ
本食品Պ学工学会第62ճ大会（2015.8）

Uekusa…Y,…Takatsuki… S,…Tsutsumi…T,…Matsuda…R,…
Akiyama…H,…Hachisuka…A,…Teshima…R,…Watanabe…T�…
Follow-up… investigation… of…polychlorinated…biphenyl…
concentrations… in… fish… from…tsunami-stricken…areas…of…
Japan.
35th… International… Symposium… on… Halogenated…
Persistent…Organic…Pollutants…(Dioxin…2015)…(2015.8)

Takahashi…Kˎ,…Yasutake…Dˎ,…Kajiwara…Jˎ,…Watanabe…T�…
Dietary…intake…of…hexabromocyclododecane…in…Japan.
35th… International… Symposium… on… Halogenated…
Persistent…Organic…Pollutants…(Dioxin…2015)…(2015.8)

ˎ……Fukuoka… Institute… of…Health… and…Environmental…
Sciences

Yasutake…Dˎ,…Hori…Tˎ,…Takahashi…Kˎ,…Kajiwara… Jˎ,……
Watanabe… T�… Concentration… of… polychlorinated…
biphenyls… (PCBs)…and…hydroxylated…PCBs… in… seafood…
samples…collected…in…Kyusyu…district,…Japan.
35th… International… Symposium… on… Halogenated…
Persistent…Organic…Pollutants…(Dioxin…2015)…(2015.8)

ˎ……Fukuoka… Institute… of…Health… and…Environmental…
Sciences

২ٛಙ，鍋師裕美，લ田๎美，ྛ恭子，五十嵐敦子，
ીզܚ介，ُ井ढ़೭，中村ཬ߳，ᬒ敬浩，穐山浩，๘
ਢլڿ子，松田りえ子，手島玲子，堤智昭ɿྲྀൢࢢ௨食
品の์ࣹ性物࣭ೱ度の実態調査ɽ
第1ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
ンスフΥーラム2015（2015.9）

ఱ倉吉ষˎ1，村क生ˎ1，中村ণ文ˎ2，田༸士ˎ2，堤智昭，
ᬒ敬浩ɿ各छ食品ந出物のAhR݁߹活性ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ1…松山大薬学部
吉（ג）…2ˎ

㘩充ˎ1，井སൕˎ1，坂ਅีˎ1，穐山浩，大݄య子，
ୌޱഹ，多田敦子，ਿ本樹，工藤ળˎ2，ᔹ野裕೭ˎ3，…
ྛ，幸ˎ3，河野ಙ昭ˎ3وס ໜ樹ˎ3，ඛ田敦೭ˎ3，川原৴夫ˎ3，
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吉松嘉ˎ3ɿ人工水ߞഓにより生産したカンκウの有
ޮ性評価についてɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ1…名大学大学Ӄ薬学研究Պ
ˎ2…ࣛ島建ઃ（ג）
ˎ3……（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所薬用২物ݯࢿ研

究ηンター

松田りえ子，山智೭ˎ，ٶ崎ਔ志ˎ，手島玲子，๘ਢ
լڿ子，ᬒ敬浩ɿ食品中์ࣹ性物࣭検査に͓けるద正
なサンプリングܭըɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…名古ࢢ衛生研究所

鍋師裕美，堤智昭，২ٛಙ，๘ਢլڿ子，手島玲子，
松田りえ子，穐山浩ɿՌ実中のストロンチウム90ೱ度調
査ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

島య夫ˎ，ੴ井ཬ枝ˎ，∁野ਅ理子ˎ，根本了，手島玲
子ɿLC-MS�MSによる産物中のメタκスルフロン分析
法の開発ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…࡛玉ݝ衛生研究所

খໆ和ˎ，ௗւӫีˎ，伊佐川૱ˎ，根本了ɿLC-MS�
MSによる産物中のメチΦカルϒ分析法の検討ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

村ਅ理子ˎ，ே倉敬行ˎ，関ˎ，൧田智成ˎ，中ཬޫஉˎ，
安田和உˎ，根本了ɿLC-MS�MSによる食品中のジニコ
ナκール試験法ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ食とڥのՊ学ηンター

২ٛಙ，鍋師裕美，ย岡༸平，ᬒ敬浩，๘ਢլڿ子，
堤智昭，穐山浩，松田りえ子，手島玲子ɿ原子ྗ発電所
由来の์ࣹ性ηシウムが検出͞れた食品のウランೱނࣄ
度の調査ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ย岡༸平，ᬒ敬浩，ྛ智子，ྛ恭子，穐山浩，手島玲
子ɿ༌入産品の有ݩ素ೱ度の実態調査ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ᬒ敬浩，ย岡༸平，Լ山ߊˎ，ୌᖒ和宏ˎ，穐山浩，
手島玲子ɿアマニに含·れるシアン化߹物の分析ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

堤智昭，立ར՚，手島玲子，穐山浩，ᬒ敬浩ɿᗉ製
（ᗉ・Թᗉ）により食品に含·れる多๕߳化水素ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

高ڮ浩࢘ˎ，安大ีˎ，ງबӳˎ，ֿ原३ກˎ，ᬒ敬
浩ɿ臭素系೩剤ϔキサϒロϞシクロドデカンのઁऔ量
ਪ定ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…岡ݝ保健ڥ研究所

安大ีˎ，ງबӳˎ，高ڮ浩࢘ˎ，ֿ 原३ກˎ，ᬒ敬浩ɿ
食品中の塩素系೩剤のઁऔ量ਪ定ɽ
本食品衛生学会第110ճ学ज़講演会（2015.10）

ˎ…岡ݝ保健ڥ研究所

Tsutsumi… T,… Adachi… R,… Teshima… R,… Akiyama…H,…
Matsuda…R,…Watanabe…T�…Concentrations…of…polycyclic…
aromatic…hydrocarbons…in…smoked…foods…in…Japan.
7th… International…Symposium…on…Recent…Advances… in…
Food…Analysis…(2015.11)

根本了，上野ӳೋˎ1，ਆඌయ子ˎ2，খྛΏかりˎ3，ੁ原
隆志ˎ4，Ӭ村ܡҰˎ4，中村फˎ5，山ޱ理߳ˎ6，山田म
Ұˎ7，·すΈˎ8，志田（ᴡ藤）੩Ն，坂井隆敏，松田
りえ子，手島玲子，穐山浩ɿLC�MSによる薬等のҰ
੪試験法I（産物）のଥ性評価݁Ռについてɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…Ѫݝ衛生研究所
ˎ2…島ݝ衛生研究所
ˎ3…৽ׁݝ保健ڥՊ学研究所
保健研究ηンターڥݝ手ؠ…4ˎ
ˎ5…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ6…भڥࢢՊ学研究所
ˎ7…（Ұࡒ)千葉ݝ薬剤師会検査ηンター
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ˎ8…ਆ奈川ݝ衛生研究所

根本了，上野ӳೋˎ1，中村正2ˎن，中村फˎ3，野ޱ昭
Ұ郎ˎ4，志田（ᴡ藤）੩Ն，坂井隆敏，松田りえ子，手
島玲子，穐山浩ɿLC�MSによる薬等のҰ੪試験法ᶘ（畜
水産物）のଥ性評価݁Ռについてɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…Ѫݝ衛生研究所
ˎ2…岡ࢢ保健ڥ研究
ˎ3…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ4…名古ࢢ衛生研究所

志田（ᴡ藤）੩Ն，根本了，手島玲子，穐山浩ɿ加工食
品中のࡴ剤テトラメチレンジスルϗテトラミンのਝ速
分析法ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

志田（ᴡ藤）੩Ն，根本了，手島玲子，穐山浩ɿGC-
TOF-MSを用いたཹ薬Ұ੪分析の検討ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ᬒ敬浩，ྛ智子，ྛ恭子，穐山浩，手島玲子ɿ食品に
含·れるフランをରとした分析法の開発と実態調査ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ย岡༸平，ᬒ敬浩，ྛ智子，穐山浩，手島玲子ɿミω
ラルウΥーターྨの各छݩ素ೱ度の実態調査（平成25年
度͓よび平成26年度）ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ྛ智子，松田りえ子，穐山浩，ᬒ敬浩ɿઁऔ量ਪ定を
的としたڕに͓ける総水銀及びメチル水銀ೱ度の実態
調査ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

٠ത೭，坂井隆敏，根本了，手島玲子，穐山浩ɿLC-
MS�MSによる畜水産物中のクロラムフェニコール分析
法の開発ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

坂井隆敏，根本了，手島玲子，穐山浩ɿLC-MS�MSによ
る畜水産物中のイプロニμκール等分析法の開発ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

鍋師裕美，堤智昭，২ٛಙ，松田りえ子，๘ਢլڿ子，
手島玲子，穐山浩ɿڇ・山ྨࡊ・Ռ実ྨ中の์ࣹ性η

シウムの調理Өڹに関する検討ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

২ٛಙ，鍋師裕美，堤智昭，๘ਢլڿ子，松田りえ子，
穐山浩，手島玲子ɿ์ࣹ性ηシウムが検出͞れた食品の
プルトニウム分析ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

高附巧，২ٛಙ，堤智昭，穐山浩，手島玲子，ᬒ敬浩ɿ
ೕ༮児用調製คೕ中の塩素化μイΦキシンྨ実態調査ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

穐山浩ɿ食品中の検査方法の国ࡍ的なϋーϞナイθー
シϣンについてɽ
食品の༌出ਪ進にる講श会（2015.12）

Akiyama…H,…Adachi…R�…Japanese…framework…for…labeling…
and…testing…of…allergens…in…foods.
Pacifichem…2015…THE…INTERNATIONAL…CHEMICAL…
CONGRESS…OF…PACIFIC…BASIN…SOCIETIES…(2015.12)

島村智子ˎ1，吉田మ平ˎ1，ദ木ৎ֦ˎ1，受田浩೭ˎ2，ਿ
本樹，穐山浩ɿロμンమ法による酸化ࢭ剤の߅酸化
活性評価ɽ
ϏタミンE研究会（2016.1）

ˎ1…高大学学部
ˎ2…高大学Ҭڠಇ学部

穐 山 浩ɿ 学 ज़ 論 文 の ಡ Έ 方， ॻ ͖ 方（ ج 本 ฤ ）
Regulatory…Scienceに͓ける論文のҙຯを౿·えてɽ
本食品化学学会食品Պ学研究のたΊのૅجηミナー

（2016.2）

Ӭ山敏ኍˎ1，根本了，খ木ીج樹ˎ2，高औ૱ˎ3，高野伊
郎ˎ4，松木宏5ˎߊ，݄樹ˎ6ɿ衛生試験法・解　
薬等Ұ੪分析法　LC�MSによる定性͓よび定量（改
訂）ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…明࣏薬Պ大学
ˎ2…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ3…大ࡕ公ऺ衛生研究所
ˎ4…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ5…サントリーϏジωスエキスύート（ג）
ˎ6…アサヒグループϗールディングス（ג）
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穐山浩ɿ専門ڭҭを学Ϳ上Ͱのレギュラトリーサイエン
スɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ඌ子ˎ1，藤原作平ˎ1，中村政志ˎ2，上থ子ˎ2，松
ӬՂੈ子ˎ2，穐山浩，中山哲ˎ3ɿコチニール色素アレル
ギーஅ࣌のプリックテストと特ҟ的IgE߅体測定の有
用性ɽ…
第275ճ本ൽෘ学会౦ւ方会（2016.3）

ˎ1…大分大学医学部ൽෘՊ学
ˎ2…藤田保健衛生大学医学部ൽෘՊ
ˎ3…サーϞフィッシϟーμイアグノスティックス（ג）

佐藤恭子，秋山裕ˎ1，伊藤夫ˎ2，大槻崇，߂؛子ˎ3，
ᓎ井有ཬ子ˎ4，田原正Ұˎ5，平田ਸ਼生，ٶ川߂೭ˎ5，山
本৴6ˎ࣍，山本純ˎ5…，吉田充7ˎ࠸ɿ食品ఴ加物試験法，
アドόンテーム͓よびωΦテームのHPLC͓よびLC�MS
による定性͓よび定量ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会
（ג）エフ・エフ・アイݯӫࡾ…2ˎ
ˎ3…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ4…ԣࢢ衛生研究所
ˎ5…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ6…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ7…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

Tada…A,…Sugimoto…N,…Nishizaki…Y,…Matsuda…S,…Kawasaki…
H,… Ishizuki…K,…Ohtsuki…T,…Tahara…M,…Suematsu…Tˎ1,…
Yamada…Yˎ2,…Akiyama…H�…Examination…of…quantification…
methods…of…quercetin… in… food…additives…and…reagents…
using…1H…quantitative…NMR.
Pacifichem…2015…(2015.12)

ˎ1…JEOL…RESONANCE…Inc.
ˎ2…Wako…Pure…Chemical…Industries,…Ltd.

建部千絵，古庄紀子，久保田浩樹，佐藤恭子，穐山浩ɿ
キレート樹ݻࢷ૬カートリッジを用いた食品ఴ加物中の
鉛試験法の開発ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

大槻崇，খ田ୖຏ，吉田ಞ࢙ˎ，খྛঘˎ，建部千絵，
久保田浩樹，佐藤恭子，穐山浩ɿLC-MSを用いたೕ
ସ食品中のϏΦチン分析法ɽ

第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ…（Ұࡒ）食品分析開発ηンター SUNATEC

Ohtsuki…T,…Sato…K,…Abe…Y,…Sugimoto…N,…Akiyama…H�…
Development…of…an…absolute…quantification…method…for…
food…additives… in…processed… foods…by… 1H…quantitative…
NMR.
Pacifichem…2015…(2015.12)

人，細木৳泰ˎ1，川島ҁˎ2，関根ඦ߹子ˎ3，ྛ千߁井۽
恵子ˎ4，本ڷˎ4，安Ӭ恵ˎ5，ࢯ家͋けΈˎ5，খ川ঘ6ˎߟ，…
川原るΈ子ˎ6，間幸ढ़ˎ7，古ँ͋Ώ子ˎ7，ݟࣉ子，
久保田浩樹，佐藤恭子，穐山浩ɿ平成26年度マーέット
όスέット方ࣜによるখ児の食品ఴ加物Ұઁऔ量調
査ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

衛生研究所ࢢຈࡳ…1ˎ
ˎ2…ઋࢢ衛生研究所
ˎ3…ઋࢢ衛生研究所（ݱɿઋࢢ食衛生検査所）
ˎ4…千葉ݝ衛生研究所
ˎ5…߳川ڥݝ保健研究ηンター
ˎ6…崎ࢢ保健ڥ試験所
ˎ7…ԭೄݝ衛生ڥ研究所

，介ˎ，多田敦子，ਿ本樹，穐山浩ܒ村क生ˎ，ӽ智
ఱ倉吉ষˎɿطଘఴ加物ʮϞウιウチクந出物ʯの成分
研究ɽ
本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

ˎ…松山大学薬学部

吉田，1ˎࡊ村क生ˎ1，島村智子ˎ2，受田浩೭ˎ2，多
田敦子，ਿ本樹，穐山浩，ఱ倉吉ষɿطଘఴ加物ʮ生
コーヒー౾ந出物ʯ活性ը分の成分解析ɽ
第54ճ本薬学会・本薬剤師会・本病Ӄ薬剤師会　
中国࢛国ࢧ部学ज़大会（2015.10）

ˎ1…松山大学薬学部
ˎ2…高大学学部

Miura…Tˎ1,…Nakao…Sˎ1,…Yamada…Yˎ1,…Ohtsuki…T,…Tada…
A,…Tahara…M,…Sugimoto…N,…Yamazaki…Tˎ2,…Saito…Tˎ2,…
Ihara…Tˎ2,…Suematsu…Tˎ3,…Horinouchi…Tˎ4,…Koike…Rˎ4�…
Development…of…standard…solutuions…for…qNMR.
The… 3rd… International… Symposium… on… Process…
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Chemistry…(ISPC2015)…(2015.7)

ˎ1…Wako…Pure…Chemical…Industries,…Ltd.
ˎ2…National…Metrology…Institute…of…Japan
ˎ3…JEOL…RESONANCE…Inc.
ˎ4…Kao…Corporation

ਿ本樹，多田敦子，㟒雄ࡾ，ੴ附ژ子，田ᬑࢥൕཬ，
穐山浩ɿطଘఴ加物ʮম成カルシウムʯ及びʮະম成カ
ルシウムʯの֨ن試験法の検討ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

Sugimoto…N,…Takada…Mˎ1,…Ishizuki…K,…Ohtsuki…T,…Tada…
A,…Nishizaki…Y,…Suematsu…Tˎ2,…Miura…Tˎ3,…Yamada…Yˎ3,……
Horinouchi…Tˎ4,…Koike…Rˎ4,…Kato…Tˎ5,…Togawa…Tˎ1,…
Akiyama…H�…zA2ARIz…vs.…zPULCONz,…a…comparison…of…
qNMR�…internal…and…external…reference…methods.
Pacifichem…2015…(2015.12)

ˎ1…Meiji…Pharmaceutical…University…
ˎ2…JEOL…RESONANCE…Inc.
ˎ3…Wako…Pure…Chemical…Industries,…Ltd.
ˎ4…Kao…Corporation
ˎ5…Japan…Food…Research…Laboratories…(JFRL)

㟒雄ࡾ，多田敦子，ੴ附ژ子，加藤智久，秋山卓美，
穐山浩，ਿ本樹，佐藤恭子ɿメチルύラϕンを内ඪ
४物࣭とするطଘఴ加物ʮ߬素処理ルチン（ந出物）ʯ
HPLC定量分析法の確立ɽ
第̍ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
ンスフΥーラム2015（2015.9）

㟒雄ࡾ，ੴ附ژ子，多田敦子，ਿ本樹，佐藤恭子，
穐山浩ɿ食品中のカルミン酸，4-アミノカルミン酸及び
カルミンのҰ੪分析法の検討ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

加藤智久，多田敦子，河㟒裕美，㟒雄ࡾ，ੴ附ژ子，
建部千絵，古庄紀子，佐藤恭子，ਿ本樹，穐山浩ɿ
qNMRを用いたطଘఴ加物カワラϤϞギந出物の定量法
の開発ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

大槻崇，多田敦，ࡾ子，㟒雄ژੴ附，1ˎ࢘川裕ࢢ
子，ీ川༃ˎ1，松子ˎ2，ਿ本樹，佐藤恭子ɿ
13C-qNMRに関するૅج検討ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…明࣏薬Պ大学薬学部
.JEOL…RESONANCE…Inc（ג）…2ˎ

Miura…Tˎ1,… Sugimoto…N,… Suematsu,… Tˎ2,… Hosoe… J,…
Nishimura…Hˎ3,…Kikuchi…Yˎ3,…Katsuhara…Tˎ3,…Yamashita…
Tˎ4,…Yamada…Yˎ1,…Goda…Y�…Application… of… lA2ARI�…
Accurate…quantitative…NMR…with… internal… reference…
substancez…to…the…Japanese…Pharmacopeia.
EUROMAR…2015…(2015.7)

ˎ1…Wako…Pure…Chemical…Industries,…Ltd.
ˎ2…JEOL…RESONANCE…Inc.
ˎ3…Tsumura…�…Co.
ˎ4…Tokiwa…Phytochemical…Co.,…Ltd.

Miura…Tˎ1,…Sugimoto…N,…Suematsu…Tˎ2,…Asakura…Kˎ2,……
Nakao…Sˎ1,…Yamada…Yˎ1�…Development… of… analytical…
standards…guaranteed…by…qNMR.
AOAC…129th…Annual…Meeting…(2015.9)

ˎ1…Wako…Pure…Chemical…Industries,…Ltd.
ˎ2…JEOL…RESONANCE…Inc.

Kato…Tˎ1,…Sugimoto…N,…Ishizuki…K,…Suematsu…Tˎ2,…Nagae…
Mˎ1,…Inohana…Sˎ1,…Fujita…Kˎ1,…Watai…Mˎ1,…Yasumoto…Kˎ1�……
Absolute…quantification… of… ciguatoxins… standard…by…
quantitative…Nuclear…Magnetic…RESONANCE.
Pacifichem…2015…(2015.12)

ˎ1…Japan…Food…Research…Laboratories…(JFRL)
ˎ2…JEOL…RESONANCE…Inc.

加藤ঘ志ˎ，山㟒ଠҰˎ，㟒雄ࡾ，ਿ本樹，井原ढ़ӳˎɿ
qNMR�LCによるϋロਣ酸ࠞ߹ඪ४液のけ方法の
開発ɽ
第21ճLCテクノプラβ（2016.1）

ˎ…（国研）産業ٕज़総߹研究所

高ڮະ来ˎ，井೭上浩Ұˎ，㟒雄ࡾ，多田敦子，ਿ本樹，
佐藤恭子，穐山浩ɿٯ૬系HPLCによるطଘఴ加物ゴマ
༉ෆけん化物の成分֨نの検討ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…立໋ؗ大学薬学部
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ࣛݩ雄，Ԕ部തଇˎ1，Ѩ部2ˎ，Ѩ部智೭ˎ3，Ѩ部裕，
大坂Ү恵ˎ4，大野य़߳ˎ5，大野浩೭ˎ6，大野雄Ұ郎ˎ7，
大ാণًˎ8，ඌ崎麻子ˎ9，֟原๕ًˎ10，খྛঘˎ11，ࣲ
田തˎ12，関ށ子ˎ13，高坂య子ˎ14，ୠഅ吉保ˎ15，田中…
Ѯˎ16，外岡大幸ˎ17，中పˎ2，野村千枝ˎ18，Ӌੴ奈穂
子ˎ19，ૣ川խ人ˎ20，田ߊయˎ21，松山ॏྙˎ8，ࡾӜढ़
ˎ22，山ޱະ来，ลҰ成ˎ20，佐藤恭子，穐山浩ɿポ
リスチレン製ث۩・༰ثแ装に͓けるش発性物࣭試験の
試験ࣨ間ڞಉ試験ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…（Ұࡒ）本文化用品安全試験所
ˎ2…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ3…（公社）本食品衛生ڠ会
ˎ4…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ5…Ѫݝ衛生研究所
ˎ6…名古ࢢ衛生研究所
ˎ7…（Ұࡒ）千葉ݝ薬剤師会検査ηンター
ˎ8…（国研）産業ٕज़総߹研究所
ˎ9…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所

ˎ10…（Ұࡒ）本ࠄ物検定ڠ会
ˎ11…（Ұࡒ）食品分析開発ηンター SUNATEC
ˎ12…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ13…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ14…（Ұࡒ）食品薬品安全ηンター
ˎ15…（Ұࡒ）食品ڥ検査ڠ会
ˎ16…（Ұ社）本ւࣄ検定ڠ会
ˎ17…͞いた·ࢢ健߁Պ学研究ηンター
ˎ18…大ࡕ立公ऺ衛生研究所
ˎ19…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ20…（Ұࡒ）化学研究評価機ߏ
ˎ21…野ڥݝ保全研究所
ˎ22…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

Ѩ部裕，ࣛݩ雄，山ޱະ来，穐山浩ɿث۩・༰ثแ装
のৠ発ཹ物試験に͓けるৠ発ૢݻס作に関する検討ɽ
本食品化学学会第21ճ学ज़大会（2015.5）

Ѩ部裕，山ޱະ来，ࣛݩ雄，佐藤恭子，穐山浩ɿ
DART-OT�MSを用いたPVC製品中Մ઼剤のਝ速分析法
の開発ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

Abe…Y,… Yamaguchi…M,…Mutsuga…M,…Akiyama…H�…
Development… of… rapid… direct… analysis…method… for…
plasticizers… in…polyvinyl…chloride… (PVC)…product…using…
direct…analysis…in…real…timerorbitrap…mass…spectrometry…

(DARTrOT�MS).
PacifiChem…2015…(2015.12)

Kawamura… Y�… Current… status… of… food… contact…
regulations…in…Japan.
Global…Food…Contact…2015…(2015.5)

河村葉子，中పˎ1，有Ԕ幸2ˎ࢘，大野浩೭ˎ3，ඌ崎麻
子ˎ4，ۚ 子ྩ子ˎ5，Ӌੴ奈穂子ˎ6，松井लढ़ˎ7，ࣛݩ雄，
村上྄ˎ8ɿ生活用品試験法　ث۩・༰ثแ装͓よび؝۩
試験法　২物༉の総༹出物量ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
立大学ݝ本۽…2ˎ
ˎ3…名古ࢢ衛生研究所
ˎ4…大ڥࢢࡕՊ学研究所
ˎ5…લ౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ6…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ7…౦༸製᠒（ג）
ˎ8…（公社）本食品衛生ڠ会

山ޱະ来，Ѩ部裕，ࣛݩ雄，佐藤恭子，穐山浩ɿGC-
MS�MSを用いたث۩・༰ثแ装かΒ༹出するఴ加剤の
Ұ੪分析法の開発ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ลҰ成ˎ1，ࣛݩ雄，Ѩ部2ˎ，Ѩ部智೭ˎ3，Ѩ部裕，
大坂Ү恵ˎ4，大野य़߳ˎ5，大野浩೭ˎ6，大野雄Ұ郎ˎ7，
ඌ崎麻子ˎ8，֟原๕ًˎ9，খྛঘˎ10，ۙ藤وӳˎ11，ࣲ田
തˎ12，野13ˎࠀ，関ށ子ˎ14，Ԕ部തଇˎ15，高坂య
子ˎ16，ୠഅ吉保ˎ17，田中Ѯˎ18，田中ल幸ˎ13，中పˎ2，…
野村千枝ˎ19，Ӌੴ奈穂子ˎ20，ૣ川խ人ˎ1，田ߊయˎ21，
ະ来，佐藤恭子，穐山浩ɿナイロンޱӜढ़ˎ22，山ࡾ
製ث۩・༰ثแ装に͓けるカプロラクタム試験の試験ࣨ
間ڞಉ試験ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…（Ұࡒ）化学研究評価機ߏ
ˎ2…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ3…（公社）本食品衛生ڠ会
ˎ4…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ5…Ѫݝ衛生研究所
ˎ6…名古ࢢ衛生研究所
ˎ7…（Ұࡒ）千葉ݝ薬剤師会検査ηンター
ˎ8…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所
ˎ9…（Ұࡒ）本ࠄ物検定ڠ会
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ˎ10…（Ұࡒ）食品分析開発ηンター SUNATEC
ˎ11…͞いた·ࢢ健߁Պ学研究ηンター
ˎ12…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ13…（国研）産業ٕज़総߹研究所
ˎ14…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ15…（Ұࡒ）本文化用品安全試験所
ˎ16…（Ұࡒ）食品薬品安全ηンター
ˎ17…（Ұࡒ）食品ڥ検査ڠ会
ˎ18…（Ұ社）本ւࣄ検定ڠ会
ˎ19…大ࡕ立公ऺ衛生研究所
ˎ20…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ21…野ڥݝ保全研究所
ˎ22…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

ᬑ雄Ұˎ，河村葉子，中పˎ，川ޱण೭ˎ，ਿ本敏明ˎ，
Ѩ部裕，ࣛݩ雄ɿ২物༉総༹出物量試験法の改良　ͦ
の3　২物༉ந出法ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

中పˎ，河村葉子，㞛雄Ұˎ，川ޱण೭ˎ，ਿ本敏明ˎ，
Ѩ部裕，ࣛݩ雄ɿ২物༉総༹出物量試験法の改良　ͦ
の4　改良試験法の検ূɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

ே倉宏，田樹ˎ，य़文子，山本ໜو，五十ᯩ܅৴ɿ
ウシ内ଁに͓ける出݂性大ەの分と内部ਁ潤
性に関する検討ɽ
第19ճ出݂性大ە感છ研究会（2015.7）

ˎ…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

吉村ণಙˎ1，үཅ子ˎ2，٦理人，ਢ田و೭，খ良子ˎ2，
य़文子，五十܅੩৴，ே倉宏ɿժ物野ࡊのछ子に͓け
るඍ生物Ԛછと発ҭにԠ͡たە動態に関する検討ɽ
本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

ˎ1…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会
ˎ2…麻大学

ਢ田و೭ˎ1，吉村ণಙˎ2，有࿏由Ղˎ3，٦理人，খ良
子ˎ3，य़文子，五十ᯩ܅৴，ே倉宏ɿ充ర౾製品に
͓けるඍ生物Ԛછ実態と保ଘ試験を௨͡たժ胞ەのڍ動
に関する検討ɽ

本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

ˎ1…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ2…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会
ˎ3…麻大学

٦理人，吉村ণಙˎ，山本ࢻ৫，य़文子，五十ᯩ܅৴，
ே倉宏ɿ衛生ൣن改正લޙに͓けるൢࢢઙ௮け製品のࢦ
ඪەなΒびにە動態に関するൺֱ検討ɽ
本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

ˎ…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会

ே倉宏，野田大樹ˎ1，吉村ণಙˎ2，খ良子ˎ1，山本ໜ
৴ɿྫྷౚ処理によるܲ中Ͱのカンϐロᯩ܅五十，3ˎو
όクターԚછޮݮՌに関する検討ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ˎ1…麻大学
ˎ2…（Ұࡒ）本ྫྷౚ食品検査ڠ会
ˎ3…౦ւ大学

木村浩紀ˎ，࿇পѪٷˎ，山୩Ү子ˎ，ே倉宏，村上࢙֮ˎɿ
ܲ内Ͱの࣌系ྻ的Campylobacter… jejuniの定ண動態
とەม動ཁҼの୳索に関する検討ɽ
第8ճ本カンϐロόクター研究会総会（2015.12）

ˎ…౦ژ業大学

Asakura…H,…Tachibana…M,…Yamamoto…S,…Yamamoto…Sˎ,…
Igimi…S�…Exo…vivo…proteomic…analysis…of…Campylobacter…
jejuni…in…chicken.
UJNR有毒ඍ生物専門部会第50ճถ߹ಉ部会（2016.1）

ˎ…౦ւ大学

ே倉宏，川本恵子ˎ1，٦理人，村上֮2ˎ࢙，倉Ԃ久生ˎ1，…
五 十 ܅ ᯩ ৴ɿCampylobacter…FabG…a⒎ects… fatty…acid…
compositions…to…alter…growth…fitness…in…chicken…gut.
第89ճ本細ە学会総会（2016.3）

ˎ1…ଳ畜産大学
ˎ2…౦ژ業大学

山本ࢻ৫，ே倉宏，岡田由美子，吉田麻རߐ，五十ᯩ܅
৴ɿ国内のܲൢࢢに͓けるESBL産生大ەの分状
況と保有するプラスミドのॾ性状についてɽ
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第89ճ本細ە学会総会（2016.3）

村田ཾ，খ根ᖒང，大խ，松田りえ子，五十ᯩ܅৴ɿ
LS-MS�MSによるԼཀྵ性毒（Φカμ酸܈）の分析法検
討ɽ
第109ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.5）

Oshiro…N,… Sakugawa… Sˎ1,…Kuniyoshi…K,…Murata…R,…
Tachihara…Kˎ2,…Yasumoto…Tˎ3�… LC-MS… analysis… of…
ciguatoxins… from… fish… and… other…marine… organisms…
collected…o⒎…the…coast…of…Japan.
Fifth…Joint…Symposium…and…AOAC…Task…Force…Meeting…
Marine…�…Freshwater…Toxins…Analysis…(2015.6)

ˎ1……Okinawa… Prefectural… Institute… of… Health… and…
Environment…

ˎ2…University…of…the…Ryukyus
ˎ3…Japan…Food…Research…Laboratory

大野祐美ˎ1，෩間美保ˎ1，ᅳ吉ҍ子，佐久川͞つ͖ˎ2，
ྛ田ٓ೭ˎ3，立原Ұ3ˎݑ，খ島ঘˎ1，安ݩ健ˎ4，大
խɿLC-MS�MSを用いたόラフエμイ筋のシガトキシ
ンྨ分析の検討ɽ
第25ճ体ྗ・ӫཆ・໔Ӹ学会大会（2015.8）

ˎ1…ఇژՊ学大学
ˎ2…ԭೄݝ衛生ڥ研究所
大学ٿླྀ…3ˎ
ˎ4…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

富川ւˎ1，ᅳ吉ҍ子，ੴ川ًˎ2，খ島ঘˎ1，安ݩ健ˎ3，
大խɿ本भԊ؛生物かΒのLCʵMS�MS…によるシ
ガトキシンྨの୳索ɽ
第25ճ体ྗ・ӫཆ・໔Ӹ学会大会（2015.8）

ˎ1…ఇژՊ学大学
ॏ大学ࡾ…2ˎ
ˎ3…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

村美1ˎࡩ，ล美ངˎ2，খ良子ˎ2，ᅳ吉ҍ子，大
խ，立原Ұ1ˎݑɿシガテラ毒ڕόラϋタの年ྸと成，
成ख़，食性ɽ
2015年度本ྨڕ学会年会（2015.9）

大学ٿླྀ…1ˎ
ˎ2…麻大学

富川ւˎ1，ᅳ吉ҍ子，ੴ川ًˎ2，খ島ঘˎ1，安ݩ健ˎ3，
大խɿイシガキμイのLC-MS�MSによるシガトキシ
ンྨ分析検討ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…ఇژՊ学大学
ॏ大学ࡾ…2ˎ
ˎ3…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

ᅳ吉ҍ子，村田ཾ，松田りえ子，大խ，五十ᯩ܅৴ɿ
各छೋຕ中Φカμ酸܈のLC-MS�MS分析法の検討ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ล美ངˎ1，ᅳ吉ҍ子，佐久川͞つ͖ˎ2，高ྮேయˎ2，
খྛ樹ˎ1，খ良子ˎ1，大…խɿLC-MS�MSによ
るシガトキシンྨ分析法の改良検討ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…麻大学
ˎ2…ԭೄݝ衛生ڥ研究所

大野祐美ˎ1，෩間美保ˎ1，ᅳ吉ҍ子，ྛ田ٓ೭ˎ2，佐久
川͞つ͖ˎ3，立原Ұ2ˎݑ，খ島ঘˎ1，安ݩ健ˎ4，大խɿ
όラフエμイ筋のLC-MS�MS法によるCT9sྨ分析ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…ఇژՊ学大学
大学ٿླྀ…2ˎ
ˎ3…ԭೄݝ衛生ڥ研究所
ˎ4…（Ұࡒ）本食品分析ηンター

Oshiro… N�… Detection… of… ciguatoxins… from…marine…
creatures…caught…o⒎…Japanese…waters…by…LC-MS.
Pacifichem…2015…(2015.12)

富川ւˎ1，ᅳ吉ҍ子，ੴ川ًˎ2，๛ഹˎ3，খ島ঘˎ1，
大խɿւ外産ྨڕ試ྉのシガトキシンྨ分析ɽ
平成28年度本水産学会य़ق大会（2016.3）

ˎ1…ఇژՊ学大学
ॏ大学ࡾ…2ˎ
ˎ3…山ޱ大学

ླ木穂高ɿフグ毒のマウス・όイΦアッηイのSCAWの
ۤ௧分ྨɽ
第158ճ本्医学会学ज़ू会（2015.9）
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嶋本敬介ˎ，岡田由美子，খ川ཽ也ˎ，工藤Ղ子ˎ，中
村厚ˎ，久ੈതˎ，ླ木穂高ɿແٿ؟スナωζミのௌ
性װԠ検査ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…Ϙκリサーチηンター

岡田由美子，吉田麻རߐ，ઘ୩लণˎ，五十܅੩৴ɿ
Listeria…monocytogenesの分子Ӹ学的解析ɽ
第158ճ本्医学会学ज़ू会（2015.9）

ˎ…国立感છ研究所

Okada… Y , … Suzuk i … H , … Yosh ida… M, … Momose… Y ,…
Igimi… S�… Comparison… of… pathogenicities… of…Listeria…
monocytogenes…serotype…4b…isolates.
第89ճ本細ە学会（2016.3）

秋野和՚子ˎ，斎藤ത೭ˎ，野田衛ɿ食品のウイルス検
査に͓けるِཅ性ࢭରࡦに関する検討ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ˎ…秋田ݝ健ڥ߁ηンター

斎藤ത೭ˎ，秋野和՚子ˎ，野田衛ɿ食品のサポウイル
ス検査にύンιルϏン・トラップ法を用いるࡍのRNA
検出系の最ద化ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ˎ…秋田ݝ健ڥ߁ηンター

ੁ原子ˎ1，木村ढ़介ˎ1，ླ木༏子ˎ1，佐ʑ木美1ˎߐ，
২木༸ˎ1，ᬒઅˎ1，ਅ࠭Ղ2ˎ࢙，大村達夫ˎ3，野田衛ɿ
カキかΒのノロウイルスந出法の検討ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ηンターڥ保健ݝٶ…1ˎ
ˎ2…国ࡍ連߹大学サスティナϏリティー高等研究所
ˎ3…౦大学ະ来Պ学ٕज़ڞಉ研究ηンター

斎藤ത೭ˎ1，秋野和՚子ˎ1，田中智೭ˎ2，野田衛ɿ食品
検体の病原ウイルス検査にύンιルϏン・トラップ法を
用いるࡍのัଊ߅体ݯڅڙに関する検討ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…秋田ݝ健ڥ߁ηンター
衛生研究所ࢢࡖ…2ˎ

খੁ大࢚ˎ，上間ڡ，খ良子ˎ，野田衛ɿൢࢢアルコー
ル系ফ毒剤によるωコカリシウイルスෆ活化ޮՌのൺ
ֱɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ…麻大学・生໋ڥՊ学部

Iritani…Nˎ1,… Yamamoto… Sˎ1,2,… Kaida…Aˎ1,…Abe…Nˎ1,…
Kanbayashi…Dˎ1,2,…Kubo…Hˎ1,…Noda…M�…Norovirus…GII.17…
detected…in…Osaka…City,…Japan.
第63ճ本ウイルス学会学ज़ू会（2015.11）

ˎ1…大ࢢࡕ立ڥՊ学研究所
ˎ2…大ࡕ公ऺ衛生研究所

Saito…Hˎ,…Akino…Wˎ,…Noda…M�…Optimization… of…RT-
PCR…to…detect…Sapovirus…RNA…recovered…by…PANtrap…
method.
第63ճ本ウイルス学会学ज़ू会（2015.11）

ˎ…秋田ݝ健ڥ߁ηンター

Nagoya…Mˎ,… Inasaki… Nˎ,… Shima… Iˎ,… Itamochi…Mˎ,…
Inahata…Rˎ,…Obuchi…Mˎ,…Noda…M,…Sata…Tˎ,…Takizawa…
Tˎ�… Detection… of… noroviruses… from… outbreaks… of…
gastroenteritis…by…metagenomic…analysis.
第63ճ本ウイルス学会学ज़ू会（2015.11）

ˎ…富山ݝ衛生研究所

吉富ल྄ˎ，Ѷ塚由紀ˎ，野田衛ɿൢࢢカキかΒ検出͞
れたノロウイルスGII.17の分子Ӹ学解析.
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ˎ…岡ݝ衛生研究所

野田衛ɿ感છ性ਪ定遺，ڡ上間，ˎ࢚ণ美，খੁ大ݩࡾ
伝子検査法を用いた高ѹ処理によるノロウイルスにରす
るෆ活化ޮՌの検ূɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ…麻大学・生໋ڥՊ学部

上間ڡ，র山Ꮼࡊˎ，ງ内ඦ恵ˎ，ઙ川Ѫˎ，ݩࡾণ美，
野田衛ɿカキかΒのノロウイルス検出に͓ける௨法，
改良法，感છ性ਪ定遺伝子検査法のൺֱɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）
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ˎ…明࣏薬Պ大学

等による食品ഔ（VTEC）ە嶋३ɿϕロ毒素産生大ࣉ
介感છの分子Ӹ学的解析ɽ
食品ഔ介感છࢭにけた食品安全確保のたΊの定
性的・定量的アプローチに関する国ࡍシンポジウム

（2015.12）

Terajima… J,… Izumiya…Hˎ,… Ohnishi…Mˎ�…Molecular…
Epidemiological…Analysis… of… Foodborne… Infection…
with…Enterohemorrhagic…E.… coli… and…other…Bacterial…
Pathogens.
50th…Toxic…Microorganisms…Joint…Panel…Meeting…(2016.1)

ˎ…National…Institute…of…Infectious…Diseases

野ধˎ1，ླ木࢙恵ˎ2，山崎ঊ子ˎ3，খయ子ˎ4，٠
理ؠ，5ˎܛᔹ߳৫ˎ6，Ӭ井༎樹ˎ7，ү部ॱ子ˎ8，山田裕
子ˎ9，坂本ҁˎ10，上田泰11ˎ࢙，森哲也ˎ12，中川13ˎ߂，
大塚Ղ子ˎ1，工藤由ى子ɿ食品に͓ける出݂性大
6݂ە清܈試験法のコラϘレイティϒスタディによる
評価ɽ
第19ճ出݂性大ە感છ研究会（2015.7）

ˎ1…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ2…੩岡ڥࢢ保健研究所
ˎ3…ਿฒ۠衛生試験所
ˎ4…౦ژ健߁安全研究ηンター
ˎ5…島ݝ衛生研究所
保健研究ηンターڥݝ手ؠ…6ˎ
研究所ڥ保健ݝॏࡾ…7ˎ
ˎ8…富山ݝ衛生研究所
ηンターڥ立総߹ٕज़研究所保健ݝ島…9ˎ

衛生研究所ࢢ島…10ˎ
ˎ11…ਆށ検Ӹ所
ˎ12…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
BMLフード・サイエンス（ג）…13ˎ

，子ى٠裕，工藤由，原美子ٶ，崎敦隆，山㟒朗子ۼ
をϞデルとしە性ບԌ原Ҽە嶋३，ล麻衣子ɿਅࣉ
た細胞調製品のඍ生物ਝ速測定法の検討ɽ
本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

森哲也ˎ，ඌ清߳，؛野かなえˎ，๛ˎ，高田薫，
工藤由ى子ɿ出݂性大ەの食品かΒの検出に͓け
るDNAந出法͓よび遺伝子検出法の検討ɽ

本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

ˎ…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ

ਿ山ؠ，1ˎ࣏出ٛ人ˎ2，ಙ岡ӳ྄ˎ3，ඌ智裕ˎ1，ᜊ
藤志保子ˎ4，大༑良ޫˎ5，খপത隆ˎ6，中川7ˎ߂，田中
ኍ行ˎ8，工藤由ى子ɿԌϏϒリΦのೋຕかΒの分
状況とӸ学的؍かΒのTRHの病原性に関するߟɽ
第49ճԌϏϒリΦシンポジウム（2015.10）

ˎ1…੩岡ڥݝ衛生Պ学研究所
研究所ڥ保健ݝॏࡾ…2ˎ
研究所ڥ保健ݝ本۽…3ˎ
ˎ4…秋田ݝ健ڥ߁ηンター
લ大学߂…5ˎ
ˎ6…౦ւ大学
BMLフード・サイエンス（ג）…7ˎ
ˎ8…本食品分析ηンター

大塚Ղ子ˎ1，大ࡕ美ࣿˎ1，工藤由ى子，খপത隆ˎ2，
୩進ˎ6，ਔ۽，5ˎ߂Ӭˎ3,4，૿田高志ˎ3,5，খᖒҰݑྠࡾ
Պಙ4ˎܒɿ人工ւ水によるྨڕに͓けるԌϏϒリΦԚ
છのݮ化͓よびエラ・内ଁに͓ける高ەԚછɽ
第49ճԌϏϒリΦシンポジウム（2015.10）

ˎ1…࡛玉ݝ衛生研究所
ˎ2…౦ւ大学
ˎ3…੩岡ڥݝ衛生Պ学研究所
ˎ4…౦ւ大学ظ大学部
ˎ5中部衛生検査ηンター
ˎ6…౦ژ大学大学Ӄ

ੴ川ெ子ˎ1，ᜊ藤明美ˎ1，吉田৴Ұ郎ˎ1，ࢢ川ر美ˎ2，
森哲也ˎ2，伊藤ˎ2，本ঘ人ˎ3，加藤Ұ郎ˎ4，ྛ ৳೭ˎ5，
工藤由ى子ɿθリーҿྉ͓よびܗݻ化成分を含有するค
清ྋҿྉの細ە試験法の題とͦの改ળ法の検討ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ˎ1…（Ұࡒ）本食品分析ηンター
ˎ2…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ3…サントリーϏジωスエキスύート（ג）
伊藤Ԃ（ג）…4ˎ
ˎ5…キリン（ג）

大塚Ղ子ˎ1，森哲也ˎ2，上田泰3ˎ࢙，中川4ˎ߂，清水
大ีˎ4，ߕ൹明美ˎ5，খయ子ˎ5，ඌ清߳，ࣉ嶋३，
工藤由ى子ɿ食品の出݂性大ە検査に͓けるVT
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遺伝子検出機ث及び試薬の検討ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

ˎ1…࡛玉衛生研究所
ˎ2…（Ұࡒ）౦ݦژඍڸӃ
ˎ3…ਆށ検Ӹ所
BMLフードサイエンス（ג）…4ˎ
ˎ5…౦ژ健߁安全研究ηンター

松୩佐子ɿ転写Ҽ子ArtAのDNA݁߹解析のたΊの
৽しい手法の開発とͦの݁߹部位ɽ
第38ճ本分子生物学会年会（2015.12）

崎敦隆ɿヒトഓཆ細胞を用いたエϐジェωティック毒ۼ
性検出ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ล麻衣子，ԡ方智也子ˎ1，ᜊ藤明美ˎ1，ੴ田խ2ˎ࢚，
খྛҰˎ2，内勝ˎ2，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，木ᖒঘ
実ˎ1ɿ౦本大ࡂに͓けるԠٸԾઃॅॅຽをରと
したثٵݺアレルギーूஂ検1・ਅە調査ɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ

木ᖒঘ実ˎ1，ԡ方智也子ˎ1，ੴ田խ2ˎ࢚，খྛҰˎ2，
内勝ˎ2，ᜊ藤明美ˎ1，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，ล麻衣子ɿ
౦本大ࡂに͓けるԠٸԾઃॅॅຽをରとしたݺ
アレルギーूஂ検2・Ӹ学調査ɽثٵ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ

ԡ方智也子ˎ1，ล麻衣子，ੴ田խ2ˎ࢚，খྛҰˎ2，
ᜊ藤明美ˎ1，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，内勝ˎ2，木ᖒঘ
実ˎ1ɿ౦本大ࡂに͓けるԠٸԾઃॅॅຽをରと
したثٵݺアレルギーूஂ検3・͏つの調査ɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ

ᜊ藤明美ˎ1，木ᖒঘ実ˎ1，ԡ方智也子ˎ1，ੴ田խ2ˎ࢚，
খྛҰˎ2，内勝ˎ2，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，ล麻衣子ɿ
౦本大ࡂに͓けるԠٸԾઃॅॅຽをରとしたݺ
アレルギーूஂ検4・݂清学的調査ɽثٵ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ

ੴ田խ1ˎ࢚，内勝ˎ1，大久保༇Ұˎ1，ຬ田৻介ˎ1，
花ז正和ˎ1，খྛҰˎ1，ᜊ藤明美ˎ2，ԡ方智也子ˎ2，
木ᖒঘ実ˎ2，ล麻衣子ɿ౦本大ޙࡂに発した
Aspergillus…versicolorによるアレルギーࢧؾഏਅە
の1ྫɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…ੴר十ࣈ病Ӄ
ˎ2…国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ

Watanabe , … M � … Re la t i onsh ip … between… Funga l…
contamination…and…health…hazard…in…Temporary…Houses…
after…the…Great…East…Japan…Calamity.…
The…9…International…Symposium…on…Heating,…Ventilation…
and… Air… Conditioning… and… the… 3… International…
Conference… on…Building…Energy… and…Environment…
(2015.7)

ԡ方智也子ˎ1，ล麻衣子，ੴ田խ2ˎ࢚，খྛҰˎ2，
ᜊ藤明美ˎ1，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，内勝ˎ2，木ᖒঘ
実ˎ1ɿ౦本大ࡂに͓けるԠٸԾઃॅॅຽをରと
したثٵݺかびアレルギーूஂ検1・ྟচɽ
第24ճ本ྟচڥ医学会学ज़総会（2015.6）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ

ล麻衣子，ԡ方智也子ˎ1，ᜊ藤明美ˎ1，ੴ田խ2ˎ࢚，
খྛҰˎ2，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，内勝ˎ2，木ᖒঘ
実ˎ1ɿ౦本大ࡂに͓けるԠٸԾઃॅॅຽをରと
したثٵݺかびアレルギーूஂ検2・ૅجɽ
第24ճ本ྟচڥ医学会学ज़総会（2015.6）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ
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ล麻衣子，ᜊ藤明美ˎ1，ԡ方智也子ˎ1，খপルミˎ2，
ੴ田խ3ˎ࢚，খྛҰˎ3，ח田༸Ұˎ4，ࣉ嶋३，内勝ˎ3，
木ᖒঘ実ˎ1ɿԠٸԾઃॅॅຽをରとしたثٵݺア
レルギーूஂ検1・ਅە調査ɽ
第46ճ本職業・ڥアレルギー学会総会・学ज़大会

（2015.7）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…౦ژ立産業ٕज़研究ηンター
ˎ3…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…4ˎ

木ᖒঘ実ˎ1，ԡ方智也子ˎ1，ੴ田խ2ˎ࢚，খྛҰˎ2，
ᜊ藤明美ˎ1，ח田༸Ұˎ3，ڮ本Ұ浩ˎ4，ࣉ嶋३，内勝ˎ2，
ล麻衣子ɿԠٸԾઃॅॅຽをରとしたثٵݺアレ
ルギーूஂ検2・ᄶଉのӸ学調査ɽ
第46ճ本職業・ڥアレルギー学会総会・学ज़大会

（2015.7）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ
エフシージー総߹研究所（ג）…4ˎ

ԡ方智也子ˎ1，ล麻衣子，ੴ田խ2ˎ࢚，খྛҰˎ2，
ᜊ藤明美ˎ1，খྛ樹ˎ3，ח田༸Ұˎ4，ࣉ嶋३，内勝ˎ2，
木ᖒঘ実ˎ1ɿԠٸԾઃॅॅຽをରとしたثٵݺア
レルギーूஂ検3・ᄶଉと͏つɽ
第46ճ本職業・ڥアレルギー学会総会・学ज़大会

（2015.7）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
ˎ3…麻大学
手大学ؠ…4ˎ

ᜊ藤明美ˎ1，木ᖒঘ実ˎ1，ԡ方智也子ˎ1，ੴ田խ2ˎ࢚，
খྛҰˎ2，内勝ˎ2，山㟒朗子ˎ3，ח田༸Ұˎ3，ࣉ嶋३，…
ล麻衣子ɿԠٸԾઃॅॅຽをରとしたثٵݺアレ
ルギーूஂ検4・݂清学的調査ɽ
第46ճ本職業・ڥアレルギー学会総会・学ज़大会

（2015.7）

ˎ1…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ2…ੴר十ࣈ病Ӄ
手大学ؠ…3ˎ

川上裕1ˎ࢘，ԣ山ڮ，2ˎ࣏ߞ本ルイコˎ3，ڮ本Ұ浩ˎ1，
ઙ野勝Ղˎ4，ӄٛ樹ˎ4，岡༸平ˎ4，খ田ঘ幸ˎ1，
ล麻衣子，∁࣏ڮஉˎ2ɿমய工に͓けるྨە߿ࠇの調
査とマイコトキシン産生ɽ
ࢢ有生物理学会第36ճ大会・総会（2015.7）

エフシージー総߹研究所（ג）…1ˎ
ˎ2…千葉大学ਅە医学研究ηンター
ˎ3…千葉ݝ衛生研究所
ˎ4…奈良ڥ・؍ܠݝ総߹ηンター

大内༐樹ˎ1，富༑അˎ2，井和1ˎ࠸，খྛ樹ˎ3，
ล麻衣子，ח田༸Ұˎ1ɿੈ࣍シークエンサーによる
Aspergillus…restrictusの৽نアレルゲンのಉ定と解析ɽ
第158ճ本्医学会学ज़ू会（2015.9）

手大学ؠ…1ˎ
ˎ2…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ3…麻大学

大内༐樹ˎ1，༑അˎ2，井和1ˎ࠸，খྛ樹ˎ3，
ล麻衣子，ח田༸Ұˎ1ɿੈ࣍シークエンサーを用いた
৽نカϏアレルゲンのಉ定と解析ɽ
本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

手大学ؠ…1ˎ
ˎ2…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ
ˎ3…麻大学

ԡ方智也子ˎ，ᜊ藤明美ˎ，ล麻衣子，ງ田ҁ子ˎ，安
枝浩ˎ，ᜊ藤生朗ˎ，木ᖒঘ実ˎɿங10年マンシϣンの
外น工ࣄを機に発しChaetomium…globosumの関༩が
ࣔࠦ͞れたա敏性ഏԌのҰྫɽ
第59ճ本医ਅە学会総会・学ज़ू会（2015.10）

ˎ…（ಠ）国立病Ӄ機ߏ૬原病Ӄ

吉本༏ཬˎ1，ล麻衣子，吉成也，∁࣏ڮஉˎ2，খ
良子ˎ1，ࣉ嶋३ɿ༌入খഴに͓けるフβリウムトキシン
産生ەの分に関する研究ɽ
本マイコトキシン学会第78ճ学ज़講演会（2016.1）

ˎ1…麻大学
ˎ2…千葉大学ਅە医学研究ηンター

Watanabe…M�…Study…on…distribution…of… trichothecens-
producing…Fusarium…isolated…adzuki…beans.
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UJNR有毒ඍ生物専門部会第50ճ大会ถ߹ಉ部会

，本Ұ浩ˎ3，খ田ঘ幸ˎ3ڮ，本ルイコˎ1，中川ത೭ˎ2ڮ
川上裕3ˎ࢘，ล麻衣子，岡༸平ˎ4，ӄٛ樹ˎ4，ԣ
山࣏ڮ∁，5ˎ࣏ߞஉˎ5ɿ本ワイナリーかΒ分͞れた
フϞニシン産生Fusarium…ଐەの性状とछ試験ɽ
本マイコトキシン学会第78ճ学ज़講演会（2016.1）

ˎ1…千葉ݝ衛生研究所
ˎ2……（国研）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研

究所
エフシージー総߹研究所（ג）…3ˎ
ˎ4…奈良ݝ保健研究ηンター
ˎ5…千葉大学ਅە医学研究ηンター

大純Ұˎ1，খྛ樹ˎ2，ล麻衣子，山田मˎ3，水୩
，本Ұ浩ˎ5，清水公ಙˎ6ڮ，5ˎ࢘పˎ4，川上裕ڮ高，3ˎ࣏
田༸Ұˎ8ɿデータϕースかΒח，7ˎ࣏உ，花ത࣏ڮ∁
બ出͞れたカϏアレルゲンީิ遺伝子のAspergillusଐ
内に͓けるྻൺֱとアレルゲン性の検討ɽ
第10ճ本ゲノムඍ生物学会年会（2016.3）

ˎ1…JST・όイΦサイエンスデータϕースηンター
ˎ2…麻大学
ˎ3…（ಠ）ञྨ総߹研究所
ෞηラπク製所ذ（ג）…4ˎ
エフシージー総߹研究所（ג）…5ˎ
ˎ6…౦ژ理Պ大学
ˎ7…千葉大学
手大学ؠ…8ˎ

Ohnishi…T,…Kikuchi…Y,… Furusawa…H,…Yoshinari…T,…
Yamazaki…A,…Kamata…Yˎ1,…Sugita-Konishi…Yˎ2�…Electron…
Microscopic…Study…on…Kudoa…septempunctata…Infecting…
Olive…Flounder.
IAFP…European…Symposium…on…Food…Safety…(2015.4)

ˎ1…Iwate…University
ˎ2…Azabu…University

Takeuchi…F,…Sekizuka…Tˎ1,…Ogasawara…Yˎ1,…Yokoyama…
Hˎ2,…Kamikawa…Rˎ3,… Inagaki…Yˎ4,…Nozaki…Tˎ1,4,…Sugita-
Konishi…Yˎ5,…Ohnishi…T,…Kuroda…Mˎ1�… Phylogenetic…
analysis…of… a…Myxozoan…Genus…Kudoa…Mitochondrial…
Genomes,…and…the…modulation…of…host…innate…immunity…
by…Kudoa…infection.
2nd… International… Symposium…Matryoshka-type…

Evolution…of…Eukaryotic…Cells…(2015.9)

ˎ1…National…Institute…of…Infectious…Diseases
ˎ2…The…University…of…Tokyo
ˎ3…Kyoto…University
ˎ4…University…of…Tsukuba
ˎ5…Azabu…University

大߂و，ؙ亜ر子，吉成也，ח田༸Ұˎ1，খ良
子ˎ2ɿ原Ҽෆ明有ۤྫࣄ検体かΒの೪液胞子の検
出ɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

手大学ؠ…1ˎ
ˎ2…麻大学

吉成也ɿアフラトキシンM1֨نઃ定の֓ཁとܦҢɽ
ifia…JAPAN…2015食の安全・Պ学フΥーラム　第14ճη
ミナー �国ࡍシンポジウム（2015.5）

吉成也，ླ木ዳརˎ，খ良子ˎ，ࣉ嶋३ɿϖプチジ
ルψクレΦシド系化߹物のアフラトキシン生産્活
性ɽ
本マイコトキシン学会第77ճ学ज़講演会（2015.9）

ˎ…麻大学

吉成也ɿマイコトキシンの分析法とԚછ実態についてɽ
平成27年度マイコトキシン研म会（2015.9）

吉成也，ࣉ嶋३ɿ本に༌入͞れるখഴに含·れるカ
Ϗ毒のԚછ実態ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ླ木݁子ˎ，ล麻衣子，খ良子ˎ，ࣉ嶋३，吉成也ɿ
খഴかΒ単͞れたフβリウムଐەのँ物の解析とエ
ンニアチンྨのԚછ実態ɽ
本マイコトキシン学会第78ճ学ज़講演会（2016.1）

ˎ…麻大学

Kikuchi…Y,…Yusa…S,…Kubosaki…A,…Terajima…J,…Kanayasu-
Toyoda…T,…Yamaguchi…T�…Expression…of…a…splice…variant…
of…prion…protein… in…human…glioblastoma…cell… line…T98G…
regulated…by…the…overexpression…of…bHLH…transcription…
factor…DEC1.
The…3rd…Conference…of… the…Japanese…Association… for…
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Hypoxia…Biology…(2015.7)

๛田॔ߐ，田中建志ˎ，٠裕，内田恵理子，山ޱরӳɿ
単֩ٿ由来݂内ൽલۦ細胞の細胞ਁ潤に͓けるບ݁߹
MMP ʖ 9のׂとヒアルロニμーθ処理による્ɽ
第38ճ本分子生物学会年会第88ճ本生化学会大会

（2015.12）

ˎ…本薬Պ大

山村൏志ˎ，大村ҁ子ˎ，ᓎ井美ӫˎ，੪藤麻紀子ˎ，松
ඌ健Ұˎ，井千恵，₫島由ೋ，٠裕ɿΦκン ʖ ա酸
化水素ࠞ߹ガスのエンドトキシンෆ活化ޮՌɽ
本ەᴓ学会第42ճ年࣍大会（2015.9）

IHI（ג）…ˎ

ᓎ井美ӫˎ，山村൏志ˎ，大村ҁ子ˎ，੪藤麻紀子ˎ，松
ඌ健Ұˎ，井千恵，₫島由ೋ，٠裕ɿΦκン ʖ ա酸
化水素ࠞ߹ガスのޮەࡴՌɽ

IHI（ג）…ˎ

٠裕ɿ本薬ہ方生物試験法のݱ状とޙࠓのల開ɽ
第31ճGMPとόリデʵシϣンをΊ͙るॾ題に関する
シンポジウムʵ第17改正本薬ہ方の最৽報を౿·え
てʵ（2016.3）

₫島由ೋ，٠裕，山村൏志ˎɿΦκン ʖ ա酸化水素
ࠞ߹ガスによるエンドトキシンのෆ活化なΒびにޮەࡴ
Ռɽ
第31ճGMPとόリデʵシϣンをΊ͙るॾ題に関する
シンポジウムʵ第17改正本薬ہ方の最৽報を౿·え
てʵ（2016.3）

IHI（ג）…ˎ

出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，久保࠸و，諫田泰成，Ԟ平ܡҰ
郎，関野祐子，内藤װ，栗原正明ɿエストロゲン受༰
体転写活性化્を有するϔリカルϖプチドの開発ɽ
έミカルόイΦロジー第10ճ年会（2015.6）

出水༱介，栗原正明ɿϔリカルϖプチドを用，࢙ᖒ隆ࡾ
いたϏタミンD受༰体（VDR）-コアクチϕータ૬ޓ作
用્剤の創製ɽ
έミカルόイΦロジー第10ճ年会（2015.6）

ԭߤཅ，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，正田卓࢘，部隆行，
内藤װ，栗原正明ɿHisタグタンύク࣭Ԡ性ޫܬプ
ローϒの開発ɽ
έミカルόイΦロジー第10ճ年会（2015.6）

ࡗ 原 紀 和ˎ1，Gianfranco…Balboniˎ2，Cenzo…Congiuˎ2，
Valentina…Onnisˎ2，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，栗原正明，
加藤ળ久ˎ1，ؙ山ಙ1ˎݟ，外山政明ˎ1，岡本実Ղˎ3，അ
ণൣˎ3ɿ৽نトリアジン༠ಋ体の߹成とͦれΒの߅
HIV-1活性評価ɽ
έミカルόイΦロジー第10ճ年会（2015.6）

ˎ1…ಙ島文理大学߳川薬学部
ˎ2…University…of…Cagliari
ˎ3…ࣛ児島大学医学部

大庭ˎ，古川か΄りˎ，加藤巧അˎ，山Լത子，出水༱介，
栗原正明，田中正Ұˎɿアルギニン含有ϖプチドの細胞
ບಁա性とpDNAデリόリーに関する研究ɽ
第31ճ本DDS学会学ज़ू会（2015.7）

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

山Լത子，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，大庭ˎ，田中正Ұˎ，
部隆行，内藤װ，栗原正明ɿDDSキϟリアをࢦし
たカチΦン性ඇఱવアミノ酸ಋ入ϖプチドの開発ɽ
第31ճ本DDS学会学ज़ू会（2015.7）

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

出水༱介，ᴳ島ˎ，栗原正明ɿノンηコス，࢙ᖒ隆ࡾ
テロイドܕVDRリガンドの創製ɽ
第1ճNeo…Vitamin…D…Workshop（2015.8）

ˎ…本大学医学部

，ґ岡౧子，出水༱介，大岡৳௨，木Լ恵Ѫ，࢙ᖒ隆ࡾ
ᴳ島ˎ，内藤װ，栗原正明ɿアルキルجを有す
るϏタミンD受༰体リガンドの創製ɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ…本大学医学部

ґ岡౧子，ࡾᖒ隆࢙，出水༱介，大岡৳௨，ᴳ島ˎ1，
ೆӢਈ2ˎ࢙，内藤װ，栗原正明ɿジフェニルメタンを
剤͓よび分としたエストロゲン受༰体転写્֨ࠎ本ج
解༠ಋ剤の開発ɽ

327学　　会　　発　　表



第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ1…本大学医学部
ˎ2…工学Ӄ大学

田中ࡾ，࠸ࠀᖒ隆࢙，出水༱介，諫田泰成，ᴳ島ˎ，
関野祐子，内藤װ，栗原正明ɿジフェニルメタンをج
本֨ࠎとするエストロゲン受༰体アンタゴニストの創
製ɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

ˎ…本大学医学部

出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，内山奈穂子，花尻瑠理，袴塚高志，
栗原正明ɿコンϐュータシミュレーシϣンによる߹成カ
ンナϏノイドのCB1受༰体の݁߹༷ࣜ解析ɽ
第59ճ本薬学会関౦ࢧ部大会（2015.9）

山Լത子，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，部隆行，大庭ˎ，
田中正Ұˎ，内藤װ，栗原正明ɿ細胞ບಁա性の上
をࢦしたカチΦン性アミノ酸の߹成͓よびͦのԠ用ɽ
第41ճԠと߹成の進าシンポジウム（2015.10）

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

，ґ岡౧子，出水༱介，大岡৳௨，木Լ恵Ѫ，࢙ᖒ隆ࡾ
ᴳ島ˎ，内藤װ，栗原正明ɿアルキルを有する
ノンηコステロイドܕVDRリガンドの創製ɽ
第41ճԠと߹成の進าシンポジウム（2015.10）

ˎ…本大学医学部

ࡾ，原紀和ˎ1，五十嵐३介ˎ2，高田麻紀ˎ2，出水༱介ࡗ
ᖒ隆࢙，栗原正明，খ良士ˎ2，加藤ળ久ˎ1，ؙ 山ಙ1ˎݟ，
塚本Ү子ˎ2ɿ݂৽生促進剤をࢦした2-クロル素
ΦキηタノシンA（COA-Cl）の৽ن༠ಋ体の創製研究ɽ
第54ճ薬学会中国࢛国ࢧ部学ज़大会（2015.10）

ˎ1…ಙ島文理大学߳川薬学部
ˎ2…߳川大学医学部

ਿ山܂，1ˎږ田ܒ子ˎ2，ࠓ村保ˎ3，出水༱介，栗原
正明，高野ਅ٦，1ˎ࢙高敦1ˎ࢙ɿSynthesis…of…PNA…
oligomers…containing…modified…deazaguanines… for… the…
development…of…functional…PNA.
第52ճϖプチド討論会（2015.11）

ˎ1…ఇژ大学薬学部
ˎ2…名古大学ITbM
ˎ3…工学Ӄ大学

古ඦ߹恵ˎ1，上田ಞ志ˎ1，大庭ˎ1，井ޫெˎ2，…
出水༱介，栗原正明，田中正Ұˎ1ɿConformational…
analysis…of…peptides…composed…of…chiral… cyclic…amino…
acids.
第52ճϖプチド討論会（2015.11）

ˎ1…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ
ˎ2…大ࡕ薬Պ大学

ԭߤཅ，部隆行，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，正田卓
，࢘ 内 藤 װ ， 栗 原 正 明ɿDevelopment…of…His-tag…
fused…protein…degradation… inducer…based…on…protein…
knockdown…strategy.
第52ճϖプチド討論会（2015.11）

山Լത子，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，部隆行，大庭ˎ，…
田中正Ұˎ，内藤װ，栗原正明ɿDevelopment…of…
helix-stabilized…cationic…peptides…with…cell-membrane…
penetrating…ability.
第52ճϖプチド討論会（2015.11）

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

…出水༱介，栗原正明ɿDesign…and…synthesis，࢙ᖒ隆ࡾ
of…short…helical…peptides…as…vitamin…D…receptor…(VDR)-
coactivator…interaction…inhibitors.
第52ճϖプチド討論会（2015.11）

出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，諫田泰成，大岡৳௨，関野祐子，
内藤װ，栗原正明ɿDevelopment…of…helical…peptide…as…
inhibitors…of…estrogen…receptor-mediated…transcription.
第52ճϖプチド討論会（2015.11）

ࡾ，原紀和ˎ1，五十嵐३介ˎ2，高田麻紀ˎ2，出水༱介ࡗ
ᖒ隆࢙，栗原正明，খ良士ˎ2，加藤ળ久ˎ1，ؙ 山ಙ1ˎݟ，
塚本Ү子ˎ2ɿ݂৽生促進作用を有する৽2ن-クロル
素ΦキηタノシンA（COA-Cl）༠ಋ体の創製ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ˎ1…ಙ島文理大学߳川薬学部
ˎ2…߳川大学医学部
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ਿ山܂，1ˎږ田ܒ子ˎ2，ࠓ村保ˎ3，出水༱介，栗原正明，
高野ਅ٦，1ˎ࢙高敦1ˎ࢙ɿम০デアβグアニン含有PNA
Φリゴマーの߹成ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ˎ1…ఇژ大学薬学部
ˎ2…名古大学ITbM
ˎ3…工学Ӄ大学

正田卓࢘，加藤խ士，藤ཬ卓ຏ，ࡾᖒ隆࢙，出水༱介，
井上ӳ࢙ˎ，内藤װ，栗原正明ɿラロキシフェン֨ࠎ
を有する৽نエストロゲン受༰体分解༠ಋ剤の開発ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ˎ…౦ژ薬Պ大学

藤ཬ卓ຏ，正田卓࢘，大岡৳௨，井上ӳ࢙ˎ，内藤װ，
栗原正明ɿNaphthoqavoneをར用した৽نプロテイン
ノックμウン法の開発ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ˎ…౦ژ薬Պ大学

ґ岡౧子，ࡾᖒ隆࢙，出水༱介，大岡৳௨，諫田泰成，
ᴳ島ˎ1，ೆӢਈ2ˎ࢙，関野祐子，内藤װ，栗原正明ɿ
エストロゲン受༰体転写્剤͓よび分解༠ಋ剤の創
製ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ˎ1…本大学医学部
ˎ2…工学Ӄ大学

，ґ岡౧子，出水༱介，୩内出༑美ˎ1，大岡৳௨，࢙ᖒ隆ࡾ
木Լ恵Ѫ，野尻久雄ˎ2，٦高敦2ˎ࢙，G 島ˎ3，内藤װ，
栗原正明ɿノンηコステロイドܕϏタミンD受༰体リガ
ンドの創製ʕجมによる活性制御ʕɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ˎ1…౦ژ大学分子細胞生物学研究所
ˎ2…ఇژ大学薬学部
ˎ3…本大学医学部

出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，諫田泰成，大岡৳௨，関野祐子，
内藤װ，栗原正明ɿエストロゲン受༰体をඪ的とした
転写活性化્͓よび分解༠ಋϖプチドの創製ɽ
第33ճ メ デ ィ シ ナ ル έ ミ ス ト リ ー シ ン ポ ジ ウ ム

（2015.11）

ࡾ，原紀和ˎ1，五十嵐३介ˎ2，高田麻紀ˎ2，出水༱介ࡗ
ᖒ隆࢙，栗原正明，খ良士ˎ2，加藤ળ久ˎ1，ؙ 山ಙ1ˎݟ，
塚本Ү子ˎ2ɿ2-クロル素ΦキηタノシンA…（COA-Cl）
の৽ن༠ಋ体の߹成とͦの݂৽生促進作用ɽ
第45ճෳ素化学討論会（2015.11）

ˎ1…ಙ島文理大学߳川薬学部
ˎ2…߳川大学医学部

出水༱介，山Լത子，ࡾᖒ隆࢙，大庭ˎ，田中正Ұˎ，
栗原正明ɿグアニジノجを有する状アミノ酸の߹成と
細胞ບಁա性ϖプチドのԠ用ɽ
第45ճෳ素化学討論会（2015.11）

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

野尻久雄ˎ，村田٦，ˎ࠸高敦࢙ˎ，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，
栗原正明ɿノンηコステロイドܕVDRリガンドによる
ATRA性ٸ性લࠎٿ性ന݂病細胞の分化༠ಋɽ
第36ճ本ྟচ薬理学会学ज़総会（2015.12）

ˎ…ఇژ大学薬学部

出水༱介，大岡৳௨，ࡾᖒ隆࢙，内藤װ，栗原正明ɿ
エストロゲン受༰体分解༠ಋϖプチドの創製ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

，ˎ山Լത子，加藤巧അˎ，部隆行，大庭，࢙ᖒ隆ࡾ
田中正Ұˎ，内藤װ，出水༱介，栗原正明ɿϔリカル
プロϞーターಋ入によるΦリゴアルギニンのߏ制御と
ບಁաのޮՌɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

山Լത子，出水༱介，加藤巧അˎ，大岡৳௨，ࡾᖒ隆࢙，
部隆行，田中正Ұˎ，内藤װ，大庭ˎ，栗原正明ɿ
ม化をར用した細胞ບ高ಁա性ϖプߏ࣍ೋܕԠڥ
チドの開発ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）
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ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

ԭߤཅ，部隆行，出水༱介，ࡾᖒ隆࢙，正田卓࢘，
内藤װ，栗原正明ɿHisタグタンύク࣭分解༠ಋ分子
の開発ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

খᖒ༎ే，出水༱介，ࡾᖒ隆٠，࢙裕，栗原正明ɿೋ
ϖプチドフΥルμマーの開発ɽە߅ͮ͘ج制御にߏ࣍
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

正田卓࢘，加藤խ士，藤ཬ卓ຏ，ࡾᖒ隆࢙，出水༱介，
井上ӳ࢙ˎ，内藤װ，栗原正明ɿエストロゲン受༰体
分解活性を有するラロキシフェン༠ಋ体の開発ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

ˎ…౦ژ薬Պ大学

古ඦ߹恵ˎ1，上田ಞ志ˎ1，大庭ˎ1，井ޫெˎ2，出
水༱介，栗原正明，田中正Ұˎ1ɿエチレンアηタールを
有するキラル5員アミノ酸を含有するϖプチドのϔリ
カルೋߏ࣍ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

ˎ1…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ
ˎ2…大ࡕ薬Պ大学

ਿ山܂，1ˎږ田ܒ子ˎ2，ࠓ村保ˎ3，出水༱介，栗原正明，
高野ਅ٦，1ˎ࢙高敦1ˎ࢙ɿデアβグアニン༠ಋ体を࣋つ
PNAの߹成ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

ˎ1…ఇژ大学薬学部
ˎ2…名古大学ITbM
ˎ3…工学Ӄ大学

藤ཬ卓ຏ，正田卓࢘，大岡৳௨，井上ӳ࢙ˎ，内藤װ，
栗原正明ɿ๕߳化水素受༰体のϢϏキチンリガーθ
活性をར用した৽نプロテインノックμウン法の開発ɽ
本薬学会第136ճ年会（2016.3）

ˎ…౦ژ薬Պ大学

Misawa…T,…Demizu…Y,…Kurihara…M�…Structure-activity…
relationship…analysis…of…short…helical…peptides…as…VDR-
coactivator…interaction…inhibitors.
第43ճߏ活性૬関シンポジウム，第10ճ薬物の分子ઃ

と開発に関する中シンポジウム（2015.9）ܭ

Oba…Mˎ,…Furukawa…Kˎ,…Kato…Tˎ,…Demizu…Y,…Yamashita…
H,…Kurihara…M,…Tanaka…Mˎ�…Cell-penetrating…ability…
and…plasmid…DNA…delivary…using… fluorescein-labeled…
arginine-rich…peptides.
The…11th…Australian…Peptide…Conference…2015…(2015.10)

ˎ…崎大学大学Ӄ医ࣃ薬学総߹研究Պ

Demizu…Y,…Misawa…T,…Kanda…Y,…Sekino…Y,…Kurihara…M�…
Development…of…cell-penetrating… fragment…conjugated…
helical… peptides… as… inhibitors… of… estrogen… receptor-
mediated…transcription.
The…11th…Australian…Peptide…Conference…2015…(2015.10)

Demizu…Y,…Misawa…T,…Kurihara…M�…Development… of…
stabilized…helical…peptides…and…their…functionalization.
13th…International…Kyoto…Conference…on…New…Aspects…
of…Organic…Chemistry…(2015.11)

Shoda…T,…Kato…M,…Okuhira…K,…Demizu…Y,… Inoue…Hˎ,…
Naito…M,…Kurihara…M�…Design,…synthesis…and…evaluation…
of… tamoxifen…derivatives… as…new… selective… estrogen…
receptor…down-regulators.
PACIFICHEM…2015…(2015.12)

ˎ…౦ژ薬Պ大学

Misawa… T,… Demizu… Y,… Kurihara… M�… Structural…
development… of… stapled… short… helical… peptides… as…
vitamin…D… receptor… (VDR)-coactivator… interaction…
inhibitors.
PACIFICHEM…2015…(2015.12)

๘ਢլڿ子，ીզܚ介，最上（ר）子，花尻（木倉）
瑠理ɿ৽ྲྀن௨ݥةドラッグのエクΦリン�受༰体ڞ発
え細胞を用いた薬理活性評価ɽݱ
本法中毒学会第34年会（2015.6）

๘ਢլڿ子ɿ食品及びۭؾ中の์ࣹ性物࣭の測定法ɽ
フΥーラム2015ɿ衛生薬学・ڥトキシコロジー（2015.9）

ીզܚ介，ُ井ढ़೭，๘ਢլڿ子，最上（ר）子ɿ
食品中の์ࣹ性物࣭トリチウム試験法の検討ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）
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ીզܚ介，ُ井ढ़೭，๘ਢլڿ子，最上（ר）子ɿ
食品中ࣗ由水に含·れるトリチウムのڞৠཹによる分
・分析法ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

中村公྄，ੴ֞実，ۙ藤Ұ成，最上（ר）子ɿ࣍
ੈゲノムฤूٕज़による遺伝子え食品の内ࡏ性遺
伝子発ݱのӨڹɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

ੴ֞実，中村公྄，ۙ藤Ұ成，最上（ר）子ɿ遺
伝子えヒϤコマメ検査法確立にけたヒϤコマメ内
性遺伝子（CaNCED）特ҟ的検法の開発ɽࡏ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

ਅ野潤Ұˎ1，田野म子ˎ2，藤૱ˎ2，็؛恭3ˎ，ೋ
ۙ，健ೋˎ4，中村公྄ٶ 藤Ұ成，手島玲子，高ിྩԦ奈ˎ1，
٦田和美ˎ1ɿ食品遺伝子検査を؆қ化するμイレクトリ
アルタイムPCRɽ
2015年度AOAC…International本ηクシϣン年࣍大会

（2015.6）

ˎ1……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究
所

フΝスマック（ג）2ˎ
ニッポンジーン（ג）3ˎ
島製作所（ג）4ˎ

中村公྄，ੴ֞実，坂田ͣ͜え，田のͧΈ，野ޱ秋雄，
穐山浩，ۙ 藤Ұ成，ਅ野潤Ұˎ，高ിྩԦ奈ˎ，٦田和美ˎ，
最上（ר）子ɿະঝ認遺伝子え食品検法の開
発ɿະঝ認遺伝子えジϟガイϞ検をྫにɽ
第1ճੈ࣍を୲͏ए手のたΊのレギュラトリーサイエ
ンスフΥーラム（2015.9）

ˎ……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究
所

中村公྄，ۙ藤Ұ成，ੴ֞実，野ޱ秋雄，坂田ͣ͜
え，田のͧΈ，大森清美ˎ1，ਅ野潤Ұˎ2，٦田和美ˎ2，
最上（ר）子ɿ安全性ະঝ認遺伝子えύύイϠ

（PRSV-HN系౷）の検出と検法開発ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ2……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究

所

野ޱ秋雄，ۙ藤Ұ成，最上（ר）子ɿLAMP法を用
いた遺伝子え作物の؆қ検査法の開発ɽ
第67ճ本生物工学会大会（2015.10）

野ޱ秋雄，ொ井߳බˎ1，中村公྄，坂田ͣ͜え，田の
ͧΈ，ੴ֞実，ਅ野潤Ұˎ2，高ിྩԦ奈ˎ2，٦田和美ˎ2，
川上浩ˎ1，ۙ藤Ұ成，最上（ר）子ɿ…遺伝子え
トウϞロコシの؆қཻ検査法の開発ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

立ঁ子大学ڞ…1ˎ
ˎ2……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究

所

坂田ͣ͜え，ۙ藤Ұ成，野ޱ秋雄，中村公྄，田のͧ
Έ，ੴ֞実，最上（ר）子ɿLAM-PCRを用いた
え作物中のະྖҬ解析法の検討ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ੁ野ཅ平ˎ，坂田ͣ͜え，野ޱ秋雄，中村公྄，খྛ༑子，
田のͧΈ，佐藤正幸ˎ，੨塚ܓೋˎ，ླ木智宏ˎ，最上
子，手島玲子，ۙ藤Ұ成ɿπキϤタέのPCR-RFLP…
を用いたਝ速ಉ定法の検討（第2報）ɿ加，ফ化処理サ
ンプルのద用ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ…ւಓ立衛生研究所

高ിྩԦ奈ˎ1，ݤΏかりˎ1，็؛恭2ˎ，Sabina…
Yeasminˎ3，ឌ૱ˎ4，野ޱ秋雄，ۙ 藤Ұ成，最上（ר）
子，ਅ野潤Ұˎ1，٦田和美ˎ1ɿLAMP法による安全性
審査ࡁΈ遺伝子えμイζ͓よびトウϞロコシのཏ
的؆қਝ速検法の開発ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究
所

ニッポンジーン（ג）2ˎ
ˎ3…μッカ大学
フΝスマック（ג）4ˎ

ਅ野潤Ұˎ1，௰泰೭ˎ2，野間૱ˎ2，٠༸介ˎ2，ཹ
ਅҰˎ2，川上裕೭ˎ3，佐藤恵美ˎ3，৽ാ智也ˎ3，栗本༸
Ұˎ3，藤૱ˎ4，野ޱ秋雄，ۙ藤Ұ成，最上（ר）
子，高ിྩԦ奈ˎ1，٦田和美ˎ1ɿリアルタイムPCRによ
るDNAஅย化測定法の改良とൢࢢ加工食品の分析ɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）
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ˎ1……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究
所

ˎ2…清製คグループ本社
ˎ3…本製ค
フΝスマック（ג）4ˎ

ۙ藤Ұ成ɿ健߁食品の安全性確保に関する試験研究ɽ
第13ճ食品安全フΥーラム（2015.11）

田（佐藤）のͧΈ，ۙ藤Ұ成，坂田ͣ͜え，中村公྄，
野ޱ秋雄，最上（ר）子ɿ遺伝毒性試験͓よび全ゲ
ノム解析を用いたCRISPR�Cas9のDNA2本அポテ
ンシϟルɽ
第38ճ本分子生物学会年会（2015.12）

野ޱ秋雄，中村公྄，坂田ͣ͜え，田のͧΈ，ੴ֞実，
ਅ野潤Ұˎ，高ിྩԦ奈ˎ，٦田和美ˎ，ۙ 藤Ұ成，最上（
スクリーニنえトウϞロコシの৽子ɿ遺伝子（ר
ング検査法のଥ性評価ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究
所

中村公྄，ۙ藤Ұ成，穐山浩，ੴ֞実，野ޱ秋雄，坂
田ͣ͜え，田のͧΈ，大森清美ˎ1，ࢪ୩実૱ˎ2，川
上浩ˎ2，田中लయˎ3，明ੴ良ˎ3，ਅ野潤Ұˎ4，٦田和美ˎ4，
最上（ר）子ɿզが国に͓けるະঝ認遺伝子え
ύύイϠの食品のࠞ入に関するྫࣄと検法開発のݱ
状ɽ
第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会（2015.12）

ˎ1…ਆ奈川ݝ衛生研究所
立ঁ子大学ڞ…2ˎ
崎大学ٶ…3ˎ
ˎ4……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究

所

Nakamura…K,… Ishigaki…T,…Hanada…Kˎ1,…Akimoto…Sˎ2,……
Kondo…K,…Nishimaki-Mogami…T�…DNA…methylation…
pattern…analysis…of…common…plant…virus…promoter…used…
to…develop…genetically…modified…crops.
Pacifichem…2015…(2015.12)

ˎ1……（ಠ）業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏ食品総߹研究
所

GLサイエンス（ג）…2ˎ

中村公྄，ੴ֞実，ۙ藤Ұ成，最上（ר）子ɿ൚
用性ウィルスプロϞーターಋ入によるクロマチンループ
内の内ࡏ性遺伝子発ݱのӨڹɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

美穂ˎ，安達玲子，ञ井৴夫，൘֞宏ˎ，最上（ר）
子ɿ͘͞河性及び෧性サέ・マスྨのアレルゲンタ
ンύク࣭に関する検討ɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

ˎ…ԣ国立大学大学Ӄ工学

安達玲子ɿアレルゲンを含Ή食品の表ࣔと検査法，͓よ
び最ۙの題についてɽ
第13ճ食品安全フΥーラム（2015.11）

Adachi…R,…Sakai…S,…Akiyama…H,…Nishimaki-Mogami…T�……
Enzyme-linked… immunosorbent… assay… for… detecting…
food…allergens…in…processed…food…in…Japan.
Pacifichem…2015…(2015.12)

安達玲子ɿ食物アレルゲンの表ࣔ制度と分析法のՊ学ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

安達玲子，木村美恵，ञ井৴夫，最上（ר）子ɿタ
ンύク࣭ܦൽ感作にରする酸化チタンナノマテリアルの
Өڹɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

木村美恵，安達玲子，ञ井৴夫，手島玲子，最上（ר）
子ɿマウスϞデル系を用いたタンύク࣭ܦൽ感作性試
験に͓けるཅ性ରর物࣭の検討ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

੨木良子，ླ 木ࡊ穂，લ田ॳ，ؙ 野有ར子，ఱপت美子，
य़文子ɿEudraVigilanceを用いたޙൢࢢ副作用報告の
薬をྫとしてɽ薬SGLT2્ྍ࣏的調査ʕ病࣌ܦ
本薬学会第136年会（2016.3）

Kubota…K,…Amanuma…H,…Yanagisawa…Hˎ1,…Shimojima…
Mˎ2,… Yamashita… Tˎ3,… Sakurai… Yˎ4,… Komatsu…Mˎ4,……
Kasuga… F�… Estimating… the… burden… of… foodborne…
illness… for… Campylobacter,… Salmonella… and…Vibrio…
parahaemolyticus…in…Japan,…2006-2012（本に͓けるカ
ンϐロόクター，サルϞωラ͓よびԌϏϒリΦの食品
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由来感છඃ実態のਪ定，2006-2012）ɽ
International… Association… for… Food… Protection,…
2015Annual…Meeting…(2015.7)

ミロクメディカルラϘラトリー（ג）…1ˎ
Ϗー・エム・エル（ג）…2ˎ
ˎ3…LSIメディエンス（ג）
ηンター߁医師会健ݝٶ…4ˎ

Kubota…K,…Amanuma…H,…Yanagisawa…Hˎ1,…Shimojima…
Mˎ2,… Yamashita… Tˎ3,… Sakurai… Yˎ4,… Komatsu…Mˎ4,……
Kasuga… F�… Estimating… the… Burden… of… Foodborne…
Illness… for… Campylobacter,… Salmonella… and…Vibrio…
parahaemolyticus…in…Japan…from…Laboratory…Confirmed…
Numbers… of… Infections… and…Data… from…Telephone…
Surveys（ྟচ検査機関Ͱのە検出とॅຽ電調査
データかΒの本に͓けるカンϐロόクター，サルϞω
ラ͓よびԌϏϒリΦの食品由来感છඃ実態のਪ
定）ɽ
International… Conference… on…Emerging… Infectious…
Diseases…2015…(2015.8)

ミロクメディカルラϘラトリー（ג）…1ˎ
Ϗー・エム・エル（ג）…2ˎ
ˎ3…LSIメディエンス（ג）
ηンター߁医師会健ݝٶ…4ˎ

田宏，ఱপ宏，य़文子ɿアジアかΒԤभ各国に༌ۼ
出͞れる食品のඍ生物Ԛછの状況　ʵRASFF௨デー
タϕースをར用した分析ʵɽ
第36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

中島Ұ敏ˎ1,2,4，࠭川富正ˎ2，大ੴ和ಙˎ2，୩ޱ清भˎ3，ᜊ
藤智也ˎ4，緒方߶ˎ5，山6ˎ྄ޱ，中瀬ࡾ，7ˎݾࠀ崎و子ˎ8，…
ླ木智೭ˎ9，調߃明ˎ10，加ိ浩11ˎث，ਿԼ由行ˎ12，…
機理に…イϕة߁田宏，ۚ୩泰宏ˎ4ɿզが国の健ۼ
ントϕースサーϕイランス（EBS）ඞཁか　ʵワーク
シϣップ報告ʵɽ
第74ճ公ऺ衛生学会総会（2015.11）

ˎ1…౦大学病Ӄ検査部
ˎ2…国立感છ研究所感છӸ学ηンター
ˎ3…国立病Ӄ機ࡾߏॏ病Ӄྟচ研究部
ˎ4…国立保健医ྍՊ学Ӄ健ة߁機理研究部
ˎ5…ҵݝ古河保健所
ˎ6…ւಓ۴࿏保健所
ˎ7…岡山大学大学Ӄ医ࣃ薬総߹研究Պ

ˎ8…川崎ࢢ健߁安全研究所
衛生Պ学ηンターݝլ࣎…9ˎ

ˎ10…山ڥݝޱ保健ηンター
ˎ11…衛医Պ大学ߍ衛医学研究ηンター
ˎ12…౦ژ中ԝ۠保健所健߁ਪ進課

佐久川͞つ͖ˎ1，ొ田美ࡩ，間幸ढ़ˎ1，高ྮேయˎ1，
๛ഹˎ2，大խɿԭೄݝに͓けるྨڕ食中毒シガテ
ラのɽ
第110ճ本食品衛生学会学ज़講演会（2015.10）

ˎ1…ԭೄݝ衛生ڥ研究所
ˎ2…山ޱ大学大学Ӄ総߹्医学部

Toda…M,…Sakugawa…Sˎ1,…Nakama…Yˎ1,…Takamine…Tˎ1,……
Toyofuku…Hˎ2,…Oshiro…N�…Trends… of…Ciguatera… fish…
poisonings…in…Japan.
Pacifichem…2015…(2015.12)

ˎ1……Okinawa… Prefectural… Institute… of… Health… and…
Environment

ˎ2……Yamaguchi…University…Joint…Faculty…of…Veterinary…
Medicine

山智߳子ɿ食品中化学物࣭の安全性についてɽ
第118ճ本খ児Պ学会学ज़ू会（2015.4）

山智߳子ɿʮ์ࣹઢと食品のリスクʙ食の安全を確保
するたΊにʙʯɽ
第43ճ本์ࣹઢٕज़学会秋ق学ज़大会（2015.10）

Kajinami…Kˎ1,…Akao…Hˎ1,…Sai…K,…Maekawa…K,…JPDSCˎ2,…
Saito…Y�…Genetic…background…of…stain-related…myopathy…
in…Japanese.
第79ճ本॥ث学会学ज़ू会（2015.4）

ˎ1…ۚ医Պ大学
ˎ2……Japanese… Pharmacogenomics… Data… Sc ience…

Consortium

ᴡ藤公྄，ੴ川কݾ，Ӝ田政，村山ਅ由子，ຓඌ༐，
山田߂ˎ，中ଇ೭ˎ，લ川ژ子，斎藤嘉朗ɿリϐドミ
クスを用いた薬剤性؊リン࣭ࢷの݂中όイΦマーカー
୳索ɽ
第57ճ本࣭ࢷ生化学会（2015.5）

ˎ…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
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中村྄介，ࣛ 庭な΄子，上田ਅ由美ˎ1，岡本（内田）ւ，
ਿ山Ӭݟ子，高ڮ幸རˎ2，古୩ത和ˎ3，上থ子ˎ4，松
倉અ子ˎ5，ᖒળ郎ˎ5，松ӬՂੈ子ˎ4，ಙӬ勝士ˎ6，外
Ԃ千恵ˎ1，૬原ಓ子ˎ5，木Լໜˎ1，斎藤嘉朗ɿॏ؟೪
ບোを͏SJS�TENの発と関連するඃٙ薬͓よび
HLAܕについてɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

立医Պ大学ژ…1ˎ
ˎ2…੩岡てんかん・ਆܦ医ྍηンター
ˎ3…高大学
ˎ4…藤田保健衛生大学
ˎ5…ԣࢢ立大学
ˎ6…౦ژ大学

秋山ˎ1，政岡智Ղˎ1，中村྄介，খ野Ղˎ2，田中
裕ˎ2，ߕ൹ໜ美ˎ1，栗原和幸ˎ2，ٶᖒᚸ紀ˎ1ɿE9iLE法
を用いたޱܦ໔Ӹྍ法実࣌ࢪに͓けるݮ感作状態の評価
法の検討ɽ
第64ճ本アレルギー学会学ज़大会（2015.5）

ˎ1…ਆ奈川ݝ衛生研究所
ˎ2…ਆ奈川ݝ立͜Ͳ医ྍηンター

斎藤嘉朗，લ川ژ子，ᴡ藤公྄，中村྄介，۽୩雄࣏ˎɿ
国内の動ɿྟচ試ྉを用いた安全性όイΦマーカー୳
索と検ূɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…ཬ大学

斎藤嘉朗，ᴡ藤公྄，લ川ژ子ɿMetabolomicsの安全
性όイΦマーカー研究のԠ用ɽ
第22ճHAB研究機ߏ学ज़年会（2015.6）

Maekawa…K,…Matsuzawa…Y,…Adachi…Mˎ,…Kuroki…Rˎ,…
Saito…Y�…Purification…of…cytochrome…P450…2C9.1,…2C9.3…
and…2C9.30… expressed… in…E.… coli… and… their… activities…
toward…arachidonic…acid…in…vitro.
19th…ICCP450…2015…(2015.6)

ˎ…Japan…Atomic…Energy…Agency

ᴡ藤公྄，ੴ川কݾ，山田߂ˎ，中ଇ೭ˎ，લ川ژ子，
斎藤嘉朗ɿメタϘロミクスを用いた薬物性؊ઢҡ化マー
カーの୳索ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所

佐井ߐ܅，中村྄介，ࠓ也，岡本（内田）ւ，ֿ
߁ೋˎ1，松ӬՂੈ子ˎ2，૬原ಓ子ˎ3，斎藤嘉朗ɿॏಞ
副作用発に͓ける感છซ発のӨڹ…ʕ…ԣ筋༥解
及びॏ薬のྫࣄ…ʕɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

ˎ1…ۚ医Պ大学
ˎ2…藤田保健衛生大
ˎ3…ԣࢢ立大学

ླ木ܚ幸ˎ1，খ松߂幸ˎ1，門田ར人ˎ1，及川߶ˎ2，田ޱ
子，清水ໜҰˎ1ɿژ子ˎ2，ੁ୩健ˎ2，斎藤嘉朗，લ川ܠ
各छ薬剤性ٸ性ਛোラットに͓ける中L-FABPとଞ
の中ਛোόイΦマーカーの࣌ܦ的ม化ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6ŋ7）

シミックόイΦリサーチηンター（ג）…1ˎ
ˎ2…シミックϗールディングス（ג）

佐井ࠓ，ߐ܅也，斎藤嘉朗ɿ医ྍ報データϕース
を用いた行政ࡦࢪの医ྍݱに͓けるө・ޮ Ռの評価ɽ
医ྍ薬学フΥーラム2015（2015.7）…

斎藤嘉朗ɿ医薬品の開発࣌に͓ける৽たな薬物૬ޓ作用
ガイドラインの最ऴҊについてɽ
第158ճ本्医学会学ज़大会（2015.9）

佐井ߐ܅，ֿ ߁ೋˎ，ඌ浩ࠓ，ˎܚ也，松ᖒ由美子，
લ川ژ子，斎藤嘉朗ɿ本人スタチン༠Ҽ性筋ো発
と関連するHLA遺伝子ܕɽ
第22ճ本໔Ӹ毒性学会学ज़年会（2015.9）

ˎ…ۚ医Պ大学

中村྄介，岡本（内田）ւ，松ᖒ由美子，ੴ井明子，
斎藤嘉朗ɿE9iLE法を用いたϞデル߅原のIgEエϐトー
プ解析ɽ
第22ճ本໔Ӹ毒性学会学ज़年会（2015.9）

Takikawa…Hˎ,…Aiso…Mˎ,…Maekawa…K�…Recent…status…of…
DILI…in…Japan.
第23ճ本ফ化ث関連学会ि間（2015.10）

ˎ…ఇژ大学医学部
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Takikawa…Hˎ1,… Aiso…Mˎ1,… Tanaka…Aˎ1,… JPDSCˎ2,…
Maekawa…K,…Saito…Y�…A…survey…of…drug-induced… liver…
injury…(DILI)…cases…in…Japan.
European…Gastroenterology…Week…2015…(2015.10)

ˎ1…Teikyo…University…School…of…Medicine
ˎ2……The… Japan… Pharmacogenomics… Data… Science…

Consortium

斎藤嘉朗，ੴ井明子ɿόイΦ医薬品が関༩する薬物૬ޓ
作用のྫࣄと評価ɽ
本薬物動態学会第30ճ年会（2015.11）

Kajinami…Kˎ1,…Akao…Hˎ1,…Sai…K,…Maekawa…K,…JPDSCˎ2,……
Saito…Y�…Asian-specific…HLA…Genotypes… as…Genetic…
Background…of…Stain-related…Myopathy…in…Japanese.
AHA2015…(2015.11)

ˎ1…ۚ医Պ大学
ˎ2……Japanese… Pharmacogenomics… Data… Sc ience…

Consortium

佐井ߐ܅，中村྄介，斎藤嘉朗ɿ本人に͓けるॏಞ副
作用の発ճආにけたゲノムマーカー୳索…ʵॏ薬
及びԣ筋༥解のྫࣄʵɽ
第25ճ本医ྍ薬学会年会（2015.11）

લ川ژ子，Գ本和உ，ባ本和久，๛島ࠀ子，Ӝ田政，
村山ਅ由子，ੴ川কݾ，ᴡ藤公྄，۽୩雄࣏ˎ，斎藤嘉
朗ɿཏ的リϐドミクス解析により明Βかになった健ৗ
本人݂ᕶ中の࣭ࢷँ物レϕルに関するஉঁࠩ及び年
ྸࠩɽ
本薬物動態学会第30ճ年会（2015.11）

ˎ…ཬ大学

Saito…K,…Maekawa…K,…Kinchen… Jˎ1,… Kumagai…Yˎ2,…
Saito…Y�…Gender-… and…Age-associated…differences… in…
serum…metabolite… profiles… among… Japanese…healthy…
populations.
本薬物動態学会第30ճ年会（2015.11）

ˎ1…Metabolon,…Inc.
ˎ2…Kitasato…University…School…of…Medicine

佐井ߐ܅，中村྄介，ࠓ也，岡本（内田）ւ，ֿ
߁ೋˎ1，松ӬՂੈ子ˎ2，૬原ಓ子ˎ3，斎藤嘉朗ɿॏಞ

副作用の発・ॏಞ性と感છซ発との関連ʕ…ԣ筋
༥解及びॏ薬とのൺֱ…ʕɽ
第36ճ本ྟচ薬理学会学ज़総会（2015.12）

ˎ1…ۚ医Պ大学
ˎ2…藤田保健衛生大学
ˎ3…ԣࢢ立大学

斎藤嘉朗，ࠓ也，伊藤幸子，ਿ山Ӭݟ子，佐井ߐ܅ɿ
౦及び౦ೆアジアॾ国に͓ける薬物動態・薬ྗ学関連遺
伝子多ܕのຽࠩɽ
第36ճ本ྟচ薬理学会学ज़総会（2015.12）

，ˎ࢙瀬川勝智，木村௨உˎ，ງ雄，ߐ܅也，佐井ࠓ
川上純Ұˎ，斎藤嘉朗ɿ医ྍ報データϕースを用いた
SSRIとスタチン系薬剤のซ用による病リスクの検
討ɽ
第36ճ本ྟচ薬理学会学ज़総会（2015.12）

ˎ…松医Պ大学

Գ本和உ，લ川ژ子，田島ཅ子，಄ۚ正തˎ，斎藤嘉
朗ɿCross-classification…of…human…urinary… lipidome…by…
gender,…age,…and…body…mass…index.
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会
BMB2015（2015.12）

ˎ…名古ࢢ立大学薬学部

安達ج泰ˎ，ࠇ木良ଠˎ，લ川ژ子，松ᖒ由美子，斎藤嘉朗ɿ
ヒト由来薬物ँ߬素CYP2C9のҰ塩ج置体（ˎ3及
びˎ30）と߅高݂ѹ薬ロサルタンとのෳ߹体の9ઢ݁থ
解析ɽߏ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会
BMB2015（2015.12）

ˎ…本原子ྗ研究開発機ߏ

ᴡ藤公྄，લ川ژ子，Jason…Kinchenˎ1，۽୩雄2ˎ࣏，
斎藤嘉朗ɿ݂清中ँ物レϕルの人छࠩɽ
第36ճ本ྟচ薬理学会学ज़総会（2015.12）

ˎ1…Metabolon,…Inc.
ˎ2…ཬ大学

Nakamura…R,…Kaniwa…N,…Ueta…Mˎ1,…Okamoto-Uchida…Y,…
Sugiyama…E,…Maekawa…K,…Takahashi…Yˎ2,…Furuya…Hˎ3,…
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Yagami…Aˎ4,…Matsukura…Sˎ5,… Ikezawa…;ˎ5,…Matsunaga…
Kˎ4,… Sotozono…Cˎ1,…Aihara…Mˎ5,…Kinoshita…Sˎ1,… Saito…
Y�…Drugs… and…HLA… types… associated…with…Stevensr
Johnson… syndrome�toxic… epidermal… necrolysis…with…
severe… ocular… surface… involvements… in… Japanese…
patients.
1st … Internat ional … Stevens -Johnson… Syndrome…
Symposium…(2016.1)

ˎ1…Kyoto…Prefectural…University…of…Medicine
ˎ2……Shizuoka… Institute… of…Epilepsy… and…Neurological…

Disorders
ˎ3…Kochi…Medical…School
ˎ4…Fujita…Health…University
ˎ5…Yokohama…City…University

斎藤嘉朗，佐井ࠓ，ߐ܅也，಄ۚ正തˎ1，ᬒ裕2ˎ࢘ɿ
中ؖのఴ文ॻߏと薬物動態・副作用報のൺֱɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…名古ࢢ立大学
ˎ2…松医Պ大学

佐井ࠓ，ߐ܅也，ਂ ᖒͪ͞とˎ，野村༃ˎ，斎藤嘉朗ɿ
副作用報告データϕースを用いた感છซ発とॏ薬
͓よびԣ筋༥解との関連解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…本医ྍ報ηンター

平ᖒయ保ˎ，斎藤嘉朗ɿ副作用，ߐ܅原麻由ˎ，佐井ࢢ
報告データϕース（JADER）を用いたデノスマϒの
カルシウム݂にରする行政ࡦࢪのޮՌの解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…౦大学大学Ӄ薬学研究Պ

ਂ，ߐ܅也，佐井ࠓ ᖒͪ͞とˎ，野村༃ˎ，斎藤嘉朗ɿ
副作用報告データϕースを用いた感છซ発と薬物性؊
ো͓よび間࣭性ഏ࣬ױとの関連解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…本医ྍ報ηンター

લ川ژ子，松ᖒ由美子，斎藤嘉朗，୩内田ਅҰˎɿ本
人ೕがんऀױのजᙾ部，及びඇがん部に͓けるΦーフΝ
ンP450mRNA発ݱ量と酸化ࢷ酸ँ物レϕルɽ

第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ…（国研）国立がん研究ηンター

子ɿژԼઇ子ˎ，上田哲也ˎ，中村྄介，斎藤嘉朗，લ川ٶ
全ࣗ動遺伝子検査装置を用した߅てんかん薬にରする
ॏ薬発関連SNP解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…プレシジϣンŋシステム・サイエンス（ג）

河原㟒正1ˎو，લ川ژ子，内ඌͣ͜えˎ2，根本ˎ3，
岡ल4ˎڵ，ᜊ藤嘉朗ɿਛ࣬ױϞデルラットに͓ける݂ᕶ
の࣭ࢷメタϘローム解析ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…マルϋニチロ᷂
ˎ2…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所
ˎ3…産業ٕज़総߹研究所
ˎ4…ૣҴ田大学

લ川ژ子，ᴡ藤公྄，Գ本和உ，ባ本和久，๛島ࠀ子，
ੴ川কݾ，田中理ӳ子ˎ，۽୩雄࣏ˎ，斎藤嘉朗ɿ健ৗ
本人，ന人及びࠇ人に͓ける݂ᕶ中の࣭ࢷँ物レϕ
ルの૬違ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…ཬ大学

Kadota…Tˎ1,…Suzuki…Yˎ1,…Komatsu…Hˎ1,…Oikawa…Tˎ2,……
Sugaya…Tˎ2,…Saito…Y,…Maekawa…K�…Comparison…of…Time…
Course… of…Urinary… Liver-type…Fatty…Acid-Binding…
Protein… (L-FABP)…with…Other…Urinary…Nephrotoxicity…
Biomarkers…of…Drug-induced…Acute…Kidney… Injury… in…
Rats.
The…Society…of…Toxicology…55th…Annual…Meeting…(2016.3)

ˎ1…CMIC…BIORESEARCH…CENTER…Co.,…Ltd.
ˎ2…CMIC…HOLDINGS…Co.,…Ltd.

岡本（内田）ւ，中村྄介，千؏祐子ˎ1，एྛཌྷˎ2，
ଧ田ޫ宏ˎ2，敏行ˎ2，斎藤嘉朗，森田ӫ৳ˎ1ɿηルϕー
ストアッηイによるڇアレルギー݂ऀױ清中IgEの
原のԠ性の解析ɽ߅
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…島根大学
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ˎ2…MeijiSeikaフΝルマ（ג）

Hirabayashi…Y,…Yoon…BIˎ1,…Tsuboi…Iˎ2,…Kanno…J,…Trosko…
JEˎ3,… Inoue…T�…Connexin… 32…maintains… stemness… of…
hematopoiesis�…Maintaining… cell… cycling… ratio… and…
reconstitution…capability.
The…13th…Annual…meeting…for…the…International…Society…
for…Stem…Cell…Research…(ISSCR)…(2015.6)

ˎ1…Kangwon…National…University
ˎ2…Nihon…University
ˎ3…Michigan…State…University

Kanno… J�…Construction…of… lDynamic…Biomarkersz…by…
Percellome…Toxicology…based… on… a…new…Concept… of…
lSignal…Toxicityz.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(ASIATO9…2015)…(2015.6)

ੁ野純，高ڮ祐࣍，高木ಞ也，খ川幸உ，瀬明，ੴ
ؙˎ1，ࠓ井田2ˎݾࠀɿTaquann…全࿐ٵ入
法によるナノマテリアル有性評価ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ1…ಙ島大学
ˎ2…߳川大学

田༸幸ˎ，ঃ݁ᢼˎ，ञʑ井ਅˎ，ೋޱ充ˎ，ਂ ொ勝າˎ，
・瀬明，ੁ野純ɿ多छのカーϘンナノチューϒの
中ظ安全性評価手法のఏҊɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…名古ࢢ立大学

嶋૱，छ村健ଠ郎ˎ，ੁ野純ɿ医ྍݱのؐݩに
けたPercellome…Toxicogenomicsによる中ਆܦ毒性の
動的όイΦマーカーந出研究ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…౦大学

嶋૱，छ村健ଠ郎ˎ1，古川༎介，খ川幸உ，高ڮ祐
大ˎ2，૬ү成敏ˎ2，૬㟒健Ұ，ੁ野純ɿシック，࣍
ϋウスީ܈レϕルのۃೱ度࿐のࡍのւഅに͓ける
Percellome法によるٵ入トキシコゲノミクスと発性中
Өڹ解析ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ1…౦大学
ˎ2…本όイΦアッηイ研究ηンター

Tsuda…Hˎ,…Jiegou…9uˎ,…David…B…Alexanderˎ,…William…T…
Alexanderˎ,…Numano…Tˎ,…Suzui…Mˎ,…Kanno…J,…Hirose…A�…
Involvement…of…macrophage… in… inducing…proliferative…
and…neoplastic… lesion…development… of… the…pleura… of…
rats… intrapulmonary…treated…with…multi-walled…carbon…
nanotubes.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(ASIATO9…2015)…(2015.6)

ˎ…Nagoya…City…University

Taquahashi…Y,…Takagi…A,…Tsuji…M,…Morita…K,…Ogawa…
Y,…Kanno… J�…Development… of…High…Dispersion-Small…
Scale…Whole…Body…Inhalation…System…for…Nanomaterials…
(Taquann…System)�…Application… to…Multi-wall…Carbon…
Nanotube.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(ASIATO9…2015)…(2015.6)

Kitajima…S,…Aisaki…K,…Kanno…J�…Dynamic…biomarkers…
translatable… to… clinical… outcomes… generated… by…
Percellome…Toxicogenomics.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(ASIATO9…2015)…(2015.6)…

ੁ 野 純， ૬ 㟒 健 Ұ，  嶋 ૱ɿPercellome…
Toxicogenomicsに͓ける動的όイΦマーカー（Dinamic…
Biomaker）のカタログ化とͦの毒性༧測ར用ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.7）

平ྛ༰子，௷井ޭˎ1，五十嵐勝लˎ2，ੁ 野純，ೇ༸Ұ郎ˎ3ɿ
์ࣹઢোのະ分化݂װ・લۦ細胞にہݶしたরࣹि
ྸにґଘしないભԆ性ม化とͦの加ྸӨڹɿ細胞動態と
遺伝子発ݱプロフΝイルɽ
第42ճ本毒性学会（2015.7）

ˎ1…本大学
ˎ2…薬Պ大学
ˎ3…์ࣹઢӨڹ研究所

ੁ野純，छ村健ଠ郎ˎɿヒトのٸ性中毒状を動物実験
Ͱݱ࠶Ͱ͖るかʵ有機リン剤等മ࿐ޙの発性毒性の発
実験よりʵɽݱ
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第37ճ本中毒学会総会・学ज़ू会（2015.7）

ˎ…౦大学

ੁ野純ɿシグナル毒性の֓೦の，内分ൻか͘ཚ化学物࣭
題関連する ň用量，ૣظ࿐-発Өڹŉ の毒ܕ
性の研究ܭըのಋ入についてɽ
ল平成27年度化学物࣭の内分ൻか͘ཚ作用に関するڥ
公開ηミナー（E9TEND2010）（2015.8）

Kanno … J , … K i t a j ima … S , … A i sak i … K � … Perce l l ome…
Toxicogenomics… for…Mechanistic…Analysis…Towards…
Chronic…Toxicity…by…a…Newly…Designed…Repeated…Dose…
Study.
51st…Congress…of…the…European…Societies…of…Toxicology…
(EUROTO92015)…(2015.9)

平ྛ༰子，௷井ޭˎ1，ੁ野純，ೇཅҰ郎ˎ2ɿएྸظ単ճ
রࣹޙにظに遺する…マウス݂װ細胞分ըのഒ加
間のԆɽ࣌
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

ˎ1…本大学
ˎ2…์ࣹઢӨڹ研究所

平ྛ༰子，௷井ޭˎ1，ሩᜐҰˎ2，ੁ野純，૬ᖒ৴ˎ1�…Role…
of… connexin…32… in…hematopoiesis�…maintenance…of… the…
capability…to…reconstitute…the…bone…marrow.
第77ճ本݂液学会総会（2015.10）

ˎ1…本大学
原大学ߐ…2ˎ

原田智紀ˎ，௷井ޭˎ，平ྛ༰子，平ྛ幸生ˎ，ੁ野純，
૬ ᖒ ৴ ˎ�…Mechanism…for…sustaining…polycythemia… in…
mice…under…hypoxic…condition.
第77ճ本݂液学会総会（2015.10）

ˎ…本大学

Kanno… J�… Important… attributes… of… nanomaterials… in…
predicting…their…long-term…e⒎ects�…In…vivo…studies.
7th… International… Symposium… on…Nanotechnology,…
Occupational… and…Environmental…Health… (NanOEH…
2015)…(2015.10)

Kanno…J,…Kitajima…S,…Tanemura…K,…Aisaki…K�… lSignal…

Toxicityz… to… study…Endocrine…Disruptors… Issues…and…
Children’s…Toxicology,… and… to…make…molecular-based…
linkage…with…Classical…Toxicology.
2nd…Malaysian…Congress…of…Toxicology… (MyCOT2015)…
(2015.10)

Kanno…J�…Percellome…Toxicogenomics…Project.
9th…Congress…of…Toxicology… in…Developing…Countries…
(CTDC9)…(2015.11)

Kanno… J�… Introduction… of… Percellome…Project…with…
special…reference…to…the…concept…of…lsignal…toxicityz.
ECETOC…Workshop… lThe… Role… of… Epigenetics… in…
Reproductive…Toxicityz…(2015.11)

Kanno… J�…The… concept… of… lrepeated… exposurez… and…
possible… links… to…epigenetic…regulations.-with…repeated…
dose… studies… introducing… baseline… responses… and…
transient…responses…with…possible…link…to…epigenetics.
ECETOC…Workshop… lThe… Role… of… Epigenetics… in…
Reproductive…Toxicityz…(2015.11)

Kanno…J,…Kitajima…S,…Tanemura…Kˎ�…The…Concept…of…
lSignal…Toxicityz… for… the…Planning… of…Research… on…
Endocrine…Disrupting…Chemicals…Issues.
The… 63rd… NIBB… Conference… lEnvironment… to…
Bioresponsez…(2015.12)

ˎ…Tohoku…University

平ྛ༰子，௷井ޭˎ1，五十嵐勝लˎ2，ੁ 野純，ೇ༸Ұ郎ˎ3ɿ
マウス݂װ・લۦ細胞にہݶしてظに遺する์ࣹ
ઢのભԆޮՌと加ྸ表ɿ݂װ細胞分ըのഒ加࣌間の
Ԇɽ
BMB2015（第38ճ本分子生物学会年会・第88ճ本
生化学会大会…߹ಉ大会）（2015.12）

ˎ1…本大学
ˎ2…薬Պ大学
ˎ3…์ࣹઢӨڹ研究所

Takahashi…Y,…Yasuhiko…Y,…Koike-Ikeno…E,…Kanno… J�…
Rab23,…a…negative…regulator…of…Shh…signaling,…modulates…
intervertebral… disc�vertebral… body… (IVD�VB)…
patterning…and…neural…arch…morphogenesis… in…mouse…
vertebral…column…formation.
第38ճ本分子生物学会年会・第88ճ本生化学会大会

338 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号ç（2016）



߹ಉ大会（2015.12）

Okubo…Y,…Ohtake…F,…Igarashi…Kˎ1,…Yasuhiko…Y,…Saga…Yˎ2,…
Kanno…J�…Cleaved…Dll1… intracellular…domain… fine-tunes…
DRG…development…as…the…reverse…signal…of…Notch.
第38ճ本分子生物学会年会・第88ճ本生化学会大会
߹ಉ大会（2015.12）

ˎ1…Hoshi…University
ˎ2…National…Institute…of…Genetics

ੁ野純ɿOECD…EDTA-AG�EAGMST…に͓けるAOPと，
ToxicogenomicԠ用の試Έɽ
ϗルϞン学会第18ճ研究発表会（2015.12）ڥ

छ村健ଠ郎ˎ，古川祐介，੪藤༸ࠀˎ，നܗ๕樹ˎ，原健
士朗ˎ，嶋૱，ੁ野純ɿ༮एظマウスのωΦニコチ
ノイド系薬༩によるਆܦ行動毒性発ݱɽ
第18ճڥϗルϞン学会研究発表会（2015.12）

ˎ…౦大学

ੁ野純ɿସ試験法の題とޙࠓの方性…-毒性学的
ɽ-ߟかΒの؍
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

ੁ野純ɿෳ߹Өڹのߟえ方ʵマウンテン・Φϒ・ϋϐω
スかΒʮϗルミシスʯ·Ͱʵɽ
化学物࣭の安全理に関するシンポジウム-ෳ化学物
࣭のリスク評価-（2016.2）

Hirabayashi…Y,…Tsuboi… Iˎ1,…Kuramoto…Kˎ2,…Kusunoki……
Yˎ3� … Dece lera t i on … o f … ce l l … cyc le … o f … pr imi t ive…
hematopoietic…progenitors… (CFU-S13)… from…senescent…
mice…at…steady…state…was…reactively…accelerated…after…
2-Gy…whole-body…irradiation.
Society… of… Toxicology… 55th… Annual…Meeting… �…
ToxExpo…(2016.3)

ˎ1…Nihon…University
ˎ2…Tokyo…Metropolitan…Institute…of…Gerontology
ˎ3…Radiation…E⒎ects…Research…Foundation
…
Kanno…J�…Percellome…Project… for…Mechanistic…Analysis…
of…Chronic…Toxicity…by…a…New…Concept…of…Repeated…
Dose…Study.
Society…of…Toxicology…55th…Annual…Meeting…(2016.3)

Sekino…Y�…Regulatory…Science…on… the…Application…of…
Human-iPSC…Derived…Cardiomyocytes… to… the…Safety…
Pharmacology.
2015… International…WIC…Institute…Workshop…on…Brain…
Big…Data…Based…Wisdom…Service…(2015.12)

Sekino…Y�…Current…Situation…and…Future…Plan…in…Japan…
iPS…Cardiac…Safety…Assessment…(J-iCSA).
15th…Annual…Meeting… of… the… Safety…Pharmacology…
Society…(2015.10)

Sekino…Y�…Regulatory… and… safety… pharmacology… in…
Japan.
4th… International…Workshop… (CSPS)… China… Safety…
Pharmacology…Society…(2015.5)

関野祐子ɿੈ࣍の医薬品安全性評価法の確立と公定化
のプロηスɽ
iPS細胞を用いた࣬ױ・創薬研究（2015.12）

関野祐子ɿヒトiPS由来分化心筋細胞と安全性薬理の最
৽動ɽ
安全性評価研究会2015年ౙのηミナー（2015.11）

関野祐子ɿ医薬品安全評価の国ࡍルールのイニシアティ
ϒɽ
第3ճJMACシンポジウム（2015.11）

関野祐子ɿiPSC由来心筋細胞を用いた安全性評価試験
法の公定化にけてのੈք的連ܞɽ
第5ճレギュラトリーサイエンス学会学ज़大会（2015.9）

関野祐子ɿ薬理部の研究介とヒトiPSC由来分化細胞
をった最৽の安全性スクリーニングɽ
第35ճヒューマンサイエンスૅج研究講श会（2015.9）

関野祐子ɿヒトiPS細胞の分化ٕज़進าと医薬品安全性
評価試験法ガイドライン改訂ɽ
平成27年度国立医薬品食品衛生研究所シンポジウム

（2015.7）

関野祐子ɿヒトiPS細胞由来分化細胞の医薬品安全性評
価法の活用と国ڠࡍ調の動͖ɽ
医ྍ薬学フΥーラム2015�第23ճクリニカルフΝーマ
シーシンポジウム（2015.7）

関野祐子，؎田泰成ɿヒトiPS心筋細胞をར用した࠵ෆ
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຺リスク強化とICHS7B改訂に関する国ࡍ動につい
てɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

Shirao…Tˎ,…Koganezawa…Nˎ,…Ishizuka…Yˎ,…Yamazaki…Hˎ,……
Sekino…Y�…Toxic…Effects… of…Astemizole… on…Neurite…
Growth…and…Synaptogenesis…of…CNS…Neurons.
55th…Annual…Meeting…of…Society…for…Toxicology…(2016.3)

ˎ…Gunma…University

Yoshida…Sˎ1,…Hozumi…Nˎ1,…Fueta…Yˎ2,…Ueno…Sˎ2,…Sekino…
Y�…Prenatal…Administration…of…Valproic…Acid…Alters…
Both…the…Purkinje…Cell…Dendrites…and…the…Granule…Cell…
Proliferation…in…Rat…Developing…Cerebellum.
55th…Annual…Meeting…of…Society…for…Toxicology…(2016.3)

ˎ1…Toyohashi…University…of…Technology
ˎ2…University…of…Occupation…and…Environmental…Health

Fueta… Yˎ1, … Sekino… Y, … Yoshida… Sˎ2, … Ueno… Sˎ1�…
Prenatal…Single…Administration…of…Tributyltin…Alters…
Developmental…Transient… of…Spontaneous…Behaviors…
and…Basic…Excitability… in… the…Hippocampal…Slices… of…
Immature…Rats.
55th…Annual…Meeting…of…Society…for…Toxicology…(2016.3)

ˎ1…University…of…Occupation…and…Environmental…Health…
ˎ2…Toyohashi…University…of…Technology

吉田子ˎ1，థ田由紀子ˎ2，上野৾ˎ2，関野祐子�…
Prenatal… administration… of… valproic… acid… or… SAHA…
alters…the…development…of…Purkinje…cell…dendrites…and…
network…formation…in…rat…cerebellum.
第58ճ本ਆܦ化学会大会（2015.9）

ˎ1…๛ٕڮज़Պ学大学
ˎ2…産業医Պ大学

థ田由紀子ˎ1，関野祐子，吉田子ˎ2，上野৾ˎ1�…
Prenatal…administration…of…vallproic…acid…or…tributyltin…
alters… developmental… transient… of… hippocampal…
excitability…in…juvenile…rats.
第58ճ本ਆܦ化学会大会（2015.9）

ˎ1…産業医Պ大学
ˎ2…๛ٕڮज़Պ学大学

関野祐子�…Pioneer…discovery…of…the…CA2…function…in…the…
hippocampus.
第58ճ本ਆܦ化学会大会（2015.9）

Sato…K,…Shigemoto-Mogami…Y,…Hoshikawa…K,…Sekino…Y�…
Microglia…have…roles… in…both…of…maturation…and…break…
down…of…the…barrier…function…of…blood…brain…barrier.
GLIA2015…(2015.7)

Koganezawa…Nˎ,…Ohara…Yˎ,…Yamazaki…Hˎ,…Roppongi…
RTˎ,…Sato…K,…Sekino…Y,…Shirao…Tˎ�…Slow…axonal…growth…
of…human…iPSC-derived…neurons.
International…Society…for…Neurochemistry…2015…(2015.8)

ˎ…Gunma…University

Shigemoto-Mogami…Y,…Hoshikawa…Y,…Sekino…Y,…Sato…
K�…Microglia… affect…blood-brain…barrier… function…via…
cytokines…and…chemokines…release.
第38ճ本ਆܦՊ学大会（2015.8）

Takahashi…K,…Irie…T,…Sekino…Y,…Sato…K�…Study…about…the…
mechanisms…for…the…regulation…of…glial…excitatory…amino-
acid… transporter…EAAT2… function…by…docosahexanoic…
acid.
第38ճ本ਆܦՊ学大会（2015.8）

Sato…K,…Takahashi…K,…Shigemoto-Mogami…Y,… Ikegaya……
Yˎ1,…Koyama…Rˎ1,…Miyamoto…Nˎ2,…Shirao…Tˎ3,…Sekino…
Y�…iPSC…Non-Clinical…Experiments…for…Nervous…System
　(iNCENS)�…A…research…project…for…developing…new…in…
vitro…safety…pharmacological…evaluation…systems…using…
human-induced…pluripotent…stem…cells.
第38ճ本ਆܦՊ学大会（2015.8）

ˎ1…University…of…Tokyo
ˎ2…Eisai…Co.…Ltd
ˎ3…Gunma…University

Shigemoto-Mogami…Y,…Hoshikawa…K,…Sekino…Y,…Sato…K�……
Microglia…regulate… the…cytokine�chemokine…dynamics…
in…the…brain…and…enhance…the…functional…maturation…of…
blood-brain…barrier.
第58ճ本ਆܦ化学会大会（2015.9）

Sato…K,…Takahashi…K,…Shigemoto-Mogami…Y,…Shimizu…H,…
Ikegaya…Yˎ1,…Koyama…Rˎ1,…Hiragi…Tˎ1,…Miyamoto…Nˎ2,……
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Shirao…Tˎ3,…Sekino…Y�… iPSC…Non-Clinical…Experiments…
for…Nervous…System… (iNCENS)�…A…project… to…establish…
the…CNS…safety…pharmacological…evaluation…of…the…risks…
of…cognitive…impairment…and…epilepsy…by…in…vitro…use…of…
human-induced…pluripotent…stem…cell-derived…neurons.
15th…Annual…Meeting… of… the… Safety…Pharmacology…
Society…(2015.9)

ˎ1…University…of…Tokyo
ˎ2…Eisai…Co.…Ltd
ˎ3…Gunma…University

Hoshikawa…K,…Takahashi…K,… Irie…T,… Sekino…Y,… Sato…
K�… Study… about… the…mechanisms… of…DHA-induced…
enhancement…of…glial…excitatory…amino-acid…transporter…
EAAT2…function.
第58ճ本ਆܦ化学会大会（2015.9）

Sato…K�… iPSC…Non-Clinical…Experiments… for…Nervous…
System… (iNCENS)…project-An…attempt… to… evolve… the…
CNS… safety…pharmacological… evaluation…by… in…vitro…
use…of…human-induced…pluripotent… stem…cell-derived…
neurons.
第58ճ  本 ਆ ܦ 化 学 会 大 会…iNCENS�JSN…joint…
symposium… bProgress… in… the…CNS…non-clinical… study…
achieved…by…iPS…technique’…(2015.9)

佐藤薫，清水ӳ雄，খ࠼奈ˎ1，花村健2ˎ࣍，നඌ智明ˎ2，
田ลޫஉˎ1，関野祐子ɿਆܦ細胞のඍ細ߏイメージン
グにͮ͘ج中ਆܦ系有Ԡ…in…vitro…評価系の開発ɽ
第24ճ本όイΦイメージング学会学ज़ू会（2015.9）

ˎ1…ཬ大学
അ大学܈…2ˎ

Takahashi…K,…Shigemoto-Mogami…Y,…Shimizu…H,…Chujo…
K,…Hoshikawa…K,…Okada…Yˎ1,…Okano…Hˎ2,… Sekino…Y,…
Sato…K�…Comparison…of…the…NMDA…receptor…expression…
and… the… extent… of… excitotoxicity… in…human… induced…
pluripotent…stem…cell…(hiPSC)-derived…neurons.
CBI…学会2015年大会（2015.10）

ˎ1…Ѫ医Պ大学
ጯ大学ܚ…2ˎ

Shigemoto-Mogami…Y,…Sato…K,…Hoshikawa…K,…Kikura-
Hanajiri…R,…Hakamatsuka…T,…Sekino…Y�…Evaluation…of…

drug-induced…CB2…cannabinoid…receptor…activity…in…the…
CNS…using… the…ERK1�2…phosphorylation…pathway…of…
microglial…cells.
CBI学会2015年大会（2015.10）

Sato…K,…Shigemoto-Mogami…Y,…Hoshikawa…Y,…Sekino…
Y�… Microglia… affect… functional… maturation… and…
inflammation-induced…breakdown…of… the…blood…brain…
barrier…by…modulating…the…dynamics…of…cytokines…and…
chemokines.
Society…for…Neuroscience…2015…(2015.10)

高ڮ՚奈子，ॏ本-最上由߳ཬ，清水ӳ雄，中ᑍか͓り，
川和枝，岡田༸平ˎ1，岡野ӫ೭ˎ2，関野祐子，佐藤薫ɿׯ
ヒトiPS細胞由来ਆܦ細胞ඪ本の機的NMDA受༰体発
間ൺֱɽגのݱฃ毒性発ڵとグルタミン酸ݱ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…Ѫ医Պ大学
ጯ大学ܚ…2ˎ

佐藤薫，高ڮ՚奈子，ॏ本-最上由߳ཬ，清水ӳ雄，
୩裕ೋˎ1，খ山隆ଠˎ1，平木ढ़ޫˎ1，ٶ本ݑ༏ˎ2，花
村健ೋˎ3，খۚᖒ紀子ˎ3，നඌ智明ˎ3，関野祐子ɿ
iNCENS（iPSC…Non-Clinical…Experiments… for…Nervous…
System）プロジェクトーヒトiPS…細胞由来ਆܦ細胞を
用いた認機োリスク͓よびਆܦҟৗ活動リスク༧
測評価系確立の試Έɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ1…౦ژ大学
ˎ2…エーβイ（ג）
അ大学܈…3ˎ

ॏ本-最上由߳ཬ，ย倉明美ˎ，୩川ཅ介ˎ，関野祐子，
田ลޫஉˎ，佐藤薫ɿਆװܦ細胞մかΒ機的ਆܦ細胞
をޮ的に分化༠ಋするプロトコルの検討と分化に͏
機的受༰体分ม化ɽ
本薬学会第136年会（2016.3）

ˎ…ཬ大学

佐藤薫ɿミクログリアの中ਆܦ系発達機とͦの創薬・
のԠ用ɽྍ࣏
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ྛਅ理子ˎ，安井正人ˎ，佐藤薫ɿグルタミン酸トラン
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スポーターのࡏہ制御とヒアルロン酸ɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ጯ大学ܚ…ˎ

清水ӳ雄，খ࠼奈ˎ1，ਢ由ະ子ˎ1，花村健2ˎ࣍，ന
ඌ智明ˎ2，田ลޫஉˎ1，関野祐子，佐藤薫ɿシナプスイメー
ジングにͮ͘ج中ਆܦ系有Ԡのin…vitro評価のた
Ίの৽نύラメータ確立の試Έɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ1…ཬ大学
അ大学܈…2ˎ

ॏ本-最上由߳ཬ，ׯ川和枝，関野祐子，佐藤薫ɿ活性
化ܕミクログリアが引͖͜ىす݂液関門のόリア่յ
աఔに͓けるサイトカイン・έϞカイン動態の解析ɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

高ڮ՚奈子，ּ原のͧΈˎ，খ原༔ˎ，高瀬ক߂ˎ，中ᑍ
か͓り，関野祐子，田ลޫஉˎ，佐藤薫ɿNeurosphere…
ҡظ࣋間がਆܦ分化に及΅すӨڹɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ…ཬ大学

Hirata…N,…Demizu…Y,…Kurihara…M,…Sekino…Y,…Kanda…Y�…
Estrogen… induces…proliferation…of…breast…cancer…stem…
cells…via…NO�sGC�cGMP…signaling…pathway.
第13ճװ細胞シンポジウム（2015.5）

1ɿϖーˎ࢙諫田泰成，古川哲，2ˎ࢘و川ᔪ子ˎ1，Ѷ原ࠇ
シングՄなヒトiPS細胞由来心筋細胞を用いた2TԆ
薬剤の作用解析ɽ
第10ճトランスポーター研究会年会（2015.6）

ˎ1…౦ژ医ՊࣃՊ大学
լ医Պ大学࣎…2ˎ

諫田泰成ɿエストロゲンによる…NO…シグナルを介した
ೕװ؞細胞の૿৩機ߏɽ
生໋Պ学研究会（2015.6）

山田ໜ，古Ұ郎ˎ，中野ਸ਼穂，関野祐子，諫田泰成ɿ
ミトコンドリア品࣭理にରするトリϒチルスζのӨ
ɽڹ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.7）

島大学…ˎ

ੴ田ܚ士ˎ1，古Ұ郎ˎ1，੨木߳৫ˎ1，୍Լ智子ˎ1，
木村๎紀ˎ2，諫田泰成，ଠ田ໜˎ1ɿ有機スζਆܦ毒性に
関༩する֩ٵݺҼ子-1(NRF-1)્機ߏの解明ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.7）

島大学…1ˎ
ˎ2…ઁೆ大学

平田ঘ也，山田ໜ，出水༱介，栗原正明，関野祐子，諫
田泰成ɿエストロゲンによるNOを介したೕװ؞細胞の
૿৩機ߏɽ
第132ճ本薬理学会関౦部会（2015.7）

Ѷ原ࠇ，1ˎ࢘و川ᔪ子ˎ2，諫田泰成，関野祐子，原3ˎ྄ޱ，
Ҵ田৻ˎ3，中Ұ雄ˎ3，ງ1ˎູߐɿIn…SilicoヒトiPS細胞
由来心筋細胞のߏஙとෆ຺研究のԠ用Մ性ɽ
第51ճ本খ児॥ث学会総会（2015.7）

լ医Պ大学࣎…1ˎ
ˎ2…౦ژ医ՊࣃՊ大学
ˎ3…国立॥ث病研究ηンター

諫田泰成ɿ化学物࣭のin…vitro…発達ਆܦ毒性評価にけ
たऔりΈɽ
第34ճ生体とۚଐ・化学物࣭に関する研究会（チϣーク
トーク2015）（2015.8）

ɿヒトが創った心ଁɿˎ࢙川ᔪ子ˎ，諫田泰成，古川哲ࠇ
iPS細胞かΒ大人の心筋細胞を創るൿଂのレシϐ公開ɽ
生体機と創薬シンポジウム2015（2015.8）

ˎ…౦ژ医ՊࣃՊ大学

児玉ণ美ˎ1，ཥ敏ˎ1，Ѷ原2ˎ࢘و，諫田泰成，関野祐子，
古川哲ࠇ，1ˎ࢙川ᔪ子ˎ1ɿヒトカリウムチϟωル遺伝子
ಋ入によるヒトiPS細胞由来心筋細胞の成ख़化のメカニ
ζムʵ発ݱレϕルかΒのߟʵɽ
生体機と創薬シンポジウム2015（2015.8）

ˎ1…౦ژ医ՊࣃՊ大学
լ医Պ大学࣎…2ˎ

ੴ田ܚ士ˎ1，古Ұ郎ˎ1，੨木߳৫ˎ1，୍Լ智子ˎ1，
木村๎紀ˎ2，諫田泰成，ଠ田ໜˎ1ɿೱ度トリϒチルス
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ζによるニューロン੬ऑ化機ߏの解明ɽ
第10ճメタルόイΦサイエンス研究会（2015.8）

島大学…1ˎ
ˎ2…ઁೆ大学

山田ໜ，古Ұ郎ˎ，関野祐子，諫田泰成ɿミトコン
ドリア品࣭理にରするトリϒチルスζの৽たな毒性作
用ɽ
第58ճ本ਆܦ化学会（2015.9）

島大学…ˎ

麻ಽ美紀，山田ໜ，古Ұ郎，൘֞宏，関野祐子，諫
田泰成ɿヒトະ分化細胞を用いた化学物࣭の毒性評価ɽ
フΥーラム2015衛生薬学・ڥトキシコロジー（2015.9）

諫田泰成ɿヒトiPS細胞をར用した医薬品の心ଁ安全性
評価系の開発と国ࡍඪ४化ɽ
安全性評価研究会・ՆのフΥーラム2015（2015.9）

平田ঘ也，諫田泰成ɿલ立થװ؞細胞にରするスフィン
ゴシン̍リン酸の機ɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

平田ঘ也，関野祐子，諫田泰成ɿスフィンゴシン1リン
酸によるNotch3を介したグリΦーマװ細胞の૿৩ɽ
第133ճ本薬理学会関౦部会（2015.10）

山田ໜ，関野祐子，諫田泰成ɿミトコンドリア品࣭Լ
を介した有機スζの৽ن毒性メカニζムɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会
BMB2015（2015.12）

諫田泰成ɿヒトະ分化細胞のエωルギーँにͮ͘ج
ϗルϞンの毒性評価ɽڥ
第18ճڥϗルϞン学会シンポジウム（2015.12）

諫田泰成ɿGPCRによるリガンドඇґଘ的なNotchシグ
ナルの活性化機ߏɽ
第38ճ分子生物学会年会・第88ճ生化学会大会߹ಉ大会
BMB2015（2015.12）

山崎大樹，安藤ത೭ˎ1，吉Ӭ2ˎ࢙و，山本বˎ3，ே倉ܓ
Ұˎ4，୩ޱ智ˎ2，宇田फ1ˎߊ，諫田泰成，田智5ˎ࣏，…
ྛٶ，4ˎ࣏本ݑ༏ˎ2，智恵子ˎ6，田ौ߂行ˎ7，ݘ
塚隆志ˎ8，ਿ山ಞˎ9，ᖒ田ޫ平ˎ2，関野祐子ɿヒト

iPS細胞由来分化心筋細胞を用いたTdPリスク評価 ʖ
JiCSA60化߹物を用いて ʖ ɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ1…JiCSA，খ野薬品工業（ג）
ˎ2…JiCSA,…エーβイ（ג）
ˎ3…JiCSA,…ఇ人フΝーマ
ˎ4…JiCSA,…本৽薬（ג）
ˎ5…JiCSA,…LSIメディエンス
ˎ6…JiCSA,…アステラス製薬
ˎ7…JiCSA,…イナリサーチ
ˎ8…（Ұ社）本薬理評価機ߏ
ˎ9…౦大学

山田ໜ，麻ಽ美紀ˎ，平田ঘ也，൘֞宏ˎ，関野祐子，
諫田泰成ɿヒトiPS細胞のミトコンドリアμイナミクス
を用いた細胞毒性評価ɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ…ԣ国立大学

麻ಽ美紀ˎ，山田ໜ，平田ঘ也，൘֞宏ˎ，関野祐子，
諫田泰成ɿヒトະ分化細胞を用いた発達ਆܦ毒性評価の
試Έɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ…ԣ国立大学

木村ྷ子ˎ1，児玉ণ美ˎ1，古୩和य़ˎ2，諫田泰成，倉智
嘉久ˎ2，関野祐子，古川哲ࠇ，1ˎ࢙川ᔪ子ˎ1ɿヒトiPS細
胞由来心筋の活動電位ܗ成に関連する遺伝子の定量的発
解析に͓けるリフΝレンス遺伝子のબ定ɽݱ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ1…౦ژ医ՊࣃՊ大学
ˎ2…大ࡕ大学

ྛӳཬ奈ˎ1，木村ྷ子ˎ1，ཥ敏ˎ1，安藤๎子ˎ1，Ѷ原2ˎ࢘و，
関野祐子，古川哲1ˎ࢙，諫田泰成，ࠇ川ᔪ子ˎ1ɿ内͖
ྲྀ性カリウムチϟωルをա発ͤ͞ݱたヒト…iPS…由
来心筋細胞を用いた薬理作用解析ɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

ˎ1…౦ژ医ՊࣃՊ大学
լ医Պ大学࣎…2ˎ

井出吉紀，খྛਅཬ子，山崎大樹，諫田泰成，関野祐子ɿ
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ヒトiPS細胞由来心筋細胞を用いた৽しい安全性薬理試
験法ɿບ電位感受性色素イメージング（VSO）と多電
測による検ূ実験ɽܭ࣌のಉ（MEA）ۃ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

平田ঘ也，関野祐子，諫田泰成ɿリκフΥスフΝチジン
酸トリプルωガティϒೕװ؞細胞の૿৩を༠ಋする.
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

久保祐྄，山田ໜ，ݘ塚隆志ˎ，諫田泰成，関野祐子ɿ
創薬Ԡ用をࢦしたヒトiPS細胞かΒGABA作動性ਆܦ
細胞のޮ的な分化༠ಋ法の確立ɽ
第15ճ本࠶生医ྍ学会総会（2016.3）

ˎ…（Ұ社）本薬理評価機ߏ

諫田泰成ɿリκリン࣭ࢷによるೕװ؞細胞の૿৩制御と
創薬Ԡ用ɽ
第136ճ本薬学会シンポジウム（2016.3）

諫田泰成ɿヒトiPS細胞ٕज़を用いたੈ࣍心ଁ安全性
評価�…JiCSAのऔりΈɽ
第89ճ本薬理学会年会（2016.3）

井出吉紀，ࢢ川ಓڭˎ，খྛਅཬ子，௶倉健࢘ˎ，山崎大樹，
諫田泰成，関野祐子ɿヒトiPS細胞由来心筋細胞を用い
た安全性評価のたΊのແછ色イメージングٕज़の開発ɽ
第93ճ本生理学会大会（2016.3）

ˎ…ϒレインϏジϣン（ג）

Ashihara…Tˎ1,…Kurokawa…Jˎ2,…Kanda…Y,…Haraguchi…Rˎ3,……
Nakazawa…Kˎ3,…Horie…Mˎ1�… Spiral…wave… behaviors…
and…antiarrhythmic…drug…efficacy… in…human… induced…
pluripotent… stem…cell-derived…myocardial… sheet… are…
different… from… those… in… original…heart�…A… simulation…
study.
Heart…Rhythm…2015…Scientific…Sessions…(2015.5)

լ医Պ大学࣎…1ˎ
ˎ2…౦ژ医ՊࣃՊ大学
ˎ3…国立॥ث病研究ηンター

Kanda…Y�…S1P…induces…proliferation…of…cancer…stem…cells…
via…a…ligand-independent…Notch…activation.
FASEB…Summer…research…conference…(2015.8)

Kanda…Y,…Li…Mˎ1,…Ashihara…Tˎ2,…Sekino…Y,…Furukawa…
Tˎ1,…Kurokawa…Jˎ1�…Assessment…of…drug-induced…2T…
prolongation…using…human… iPS… cell-derived…mature…
cardiomyocytes.
15th…Annual…Meeting… of… the… Safety…Pharmacology…
Society…(2015.9)

ˎ1…౦ژ医ՊࣃՊ大学
լ医Պ大学࣎…2ˎ

Kanda…Y,…Yamada…Y,…Sekino…Y�…Toxicity…Assessment…
by…Mitochondrial…Dynamics…in…Human…iPS…Cells.
55th…Annual…Meeting… of… the…Society… of…Toxicology…
(2016.3)

山崎大樹ɿ݂平筋のখ胞体カウンターイΦンチϟω
ルを介した݂ѹ調અ機ߏɽ
第57ճ本平筋学会総会（2015.8）

山崎大樹，ுئॻˎ1，ۨ 崎৳ೋˎ2，内ҁ子ˎ3，Ԧே1ˎ߂，
᪅成चˎ1，Ki…Ho…Parkˎ4，美幸ˎ1，松岡達ˎ3，Jianjie…
Maˎ4，島浩ˎ1ɿTRIC-Aܽଛによるイιプロテレノー
ル༠発性心ଁઢҡ化ɽ
生理学研究所研究会2015心ଁ・݂系のแׅ的な機౷
߹研究（2015.10）

大学ژ…1ˎ
ˎ2…࡛玉医Պ大学
ˎ3…井大学
ˎ4…Ohio…State…University

Yamazaki…D,…Takeuchi…Aˎ1,… ;hao…Cˎ2,… Nishi…Mˎ2,……
Matsuoka… Sˎ1,… Takeshima… Hˎ2�… Beta-adrenergic…
stimulation…induced…cardiac…fibrosis…in…Tric-a-knockout…
mice.
第93ճ本生理学会大会（2016.3）

ˎ1…Fukui…University
ˎ2…Kyoto…University

Lin…Pˎ1,…Cai…Cˎ1,…;hu…Hˎ1,…Ko…JKˎ1,…Hwang…Mˎ1,…Pan…;ˎ1,……
Tan…Tˎ1,…Yamazaki…D,…Takeshima…Hˎ2,…Korichneva…Iˎ1,……
Ma… Jˎ1�… ;inc… bbinding… to…MG53… facilitatesrepair… of…
injury…to…cell…membrane.
60th…Biophysical…Society…Annual…Meeting…(2016.2)

ˎ1…Ohio…State…University
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ˎ2…Kyoto…University

;hao… Cˎ1,… 2ian…Nˎ1,… Ichimura…Aˎ1,… Yamazaki… D,…
Asagiri…Mˎ1,…Yamamoto…Kˎ1,…Komazaki…Sˎ2,…Nishi…Mˎ1,……
Takeshima…Hˎ1�…Compromised…collagen…production… in…
Tric-b-knockout…osteoblast.
60th…Biophysical…Society…Annual…Meeting…(2016.2)

ˎ1…Kyoto…University
ˎ2…Saitama…Medical…University

ੴ田Ұɿ؊細胞を用いたin…vitro毒性試験法開発のऔ
りΈɽ
本化学会第96य़ق年会（2016.3）

Ishida…S,…Horiuchi…S,…Kuroda…Y,…Ishida…R,…Uchida…S,…Kim…
SR,…Sekino…Y�…Evaluation…of…applicability…of…human…iPS…
cell-derived…hepatocyte… to… the…safety…test…of…chemical…
compound…or…drug.
CiRA…�…ISSCR…International…Symposium…2016…(2016.3)

ੴ田Ұɿ؊実࣭細胞લۦ細胞HepaRGと細胞のڞഓ
ཆによる生体を฿したin…vitroഓཆ系ߏஙɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

Ishida…S,…Horiuchi…S,…Kuroda…Y,…Ishida…R,…Uchida…S,…Kim…
SR,…Sekino…Y�…Evaluation…of…drug…metabolism…activities…
in…human…iPS…cell-derived…hepatocytes.
第30ճ本薬物動態学会年会（2015.11）

ੴ田Ұ，ງ内৽Ұ郎，原ৄ子ˎ1，ࠇ田幸恵，内田ᠳ子，
ੴ田ཬ穂，ۚल良，松Ӝ和ˎ2，খ嶋૱Ұˎ1，関野祐子ɿ
VECELLഓཆثによるഓཆの細胞の活性化ޮՌɽ
第29ճ؊ྨಎน細胞研究会学ज़ू会（2015.10）

ˎ1…理化学研究所
ˎ2…౦࣊ژ恵医Պ大学

Ishida… S,… Horiuchi… S,… Kubo…Tˎ,…Kuroda…Y,… Ishida…
R,… Uchida… S,… Kim… SR,… Sekino… Y�… Evaluation… of…
applicability…of…Human… iPS…cell-derived…Hepatocyte…to…
Pharmacokinetic…Studies.
CBI学会2015年大会（2015.10）

ˎ…国立がんηンター

ੴ田Ұɿ細胞を用いた薬物安全性評価ɽ

細胞アッηイ研究会第3ճ討論会（2015.9）

Ishida… S�… Contribution… of…Human… iPS…Cell-derived…
Hepatocytes…to…Drug…Safety.
iForum…2015（2015.9）

ੴ田ҰɿiPS細胞由来の؊細胞なͲを用いた医薬品の
安全性に関Θるスクリーニングとデータのѻいɽ
JASIS2015（2015.9）

ੴ田ҰɿiPS細胞由来؊細胞のݱ状とͦの薬物安全性
評価のԠ用のՄ性ɽ
TaKaRa…Gene…�…Cell…Academy…Symposium…(2015.7)

ੴ田Ұ，ງ内৽Ұ郎，ࠇ田幸恵，ੴ田ཬ穂，内田ᠳ子，
関野祐子ɿൢࢢヒトiPSC細胞由来؊細胞の薬物ँ
と毒性Ԡの評価報告ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ੴ田Ұ，ࠇ田幸恵，ੴ田ཬ穂，内田ᠳ子，児玉྄ˎ，
ۚल良，ງ内৽Ұ郎，関野祐子ɿ酸素ಁա性VECELL…
96…wellプレートを用いた薬物性؊ো評価系の検討ɽ
第22ճHAB研究機ߏ学ज़年会（2015.6）

ˎ…ϕηル（ג）

ੴ田ҰɿヒトiPS細胞の創薬Ԡ用のظと動͖ɽ
第22ճHAB研究機ߏ学ज़年会（2015.6）

宇佐ݟ，高松美奈ˎ1，෩間崇1ˎޗ，ຬࠀˎ2，入ߐ
智，ٶ島敦子，井कˎ3ɿ化学物࣭がഓཆラットਆܦ
堤細胞の૿৩に及΅すӨڹに関する研究ɽ
第55ճ本ઌఱҟৗ学会学ज़ू会・第38ճ本খ児遺伝
学会学ज़ू会（2015.7）

ˎ1…麻大学
ˎ2…౦大学
ෞ大学ذ…3ˎ

Toyoda…T,…Cho…YM,…Akagi… J,…Mizuta…Y,…Ogawa…K�…
Expression… ofЍH2A9…as… a…biomarker… of… genotoxic…
carcinogen…in…the…urinary…bladder…of…rats.
American…Association… for…Cancer…Research…Annual…
Meeting…2015…(2015.4)

℧Ӭ൩，水田保子，๛田士，木純Ұ，平田，ླ木
༐，খ川久美子ɿF344ラットに͓ける硫酸アルミニウ
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ムカリウムの90間෮༩毒性試験及びクエン酸ڞ
༩のӨڹɽ
本食品化学学会第21ճ総会・学ज़大会（2015.5）

Ogawa…K�…Pathology… and…molecular… carcinogenesis�…
Histopathological…analysis…of…molecular…mechanism… in…
the…urinary…bladder… carcinogenesis… for… toxicological…
evaluation.
ASIATO9…2015…(2015.6)

Cho…YM,…Mizuta…Y,…Toyoda…T,…Akagi… J,…Hirata…T,…
Suzuki… I,…Ogawa…K�…A…13-week… subchronic… toxicity…
study… of… aluminum… potassium… sulfate… and… co-
administration…of…sodium…citrate…in…F344…rats.
ASIATO9…2015…(2015.6)

村྄平，森川๎美，児ࢢ，美和ڮ田和ྙ，井上薫，高܂
玉幸夫，吉田緑ɿAciquorfen༠発؊োのCARの関༩ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

℧Ӭ൩，水田保子，๛田士，木純Ұ，平田，安達
玲子，木村美恵，最上（ר）子，খ川久美子ɿナノ
銀のܦൽമ࿐によるアジュόント作用のマウスϞデル実
験系を用いた検討ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

高ڮ美和，ࢢ村྄平，井上薫，森川๎美，ลݩˎ，吉田緑ɿ
17Ћ-ethynylestradiol（EE）৽生児ظമ࿐による発達ظ
ԼɽݱচԼ部のkiss1発ࢹ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…౦ژ工大学

๛田士，℧Ӭ൩，木純Ұ，水田保子，平田，川秋Ղ，
খ川久美子ɿDNAೋॏஅマーカー（ЍH2A9）を
検出ɽظඪとした遺伝毒性ᡦ発がん物࣭のૣࢦ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

平田，℧Ӭ൩，๛田士，木純Ұ，ླ木༐，
川秋Ղ，খ川久美子ɿp53-�-…gpt…deltaマウスに͓ける
1,2-dichloropropane及びdichloromethaneの強制ޱܦ
༩によるin…vivoมҟ原性試験ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

卓ຏ，ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，木島ҁر，ԣඌ་，খ
川久美子，梅村隆志ɿ酸化ストレス産生物࣭のෳ߹༩
による酸化的DNAଛইฒびに遺伝子ಥવมҟの加ࢉ

ޮՌɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

田崎խ子，ؠࠇ有Ұ，井上紀，ൺ大介，松Լ幸平，
ੴ井雄ೋ，美健，川秋Ղ，梅村隆志ɿҟなるܦ
࿏Ͱ酸化ストレスを発生するඇ遺伝毒性؊発がん物࣭
によるp53遺伝子ܽଛgpt…deltaマウス؊DNA中の酸化的
DNAଛইとin…vivoมҟ原性ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

木島ҁر，ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，ԣඌ་，卓ຏ，児
玉幸夫，খ川久美子，梅村隆志ɿਛ発がん剤ニトロフラ
ントインの遺伝毒性発ݱ機ংに͓ける酸化ストレスの関
༩ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

田ᚸ理子ˎ，吉田緑ɿ༮ए動物を用いた毒性評価に͓
いて認ࣝす͖発達ظのൟ৩生物学の特ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ…麻大学

梅村隆志ɿgpt…deltaラットを用いた中ظ発がん評価系の
開発ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

野村幸ੈˎ，๛田士，田སൺ人ˎ，ࢢ田ߊˎ，大༸ˎ，
ੴڮ祐子ˎ，Ѫߕˎ，ੁ 原ೡˎ，ᅳయ߂ˎ，瀬ށ泰೭ˎɿ
ң؞，ᢄ؞，ೕがんૣظ発ݟόイΦマーカーとしての݂
清TFF3のݯىとͦの上ঢ機ংの解明ɽ
第70ճ本ফ化ث外Պ学会総会（2015.7）

ˎ…౦ژ大学

吉田緑，খ川久美子，川秋Ղɿエストロゲンྨྟքظ
മ࿐による生৩内分ൻ機の発Өڹの主原Ҽとしての
চԼ部キスϖプチンニューロンの部位特ҟ的ม化ɽࢹ
第30ճ発؞病理研究会（2015.8）

খ川久美子，高ਢ৳ೋɿະن制೩剤の毒性評価ɽ
Պ学会2015年会（2015.9）ڥ

Takasu…S,… Ishii…Y,…Kijima…A,…Yokoo…Y,…Tsuchiya…T,…
Nohmi…T,…Nishikawa…A,…Umemura…T�…The…effects…of…
a…high-fat…diet… on…in…vivo …mutagenicity… induced…by…
heterocyclic…amines…in…the…colon…of…gpt…delta…rats.
51st…Congress…of…the…European…Societies…of…Toxicology…
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(2015.9)

Ishii…Y,…Kuroda…K,…Takasu… S,…Yokoo…Y,…Tsuchiya…
T,… Kijima… A,… Nohmi… T,… Ogawa… K,… Umemura… T�…
Contribution… of… cell… proliferation… possibly… due… to…
inactivation… of… protein… phosphatase… 2A… to… gene…
mutations…induced…by…estragole.
51st…Congress…of…the…European…Societies…of…Toxicology…
(2015.9)

๛田士，℧Ӭ൩，木純Ұ，平田，川秋Ղ，খ川
久美子ɿЍH2A9໔Ӹછ色による遺伝毒性ᡦ発がん物
࣭のૣظ検出ɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

木純Ұ，ԣ井խ幸ˎ，℧Ӭ൩，๛田士，花岡文雄ˎ，
খ川久美子ɿPolБ，Г，Дࡾॏܽଛ細胞のมҟ原にର
する高感受性遺伝毒性のࢦඪとして有用Ͱ͋るɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

ˎ…学शӃ大学

ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，木島ҁر，ԣඌ་，卓ຏ，খ
川久美子，梅村隆志ɿ遺伝毒性؊発がん物࣭エストラ
ゴールのಥવมҟ༠発性に͓けるフルメキンซ用༩の
Өڹɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

高ਢ৳ೋ，ੴ井雄ೋ，木島ҁر，ԣඌ་，卓
ຏ，খ川久美子，梅村隆志ɿgpt…deltaマウスを用いた
decabromodiphenyl…etherのin…vivo遺伝毒性の検討ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

松Լ幸平，木島ҁر，高ਢ৳ೋ，ੴ井雄ೋ，ࠇ田ݦ，
美健ˎ，梅村隆志ɿF344系gpt…deltaラットのࣗવ発生
जᙾスϖクトラムɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ…（国研）医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所

木純Ұ，ԣ井խ幸ˎ，℧Ӭ൩，๛田士，大森࣏夫ˎ，
花岡文雄ˎ，খ川久美子ɿଛইりӽえܕDNAポリメラー
θБ・Г・Дࡾॏܽଛ細胞༷ʑな機ংの遺伝毒性物࣭
に感受性をࣔし，遺伝毒性物࣭のスクリーニングに有用
Ͱ͋るɽ
第38ճ本分子生物学会年会（2015.12）

ˎ…学शӃ大学

村྄平，森川๎美，児ࢢ，美和ڮ田和ྙ，井上薫，高܂
玉幸夫，吉田緑ˎɿAciquorfen༠発؊जᙾのCARの関
༩ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

ˎ…食品安全委員会

田崎խ子，ؠࠇ有Ұ，井上紀，ൺ大介，松Լ幸平，
木島ҁر，川秋Ղ，梅村隆志ɿϐロニルϒトキシド
のマウス؊発がんաఔに͓ける酸化ストレスの関༩ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

松Լ幸平，高ਢ৳ೋ，ࠇ田ݦ，ੴ井雄ೋ，木島ҁر，
Ӝ敬介ˎ，佐藤྄ˎ，松本智志ˎ，梅村隆志ɿਛোに
͏ਁಁѹ性ਛの病態૿ѱ機ংの解明-2-ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

大塚製薬（ג）…ˎ

ԣඌ་，木島ҁر，ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，卓ຏ，খ
川久美子，梅村隆志ɿヒト大発がん動物Ϟデルを用い
たNrf2…遺伝子多ܕがたΒす大発がんリスクɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

℧Ӭ൩，水田保子，๛田士，木純Ұ，平田，ી根
ਸ਼ق，安達玲子，木村美恵，最上（ר）子，খ川久
美子ɿܦൽമ࿐したナノ銀のアジュόントޮՌ解析ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

平田，℧Ӭ൩，๛田士，木純Ұ，ી根ਸ਼ق，中
村志ˎ1，পᖒ૱ˎ2，খ川久美子ɿラット؊ଁに͓ける
DEN…༠発遺伝毒性にରするMTBITC…による制ޮՌと
ͦの作用メカニζムの解析ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

立大学ژ…1ˎ
ˎ2…昭和大学

ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，ԣඌ་，卓ຏ，木島ҁر，খ
川久美子，梅村隆志ɿ؊発がん物࣭エストラゴールのಥ
વมҟ༠発աఔに͓ける細胞૿৩発ݱ機ংの検討ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

卓ຏ，ੴ井雄ೋ，高ਢ৳ೋ，木島ҁر，ԣඌ་，খ
川久美子，梅村隆志ɿ酸化的DNA…ଛইを引͖͜ىすਛ
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発がん物࣭による遺伝子ಥવมҟɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

ી根ਸ਼ق，๛田士，℧Ӭ൩，木純Ұ，水田保子，平田，
川秋Ղ，খ川久美子ɿЍH2A9…を用いた遺伝毒性
ᡦ発がん物࣭のૣظ検出系ߏங-…マウスͰの検討ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

๛田士，℧Ӭ൩，木純Ұ，水田保子，川秋Ղ，খ
川久美子ɿ高݂ࢷラットを用いたෆ確実のଥ性
の検ূɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

高ਢ৳ೋ，ੴ井雄ೋ，ԣඌ་，卓ຏ，木島ҁ
খ川久美子，梅村隆志ɿTris(2,3-dibromopropyl)，ر
isocyanurate…の28…間෮༩毒性試験ɽ
第32ճ本毒性病理学会総会及び学ज़ू会（2016.1）

Suzuki… I,… Cho… YM,… Hirata… T,… Toyoda… T,… Akagi…
J , … N i s h i k awa … A , … N ak amur a … Yˎ, … Og awa … K �…
Chemomodulatory… action… of… 4-methylthio-3-butenyl…
isothiocyanate…on…carcinogenesis…in…rats.
55th…Annual…Meeting… of… the…Society… of…Toxicology…
(2016.3)

ˎ…Kyoto…Prefectural…University

Kuwata… K,… Inoue… K,… Takahashi…M,… Ichimura… R,…
Morikawa…T,…Kodama…Y,…Yoshida…M�…Mouse…CAR… is…
mainly…involved…in…liver…injury…and…tumor…development…
induced…by…the…protoporphyrinogen…oxidase… inhibitor…
herbicide…aciquorfen.
55th…Annual…Meeting… of… the…Society… of…Toxicology…
(2016.3)

Hibi…D,…Yokoo…Y,…Tsuchiya…T,…Ishii…Y,…Takasu…S,…Kijima…
A,…Ogawa…K,…Umemura…T�…Lack… of… involvement… of…
mutagenicity…in…the…modes…of…action…underlying…furan-
induced…hepatocarcinogenesis.
55th…Annual…Meeting… of… the…Society… of…Toxicology…
(2016.3)

Hirata…T,… Cho…YM,… Suzuki… I,… Toyoda…T,…Akagi… J,…
Nakamura…Yˎ1,…Numazawa…Sˎ2,…Ogawa…K�…The…possible…
mechanism…of…chemopreventive…action…of…4-methylthio-
3-butenyl…isothiocyanate…in…human…esophageal…epithelial…
cells.

55th…Annual…Meeting… of… the…Society… of…Toxicology…
(2016.3)

ˎ1…Kyoto…Prefectural…University
ˎ2…Showa…University

Cho…YM,…Mizuta…Y,…Toyoda…T,…Akagi… J,…Hirata…T,…
Adachi…R,…Kimura…Y,…Nishimaki-Mogami…T,…Ogawa…K�…
Evaluation…of… the…adjuvant…e⒎ects…of… transcutaneously…
exposed… silver… nanoparticles…with… different… size… in…
mouse…model.
55th…Annual…Meeting… of… the…Society… of…Toxicology…
(2016.3)

Honma…M�…Trend…and…Progress…of…OECD…Genotoxicity…
Testing…Guidelines.
39th…Annual…Meeting… of… Environmental…Mutagen…
Society…of…India…(2015.5)

Honma…M,…Ukai…A,…Hamasaki…Kˎ,…Kodama…Yˎ,…Noda…Aˎ,…
Kusunoki…Yˎ�…Genome…mapping…of…chromosome…regions…
damaged…by…ionizing…irradiation…of…human…blood…T-cells,…
using…CGH-microarray…analysis.
15th… International…Congress… of…Radiation…Research…
(2015.5)

ˎ…（公ࡒ）์ࣹઢӨڹ研究所

GrÙz… P,… Shimizu…Mˎ,… Hosoda…Aˎ,… Kojo…Aˎ,… Usui…
Yˎ,… Sugiyama… K,… Honma,… M�… Mutagenic ity… of…
polyunsaturated…fatty…acid…peroxidation…products…in…the…
standard…Ames…assay.
12th…Asian…Congress…of…Nutrition…(2015.5)

ˎ…Tokyo…Healthcare…University

清水խ富ˎ，グルーζ…ϐーター，細田明美ˎ，Ӓ井೭雄ˎ，
ਿ山ܓҰ，本間正充ɿТ-3系多価ෆ和ࢷ酸のա酸化
Ԡによって産生͞れるアルデヒドྨによるมҟ原性試
験ɽ
第57ճ…本࣭ࢷ生化学会（2015.5）

ˎ౦ژ医ྍ保健大学

本間正充ɿOECDテストガイドラインのมߋɽ
JEMS・MMS研究会第66ճ定ྫ会（2015.6）
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ງࠀ良ɿڞಉ研究報告…IɿPig-a…アッηイɽ
JEMS・MMS研究会第66ճ定ྫ会（2015.6）

Honma…M�…Ames…2SAR…Collaborative…Study.
ICCA-LRI…workshop…(2015.6)

Takeiri…Aˎ1,…Wada…NAˎ1,…Motoyama…Sˎ1,…Matsuzaki……
Kˎ1,…Tateishi…Hˎ2,…Matsumoto…Kˎ2,…Niimi…N,… Sassa…
A,…GrÙz…P,…Masumura…K,…Yamada…M,…Mishima…Mˎ1,…
Jishage…Kˎ1,…Nohmi…T�…Sensitivity…of… inactivated…DNA…
polymerase…kappa…knock-in…mice…to…mitomycin…C.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(2015.6)

ˎ1…Chugai…Pharmaceutical…Co.,…Ltd.
ˎ2…Chugai…Research…Institute…for…Medical…Science,…Inc.

Yamada…M，Takamune…M，Matsuda…Tˎ�…Application…
of… a…next…generation… sequencer… to…a…novel…mutation…
test.
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(2015.6)

ˎ…Kyoto…University

ഡඌफҰ郎ˎ1，খ川いͮΈˎ1，Ѩ部正ٛˎ1，ྛ清1ˎޗ，
௰ࡊ穂ˎ1，ࠇ田雄介ˎ1，古川1ˎݡ，ീ木2ˎ࢘，本間正充，
૿村健Ұɿgpt…deltaマウスを用いたアクリルアミドの生
৩細胞遺伝子ಥવมҟの解析ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ1…産化学工業（ג）
ˎ2…大ࡕ立大学

安井学，佐ʑজ，יԼॷ，本間正充ɿDNAଛই1分子の
部位特ҟ的なゲノムಋ入とͦの遺伝的Өڹの解析ɽ
第29ճ宇生物Պ学会（2015.9）

Honma…M,…Suzuki…T�…DNA…Double…Strand…Break…Repair…
in…BLM…Deficient…Human…Cells.
46th…Annual…Meeting…of…Environmental…Mutagenesis…
and…Genomics…Society…(2015.9)

Horibata…K,…Yamada…M,…Ukai…A,…Kimoto…Tˎ1,…Chikura…
Sˎ1,…Miura…Dˎ1,… Itoh…Sˎ2,…Muto…Sˎ3,…Uno…Yˎ3,…Sanada…
Hˎ4,…Takashima…Rˎ5,… Shigano…Mˎ5,…Takasawa…Hˎ5,…
Hamada…Sˎ5,…Yamamoto…Mˎ6,…Hori…Hˎ7,…Tsutsumi…Eˎ7,……

Wada…Kˎ8,…Maeda…Aˎ9,…Kikuzuki…Rˎ10,…Ogiwara…Yˎ10,…
Kyoya…Tˎ11,…Adachi…Hˎ12,…Uematsu…Yˎ12,…Yoshida…Iˎ13,…
Narumi…Kˎ14,…Fujiishi…Yˎ14,…Fukuda…Tˎ15,…Suzuki…Yˎ15,…
Goto…Kˎ15,…Morita…T,…Honma…M�… Interlaboratory…Trial…
of… the…PIGRET…Assay…As…a…Short-term…Genotoxicity…
Test�…Collaborative…Study…by…Mammalian…Mutagenicity…
Study… (MMS)… Group… of… Japanese… Environmental…
Mutagen…Society…(JEMS).
46th…Annual…Meeting…of…Environmental…Mutagenesis…
and…Genomics…Society…(2015.9)

ˎ1…Teijin…Pharma
ˎ2…Daiichi…Sankyo
ˎ3…Mitsubishi…Tanabe…Pharma
ˎ4…Kaken…Pharmaceutical
ˎ5…LSI…Medience
ˎ6…Astellas…Pharma
ˎ7…Suntory…Business…Expert
ˎ8…The…Institute…of…Environmental…Toxicology
ˎ9…Toray…Industries
ˎ10…Taisho…Pharmaceutical
ˎ11…Kumiai…Chemical…Industry
ˎ12…Sumitomo…Dainippon…Pharma
ˎ13…Takeda…Pharmaceutical
ˎ14…Yakult…Honsha
ˎ15…Bo;o…Research…Center

Sugiyama…K,… Furusawa…H,… Honma…M�…Molecular…
b r e e d i n g … o f … y e a s t s … f o r … d e t e c t i o n … o f … DNA…
methyltransferase…inhibitor.
46th…Annual…Meeting…of…Environmental…Mutagenesis…
and…Genomics…Society…(2015.9)

૿村健Ұ，森田健，本間正充ɿトランスジェニック動物
遺伝子ಥવมҟ試験に͓けるin…vivoมҟ原性と発がん性
の૬関に関する研究ɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

本間正充ɿ部位特ҟ的ଛইをゲノム中にಋ入したヒト細
胞に͓けるಥવมҟ༠発機ߏの研究（本ڥมҟ原学
会学会受講演）ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

本間正充ɿ遺伝毒性試験ガイドラインࡦ定の貢献（
೦受講演）ɽه࢘多ت݄
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）
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本間正充ɿզʑ͜れ·ͰͲれͩけݥةな食品を食て
͖たのͩΖ͏かʁ -食品中に含·れる発がん物࣭の評価
-ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会ࢢຽ公開講࠲…食の安全
　-リスクをͲ͏ߟえたΒ良いのか-（2015.11）

森田健，ᖛ田मҰˎ，૿村健Ұ，本間正充ɿIn…vitro͓よ
びin…vivo遺伝毒性試験の߹ͤによるᴩྨࣃ発がん物࣭
の検出ྗɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ…LSIメディエンス（ג）

૿村健Ұɿアクリルアミドの生৩細胞に͓けるมҟ原性
の検討ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

૿村健Ұ，ӏࣂ明子，๛田ঘ美，ݖ藤༸Ұˎ，美健，
本間正充ɿマウス全エキιーム解析によるENU༠発生
৩細胞มҟスϖクトルの解析ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ…理化学研究所όイΦリιースηンター

੨木߁లˎ1，中島大介ˎ1，松本Έͪよˎ1，松本理ˎ1，༄
ᖒར枝ˎ2，ޙ藤純雄ˎ3，૿村健Ұ，美健ɿࢢ大ؾ
ුཻ子ந出物がgpt…deltaマウスഏͰࣔすมҟ原性とಥવ
มҟスϖクトルɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ1…国立ڥ研究所ڥリスク研究ηンター
ˎ2…国立ڥ研究所ڥ健߁研究ηンター
ˎ3…麻大学生໋・ڥՊ学部

本山ໜ1ˎه，入ষˎ1，松ඌࠫ৫ཬˎ1，和田子ˎ2，ࣉ
社Լ浩Ұˎ2，ࡾ島խ೭ˎ1，৽ݟ子，Petr…GrÙz，૿ 村健Ұ，
山田խາ，美健ɿDNA…polymerase…kappain…vivo
に͓いて，cisplatinにରするଛইӽえDNAෳ製に関༩
するɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ1…中外製薬（ג）研究本部
中外医Պ学研究所（ג）…2ˎ

ഡඌफҰ郎ˎ1，Ѩ部正ٛˎ1，ྛ清1ˎޗ，௰ࡊ穂ˎ1，ࠇ田
雄介ˎ1，古川1ˎݡ，ീ木2ˎ࢘，本間正充，૿村健Ұɿ
gpt…deltaマウスの生৩細胞に͓けるアクリルアミド༠発

ಥવมҟの解析ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ1…産化学工業（ג）安全性研究部
ˎ2…大ࡕ立大学大学Ӄ理学系研究Պ

松田成ˎ，松田ढ़ˎ，山田խາɿSMRT…DNAシーέン
サーを用いたಥવมҟ検出法の開発ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

大学ژ…ˎ

佐ʑজ，יԼॷ，ؙ݉祐紀，本間正充，安井学ɿψクレ
Φチドআڈम෮酸化的クラスター DNAଛইによって
༠発͞れるಥવมҟを制するɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

佐ʑজ，יԼॷ，ؙ݉祐紀，本間正充，安井学ɿヒトリ
ンύٿ細胞のゲノムにಋ入したシトシンम০体のજࡏ的
なಥવมҟ༠発ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ਿ山ܓҰ，古ത子，本間正充ɿ߬をプラットフΥー
ムとしたエϐジェωティックมҟ原検出系ߏஙの試Έɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ງࠀ良，山田խາ，ӏࣂ明子，木本崇文ˎ1，千͞つ
…，宇野๕文ˎ3，3ˎ࣏藤ॏ，2ˎޛӜ大志郎ˎ1，伊౦ࡾ，1ˎ͖
ਅ田ঘ和ˎ4，高島理恵ˎ5，志լ野美幸ˎ5，高തमˎ5，
⅓田मҰˎ5，山本美Ղˎ6，ງ൲佐子ˎ7，堤絵སˎ7，和田
生ˎ8，લ田ߊԝˎ9，٠݄隆ଠˎ10，Ԯ原༱介ˎ10，ژ୩恭
߳ݟ立ल樹ˎ13，上松泰明ˎ12，吉田།ਅˎ13，成，11ˎ߂
ਸ਼ൣˎ14，藤ੴ༸平ˎ14，田隆೭ˎ15，ླ木裕ଠˎ15，ޙ藤
森田健，本間正充ɿPig-a�PIGRETアッηイの，15ˎݰ
ಉ研究報告ɽڞ試験としての有用性ɿMMSظ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ1…ఇ人フΝーマ
ˎ2…第Ұڞࡾ
ˎ3…田ลࡾඛ製薬
ˎ4…Պ研製薬
ˎ5…LSIメディエンス
ˎ6…アステラス製薬
ˎ7…サントリー
研…8ˎ
ˎ9…౦レ

ˎ10…大正製薬
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ˎ11…クミアイ化学
ˎ12…大本ॅ༑製薬
ˎ13…田薬品工業
ˎ14…Ϡクルト本社
ˎ15…Ϙκリサーチηンター

山田խາ，大ਿ1ˎ߂，∁木久ٓˎ1，和田生ˎ2，松ݩ
…，ˎ2，大۱༑߳ˎ3，ਅ田ঘ和ˎ3，ඦೆҁ՚ˎ4，堤絵སˎ4ڷ
ງ൲佐子ˎ4，পࡾ恵ˎ5，૿村健Ұ，本間正充ɿICHガ
イドラインS2（R1）に͓けるin…vivo試験߹ͤの検討ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ1…本エスエルシー（ג）
ˎ2…（Ұࡒ）ཹ薬研究所
ˎ3…Պ研製薬（ג）
ˎ4…サントリーϏジωスエキスύート（ג）
クレϋ（ג）…5ˎ

ਢ井࠸ˎ，川上久美子ˎ，根هࠫ؛ˎ，૿ᔹ恵美ˎ，Ԃ原
ଠˎ，山田խາɿϋイ・スループットඍ生物遺伝毒性ܒ
試験法の検討10ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ…Ұൠஂࡒ法人食品薬品安全ηンターਇ野研究所

本間正充ɿICH-M7ガイドラインとExpert…Reviewɽ
ඍ生物มҟ試験研究会第53ճ定ྫ会（2015.11）

ງࠀ良ɿPig-aアッηイɽ
JEMS・MMS研究会第67ճ定ྫ会（2015.11）

ਿ山ܓҰ，古ത子，本間正充ɿIn…vivo…DNAメチル化
߬素્Մࢹ化システムの開発ɽ
第88ճ本生化学会大会（2015.12）

Sugiyama…K,… Furusawa…H,…Honma…M�… Epigenetic…
modifiers… are…visibly…detectable…by…human…DNMTs…
transgenic…yeast.
International… Symposium… for… RIKEN…Epigenetics…
Program,…(2016.2)

ਿ山ܓҰ，古ത子，清水խ富ˎ，本間正充ɿ߬ूڽ
Ԡをར用した৽نなエϐมҟ原Մࢹ化検出系の開発ɽ
本ܳ化学会2016年度大会（2016.3）

ˎ…౦ژ医ྍ保健大学

Masumura…K,…Toyoda-Hokaiwado…N,…Ukai…A,…Gondo…Yˎ,……
Honma…M,…Nohmi…T�…Analysis… of… inherited…germline…
mutations… of… ENU-treated…mice… by…whole… exome…
sequencing.
Society…of…Toxicology…55th…Annual…meeting…(2016.3)

ˎ…RIKEN…BioResource…Center

Honma…M,…Kanemaru…Y,…Kamoshita…N,… Suzuki…T,…
Arakawa…Tˎ,… Yasui…M�… Tracing… the… fate… of… site-
specifically… introduced…oxidative…DNA…damage… in… the…
human…genome.
14th…International…Workshop…on…Radiation…Damage…to…
DNA…(2016.3)

ˎ…ւಓ医ྍ保健大学

Morita…T�…GHS…classification…of…CMR…substances…in…EU…
and…Japan.
AsiaTox…2015…(2015.6)

森田健ɿCMR物࣭のGHS分ྨൺֱɿEUと本ɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

森田健ɿLD50による毒性評価と行政ར用ɽ
第37ճ本中毒学会（2015.7）

Morita…T,…Hamada… Sˎ,…Masumura…K,…Honnma…M�…
Detection…of… rodent…carcinogens…and…non-carcinogens…
by… in…vivo…erythrocyte…micronucleus…and… transgenic…
rodent…mutation…tests.
2015…European…Environmental…Mutagen…and…Genomics…
Society…(2015.8)

ˎ…LSI…Medience…Corporation

Hamada… Sˎ1,…Morita… T,… Narumi… Kˎ2,…Wako… Yˎ1,…
Kawasako…Kˎ1,…Ohyama…Wˎ2,…Honma…M,…Hayashi…Mˎ3�…
Detection…of…hepatocarcinogens…by…combination…of…liver…
micronucleus…assay…and…histopathological…examination…
in…2-week…or…4-week…repeated…dose…studies.
46th…Environmental…Mutagen…and…Genomics…Society…
(2015.9)

ˎ1…LSI…Medience…Corporation
ˎ2…Yakult…Honsha
ˎ3…Biosafety…Research…Center
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Horibata…K,…Yamada…M,…Ukai…A,…Kimoto…Tˎ1,…Chikura…
Sˎ1,…Miura…Dˎ1,… Itoh…Sˎ2,…Muto…Sˎ3,…Uno…Yˎ3,…Sanada…
Hˎ4,…Takashima…Rˎ5,… Shigano…Mˎ5,…Takasawa…Hˎ5,…
Hamada…Sˎ5,…Yamamoto…Mˎ6,…Hori…Hˎ7,…Tsutsumi…Eˎ7,……
Wada…Kˎ8,…Maeda…Aˎ9,…Kikuzuki…Rˎ10,…Ogiwara…Yˎ10,…
Kyoya…Tˎ11,…Adachi…Hˎ12,…Uematsu…Yˎ12,…Yoshida…Iˎ13,…
Narumi…Kˎ14,…Fujiishi…Yˎ14,…Fukuda…Tˎ15,…Suzuki…Yˎ15,…
Goto…Kˎ15,…Morita…T,…Honma…M�… Interlaboratory…Trial…
of… the…PIGRET…Assay…As…a…Short-term…Genotoxicity…
Test�…Collaborative…Study…by…Mammalian…Mutagenicity…
Study… (MMS)… Group… of… Japanese… Environmental…
Mutagen…Society…(JEMS).
46th…Environmental…Mutagen…and…Genomics…Society…
(2015.9)

ˎ1…Teijin…Pharma
ˎ2…Daiichi…Sankyo
ˎ3…Mitsubishi…Tanabe…Pharma
ˎ4…Kaken…Pharma
ˎ5…LSI…Medience
ˎ6…Astellas…Pharma
ˎ7…Suntory…Business…Expert
ˎ8…The…Inst.…Env.…Tox.
ˎ9…Toray…Industries

ˎ10…Taisho…Pharma
ˎ11…Kumiai…Chemical…Ind.
ˎ12…Dainippon…Sumitomo…Pharma
ˎ13…Takeda
ˎ14…Yakult…Honsha
ˎ15…Boso…Research…Center

ᖛ田मҰˎ1，森田健，成߳ݟਸ਼ൣˎ2，༚生ΏΈˎ1，川ഭ
Ұ1ˎ࢙，大山ワカ子ˎ2，本間正充，ྛਅˎ3ɿ4ि間の
෮༩毒性試験݁Ռ（؊ଁখ֩試験͓よび病理৫学的
検査）かΒ؊発がん性を༧測するɽ
関実験動物研究会第128ճ研究会（2015.12）

ˎ1…LSIメディエンス
ˎ2…Ϡクルト本社
ˎ3…安評ηンター

૿村健Ұ，森田健，本間正充ɿトランスジェニック動物
遺伝子ಥવมҟ試験に͓けるin…vivoมҟ原性と発がん性
の૬関に関する研究ɽ
第74ճ本؞学会学ज़総会（2015.10）

森田健，ᖛ田मҰˎ，૿村健Ұ，本間正充ɿIn…vivo݂

ಥવมҟ試験にྨࣃখ֩試験とトランスジェニックᴩٿ
よるᴩྨࣃ発がん物࣭の検出ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ…LSIメディエンス

森田健，山智߳子ɿカラメル色素中の4-メチルイミμ
κールのリスク評価ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ງࠀ良，山田խາ，ӏࣂ明子，木本崇文ˎ1，千͞つ
…，宇野๕文ˎ3，3ˎ࣏藤ॏ，2ˎޛӜ大志郎ˎ1，伊౦ࡾ，1ˎ͖
ਅ田ঘ和ˎ4，高島理恵ˎ5，志լ野美幸ˎ5，高തमˎ5，
⅓田मҰˎ5，山本美Ղˎ6，ງ൲佐子ˎ7，堤絵སˎ7，和田
生ˎ8，લ田ߊԝˎ9，٠݄隆ଠˎ10，Ԯ原༱介ˎ10，ژ୩恭
߳ݟ立ल樹ˎ12，上松泰明ˎ12，吉田།ਅˎ13，成，11ˎ߂
ਸ਼ൣˎ14，藤ੴ༸平ˎ14，田隆೭ˎ15，ླ木裕ଠˎ15，ޙ藤
試験ظ森田健，本間正充ɿPIGRETアッηイの，15ˎݰ
としての有用性ɿMMSڞಉ研究報告ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ1…ఇ人フΝーマ
ˎ2…第Ұڞࡾ
ˎ3…田ลࡾඛ製薬
ˎ4…Պ研製薬
ˎ5……LSIメディエンス
ˎ6…アステラス製薬
ˎ7…サントリー
研…8ˎ
ˎ9…౦レ

ˎ10…大正製薬
ˎ11…クミアイ化学
ˎ12…大本ॅ༑製薬
ˎ13…田薬品工業
ˎ14…Ϡクルト本社
ˎ15…Ϙκリサーチηンター

本田大士ˎ，藤田ါཬ߳ˎ，松村士ˎ，川本泰ีˎ，伊
藤༐Ұˎ，森田健，山宏ˎɿછ色体ҟৗ試験のཅ性
物࣭リストかΒ有用なِཅ性原ྉをٹえII-学的手法を
用いた大ن及評価-ɽ
本ڥมҟ原学会第44ճ大会（2015.11）

ˎ…花Ԧ

Nishimura… Tˎ1,… Hirata-Koizumi…M,… Yamada… Tˎ2,…
Kawamura…T,…Ono…A,…Hirose…A,…Ema…Mˎ3�…Derivation…
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of… the…health…advisory…guidance…values… for…sub-acute…
exposure…of…drinking…water.
第55ճถ国トキシコロジー学会（2016.3）

ˎ1…Teikyo…Heisei…University
ˎ2…National…Institute…of…Technology…and…Evaluation
ˎ3……National… Institute…of…Advanced… Industrial…Science…

and…Technology

Hirose…A,…Hirata-Koizumi…M,…Kawamura…T,…Matsumoto…
M,…Takahashi…M,…Nishimaki-Mogami…T,…Nishimura…Tˎ1,……
Ema…Mˎ2,…Ono…A�…Derivation…of… subacute… reference…
doses…for…drinking…water…quality…management.
The…51st…EUROTO92015…(2015.9)

ˎ1…Teikyo…Heisei…University
ˎ2……National… Institute…of…Advanced… Industrial…Science…

and…Technology

Ono…A,…Matsumoto…M,…Takahashi…M,…Kawamura…T,…
Hirata-Koizumi…M,…Hirose…A�… Is…a…14-day…dose…setting…
study…able…to…predict…its…28-day…repeated…dose…toxicity .
The…51st…EUROTO9…2015…(2015.9)

Hirose…A�…Metal…contaminants… in…drugs�… ICH…point…of…
view.…The…9th…Congress…of…Toxicology… in…Developing…
Countries.…(2015.10)

Hirose…A,…Taquahashi…Y,…Takagi…A,…Ogawa…Y,…Kanno…
J�… Characterization… of…mesothelioma… induction… by…
i.p… injection… of… the…MWCNT… dispersed…with… the…
Taquann…method.… International…Congress…on…Safety…of…
Engineered…Nanoparticles…and…Nanotechnologies…(SENN…
2015).…(2015.4)

Hirose…A,… Sakamoto…Yˎ1,…Ogata…Aˎ1,…Yuzawa…Kˎ1,…
Kubo…Yˎ1,…Ando…Hˎ1,…Nagasawa…Aˎ1,…Nishimura…Tˎ2,…
Inomata…Aˎ1,…Nakae…Dˎ3�…Chronic…toxicity…by…repeated…
intratracheal… administration…of…MWCNT… in… rat.…The…
7th… International… Symposium… on…Nanotechnology,…
Occupational…and…Environmental…Health.…(2015.10)

ˎ1…Tokyo…Metropolitan…Institute…of…Public…Health
ˎ2…Teikyo…Heisei…University
ˎ3…Tokyo…University…of…Agriculture

Hirose…A�…Japanese…Current…Chemical…Regulation…and…

Contribution… to… the…OECD…Cooperative…Chemicals…
Assessment…Programme…(CoCAP).
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(2015.7)

山 ޱ 宏 ೭ ˎ1,2， খ 島 ഹ，  ᖒ ढ़ 明 ˎ1ɿVitrigel-Eye…
Irritancy…Test…(EIT…)method�…Assessment…of…predicitive…
performance…using…118…test…chemilcas.
本৫ഓཆ学会第88ճ大会（2015.5）

ˎ1…業生物ݯࢿ研究所
ˎ2…関౦化学（ג）

Kojima…H,…Kleinstreuer…Nˎ1,…Schae⒎er…MWˎ2,…Kim…TSˎ3,……
Chen…Wˎ4,… Sozu…Tˎ5,…Watanabe…Mˎ6,…Niitsma…Tˎ6,…
Yamashita…Kˎ7,…Miyazaki…Hˎ7,…Fukuda…Tˎ8,…Yamaguchi…
Nˎ8,…Fujiwara…Sˎ8,…Yamaguchi…Hˎ9,10,…Takezawa…Tˎ10�……
Validation…study…of…Vitrigel-EIT… (Eye… Irritancy…Test)…
method.
II… International…Conference…of…Alternatives…to…Animal…
Experimentation…(2015.5)

…ˎ1…ILS�NICEATM�ICCVAM
…ˎ2…EURL…ECVAM…IHCP�JRC�European…Commission
…ˎ3…KOCVAM�MFDS
…ˎ4…Taiwan…Industrial…Technology…Research…Institute
…ˎ5…Kyoto…University
…ˎ6……Hatano…Research… Institute,…Food…and…Drug…Safety…

Center
…ˎ7…Daicel…Corporation…
…ˎ8…Bo;o…Research…Center…Inc.
…ˎ9…Kanto…Chemical…Co.…Inc.
ˎ10…National…Institute…of…Agrobiological…Sciences

খ島ഹɿ本Ͱ開発·た評価͞れたOECDテストガイ
ドラインɽ
生物化学的測定研究会第20ճ学ज़ू会（2015.6）

細井Ұ߂ˎ，খ島ഹɿシンポジウム6　トランスレーシϣ
ンに有用な試験系ߏஙのج本的ߟえ方ɿROSアッηイを
ྫにしてɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

（ג）ఱ製薬ࢀ…ˎ

Kojima…H,…Kleinstreuer…Nˎ1,…Schae⒎er…MWˎ2,…Kim…TSˎ3,……
Chen…Wˎ4,… Sozu…Tˎ5,…Watanabe…Mˎ6,…Niitsma…Tˎ6,…
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Yamashita…Kˎ7,…Miyazaki…Hˎ7,…Fukuda…Tˎ8,…Yamaguchi…
Nˎ8,…Fujiwara…Sˎ8,…Yamaguchi…Hˎ9,10,…Takezawa…Tˎ10ɿ
性試験ସ法Vitrigel-EITのόリデーシϣン研究ɽܹ؟
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ1…ILS�NICEATM�ICCVAM
ˎ2…EURL…ECVAM…IHCP�JRC�European…Commission
ˎ3…KOCVAM�MFDS
ˎ4…Taiwan…Industrial…Technology…Research…Institute
ˎ5…Kyoto…University
ˎ6……Hatano…Research… Institute,…Food…and…Drug…Safety…

Center
ˎ7…Daicel…Corporation
ˎ8…Bo;o…Research…Center…Inc.
ˎ9…Kanto…Chemical…Co.…Inc.

ˎ10…National…Institute…of…Agrobiological…Sciences

山ޱ宏೭ˎ1,2，খ島ഹ，ᖒढ़明ˎ1ɿ高感度なin…vitro؟
性試験法　Vitrigel-EITの༧測性評価ɽܹ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

ˎ1…業生物ݯࢿ研究所
ˎ2…関౦化学（ג）

伊藤浩ଠˎ1，ࡗ原隆1ˎ࢙，ӽ田美ˎ1，Ԟ村फ平ˎ1，中山
生ˎ1，平լ夫ˎ2，খ島ഹ，松Ӝ正உˎ1ɿ֯ڇບを用
いたࠞ度度͓よびಁա性試験法（BCOP法）による
GHS分ྨ2B物࣭の測定݁Ռɽ
第42ճ本毒性学会学ज़年会（2015.6）

化߹物安全性研究所（ג）…1ˎ
ˎ2…ཙ学Ԃ大学　्医学

খ島ഹɿJaCVAM…activities…update（本動物実験ସ
法評価ηンター）活動報告ɽ
The…7th… International…Congress… of…Asian…Society…of…
Toxicology…(2015.6)

Kojima…H�…New…SPSF…for…OECD…Test…guideline…on…the…
in…vitro…skin…sensitization…assay.
12th…Annual…meeting…of…Korean…Society…for…Alternative…
to…Animal…Experiments…(2015.8)

Kojima…H�…The…JaCVAM�OECD…activities…on…the…comet…
assay.
11th…International…Workshop…of…Comet…assay…Workshop…
(2015.9)

Kojima…H�…The…Asian…Congress…on…Alternatives…and…
Animal…Use…in…the…Life…Sciences…2016.
16th… Annual… Congress… of… European… Society… of…
Alternatives…to…Animal…Testing…(2015.9)

Kojima…H,…Oshimura…Mˎ1,… Imatanaka…Nˎ2�…Update…
for… Japanese… Project… lARCH-Toxz… for… the…Future…
Chemicals… Management… Pol icy � … Research… and…
Development… of… in… vitro… and… in… vivo…Assays… for…
Internationally…Leading…Hazard…Assessment…and…Test…
Methods.
4th… annual…meeting… of… the…American… Society… for…
Cellular…and…Computational…Toxicology…(2015.10)

ˎ1……Chromosome…Engineering…Research…Center,…Tottori…
University

ˎ2…Chemical…Evaluation…and…Research…Institute…(CERI)

খ島ഹɿシンポジウム7ɿࡁܦ産業লプロジェクト…ʮੴ
༉ਫ਼製物࣭等の৽たな化学物࣭ن制にඞཁな国ࡍઌಋ的
有性試験法の開発ɿARCH-Toxʯのܭը֓ཁɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

中山人ˎ1,2，פ水1ˎ࢘，山ޱ宏೭ˎ2,3，ᖒढ़明ˎ2，
খ島ഹɿVitrigel-EIT（Eye…Irritancy…Test）法による؟
性の定法のఏҊɽܹ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

ˎ1…౦ژ理Պ大学工学部ܦӦ工学Պ
ˎ2…業生物ݯࢿ研究所
ˎ3…関౦化学（ג）

古川正敏ˎ，ࡗ原隆࢙ˎ，伊藤浩ଠˎ，佐ʑ木ܒˎ，ӽ田美ˎ，
Ԟ村फ平ˎ，河村公ଠ郎ˎ，松Ӝ正உˎ，খ島ഹɿڇఠ出
֯ບを用いたࠞ度及びಁա性試験法（BCOP法ɿ؟
ܹ性ସ法試験）に…͓ける֯ບの病理所ݟによるऑ
ܹ性物࣭の評価についてɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

化߹物安全性研究所（ג）…ˎ

加藤ٛˎ1，山本樹ˎ2，佐藤३ˎ1，中田1ˎޛ，খ島ഹɿ
ෆࢮ化ヒト֯ບ細胞ג（iHCE-NY）を用いた֯ݩ࣍ࡾ
ບߏ࠶ஙϞデルに͓ける…ܹ؟性評価方法の検討　ʙ
ഓཆによるճ෮性の評価ʙɽޙ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）
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ˎ1…本メナード化হ品（ג）総߹研究所
ˎ2…藤田保健衛生大学ڞಉར用研究ࢪઃ

成田和人ˎ，Vo…P.Tˎ，中川࢙子ˎ，খ島ഹ，൘֞宏ˎɿ
ൽෘ感作性試験のِӄ性評価解ফにけた検討ɿແ水フ
タル酸にରする…LP༹ഔ࿐法ɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

ˎ…ԣ国立大学

十ӳ恵ˎ，松成Ն美ˎ，খ島ഹ，൘֞宏ˎɿタンύク
࣭のアレルギー性を評価するin…vitro試験法の開発ɽ
本動物実験ସ法学会第28ճ大会（2015.12）

ˎ…ԣ国立大学

খ島ഹɿOECDͰ検討͞れて͖たin…vitroスクリーニン
グ法ɽ
ϗルϞン学会第18ճ研究発表会（2015.12）ڥ

Furukawa…Mˎ,… Sakakibara…Tˎ,… Ito…Kˎ,… Sasaki… Sˎ,…
Koshita…Mˎ1,…Okumura…Sˎ,…Kawamura…Kˎ,…Matsuura……
Mˎ,…Kojima…H�…Histopathological… Findings… on… the…
Cornea…in…the…Bovine…Corneal…Opacity…and…Permeability…
Test… (BCOP…Test)… for…Alternative… to…Eye… Irritation…
Test.…
55th… annual…meeting… of… the… Society… of…Toxicology…
(2016.3)…

ˎ……Safety…Research… Institute… for…Chemical…Compounds…
Co.,…Ltd.

Narita…Kˎ,…Vo…P.Tˎ,…Nakagawa…Fˎ,…Kojima…H,…Itagakai…
Hˎ�…Reducing…False…Negatives…of…Chemicals… in… the… in…
vitro…Skin…Sensitization…Test.
55th… annual…meeting… of… the… Society… of…Toxicology…
(2016.3)

ˎ…Yokohama…National…University,…Japan

Tsukumo…Hˎ1,…Matsunari…Nˎ1,…Sugiyama…Mˎ2,…Toyoda…
Aˎ1,2,…Kojima…H,… Itagakai…Hˎ1�…Development…of… an… in…
vitro…test…for…Allergenic…Potency…of…Proteins.
55th… annual…meeting… of… the… Society… of…Toxicology…
(2016.3)

ˎ1…Yokohama…National…University

ˎ2…Pola…Chemical…Industries,…INC.
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ձ໊ٞɿถԤࡾ薬ہ方検討会議
ग़੮ऀɿ副所　Ԟ田宏
։࠵所ɼظ࣌ɿロックϏル（ถ国），2015年11݄3ʙ
4
Ճऀ༁ɼਓɿ本，Ԥभ，ถ国等の専門家　20ࢀ
名
ձٞ༰ɿ…Ԥभ薬ہ方（EP），本薬ہ方（JP）ฒびに
ถ国薬ہ方（USP）の試験法と医薬品ఴ加物各につい
て，調和活動を行ったɽ͜の݁Ռ，試験法について，
製剤ۉҰ性試験法の改正Ҋが，医薬品ఴ加物に関して
ポϐドン等4品のम正Ҋが߹ҙ，調和͞れたɽ

ձ໊ٞɿถԤ医薬品ن制調和国ࡍ会議211（ʮ原薬の
開発と製ガイドラインʯに関する࣭ٙԠ （ू2�A））
ग़੮ऀɿ副所　Ԟ田宏
։࠵所ɼظ࣌ɿΦタワ（カナμ），2015年9݄14ʙ
18
よびカナμ政等の医͓ۃՃऀ༁ɼਓɿถEU3ࢀ
薬品ن制ہ及び製薬ஂ体の品࣭୲ऀ25名
ձٞ༰ɿถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議（ICH）の
品࣭ガイドライン211ʮ原薬の開発と製（化学薬品及
びόイΦテクノロジーԠ用医薬品ʗ生物ݯى由来医薬
品）ʯに関して，原薬製のたΊの出発物࣭のબとଥ
性に関する࣭ٙԠू（2�A）の作成のたΊの議論
を行ったɽ16ݸの2�Aを作成し，関ऀにճ覧，コメ
ントをٻΊる͜ととなったɽ

ձ໊ٞɿ国ࡍ医薬品Ұൠ名専門家会議
ग़੮ऀɿ副所　Ԟ田宏
։࠵所ɼظ࣌ɿジュωーϒ（スイス），
第61ճ2015年4݄13ʙ 15
第62ճ2015年10݄13ʙ 16
Ճऀ༁ɼਓɿ15名ࢀ
ձٞ༰ɿաڈ年間にਃ͞れた化学薬品͓よび生物
薬品原薬に関し，名শのଥ性を検討し，国ࡍҰൠ名শ

（INN）を定Ίるととに，ܧଓ審議品に関して検
討を行ったɽ͞Βに，1NN委員会のӡӦ方，INNࡦ定
ルールに関して議論したɽ

ձ໊ٞɿWHOόイΦ医薬品ඪ४品のޙࠓの方性に関
するඇ公ࣜ会議
ग़੮ऀɿ生物薬品部　ੴ井明子
։࠵所ɼظ࣌ɿジュωーϒ（スイス），2015年9݄21
ʙ 22
，イラン）ہ制ن，Ճऀ༁ɼਓɿWHO，NIBSCࢀ
ドイπ，本，タイ，EMA，カナμ，ؖ国，ೆアフリ

カ，中国，ϒラジル），製薬ا業関連ஂ体（DCVMN，
IFPMA，IGPA，ALIFAR，CBMP2R）， ہ 方（EP，
インド，本，USP）　30ܭ人
ձٞ༰ɿόイΦ医薬品のඪ४品，特に߅体医薬品のよ
͏なඇఱવܕタンύク࣭医薬品の国ࡍඪ४品ࡦ定のҙٛ
と位置け用్に関して，WHOが実ࢪしたࣄલのア
ンέート݁Ռとࢀ加ऀかΒのプレθンテーシϣンをと
に議論͞れたɽ

ձ໊ٞɿ国ࡍඪ४化機ߏTC249第6ճ全体会議
ग़੮ऀɿ生薬部　袴塚高志
։࠵所ɼظ࣌ɿژ（中国），2015年6݄1ʙ 4
Ճऀ༁ɼਓɿ250名ࢀ
ձٞ༰ɿ国ࡍඪ४化機ߏ（ISO）TC249（中国伝౷医
学（Ծ題）専門委員会）にࢀ加し，౦アジア伝౷医薬の
原ྉ生薬，製品，医ྍ機ثの品࣭と安全性を確保するた
Ίの国֨نࡍについて審議した，·た，本よりఏҊし
たఱવ物由来医薬品の製工ఔに関するඪ४Ҋが，ワー
キングループ内Ͱ審議͞れたɽ

ձ໊ٞɿ2015年度生薬・薬用২物に関する国ࡍ調和のた
Ίのଠ平༸۠討論会（FHH）第2分Պ会
ग़੮ऀɿ薬品部　߹田幸，生薬部　袴塚高志，政田͞
か
։࠵所ɼظ࣌ɿラインフェルデン（スイス），2015年6
݄23ʙ 24
Ճऀ༁ɼਓɿ15名ࢀ
ձٞ༰ɿ生薬に関する国ࡍ調和のたΊのଠ平༸۠
会議の第2分Պ会にࢀ加したɽFHHの7つのメンόー国
の͏ͪ4 ϱ国（本，ؖ国，中国，ϕトナム）より10名
の表とΦϒβーόーとしてEP及びUSP関ऀがࢀ加
し，生薬ඪ४品の確立及び安全性報のڞ有方法につい
て議論͞れたɽ

ձ໊ٞɿ第13ճ生薬に関する国ࡍ調和のたΊのଠ平༸
۠会議（FHH）ৗ委員会
ग़੮ऀɿ生薬部　袴塚高志，政田͞か
։࠵所ɼظ࣌ɿߌभ（中国），2015年12݄10ʙ 11
Ճऀ༁ɼਓɿ25名ࢀ
ձٞ༰ɿ生薬に関する国ࡍ調和のたΊのଠ平༸۠
会議の第13ճৗ委員会にࢀ加したɽ7つのメンόー国
より20名をえる表がࢀ加し，生薬に関するہ方ൺֱ，
生薬ඪ४品及び২物製剤に͓ける安全性報についてॏ
的に議論͞れたɽ
ձ໊ٞɿ第59会ظ国連麻薬委員会
ग़੮ऀɿ生薬部　花尻（木倉）瑠理
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։࠵所ɼظ࣌ɿウィーン（Φーストリア），2016年3݄
14ʙ 22
Ճऀ༁ɼਓɿ麻薬委員会の委員国53カ国（本をࢀ
含Ή）及びͦのଞ関ॾ国・Ҭの表ऀ，1,200名
ձٞ༰ɿプレナリーܾ議Ҋ審議（10課題がఏ出）と
ฒ行して，ཌ4݄にニューϤークͰ開͞࠵れた国連麻薬
特別総会（UNGASS）成Ռ文ॻの文ަݴবがऴ行Θ
れたɽ߽がڞಉఏ出したNPS（ݥةドラッグ）及び
ATS（֮ͤい剤等）ରࡦに関するܾ議Ҋ，ྨࣅのNPS
関連ܾ議Ҋ2課題（ถ及びϕラルーシがͦれͧれఏ出）
とҰ本化͞れたɽ·た，本，ସ開発に関するܾ議
Ҋ（タイఏ出）のఏҊ国となったɽͦのଞ，麻薬，֮ͤ
い剤，大麻，ݥةドラッグ等に関する73に͓よͿサイ
ドイϕントが開͞࠵れたɽ

ձ໊ٞɿISO�TC…194（医ྍ機ثの生物学的安全性）総
会
ग़੮ऀɿ医ྍ機ث部　৽ٶ，ޗ৳ݟ島敦子，中岡ཽ介，
加藤玲子
։࠵所ɼظ࣌ɿルンド（スウェーデン），2015年6݄8
ʙ 12
Ճऀ༁ɼਓɿ本，ドイπ，ถ国，ӳ国，ؖ国等ࢀ
13 ϲ国Ҏ上，150名
ձٞ༰ɿࠓճスウェーデンがϗストとなったた
Ί，会議スウェーデンೆ部のルンドに͋るMedicon…
Village内の会議ࢪઃͰ行Θれたɽ総会及び多の関連
WG会議が開͞࠵れ，医ྍ機ث及びࡐྉの生物学的安全
性評価に関するඪ४化作業が行Θれたɽࡢ年度のࡾ島会
議Ͱܾ議͞れた௨り，全てのWGͰ୲する文ॻ改訂を
લఏとした議論が行ΘれたɽWG…1Ͱ国内௨に引
用͞れているPart…1の改訂ҊがॳΊて公開͞れたたΊ，
ͦの内༰にରして各国かΒسጨのないҙݟがඈびަい，
する͜とが༧͞れたɽଞのWGߤの改訂作業がޙࠓ
Ͱ活発な議論が行Θれ，زつかのWGͰཌ年度ถ国
Ͱ行Θれる総会·ͰにWG会議Web会議による文ॻの
ϒラッシュアップを行͏͜ととなったɽ出੮ऀ，ࢀ加
したWG全てͰ，զが国のن制なͲをؑΈたੵۃ的なҙ
んͰΒえࠐえを文ॻ内にऔりߟを行い，本のަݟ
るよ͏活動を行ったɽ

ձ໊ٞɿISO�TC…150（外Պ用インプラント）総会及び
ISO�TC…150�SC…7（࠶生医ྍ機ث）会議
ग़੮ऀɿ医ྍ機ث部　৽ޗ৳ݟ，中岡ཽ介，ഭ田ल行
։࠵所ɼظ࣌ɿϕルリン（ドイπ），2015年9݄14ʙ
18
Ճऀ༁ɼਓɿ本，ドイπ，ถ国，ӳ国，ؖ国等ࢀ
18 ϲ国，200名

ձٞ༰ɿ会議Ͱ，ܗ外Պ用インプラント，॥ث
系医ྍ機ث，電ۦؾ動ܕ医ྍ機ث等の২ࠐΈܕ医ྍ機ث
に関する国ࡍඪ४化文ॻ作成のたΊの発表及び討議が行
Θれたɽ中岡SC…7の国ࣄװࡍͰ͋るたΊ，લのࣄલ
ଧ߹ͤ会議かΒࢀ加したɽ…SC…7Ͱ，本ఏҊの多
体生体活性ηラミックスの細胞৵入ఔ度を評価する手
法に関するඪ४化にけての議論が行Θれ，͞Βなるम
正がඞཁとのஅにࢸり，成立·Ͱのظ間をԆし，ͦ
のϒラッシュアップ作業をܧଓする͜ととなったɽ·
た，本かΒの৽نఏҊが成立したછ色によるೈ࠶ࠎ生
評価手法について討議を行い，ޙࠓの方がܾ議͞れ
たɽタスクフΥースによる原Ҋ作成作業が進ΊΒれてい
るʮҰൠ的ཁ߲ࣄٻʯ及びʮ用ूޠʯに関して，લऀ
WG…1のҊ݅として༧උొを行͏͜と，引͖ଓ͖৽
けた議論をWeb会議Ͱ行͏͜となͲがܾ議͞ఏҊにن
れ，ऀޙ，લऀの作業を༏ઌし，ͦの正ࣜな৽نఏҊ
ऴ了ޙ，活動を開࢝する͜とが確認͞れたɽTC…150
ԼのWGଞのSCͰ，ࡏݱ作成が進んͰいる各छ外Պ
用インプラント関のඪ४化作業が行Θれ，݅の本
発ఏҊについて活発な議論が行Θれたɽ人工関અࠎ಄
িܸ試験法，ドイπఏҊ手法औりࠐΉ͜とͰ多の
が֨نをԆしݶظ，成をಘる͜とがͰ͖た͜とかΒࢍ
成立する状況がえΒれたɽ·た，カスタムインプラン
トに関するඪ४化作業，ߋなるम正を加え，·たద用
ൣғをݶ定する͜とͰͦの成立がࠐݟ·れる状況となっ
たɽ͜れΒの討議に出੮ऀΒ加Θり，活発なҙަݟ
を行ったɽ·た，ۙ年，インプラント作製手法としてಋ
入͞れつつ͋るݩ࣍ࡾプリンタの状況をѲする的
Ͱ，本表のҰ人がͦのඪ४化を行っているTC…261
のLiaison…o⒏cerに໋͞れたɽ

ձ໊ٞɿ第47ճコーデックスཹ薬部会
ग़੮ऀɿ食品部　根本了
։࠵所ɼظ࣌ɿژ（中国），2015年4݄13ʙ 18
৫かΒࡍՃऀ༁ɼਓɿ49加ໍ国，EU及び8国ࢀ
232名
ձٞ༰ɿ食品中ཹ薬の最大جཹ४（MRL），
食品のコーデックス分ྨ，マイナー作物等にるMRL
ઃ定促進のたΊのガイμンスࡦ定，薬に関するコー
デックス༏ઌリストのࡦ定及びཹ薬分析法のύ
フΥーマンスクライテリア（性ج४）のࡦ定等につい
て議論͞れたɽ

ձ໊ٞɿ第22ճコーデックス食品ཹ動物用医薬品部会
ग़੮ऀɿ食品部　坂井隆敏
։࠵所ɼظ࣌ɿサンϗη（コスタリカ），2015年4݄27
ʙ 5݄1
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৫かΒࡍՃऀ༁ɼਓɿ62加ໍ国，EU及び11国ࢀ
226名
ձٞ༰ɿʮ食品中にཹする動物用医薬品の最大ཹ
告ʯ，ʮͪΈつ中ק४（MRL）及びリスク理のج
の動物用医薬品のMRLઃ定に関する߲Ҋʯ，ʮJECFA
による評価ຢ࠶評価をඞཁとする動物用医薬品の༏ઌ
ॱ位リストҊʯなͲ，食品中ཹ動物用医薬品のリスク
理に関するछʑの議題について議論がな͞れたɽ

ձ໊ٞɿ第37ճコーデックス分析・サンプリング法部会
ग़੮ऀɿ食品部　ᬒ敬浩
։࠵所ɼظ࣌ɿϒμϖスト（ϋンガリー），2016年2݄
22ʙ 26
৫かΒࡍՃऀ༁ɼਓɿ47加ໍ国，EU及び17国ࢀ
154名
ձٞ༰ɿ特別用్食品をରとするのを中心に，ߋ
৽を含Ί40の分析法がঝ認͞れたɽঝ認࣌に分析
ରの明確化分析法の൚用性が議論となったɽCodex…
STAN…234のߋ৽と多成分の和をٻΊる分析法の性
�ଓとなったɽ·た，CACܧ४ઃ定に関する作業ن
GL-54と50の改訂につながる作業を開࢝する͜ととなっ
たɽ

ձ໊ٞɿ第48ճコーデックス食品ఴ加物部会
ग़੮ऀɿ食品ఴ加物部　佐藤恭子
։࠵所ɼظ࣌ɿ安（中国），2016年3݄14ʙ 18
Ճऀ༁ɼਓɿ48加ໍ国，1加ໍ機関（EU），31国ࢀ
機関ࡍ
ձٞ༰ɿコーデックス委員会（CAC）とଞの委員会
かΒのୗ߲ࣄ，コーデックス֨نに͓ける食品ఴ加
物及び加工ॿ剤の食品中の最大ೱ度のঝ認ʗ改定，ݸ別
食品֨نの食品ఴ加物߲と食品ఴ加物のコーデック
スҰൠ֨ن（GSFA）の関連߲の߹，食品分ྨ01.2
ʙ 08.4（ 食 品 分 ྨ04.1.2.4，04.2.2.4，04.2.2.5，04.2.2.6，
05.1.1，05.1.3及び05.1.4をআ͘）の表1及び2の食品ఴ加物
߲，食品分ྨ08.3.2，特にରԠするݸ別食品֨نに֘
する製品に͓けるナイシン（INS…234）の用，ύプ
リカந出物（INS…160c（ᾝ））の用及び用ೱ度，食
品ఴ加物߲の৽نʗ改定のఏҊ，食品分ྨ01.1 ňೕ及
びೕҿྉŉ 及びͦのサϒカテゴリーの改定ҊのఏҊ，ϒ
ドウञの製に͓ける特定の食品ఴ加物の用に関する
討議文ॻ，JECFAによる評価のたΊの食品ఴ加物の༏
ઌリストの加及びมߋのఏҊ，副࣍的ఴ加物に関す
る討議文ॻ等が検討͞れたɽ

ձ໊ٞɿ第80ճFAO�WHO߹ಉ食品ఴ加物専門家委員
会（JECFA）

ग़੮ऀɿ食品ఴ加物部　河村葉子，病理部　梅村隆志
։࠵所ɼظ࣌ɿローマ（イタリア），2015年6݄16ʙ
25
等ہ務ࣄ，等16名֨ن，Ճऀ༁ɼਓɿ毒性等20名ࢀ
7名の߹43ܭ名
ձٞ༰ɿ食品ఴ加物Ͱステアリン酸マグωシウム，
PVA-PEGグラフトコポリマー，各छ߬素の安全性評価
が行Θれ，ఴ加物֨نの作成ݟしが行Θれたɽ·た，
食品Ԛછ物Ͱnon-dioxin-like…PCBs及びϐロリジジン
アルカロイドのリスク評価が行Θれたɽ

ձ໊ٞɿఱવݯࢿの開発ར用に関するถ会議（UJNR）
有ඍ生物専門部会
ग़੮ऀɿ食品衛生理部　五十ᯩ܅৴，ே倉宏
։࠵所ɼظ࣌ɿ౦ژ・崎（本），2016年1݄25ʙ
29
Ճऀ༁ɼਓɿ本，アメリカ　16名ࢀ
ձٞ༰ɿ食品衛生にΘる有ඍ生物をテーマに，ຖ
年ถަޓに開͞࠵れて͓り，ࠓ年度第50ճ߹ಉ部会
を౦ژͰ開࠵し，スタディーπアーͰ崎の食品͓よ
びඍ生物に関連するࢪઃをࢹしたɽ

ձ໊ٞɿ第34ճコーデックスྨڕ・水産製品部会
（CCFFP）
ग़੮ऀɿ安全報部　ొ田美ࡩ
։࠵所ɼظ࣌ɿΦーレスン（ノルウェー），2015年10
݄19ʙ 24
ࡍՃऀ༁ɼਓɿ49加ໍ国，1Ҭ政間機関，1国ࢀ
機関
ձٞ༰ɿ第34ճCCFFPͰʮྨڕ及び水産製品に関
する実ൣنࢪ原Ҋ（フィッシュιースのηクシϣン）ʯ，

ʮٸ速ྫྷౚϗタテの実ൣنࢪ原Ҋʯ，ʮྨڕ及び水産製品
に関する実ൣنࢪ原Ҋ（チϣウβメキϟϏアのηクシϣ
ン）ʯ，ʮྨڕ及び水産製品に関する֨نに͓ける食品ఴ
加物߲Ҋʯ，ʮ素に関する討議文ॻʯ，ʮヒスタミ
ンに関する討議文ॻʯ，ʮコーデックスྨڕ・水産製品部
会のޙࠓの活動についてʯ等について討議を行い，ヒス
タミンに関する議題をআいた全ての議題について最ऴ߹
ҙをし，2016年総会Ͱのঝ認をࢾる͜ととなったɽޙࠓ
CCFFPج本的にٳ会とするが，ྫ外的にヒスタミン
について৽ن課題としてのঝ認を総会にࢾり，ঝ認ޙ
電子作業部会にて議論するととにඞཁにԠ͡て物理
的作業部会の開࠵のՄ性含Ή͜ととなったɽ

ձ໊ٞɿ第2ճ工業用ナノཻ子及びナノテクノロジーの
安全性にかかる国ࡍ会議�ナノιリューシϣンζ国ࢾࡍ
会議
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ग़੮ऀɿ毒性部　ੁ野純
։࠵所ɼظ࣌ɿϔルシンキ（フィンランド），2015年4
݄7ʙ 18
Ճऀ༁ɼਓɿ50名ࢀ
ձٞ༰ɿEUのFP7（Seventh…Framework…Programme）…
のҰつͰ͋るNANOSOLUTIONS…の֓ཁ説明に࢝·り，
各研究分୲൝の成Ռ発表を受け，ͦ れΒにରする題，
及び，ޙࠓの研究の方性に関するコメントを，国ࡍア
ドόイβーとして，ଞ国かΒの国ࡍアドόイβー 7名と
にఏࣔしたɽ·た，アドόイβー及び研究分୲ऀとのڞ
ҙݟ・報ަを行ったɽ

ձ໊ٞɿ第29ճOECD…GLP作業部会（OECD…29th…Meeting…
of…the…Working…Group…on…GLP）
ग़੮ऀɿ毒性部　山本խ也
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年4݄16ʙ
17
受け入ޓՃऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国，試験݁Ռ૬ࢀ
れ制度ࢀ加ඇ加ໍ国，Φϒβーόーࢀ加国　50名
ձٞ༰ɿ2013年ݱ評価๚報告，2014年ݱ評価๚
ܭը，GLP原ଇ及びͦれに関連するن定文ॻ等にͮج
͘ඞཁなن定ྨのඋ，各国のGLPద߹ࢪઃにる報
ը等ܭ，Ռ݁ࢪのトレーニングコースの実査，ަ
について議論を行ったɽ

ձ໊ٞɿナノマテリアル࿐による໔Ӹ毒性にかかるリ
スク評価のたΊのWHO�IPCSڥ保健クライテリア文
ॻに関する会議
ग़੮ऀɿ毒性部　ੁ野純
։࠵所ɼظ࣌ɿϏルトϗーフェン（Φランμ），2015
年4݄8ʙ 9
Ճऀ༁ɼਓɿ…14名ࢀ
ձٞ༰ɿ಄ه文ॻの発行にけ，内༰の֓ཁ確認，各
ষの分୲ࣥචऀのબ定，原ߘのऔりѻい，༧定ߘに
関するܾ定を行ったɽ

ձ໊ٞɿ第8ճOECD分子スクリーニングとトキシコ
ゲノミクス֦大アドόイβリーグループ会߹（the…8th…
Meeting…of…the…Extended…Advisory…Group…on…Molecular…
Screening）
ग़੮ऀɿ毒性部　ੁ野純
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年6݄16ʙ
19
Ճऀ༁ɼਓɿ40名（OECD加ໍ国，NIEHS，関連ࢀ
རӹஂ体等（BIAC，JRC，ICAPO，NGOs，etc））
ձٞ༰ɿOECD�IPCSに͓いて৫͞れた分子スク
リーニングとトキシコゲノミクス֦大アドόイβリーグ

ループ会߹に出੮したɽ化学物࣭の毒性Өڹが発ݱする
·Ͱのաఔ（AOP）のݟにͮ͘ج手法開発の進報告，
ワークプランのఏҊのレϏューとঝ認等が行Θれたɽ
…
ձ໊ٞɿOECDٵ入試験ガイドライン改定専門家会議
ग़੮ऀɿ毒性部　ੁ野純
։࠵所ɼظ࣌ɿワシントン（ถ国），2015年9݄20ʙ
24
，Ճऀ༁ɼਓɿ40名（OECD加ໍ国，EC，US�EPAࢀ
関連རӹஂ体等（ECETOC，BIAC，ICAPO，etc））
ձٞ༰ɿナノࡐྉのٵ入試験ガイドライン及びガイμ
ンスのたΊの論議が進ΊΒれたɽઌͣ，ഏ胞ચড়（BAL）
の実ݱՄ性実験（Feasibility…study）について，ඞਢ
測定߲とਪ測定߲のબ定を含Ίて論議͞れたɽ࣍
に，ഏ及びଞଁثのෛՙ量（burden）の分析に関する
実ݱՄ性実験の内༰について論議͞れたɽ͞Βに，
TG413及びTG412の改定に関する論議が行Θれたɽ最ޙ
の改定の論に関して，BAL，ഏෛՙ量測定のΈ
߹Θͤ方，ճ෮܈にಉ༷の測定を行͏か൱か，なͲが
題となったɽ௨ৗのガス状検体にରするٵ入毒性試験
のたΊに用ҙ͞れたプロトコールのൣғͰ確保͞れる動
物にରして，測定߲が૬૿加する͜とかΒ，
Ұඖのഏをࠨӈ҃いഏ葉に分けて測定߲૿にରԠす
るҊ，実࣭的にガス状検体の2ճ分の実験を行͏Ҋが
ఏࣔ͞れ，݁論ͪ࣋ӽ͞れたɽ

ձ໊ٞɿ内分ൻか͘ཚ化学物࣭の試験及び評価に関する
第五ճアドόイβリーグループ会߹（the…5th…Meeting…
of…the…Advisory…Group…on…Endocrine…Disrupter…Testing…
and…Assessment…(EDTA…�AG)）
ग़੮ऀɿ毒性部　ੁ野純
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年10݄7ʙ
10
，Ճऀ༁ɼਓɿ40名（OECD加ໍ国，EC，US�EPAࢀ
関連རӹஂ体等（ECETOC，BIAC，ICAPO，etc））
ձٞ༰ɿ内分ൻか͘ཚ化学物࣭の試験及び評価に関す
るテストガイドライン作成を的として，OECD�WNT

（Working…Group…of… the…National…Coordinators… for… the…
Test…Guidelines）のఏݴを受けて開͞࠵れた内分ൻか
͘ཚ化学物࣭の試験及び評価に関する第࢛ճアドόイβ
リーグループ会߹にϏューローとしてটᡈ͞れたɽヒト
健߁Өڹに関するݱ状とలを報告，OECDガイμンス
ドキュメントの作成方，内分ൻか͘ཚ化学物࣭の評価
のたΊのAOP…について論議をॏͶたɽ

ձ໊ٞɿ81st…Joint…FAO�WHO…Expert…Committee…on…Food…
Additives（JECFA）（第81ճFAO�WHO߹ಉ食品ఴ加
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物専門家会議ʵ動物用医薬品）
ग़੮ऀɿ病理部　খ川久美子
։࠵所ɼظ࣌ɿローマ（イタリア），2015年11݄17
ʙ 26
31名（ถ国・イタリア各6名，カܭՃऀ༁ɼਓɿࢀ
ナμ5名，フランス・スイス・Φーストラリア・ϒラジ
ル各2名，ӳ国・スϖイン・Φランμ・ドイπ・ؖ国・
本各1名）
ձٞ༰ɿFAOͰ開͞࠵れた第81ճFAO�WHO߹ಉ食
品ఴ加物専門家会議ʵ動物用医薬品部会に出੮し，৽ن
1剤，࠶評価3剤͓よびJMPRにて審議ࡁΈͰ͋り，৽た
に動物用医薬品として審査する2剤について議論し，1
র用量（ARfD）ઃࢀ性ٸ༰ઁऔ量（ADI）のઃ定とڐ
定のඞཁ性の討議なΒびにレポートの作成等にࢀ加し
たɽ

ձ໊ٞɿถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議（ICHジϟク
ιンϏル会議）
ग़੮ऀɿ病理部　খ川久美子
։࠵所ɼظ࣌ɿジϟクιンϏル（ถ国），2015年12݄7
ʙ 10
加ऀ17名（本6名，ถࢀՃऀ༁ɼਓɿS1のࢀ
国5名，EU…3名，カナμ・スイス・ؖ国各1名），全体
150名Ҏ上
ձٞ༰ɿϋイアットリージェンシー・ジϟクιンϏル
リόーフロントϗテルにて開͞࠵れた，ถEU医薬品
を用いたがんྨࣃ会議のヒト医薬品の͛っࡍ制調和国ن
原性試験の改訂に関する専門家・実ࢪ作業部会にࢀ加し，
実ࢪ中の2年間ラットがん原性試験のলུに関するがん
原性評価文ॻについてҙަݟし，ޙࠓの方について
議論したɽ

ձ໊ٞɿIARC（International…Agency…for…Research…on…
Cancerɿ国ࡍがん研究機関）評価ॻ115רワーキンググ
ループ
ग़੮ऀɿ病理部　খ川久美子
։࠵所ɼظ࣌ɿリϤン（フランス），2016年2݄2ʙ
9
31名（メンόーʴ専門家25名ɿถܭՃऀ༁ɼਓɿࢀ
国13名，本3名，ӳ国2名，Φランμ2名，ドイπ・チェ
コ・ポルトガル・Φーストラリア・フランス各1名，Φ
ϒβーόー 6名ɿϕルギー 2名，ถ国・トルコ・イスラ
エル・フランス各1名）
ձٞ༰ɿIARCͰ開͞࠵れた評価ॻ115ר-工業化߹物
等に関するがん原性評価ワーキンググループに出੮し，
7物࣭のヒトのがん原性ϋβード評価にࢀ加したɽ動
物発がんデータのサϒグループに所ଐし，議論にࢀըす

るととに୲1物࣭についてϞノグラフ͓ߘよびサ
マリーの作成を行ったɽ

ձ໊ٞɿ健ڥ߁Պ学研究所（HESI）が主࠵する遺伝
毒性試験委員会（GTTC）の会議
ग़੮ऀɿมҟ遺伝部　本間正充，૿村健Ұ
։࠵所ɼظ࣌ɿワシントンDC（ถ国），2015年4݄13
ʙ 16
Ճऀ༁ɼਓɿ60名ࢀ
ձٞ༰ɿ遺伝毒性試験に͓いて各国ڞ௨の題となっ
ている定量的評価，طଘ試験データ評価法，ナノ物࣭の
遺伝毒性評価，৽たな遺伝毒性評価ઓུ，生৩細胞遺伝
毒性評価法について議論を行ったɽ

ձ໊ٞɿ第10ճ(2)SARアプリέーシϣン・πールϘッ
クス・マωジメント・グループ会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ野敦
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年6݄10ʙ
11
Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国，Ԥभ化学物࣭ி，50ࢀ
名
ձٞ༰ɿOECD…2SARアプリέーシϣン・πールϘッ
クスのޙࠓの開発方ࡏݱの開発状況について議論を
行ったɽظ࣍όージϣンに͓いてデータϕースプロ
フΝイラーの৴པ性スコアを༩するܭըについて，৴
པ性のஅج४について引͖ଓ͖検討する͜ととなっ
たɽ関連して，৽たにデータఏڙが͋ったデータについ
て，৴པ性について検討す͖とのҙݟが͋ったɽ৽た
な機として解析ワークフローをࣗ動実行する機につ
いて説明が͞れたɽ৽たなొデータϕースのఏҊとし
て，ECHAよりDrugBankのߏࣜとウェϒリンクのొ
がఏҊ͞れ߹ҙ͞れたɽࣄ務ہかΒTFHAに͓ける৽
たなプロジェクトͰ͋るIATAέーススタディプロジェ
クトに͓いて，ޙࠓ，Toolboxをったέーススタディ
作成をڞಉͰ進ΊたいとのఏҊが行Θれたɽ

ձ໊ٞɿ第13ճOECD-内分ൻか͘ཚ物࣭の試験・評価
プログラムタスクフΥースに͓けるඇ動物試験検ূ理
グループ会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ野敦
։࠵所ɼظ࣌ɿϒタϖスト（ϋンガリー），2015年12
݄1ʙ 3
Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国30名ࢀ
ձٞ༰ɿ第13ճVMG-NA会߹に͓いて，各国Ͱ進Ί
Βれている内分ൻか͘ཚ物࣭のin…vitro評価法のόリ
デーシϣン試験の進ガイドラインҊ及び関連する最
৽動について議論を行ったɽզが国かΒఏ出したAR…
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STTA（AR…Ecoscreen）のόリデーシϣンリポート及
びガイドラインҊにରする第1ճのWNTコメントの
ରԠҊについて議論が行Θれ，߹ҙ内༰にै͏म正Ҋを
第2ճのコメントืूのたΊWNTにఏ出する͜ととなっ
たɽΦランμよりఏҊ͞れたER…CALU9アッηイにつ
いて，TG455の加に߹ҙをಘたɽͦのଞ，ؖ国Ͱ進
ΊΒれているARアッηイのόリデーシϣン進状況，
ඃ験物࣭の༹解性のऔѻを含Ήin…vitroアッηイのج本
方ガイμンスの作成状況等について議論͞れたɽ

ձ໊ٞɿ第27ճOECDテストガイドラインナシϣナル
コーディωーター会議（WNT-27）
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年4݄14ʙ
17
　Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国の表，OECD職員ࢀ
30名
ձٞ༰ɿ本かΒఏҊしていたܹ؟性試験ସ法
　STE法，内分ൻか͘ཚスクリーニングER-STTA（改
訂TG455）がテストガイドラインとして，࣭ܗ転試験
Bhas法がガイμンスとしてঝ認͞れたɽ

ձ໊ٞɿԤभ動物実験ସ法評価ηンター第41ճՊ学ࢾ
会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿイスプラ（イタリア），2015年5݄6
ʙ 7
Ճऀ༁ɼਓɿԤभの毒性試験専門家͓よびԤभ動ࢀ
物実験ସ法評価ηンター EURL…ECVAM職員　20
名
ձٞ༰ɿ…EURL…ECVAMが作成を進Ίているόリデー
シϣンガイμンスに関するワークシϣップにࢀ加したɽ

ձ໊ٞɿOECD生体内ม化専門家会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ，薬理部　ੴ田Ұ
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年5݄11ʙ
12
　Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国の表，OECD職員ࢀ
10名
ձٞ༰ɿԤभ動物実験ସ法評価ηンター EURL…
ECVAMがఏҊした؊߬素活性༠ಋ試験のTGҊについ
て議論したɽ

ձ໊ٞɿOECD第8ճϋβードタスクフΥース及び分子
スクリーニング及びトキシコゲノミクスࢾ委員会会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ，瀬明
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年6݄16 ʙ 18


　Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国の表，OECD職員ࢀ
30名
ձٞ༰ɿ本かΒఏҊした方法含Ήछʑの試験法に
関するAOP（有性作用機ߏ）について，各国の研究
ऀとҙަݟ及び報ऩूしたɽ

ձ໊ٞɿ動物実験ସ法のόリデーシϣン理に関する
国ࡍワークシϣップ
ग़੮ऀɿηンター　川秋Ղ，安全性༧測評価部　খ
島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿࡁभ島（ؖ国）2015年6݄23
Ճऀ༁ɼਓɿ各国のόリデーシϣンηンター表ࢀ
　　10名
ձٞ༰ɿؖ 国動物実験ସ法評価ηンター（KoCVAM)
がؖ国のସ法に関する動を発表し，όリデーシϣン
の進Ί方について議論したɽ

ձ໊ٞɿถସ法評価ηンターྗڠ会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿノースカロライナ（ถ国），平成27年9
݄30
Ճऀ༁ɼਓɿNICEATM職員　2名ࢀ
ձٞ༰ɿถのସ法ηンターのݱ状が報告͞れ，課
題なͲについてし߹ったɽ

ձ໊ٞɿOECDܹ؟性・食性専門家会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），平成27年11݄10
ʙ 11
性ʗ食性試ܹ؟Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国のࢀ
験専門家，OECD職員　20名
ձٞ༰ɿܲఠ出ٿ؟試験のテストガイドライン

（TG438）の改訂͓よびܹ؟性試験ସ法の߹ͤに
関する議題について検討したɽ͜れΒの議題とແ関
Ͱ͋るが，ࣄ務ہにґཔして本の活動を介Ͱ͖たɽ

ձ໊ٞɿସ法国ڠࡍ調会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿイスプラ（イタリア），平成27年11݄
12ʙ 13
，専門家転࣭ܗՃऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国のࢀ
OECD職員　20名
ձٞ༰ɿ͜れ·ͰのถԤ加ؖの専門家に加え，ࠓճ
より中国とϒラジルの関ऀࢀ加していたɽ各国より
が報告͞れるととに，৽たな֮ॻの調ҹにの動ࠓࡢ
ついてҙަݟがな͞れたɽ

361レギュラトリーサイエンス関連会議報告



ձ໊ٞɿ第5ճ動物用医薬品のঝ認審査ࢿྉの調和に関
する国ྗڠࡍ会議（VICH）
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿ౦ژ（本），平成27年10݄27ʙ 29

Ճऀ༁ɼਓɿVICH各国の表　100名ࢀ
ձٞ༰ɿηッシϣン5ɿ動物用医薬品の試験法に͓
ける動物ࢱのد༩にて，Message…from…JSAAE…and…
JaCVAM…on…international…organizationsとい͏演題Ͱ発
表したɽ

ձ໊ٞɿOECDൽෘ感作性専門家会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス）平成27年10݄14ʙ
15
Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国のൽෘ感作性試験専門ࢀ
家，OECD職員　20名
ձٞ༰ɿ本かΒOECDにఏҊしているൽෘ感作性試
験ସ法h-CLAT͓よびIL-8Luc…アッηイが専門家会議
Ͱ議論͞れたɽh-CLATについてテストガイドライン
Ҋについて検討͞れたɽ݁Ռとして，h-CLATガイド
ラインҊ専門家間Ͱ߹ҙをಘる͜とがͰ͖たɽ

ձ໊ٞɿJaCVAMސ会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　খ島ഹ
։࠵所ɼظ࣌ɿ౦ژ（本），平成28年1݄21
委員，ӡӦ委員　ސՃऀ༁ɼਓɿJaCVAMࢀ
20名
ձٞ༰ɿ平成27年度のJaCVAMの活動をސ会議Ͱ
報告し，ҙ͓ݟよびॿݴをいたɽ

ձ໊ٞɿถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議（23D…EWG）
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　瀬明
։࠵所ɼظ࣌ɿストラスϒール（フランス），2015年5
݄31ʙ 6݄6
…，Ճऀ༁ɼਓɿEU，EFPIA，FDA，PhRMA，PMDAࢀ
NIHS，JPMA，IPEC，EFTA，WHO，Hea l th…
CANADAなͲ…30名（23Dࢀ加ऀのΈ）
ձٞ༰ɿถEU医薬品ن制調和国ࡍ会議Ͱ，医薬品
のۚଐෆ純物についてのガイドライン作成に関する23D
専門家会߹にࢀ加し討議に加Θったɽ全部Ͱ9つのϞ
ジュールʗドキュメントを作成するܭըの͏ͪ，7つの
トレーニング用Ϟジュールについて，΄΅最ऴ化する
͜とがͰ͖たɽりのέーススタディドキュメント及び
FA2ドキュメントについて，加作業がඞཁとなり，
に全部ظ࢛2िຖの電会議を行って2015年第3，ޙࠓ
のϞジュールを成ͤ͞る͜ととなったɽ

ձ໊ٞɿ第1ճOECD…IATAέーススタディプロジェク
ト会議
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　瀬明，山田隆志
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年11݄19ʙ
20
Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国，産業ք，Ԥभ化学物ࢀ
࣭ி，20名
ձٞ༰ɿフランス・ύリ（OECDࣄ務ہ）に͓いて開
ಉ評価会議にڞれたOECDの第6ճOECD化学物࣭͞࠵
加し，զが国かΒఏ出͞れた6物࣭にରする評価文ॻࢀ
Ҋにରしての߹ҙをಘたଞ，OECD加ໍ各国かΒఏ出͞
れた高生産量化学物࣭を中心とした化学物࣭評価文ॻҊ
について討議にࢀ加したɽフランス国・ύリࢢに͓いて
開͞࠵れたOECD第1ճIATAέーススタディプロジェ
クト会議にࢀ加し，本が୲したIATAέースタディ
レポート2報とカナμが୲したレポート2報について，
加ໍ国の専門家かΒのコメントにରԠしたम正Ҋを検
討し，最ऴ化を行͏とڞに，ޙࠓOECDとして化学物࣭
のカテゴリー評価に͓けるIATA評価レポートの有用性
，評価ガイμンスを作成するࡍにඞཁな߲ࣄについて
討議を行ったɽAOPを用いた評価ෆ確実性を加ຯし
た評価のॏཁ性が認ࣝ͞れたɽޙࠓ引͖ଓ͖，έース
スタディによるྫࣄのੵを行って行͘たΊ，࣍年度に
加ໍ国（本含Ή）かΒఏҊ͞れるέーススタディの
介，本のطଘ化学物࣭検物࣭リストをجに，加
ໍ国とのڞಉ作業を行͏たΊのఏҊを行ったɽ…

ձ໊ٞɿOECD第15ճ工業用ナノࡐྉ作業部会本会議と
リスク評価・レギュラトリープログラムグループ͓よび
試験評価法グループ会߹
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部…瀬明，生活衛生化学部
　খྛ߂ݑ
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年11݄2ʙ 6

Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国，Ԥभ委員会͓よび産ࢀ
業քかΒの表，OECDࣄ務ہ，100名
ձٞ༰ɿ本会議にઌ立って行Θれたグループ会会߹
ͰɺOECDスポンサーシッププログラムのҰとして
行って͖た工業ナノࡐྉの安全性の試験と評価に関し
て，5つのナノࡐྉ（フラーレン，単カーϘンナノチュー
ϒ，多カーϘンナノチューϒ，ೋ酸化έイ素͓よび酸
化亜鉛）のドシェのཁ文ॻがൿಗ解আにけた手ଓ͖
に進Ή͜とが了ঝ͞れたɽ·た，本会議Ͱ，2017ʵ
2020の作業ܭըについて議論が行Θれ，リスク評価മ
࿐評価のॏཁ性ととに試験法のガイドライン開発改
定作業の༏ઌ度について議論が行Θれたɽ
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ձ໊ٞɿ第8ճOECDϋβードタスクフΥース会߹
ग़੮ऀɿ安全性༧測評価部　瀬明
։࠵所ɼظ࣌ɿύリ（フランス），2015年6݄15ʙ
16
Ճऀ༁ɼਓɿOECD加ໍ国，産業ք，Ԥभ化学物ࢀ
࣭ி，20名
ձٞ༰ɿフランス・ύリ（OECDࣄ務ہ）に͓いて開
，加しࢀれたɽOECDϋβードタスクフΥース会議に͞࠵
加ໍ各国Ͱ行っている化学物࣭ڞಉ評価プログラムの中
Ͱࠓ年かΒ࢝·ったแׅ的試験及び評価手法（IATA）
に͓けるέースステディプロジェクト活動に͓いて本
の৽نఏҊを行い，多͘の国かΒのࢍಉがಘΒれたɽ
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各審議会，委員会等について $oNNittee .eNCerT -iTt in 'iTcal :ear ����

˓ް生࿑ಇল
薬ࣄ・食品衛生審議会

薬ࣄ分Պ会
本薬ہ方部会ɿ川ప
医薬品第Ұ部会ɿԞ田宏，内藤װ
݂液ࣄ業部会安全ٕज़調査会ɿ内田恵理子
医ྍ機ث・体外அ薬部会ɿ৽ޗ৳ݟ，ੴ井明子
医薬品࠶評価部会ɿ৽ޗ৳ݟ
৽，࣏生医ྍ等製品・生物由来ٕज़部会ɿ佐藤ཅ࠶
ޗ৳ݟ

動物用えDNAٕज़Ԡ用医薬品調査会ɿ৽ݟ
৴ᯩ܅五十，ޗ৳

ཁࢦಋ・Ұൠ用医薬品部会ɿѨી幸உ
化হ品・医薬部外品部会ɿ栗原正明，川秋Ղ
医薬品等安全ରࡦ部会ɿ৽ޗ৳ݟ
医ྍ機࠶・ث生医ྍ等製品安全ରࡦ部会ɿ内田恵理
子，৽ޗ৳ݟ
定薬物部会ɿ花尻（木倉）瑠理，関野祐子ࢦ
毒物ܶ物部会ɿ栗原正明

औѻٕज़ج४等調査部会ɿ森田健
毒物ܶ物調査会ɿ栗原正明，森田健，∁ڮ祐࣍，
ੴ田Ұ

化学物࣭安全ରࡦ部会
化学物࣭調査会ɿ川秋Ղ，ੁ野純，高木ಞ也，
খ川久美子
PRTRର物࣭調査会ɿ森田健，ੁ野純
家庭用品安全ରࡦ調査会ɿ山智߳子，高木ಞ也

動物用医薬品等部会ɿ袴塚高志，川秋Ղ
動物用Ұൠ用医薬品調査会ɿ袴塚高志
動物用医薬品ཹ題調査会ɿ根本了

食品衛生分Պ会
食品֨ن部会ɿࣉ嶋३，य़文子，খ川久美子
食中毒部会ɿ五十ᯩ܅৴，野田衛，ࣉ嶋३
ೕ水産食品部会ɿ野田衛，ࣉ嶋३
ఴ加物部会ɿ穐山浩，ਿ本樹，খ川久美子
薬・動物用医薬品部会ɿ根本了
雄ݩแ装部会ɿࣛث༰・۩ث
৽開発食品調査部会遺伝子え食品等調査会ɿ
五十ᯩ܅৴

厚生Պ学審議会
生医ྍ等評価部会࠶

遺伝子ྟྍ࣏চ研究に関する審査委員会ɿ内田恵
理子

平成27年度厚生࿑ಇল्医系ٕज़職員࠾用試験題（専
門）作成委員ɿ五十ᯩ܅৴，ࣉ嶋३，大߂و，工藤由
࣍祐ڮ∁，૱田宏，嶋ۼ，子，य़文子ى

ൽෘద用製剤生物学的ಉ等性試験ガイドライン検討委員
会ɿ߳औయ子，坂本昭
水ಓ水࣭検査ਫ਼度理検討会ɿ久保田ྖ志，খྛ߂ݑ
水࣭ج४ஞ࣍改正検討会ɿ瀬明
水ಓ水࣭検査法検討会ɿখྛ߂ݑ
水ಓに͓けるඍ生物題検討会ɿখྛ߂ݑ
化学物࣭安全性評価委員会ɿ宇佐ݟ，梅村隆志，安井
学，ਿ山ܓҰ，૿村健Ұ，瀬明，খ野敦
業に͓けるϐアレϏュー委員ࣄଘ化学物࣭安全性検ط
会ɿ山本խ也，宇佐ݟ，梅村隆志，本間正充，ਿ山ܓ
Ұ，૿村健Ұ，山田խາ，瀬明，খ野敦
家庭用品専門家会議ɿ五十嵐良明，森田健，高木ಞ也
化学物࣭GLP評価会議ɿ川秋Ղ，宇佐ݟ，梅村隆志，
本間正充，山田խາ，খ野敦
化審法ࢪ行状況検討会ɿੁ野純，本間正充，瀬明
化審法GLP査ɿ山本խ也，૿村健Ұ，ਿ山ܓҰ，山
田խາ，安井学，ງࠀ良，খ野敦
医ྍ上のඞཁ性の高いະঝ認薬・దԠ外薬検討会議ɿ
川秋Ղ
ޗ৳ݟ৽，࣏ඪ検討会ɿ佐藤ཅࢦ評価ث医ྍ機ੈ࣍
ඪ作成審査ワーࢦ生医ྍ等製品評価࠶・ث医ྍ機ੈ࣍
キンググループࣄ務ہɿ佐藤ཅ࣏，ᖒ田ཹ美，河野健，
৽ޗ৳ݟ，₫島由ೋ，২松美幸，ٶ島敦子，中岡ཽ介，
ഭ田ल行，加藤玲子，
本薬ہ方外生薬֨ن検討委員会ɿ߹田幸，袴塚高志，
ؙ山卓郎
医薬部外品原ྉ֨ن検討委員会ɿ五十嵐良明，坂本昭
ґଘ性薬物検討会ɿ花尻（木倉）…瑠理，関野祐子
์ࣹ性医薬品ج४改正検討委員会ɿѨી幸உ，๘ਢլڿ
子
医薬品の成分本࣭に関するワーキンググループɿ߹田幸
袴塚高志，川秋Ղ，関野祐子，খ川久美子，
医薬品ఴ加物֨ن検討委員会ɿѨી幸உ，坂本昭
ِ医薬品・ࢦ定薬物ରࡦਪ進会議ɿԞ田宏，花尻（木
倉）瑠理
食品ఴ加物安全性評価検討会ɿ佐藤恭子，川秋Ղ，ੁ
野純，関野祐子，খ川久美子，本間正充，瀬明
薬等公ࣔ分析法検討会ɿ穐山浩，根本了，坂井隆ཹ
敏
，薬等分析法検討会ɿ穐山浩，根本了，坂井隆敏ཹ
志田（ᴡ藤）੩Ն，٠ത೭
加工食品中のཹ薬等分析法検討会ɿ根本了，坂井隆
敏
食品用ث۩及び༰ثแ装のن制の͋り方にる検討会ɿ
穐山浩，ࣛݩ雄，߹田幸，瀬明
࿑ಇ安全衛生法第57の3第1߲第2号の確認にる有
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性の評価等に関する検討会ɿ本間正充，山田խາ
安衛法GLP査専門家ɿ梅村隆志，山田խາ，খ野敦
化学物࣭のリスク評価検討会ɿ川秋Ղ
等検討委員会ɿ坂本昭，秋山卓美，川秋ࢦ剤ࡴ
খ川幸உ，ܡ
有性評価খ検討会ɿ川秋Ղ，…
ナノ医薬品に関するษ強会ɿ川ప，Ԟ田宏，߹田幸
加藤͘Έ子，
瀬明に関する検討会ɿࡦの化学物࣭理政ޙࠓ
総߹衛生理製աఔに関する評価検討会ɿ五十ᯩ܅৴，
工藤由ى子
発がん性評価ワーキンググループɿ川秋Ղ，খ川久美
子
シックϋウス（ࣨ内ۭؾԚછ）題に関する検討会ɿञ
井৴夫，川秋Ղ，瀬明
健ة߁機理調会議ɿय़文子
食品製に͓けるHACCPによる衛生理のたΊの調査
及び手引作成ࣄ業にるఏҊॻٕज़審査委員会ɿ五十܅
ᯩ৴
遺伝毒性評価ワーキンググループɿ本間正充，山田խາ
GHS分ྨ検討委員会ɿ森田健
リスク評価のたΊの有性評価委員会ɿখ川久美子，℧
Ӭ൩，山田խາ
厚生࿑ಇՊ学研究…ʮ医薬品等ن制調和・評価研究ࣄ業ʯ

ʮنٿ保健課題解ܾਪ進のたΊの研究ࣄ業ʯࣄલ評
価委員会委員ɿ川ప
国産医ྍ機ث創出促進ج൫උ等ࣄ業評価委員会ߏ成
員ɿ৽ޗ৳ݟ
国ຽが受ける医ྍの࣭の上のたΊの医ྍ機ثの研究開
発及びී及の促進に関するڠ議のたΊのワーキンググ
ループɿ৽ޗ৳ݟ
国立保健医ྍՊ学Ӄ薬ࣄ衛生理研मӡӦ委員会委員ɿ
߳औయ子，坂本昭，খ出達夫，中岡ཽ介，২松美幸
国立保健医ྍՊ学Ӄ食衛生検査研मӡӦ委員会ɿ五十
৴，岡田由美子ᯩ܅
国立保健医ྍՊ学Ӄ食品衛生ࢦࢹಋ研म・食品衛生ة
機理研म߹ಉӡӦ委員会ɿ五十ᯩ܅৴，大խ，ඦ
瀬ѪՂ，上間ࣉ…，ڡ嶋३
国立保健医ྍՊ学Ӄ健ة߁機理報ࢧԉࣄ業ӡӦ実行
委員会ɿय़文子，ۼ田宏
るϗームϖージを活用した定薬物等にࢦ・人༌入ݸ
報業務にるఏҊॻٕज़審査委員会ɿ花尻（木倉）瑠理
มҟ原性試験等݁Ռ検討委員ީิऀɿ川秋Ղ，本間正
充，山田խາ，ਿ山ܓҰ
がん原性試験ࢦ検討委員ީิऀɿ川秋Ղ

˓ਓࣄӃ

国家公務員࠾用ᶗछ試験（理工ᶚ）試験専門委員ɿ内藤
װ
国家公務員࠾用ᶗछ試験（薬学）試験専門委員ɿ佐藤ཅ
࣏

˓ֳ
本学ज़会議連ܞ会員ɿ関野祐子，ੁ野純，य़文子
食品安全委員会

ఴ加物専門調査会ɿ梅村隆志，山田խາ，穐山浩，宇
佐ݟ，佐藤恭子，高ਢ৳ೋ
ӫཆ成分関連ఴ加物WGɿ߹田幸，梅村隆志，高ਢ
৳ೋ
薬専門調査会ɿ森田健，川秋Ղ，高木ಞ也，井上
薫，本間正充，૿村健Ұ，খ野敦
動物用医薬品専門調査会ɿখ川久美子
雄，খ野敦ݩแ装専門調査会ɿࣛث༰・۩ث
Ԛછ物࣭等専門調査会ɿ૿村健Ұ，ᜊ藤嘉朗

加࣌に生͡るアクリルアミドワーキンググルー
プɿ૿村健Ұ

ඍ生物・ウイルス専門調査会ɿ野田衛，工藤由ى子，
大߂و
かび毒・ࣗવ毒等専門調査会ɿ߹田幸，ล麻衣子，
ਿ山ܓҰ
遺伝子え食品等専門調査会ɿ岡田由美子，ۙ藤Ұ
成
৽開発食品専門調査会ɿ本間正充，佐藤恭子
ංྉ・ࣂྉ等専門調査会ɿٶ島敦子，山田խາ

ʮ動物用࠶生医ྍ等製品のリスク評価ガイドラインҊ
を検討するたΊのૅج的調査ʯ検討会委員ɿ佐藤ཅ࣏
いΘΏるʮ健߁食品ʯに関する検討ワーキンググルー
プɿ߹田幸，ᜊ藤嘉朗

ফඅऀ委員会
食品表ࣔ部会ɿ安達玲子
৽開発食品調査部会৽開発食品評価第Ұ調査会ɿ佐藤
恭子

高ೱ度にジアシルグリηロールを含Ή食品に関するワー
キンググループɿ梅村隆志
化学物࣭の安全理に関するシンポジウム実行委員会ɿ
ੁ野純
議会ɿԞ田宏ڠ開発ਪ進ث医ྍ機ੈ࣍
医学委員会ૅج

IUPS分Պ会ɿ関野祐子
薬学委員会

食ྉՊ学委員会・ૅج医学委員会・薬学委員会߹ಉト
キシコロジー分Պ会ɿ関野祐子

研究・調査اը会議プログラム評価部会ɿ川ప
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˓ফඅऀி
機性表ࣔ食品制度に͓ける機性関༩成分のऔѻい等
に関する検討会ɿ߹田幸

লڥ˓
中ԝڥ審議会

保健部会ɿ川秋Ղ，ੁ野純ڥ
化学物࣭審査খ委員会，水銀に関する水ມରԠ
検討খ委員会及び化学物࣭評価専門委員会委員ɿੁ
野純

水ڥ部会ɿ川秋Ղ
瀬明専門委員会ɿ߲߁४健جڥ

平成27年度ඇ食用作物専用薬安全性評価検討会ɿ平
ྛ༰子
μイΦキシンྨڥ測定調査受֨ࢿ審査検討会ɿ堤智
昭
平成27年度化学物࣭の内分ൻか͘ཚ作用に関する検討
会ɿ川秋Ղ
大ܦؾ由薬࿐ٵ入毒性部会委員ɿখ川久美子
平成27年度৽نPOPs等研究会ɿ瀬明
ナノࡐྉのڥӨڹ評価に関する検討委員会ɿ瀬明
౦ژ電ྗ島第Ұ原子ྗ発電所ނࣄに͏ॅຽの健߁
理の͋り方に関する専門家会議ɿय़文子
߂ݑ測定分析検討会…౷Ұਫ਼度理調査部会ɿখྛڥ
水ڥに͓けるリスク理に関する検討会ɿখྛ߂ݑ

ி੍نྗࢠݪ˓
に関する検討チームɿय़ࡦけた安全・安心ରにؐؼ
文子

˓ྛਫ࢈ল
業ࡐࢿ審議会

૱ྉ分Պ会ɿ佐藤恭子，嶋ࣂ
૱ྉ安全部会ɿ佐藤恭子，嶋ࣂ

遺伝子え生物等の用等のن制による生物の多༷性
の確保に関する法ࢪ行نଇ第10のن定にͮ͘جྛ
水産大ਉ及びڥ大ਉがҙݟをௌ͘学ࣝܦ験ऀɿ৽ݟ৳
৴ᯩ܅五十，ޗ
遺伝子え生物等の用等のن制による生物の多༷性
の確保に関する法ࢪ行نଇ第13第߲̍のن定にͮج
֦͘散ࢭા置の確認にઌ立ͪҙݟをฉ͘学ࣝܦ験ऀɿ
৽ޗ৳ݟ，五十ᯩ܅৴
レギュラトリーサイエンス৽ٕज़開発ࣄ業審査委員会ɿ
߹田幸，五十ᯩ܅৴
平成27年度委ୗプロジェクト研究ʮ食品の安全性と動物
衛生の上のたΊのプロジェクトʯӡӦ委員ɿ五十ᯩ܅
৴

平成27年度委ୗプロジェクト研究ʮ食品の安全性と動物
衛生の上のたΊのプロジェクトʯ審査委員ɿ五十ᯩ܅
৴
データऩूٕज़等খ委員会ɿᬒ敬浩
्医ࣄ審議会ɿय़文子
業と生物機の高度ར用による৽価創に関する研
究会ɿੴ井明子
動物用࠶生医ྍ等製品の安全性試験等開発ࣄ業検討委員
会委員ɿ佐藤ཅ࣏

লۀ࢈ࡁܦ˓
本工業ඪ४調査会ඪ४部会医ྍ用۩ٕज़専門委員会ɿ
৽ޗ৳ݟ
試薬JIS改正原Ҋ作成委員会ɿ坂本昭，佐藤恭子
分析化学用ޠ（分析機ث部門）改正原Ҋ作成委員会ɿ坂
本昭
JIS…K…0117外分ޫ分析方法௨ଇ改正原Ҋ作成委員会ɿ
坂本昭

ʮナノࡐྉの安全・安心確保のたΊの国ࡍઌಋ的安全評
価ٕज़の開発ʯプロジェクトਪ進委員会ɿ瀬明
ナノ物࣭の理に関する検討会リスク評価WGɿ瀬明

化審法リスク評価に͓ける2SAR等の活用検討会ɿ瀬
明，খ野敦
化審法のスクリーニング評価に関する検討会ɿ森田健，
瀬明，খ野敦
૬ஊ員制度のӡ用にる実務ऀ会߹ɿय़文子

˓文部Պֶল
Պ学ٕज़・学ज़審議会ɿय़文子

総߹政ࡦ特別委員会ɿय़文子
研究ܭը・評価分Պ会ɿय़文子

؍ٿ測ਪ進部会ɿय़文子
平成27年度学څߍ食表জに͓けるඃ表জऀの審査委員ɿ
य़文子

˓国ަ௨ল
体ΒੵΈ՟物査定検討ワーキンググループ委員ɿ森ݻ
田健

˓ಠ立ߦ๏ਓ医薬品医ྍثػ総߹ߏػ
ӡӦ評議会ɿ川ప

審査・安全業務委員会ɿ川ప
本薬ہ方原Ҋ審議委員会総߹委員会ɿ川ప，Ԟ田
宏，߹田幸，袴塚高志，٠裕，栗原正明
総߹খ委員会ɿ川ప，Ԟ田宏，߹田幸，伊౾健
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Ұ，߳औయ子，坂本昭，袴塚高志，栗原正明
本薬ہ方原Ҋ審議委員会ඪ४品委員会ɿ߳औయ子，加
藤͘Έ子，ੴ井明子
化学薬品委員会ᾇɿԞ田宏，߹田幸，߳औయ子，加
藤͘Έ子，খ出達夫，出水༱介
化学薬品委員会ᾈɿԞ田宏，߹田幸，坂本昭，花
尻（木倉）瑠理
製法題খ委員会ɿ川ప，Ԟ田宏，߹田幸，Ѩી
幸உ，߳औయ子，ੴ井明子，袴塚高志
試薬検討会（化学̍）ɿԞ田宏
生物࣭委員会ɿ߳औయ子߅
生薬等A委員会ɿ袴塚高志，ؙ山卓郎
生薬等B委員会ɿ߹田幸，袴塚高志
製剤委員会ɿ川ప，伊౾健Ұ，ࣲ田子，加藤͘Έ
子
製剤WGɿ伊౾健Ұ
Inhalation…WGɿ吉田幸
国ࡍ調和検討委員会ɿ川ప，Ԟ田宏，٠裕
理化学試験法委員会ɿ加藤͘Έ子，花尻（木倉）瑠理，
ਿ本樹
理化学試験法委員会ۙ外WGɿ坂本昭
理化学試験法委員会クロマトグラフィー WGɿ߳ औయ子，
花尻（木倉）瑠理
JIS…K8005原Ҋ作成委員会ɿ߳औయ子，坂本昭
生物薬品委員会ɿੴ井明子，ণ࢘，原Ԃܠ，内田恵
理子，ڮ井ଇو，多田ູ
医薬品ఴ加物委員会ɿѨી幸உ，ٶ崎玉樹，佐藤恭子
医薬品名শ委員会ɿԞ田宏，߹田幸，栗原正明，出
水༱介，正田卓࢘，中野達也，ڮ井ଇو，志田（ᴡ藤）
੩Ն
生物試験法委員会ɿ٠裕，ۼ崎敦隆
ແە製剤関連報WGɿ٠裕
物性試験法委員会ɿѨી幸உ，ٶ崎玉樹
医薬品Ұൠ名শにる専門ڠ議ɿԞ田宏，ڮ井ଇو，
内田恵理子，栗原正明，正田卓࢘，大野জ子，中野達也，
খ島ഹ，ੴ井明子
GLP専門ڠ議委員ɿ৽ޗ৳ݟ，川秋Ղ，高木ಞ也，খ
川久美子，本間正充，瀬明
医ྍ機ثঝ認ج४等審議委員会ɿླ木ণ，₫島由ೋ
本薬ہ方༹出試験WGɿ伊౾健Ұ
専門委員ɿ川ప，Ԟ田宏，߹田幸，߳औయ子，Ѩ
ી幸உ，ٶ崎玉樹，伊౾健Ұ，ࣲ田子，坂本昭，
খ出達夫，加藤͘Έ子，吉田幸，ੴ井明子，ڮ井ଇو，
ླ木ୖ雄，原Ԃܠ，多田ູ，ণ࢘，袴塚高志，ؙ山
卓郎，花尻（木倉）瑠理，佐藤ཅࡾ，࣏Ӝ巧，安田智，
内田恵理子，ླ木ণ，৽ޗ৳ݟ，₫島由ೋ，中岡ཽ介，
志田（ᴡ藤）੩Ն，佐藤恭子，ਿ本樹，٠裕，栗原

正明，大野জ子，出水༱介，正田卓࢘，ᜊ藤嘉朗，中野
達也，川秋Ղ，ੁ野純，平ྛ༰子，খ川幸உ，高木ಞ
也，খ川久美子，梅村隆志，関野祐子，本間正充，山田
խາ，খ島ഹ，খ野敦，森田健
Պ学委員会委員ɿ川秋Ղ
Պ学委員会専門部会ɿ߹田幸，佐藤ཅ࣏，৽ޗ৳ݟ

˓国立研究։ൃ๏ਓɾಠ立ߦ๏ਓ
国ຽ生活ηンター品テスト分析・評価委員会ɿ߹田幸

業・食品産業ٕज़総߹研究機ߏʮઓུ的イノϕーシϣ
ン創プログラムੈ࣍ྛ水産業創ٕज़）ʯॻྨ審
査専門委員ɿ五十ᯩ܅৴
ֵ৽的ٕज़創促進ࣄ業（ҟ分野༥߹ڞಉ研究）工学と
の連ܞによるྛ水産物由来の物࣭を用いた高機性素
瀬明等の開発専門委員ɿࡐ
物࣭・ࡐྉ研究機ߏ生体ࡐྉ研究ηンター VAMAS・
TEMPS国内委員会ɿ₫島由ೋ
์ࣹઢ医学総߹研究所内部評価委員会業務ӡӦ評価部
会ɿय़文子
Պ学ٕज़ৼڵ機ߏ総ׅ実ܕࢪ研究に͓ける研究ྖҬのબ
定及び研究総ׅのࢦ定にる調査等ɿ関野祐子
Պ学ٕज़ৼڵ機ߏઌܭ測分析ٕज़・機ث開発ਪ進委員
会（์ࣹઢܭ測ྖҬ分Պ会）委員ɿ松田りえ子
Պ学ٕज़ৼڵ機ߏ健߁健߁研究成Ռの実用化加速のたΊ
の研究・開発システム関連のᯀ࿏解ফをࢧԉするプログ
ラムਪ進委員会委員ɿ川ప
Պ学ٕज़ৼڵ機ߏઌ産学ڞಉ実用化開発ࣄ業評価委員会
専門委員ɿ松田りえ子
本学ज़ৼڵ会Պ学研究අ委員会ɿੴ井明子，内山奈穂
子，২松美幸，内藤װ，ᜊ藤嘉朗，関野祐子，諫田泰
成
本学ज़ৼڵ会特別研究員等審査会専門委員及び国ࣄࡍ
業委員会ॻ໘審査員ɿ内田恵理子，最上子
本学ज़ৼڵ会産学ྗڠ研究委員会第182委員会ɿ坂本
昭
大学ڞಉར用機関法人報システム研究機ܦߏӦ評議
会ɿय़文子
大学評価ŋ学位त༩機ߏ国立大学ڭҭ評価委員会専門委
員ɿ関野祐子
本スポーπৼڵηンター平成27年度食中毒ࢭに関す
る実態調査委員会ɿࣉ嶋३，य़文子
国立成ҭ医ྍ研究ηンターڞಉ研究員ɿࡾӜ巧
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所ӡӦ評議会ɿ川ప
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所人ࣄ委員会外部委員ɿ川
ప
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所ج൫的研究等外部評価委員ɿ
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川ప
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所医薬ਪ進研究評価委員会専
門委員ɿԞ田宏，佐藤ཅ࣏，ླ木ণ，内田恵理子
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所実用化研究評価委員会専門
委員ɿԞ田宏，佐藤ཅ࣏，内田恵理子
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所ྶྨ医Պ学研究ηンター
ઃӡӦ委員会ɿੁ野純ࢪಉར用ڞ
医薬ج൫・健߁・ӫཆ研究所医薬ਪ進研究評価委員会ɿ
川ప，₫島由ೋ
産業ٕज़総߹研究所ナノࡐྉの安全・安心確保のたΊの
国ࡍઌಋ的安全評価ٕज़の開発ਪ進委員会ɿੁ野純
産業ٕज़総߹研究所ナノテクノロジーඪ४化国内審議委
員会委員ɿੁ野純
産業ٕज़総߹研究所NEDOٕज़委員ɿ関野祐子
製品評価ٕज़ج൫機ߏ製品かΒのVOC等์散ނࣄ原Ҽ
究明ٕज़強化委員会ɿञ井৴夫
৽エωルギー・産業ٕज़総߹開発機ߏNEDOʮੈ࣍機
ସٕज़の研究開発ʯޙࣄ評価委員ɿ佐藤ཅ࣏
৽エωルギー・産業ٕज़総߹開発機ߏNEDO評価委員ɿ
খ島ഹ
৽エωルギー・産業ٕज़総߹開発機ߏ国جࡍ४化にけ
た心毒性評価法確立のたΊの細胞製・ܭ測ٕज़の開発
のプロジェクトリーμーɿ関野祐子
৽エωルギー・産業ٕज़総߹開発機ߏ分野ԣஅ的公ืࣄ
業にるࣄલॻ໘審査員（ϐアレϏュア）ɿখ島ഹ
本医ྍ研究開発機ߏ医薬ਪ進研究評価委員会委員ɿ川
ప
本医ྍ研究開発機࠶ߏ生医ྍの産業化にけた評価ج
൫ٕज़開発ࣄ業（࠶生医ྍの産業化にけた細胞製・
加工システム）ӡӦ委員会委員ɿ佐藤ཅ࣏
本医ྍ研究開発機ֵߏ৽的ઌ研究開発ࢧԉࣄ業ʮը
の生理活性と機の解࣭ࢷ的医薬品等の創出をΊ͟すظ
明ʯ研究開発ྖҬの評価委員ɿ最上子
本医ྍ研究開発機ֵߏ৽的ઌ研究開発ࢧԉࣄ業ʮ人
൫ٕज़ʯج細胞（iPS細胞）作製・制御等の医ྍװ多性ޱ
研究開発ྖҬ評価委員ɿ関野祐子
本医ྍ研究開発機ߏະ来医ྍを実ݱする医ྍ機ث・シ
ステム研究開発ࣄ業プログラムΦフィサーɿ佐藤ཅ࣏
本医ྍ研究開発機࠶ߏ生医ྍの実ݱ化ϋイウェイ課題
ӡӦ委員会委員ɿ佐藤ཅ࣏
本医ྍ研究開発機࠶ߏ生医ྍ実ڌݱωットワークプ
ログラム研究開発課題評価委員会外部専門家ɿ佐藤ཅ࣏
本医ྍ研究開発機ߏ医ྍ機ث開発ਪ進研究ࣄ業専門委
員ɿ佐藤ཅ࣏
国立ڥ研究所平成27年度ڥリスク評価委員会മ࿐評
価分Պ会ɿ堤智昭
国立ڥ研究所平成27年度有大ؾԚછ物࣭の健߁リス

ク評価手法等に関する検討会ɿ瀬明

˓国ؔػࡍ
FAO ʗ WHO…߹ಉ食品ܭ֨نը（コーデックス委員会）
食品ఴ加物部会（CCFA）ɿ佐藤恭子
FAO ʗ WHO…߹ಉ食品ܭ֨نը（コーデックス委員会）
分析法サンプリング部会（CCMAS）ɿᬒ敬浩
FAO ʗ WHO…߹ಉ食品ܭ֨نը（コーデックス委員会）
薬部会（CCPR）ɿ根本了ཹ
FAO ʗ WHO…߹ಉ食品ܭ֨نը（コーデックス委員会）
食品ཹ動物用医薬品部会（CCRVDF）ɿ坂井隆敏
FAO ʗ WHO…߹ಉ食品ܭ֨نը（コーデックス委員会）
食品Ԛછ物࣭部会（CCCF）ɿొ田美ࡩ
FAO ʗ WHO…߹ಉ食品ܭ֨نը（コーデックス委員会）
ࡩ水産製品部会（CCFFP）ɿొ田美・ྨڕ
FAO ʗ WHO߹ಉ食品ఴ加物専門家委員会（JECFA）ɿ
খ川久美子，梅村隆志，河村葉子
OECD�…Expert…group…on…biotransformation…assaysɿੴ
田Ұ
OECD�…Expert…group…on…genotoxicityɿ本間正充
OECD�…Expert… group… on… transgenic… rodent… in…vivo…
gene…mutation…assaysɿ本間正充
OECD…Working…Group…of…National…Co-ordinators…of…the…
Test…Guidelines…Programmeɿ嶋૱，খ島ഹ
OECD-EDTA（内分ൻか͘ཚ物࣭タスクフΥース）ඇ
動物試験όリデーシϣンマωージメント委員会ɿখ島ഹ，
খ野敦
OECD�…Expert…group…on…skin…irritation…testingɿখ島ഹ
OECD�…Expert…group…on…eye…irritation…testingɿখ島ഹ
OECD�…Expert…group…on…cell…transformation…assayɿখ
島ഹ
OECD�…Expert…group…on…skin…sensitization…assayɿখ島
ഹ
OECD�…2SAR…Toolbox…Management…Groupɿখ野敦
OECD�… Extended…Advisory… Group… on…Molecular…
Screening…and…Toxicogenomicsɿੁ野純，瀬明，খ
島ഹ，খ野敦
WHOҿྉ水水࣭ガイドライン改定専門家会߹ɿ瀬明

WHO医薬品国ࡍҰൠ名শ委員会ྟ࣌委員ɿԞ田宏
WHO食品由来࣬病ඃӸ学レフΝレンスグループɿय़
文子
WHO… International…Pharmacopoeia,…Pharmaceutical…
preparationύωルメンόーɿ川ప，Ԟ田宏
WHO国ࡍ食品安全行政ωットワークと食品安全システ
ム（INFOSAN）会߹ɿۼ田宏
ICH…23Cʮ医薬品の༹ཹഔガイドラインʯR6専門作
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業部会ɿ瀬明，߳औయ子
ICH…23Dʮۚଐෆ純物ガイドラインʯ専門作業部会ɿ
瀬明
ICH…211ʮ2�Aɿ原薬製に͓ける出発物࣭のબと
ଥ性ʯ実ࢪ作業部会ɿԞ田宏
ICH…S1ʮがん原性試験に関する研究ʯ専門作業部会ɿ
川秋Ղ，খ川久美子
ICH…S3Aʮトキシコキωティクスに関するガイμンスʯ
マイクロサンプリング2�A専門作業部会ɿᜊ藤嘉朗，
߳औయ子
ICH…M7ʮ医薬品中DNAԠ性ෆ純物に関するガイドラ
インʯ専門作業部会ɿ本間正充，Ѩી幸உ
国ࡍ食品ඍ生物֨ن委員会（ICMSF）メンόーɿय़
文子
国ࡍཙ連ໍ国内委員会ඍ生物・衛生専門部会ɿ五十܅
ᯩ৴
IPCS ʗ WHO…Peer… review…board… of… International…
Chemical…Safety…Cards（ICSCs）ɿ森田健
ICCR（化হ品の国نࡍ制会議）動物実験ସ法όリデー
シϣンワーキンググループɿখ島ഹ
ICCR…Nanotechnology…Joint…Working…Group…on…Safety…
Approachesメンόʵɿ瀬明
ICCR… Industry-Regulators…Traces…Working…Groupɿ
五十嵐良明，秋山卓美
ICCR…Microbial…Contaminants…Working…Groupɿ٠裕
ICSU…（国ࡍՊ学会議）…Committee…on…Scientific…Planning…
and…Reviewメンόーɿय़文子
OECD ʗ E…DTA@AG（Endcrine…Disruptors…Testing…
and…Assessment…Advisory…Group）専門委員ɿੁ野純
OECD ʗ IPCS…Toxicogenomics専門委員ɿੁ野純
OECD…Inhalation…Expert…meeting…memberɿੁ野純
OECD…Meeting…on…Categorization…of…MN…Experts…ɿੁ
野純
European…Commission… evaluation… of…H2020… remote…
evaluation…expertɿੁ野純
FHH…Standing…Committeeɿ袴塚高志
FHH…Sub-committee…IIɿ袴塚高志
VICHٸ性ࢀর用量ワーキンググループɿখ川久美子
IARC…Monograph…111…Meetingメンόーɿখྛ߂ݑ

˓ಓݝ
島ݝʮݝຽ健߁理調査ʯ検討委員会ɿय़文子
島ߕݝ状થ検査評価部会ɿय़文子
౦ژ食品安全審議会ɿ山智߳子
౦ژ食品安全報評価委員会ɿ穐山浩，ࣉ嶋३，瀬
明
౦ژ報બ定専門委員会ɿ穐山浩

౦ژ薬物報評価委員会ɿ߹田幸
౦ژ健߁安全研究ηンター研究評価会議ɿ川ప
౦ژڥ保健ରࡦ専門委員会化学物࣭保健ରࡦ分Պ
会ɿ松田りえ子
富山ݝ薬ࣄ研究所外部評価委員会ɿ߹田幸
山སݝ食の安全・安心審議会ɿొ田美ࡩ
大ࡕ薬物ࢦ定審査会ɿ߹田幸
ฌݝݿ立健߁生活Պ学研究所（健߁Պ学研究ηンター）
研究アドόイβーɿখྛ߂ݑ

˓ώϡーϚϯαΠΤϯεৼஂࡒڵ
評議員ɿ川ప

˓ͦͷଞ
ISO�TC34�SC9国内ରࡦ委員ɿ五十ᯩ܅৴
ISO�TC106国֨نࡍ作成委員ɿ₫島由ೋ
ISO�TC146�SC6国内ରࡦ委員ɿञ井৴夫
ISO�TC150�SC7国ࣄװࡍɿ中岡ཽ介
中，ޗ৳ݟ国業務（ISO�TC150�SC7）委員会ɿ৽ࣄװ
岡ཽ介
ISO�TC150…国内委員ɿ中岡ཽ介，ഭ田ल行
ISO�TC194…国内委員ɿᖒ田ཹ美，৽ޗ৳ݟ，₫島由ೋ，
中岡ཽ介，加藤玲子，ٶ島敦子，٠裕
ISO�TC198…国内委員ɿ٠裕
ISO�TC34�SC16遺伝子え体等֨ن専門分Պ会ɿۙ
藤Ұ成
ISO�TC249中国伝౷医学（Ծ題）専門委員会ɿ袴塚高
志
ISO�TC249生薬分Պ会ʗ伝౷薬製剤分Պ会ɿ袴塚高志
ISO上ରԠ委員会ɿ中岡ཽ介
ඪ४化調査研究اը委員会ɿ穐山浩
国֨نࡍճ原Ҋ作成等調査ISO�TC106分Պ会ɿ₫島
由ೋ
委員会ɿ߹田幸ࢾࡍ生薬ඪ४国ߓ߳
物UNରԠ部ݥة४検討委員会جࡍ物等ւ上ӡૹ国ݥة
会ɿ森田健
性評価試験部ݥة४検討委員会جࡍ物等ւ上ӡૹ国ݥة
会ɿ森田健
ESAC（ECVAM�…European…Center… for… the…Validation…
of…Alternative…Methods…Scientific…Advisory…Committee）
Φϒβーόーɿখ島ഹ
SACATM（Scienti f ic… Advisory… Committee… on…
Alternative…Toxicological…Methods,…USA） Φ ϒ β ー
όーɿখ島ഹ
ఱવݯࢿの開発ར用に関するถ会議（UJNR）有毒ඍ
生物専門部会ɿ五十ᯩ܅৴，ே倉宏，ࣉ嶋३，ล麻衣
子
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̍ɽߨ　ٛ
川ప，ʮ化学薬品の品࣭評価ʯ，薬Պ大学（2015.5）

川ప，ʮ医薬品の安全性評価について　r…ඇྟচ毒性
試験のن制に͓けるׂ-ʯ，大ࡕ大学薬学部（2015.6）

川ప，ʮ健߁・医ྍઓུに͓けるレギュラトリーサイ
エンスのׂʯ，大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ（2015.7）

߹田幸，ʮ生薬及び方製剤の品࣭確保ʯ，国立保健医
ྍՊ学Ӄ・薬ࣄ衛生理研म（2015.6）

߹田幸，ʮ食薬۠分と違法ドラッグʯ，方薬・生薬認
定薬剤師研म会（2015.9）

߹田幸，ʮ国立衛研薬品部のࣄと研究ʯ，昭和薬Պ大
学大学Ӄ（2015.10）

߹田幸，ʮ食薬۠分と生薬ʯ，౦ژ工大学工学部生໋
工学Պ（2015.11）.

伊౾健Ұ，ʮৣ剤なͲの生物学的ಉ等性ʯ，国立保健医
ྍՊ学Ӄ・薬ࣄ衛生理研म（2015.6）

Ѩી幸உ，ʮ医薬品の安定性ʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ・薬
衛生理研म（2015.6）ࣄ

坂本昭，ʮ品࣭試験検査֓論ʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ・
薬ࣄ衛生理研म（2015.5）

坂本昭，ʮ分析法όリデーシϣンʯ，国立保健医ྍՊ学
Ӄ・薬ࣄ衛生理研म（2015.5）

߳औయ子，ʮ౷ܭ学的評価法ʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ・薬
衛生理研म（2015.5）ࣄ

খ出達夫，ʮ理化学試験機֓ث論ʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ・
薬ࣄ衛生理研म（2015.5）

ੴ井明子，ʮόイΦ医薬品の開発と品࣭・安全性確保　
ʙ߅体医薬品の副作用ʙʯ，高崎健߁ࢱ大学評価医ྍ
Պ学講ٛ（2015.5）

ੴ井明子，ʮόイΦ医薬品の開発と品࣭・安全性確保ʯ，
大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ講ٛ（2015.7）

ੴ井明子，ʮόイΦ医薬品֓論ʯ，ԣࢢ立大学生໋医Պ
学研究Պ講ٛ（2015.10）

ণ࢘，ʮ߅体医薬品の薬ޮ発ݱにӨڹするҼ子に関
する研究ʯ，明࣏薬Պ大学薬学部（2015.5）

花尻（木倉）瑠理，ʮࢦ定薬物のݱ状と違法ドラッグの
分析法についてʯ，平成27年度ࢦ定薬物分析研म会議

（2015.11）

内山奈穂子，ʮݥةドラッグ製品の分析及び成分のಉ定
についてʯ，平成27年度ࢦ定薬物分析研म会議（2015.11）

田中理恵，ʮࢦ定薬物の分析法とデータϕースについてʯ，
平成27年度ࢦ定薬物分析研म会議（2015.11）

緒方潤，ʮ২物系ݥةドラッグ製品のج原২物についてʯ，
平成27年度ࢦ定薬物分析研म会議（2015.11）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍʗ細胞ྍ࣏に用いΒれる細胞のʮ品
࣭ʯとʯ，名古ࢢ立大学大学Ӄ薬学研究Պ　創薬生
໋Պ学特別講ٛ（2015.6）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医 ・ྍ細胞ྍ࣏に用いΒれる細胞のʮ品
࣭ʯとʯ，大ࡕ大学大学Ӄ薬学系研究Պレギュラトリー
サイエンス連ܞ講ٛ（2015.6）

佐藤ཅ࣏，ʮ医薬品等レギュラトリーサイエンス֓
論ʯ，౦ژ大学大学Ӄ薬学系研究Պ医薬品評価Պ学講ٛ

（2015.9）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ・細胞ྍ࣏に͓けるʮ細胞の品࣭ʯ
とʁʯ，܈അ大学大学Ӄ医学系研究Պະ来医ྍू中講
ٛ演श（2015.12）

ᖒ田ཹ美，ʮ࠶生医ྍ等製品の品࣭・安全性・有ޮ性の
確保のたΊの研究ʯ，͓の水ঁ子大学大学Ӄ人間文化
創成Պ学研究Պ　ӫཆ化学特論（2016.1）

内藤װ，ʮプロテインノックμウン法の開発と創薬
のԠ用ʯ，平成27年度ܚԠ大学薬学部　όイΦと医ྍ・
ゲノム医学（2015.5）

内藤װ，ʮඪ的医薬品の創製ʯ，平成27年度昭和薬Պ大
学講ٛ（2015.5）
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内藤װ，ʮ遺伝子ྍ࣏のྺ࢙とະ来ʯ，平成27年度౦ژ
大学薬学部　細胞生物学特論（2015.9）

ླ木ণ，ʮ大学Ӄ特別講ٛʯ，ԣࢢ立大学大学Ӄ…
（2015.10）

৽ޗ৳ݟ，ʮ医ྍ機֓ث論ʯ，大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ
（2015.7）

ञ井৴夫，ʮ食物アレルギーってなんͩʁʯ，平成27年度
ੈ田୩۠立用լখ学ߍՆق体験的学श講（2015.7）࠲

河上強志，ʮۙな家庭用品の安全性ʯ，౦ژ業大学大
学Ӄ（2016.1）

ᬒ敬浩，ʮ国ࡍ的に認ΊΒれる分析݁Ռの品࣭ʯ，平成
27年度食品衛生検査ࢪઃ৴པ性確保部門ऀ等研म会

（2015.5）

松田りえ子，ʮISO�IEC17025にͮ͘ج試験݁Ռの৴པ性
保ূʯ，平成27年度食品衛生検査ࢪઃ৴པ性確保部門
ऀ等研म会（2015.5）

根本了，ʮ食品にཹする薬等のن制と公ࣔ試験法に
ついてʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ平成27年度ظ研म食
衛生検査研म（2015.6）

ᬒ敬浩，ʮଥ性確認の理とݱ実ʯ，（Ұ社）食品衛
生ొ検査機関ڠ会平成27年度ਫ਼度理研म会（2015.7）

ย岡༸平，ʮミωラルウΥータҰྨの検査に用いΒれる
分析法についてʯ，（Ұ社）食品衛生ొ検査機関ڠ会平
成27年度ਫ਼度理研म会（2015.7）

穐山浩，ʮ食品安全分野のレギュラトリーサイエンスʯ，
大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ（2015.7）

根本了，ʮཹ薬等試験法について…ʵ畜水産物を中心
にʵʯ，第33ճ全国食衛生検査所ڠ議会理化学部会研
म会（2015.10）

穐山浩，ʮઌ研究成ՌかΒのࣄ業化ʯ，ࡾॏ大学大学Ӄ
Ҭイノϕーシϣン学Պ（2015.10）

穐山浩，ʮ食品部の介ʯ，昭和薬Պ大学生のૣظ体験学
शとしての研究機関ݟ学（2015.10）

穐山浩，ʮ食品中アレルゲンのリスク評価ʯ，౦ژ工大
学工学部（2015.11）

穐山浩，ʮ食品中の検査方法の国ࡍ的なϋーϞナイθー
シϣンʯ，（公社）本食品衛生ڠ会…2015年度ʰ食品の
༌出ਪ進にる講श会 （ɦ2015.12）

穐山浩，ʮ食品分野のレギュラトリーサイエンスʯ，౦ژ
大学学部（2015.12）

ᬒ敬浩，ʮ食品֨نのద߹を的とした検査に͓け
るサンプリングのҙຯとׂʯ，平成27年度食品安全に
るՊ学ηミナー（2016.1）

根本了，ʮ食品中のཹ薬等の公ࣔ試験法の開発につ
いてʯ，（Ұ社）研究産業・産業ٕज़ৼڠڵ会ઌಋٕज़研
究会ʮ食の安全専門調査研究会ʯ（2016.1）

根本了，ʮ食品中のཹ薬等公ࣔ試験法開発に関する
最ۙの動についてʯ，（Ұ社）食品衛生ొ検査機関ڠ
会平成27年度ཹ薬等研म会（2016.1）

鍋師裕美，ʮ食品中の์ࣹ性物࣭のରԠについてʯ，大
大学薬学部食品安全学講ٛ（2016.1）ࡕ

ᬒ敬浩，ʮ国ࡍ的に௨用する分析݁Ռの品࣭ʯ，中国
平成27年度検査ਫ਼度理業務研म会（2016.2）ہ国厚生࢛

ᬒ敬浩，ʮ国ࡍ的に認ΊΒれる分析݁Ռの品࣭ʯ，（Ұ
社）食品衛生ొ検査機関ڠ会平成27年度業務理研म
会・౦（2016.2）ژ

ᬒ敬浩，ʮ国ࡍ的に認ΊΒれる分析݁Ռの品࣭ʯ，（Ұ
社）食品衛生ొ検査機関ڠ会平成27年度業務理研म
会・大（2016.2）ࡕ

ย岡༸平，ʮ食品のヒ素分析とઁऔ量ਪ定ʯ，第33ճ・
水研究会・つ͘（2016.2）

穐山浩，ʮ食品部の介ʯ，࡛玉ݝの高ߍ生をରとした
所内ݟ学（2016.2）

大槻崇，ʮఱવ物֓論（7）食品とఱવ物化学ʯ，千葉大
学（2015.11）

ਿ本樹，ʮఱવ有機化߹物の機ث分析法に関する研究ʯ，
明࣏薬Պ大学健߁薬学コース（2015.5）
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ਿ本樹，ʮ定量NMRとʁʯ，薬Պ大学大学Ӄ
（2015.10）

ࣛݩ雄，ʮ食品用ث۩・༰ثแ装の࣭ࡐとͦの特性ʯ，
実ફঁ子大学（2015.12）

ࣛݩ雄，Ѩ部裕，ʮաマンガン酸カリウムফඅ量，
TOCの実शʯ，ث۩・༰ثแ装研म会（2015.11）

河村葉子，ʮ食品แ装及びแ装ࡐྉの安全性と法ن制ʯ，
本แ装ٕज़ڠ会平成27年度แ装アカデミー（2015.9）

河村葉子，ʮ食品ఴ加物の開発とن制ʯ，౦ژ工大学
（2015.10）

河村葉子，ʮ食品用ث۩・༰ثแ装に͓ける法ن制ʯ，౦
工大学（2015.12）ژ

ே倉宏，ʮ家畜ඍ生物学ʯ，౦ژ業大学（2015.4）

ே倉宏，ʮカンϐロόクター食中毒のӸ学と食・食ௗ
衛生に関Θる課題ʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ食衛生検
査研म（2015.6）

ே倉宏，ʮઙ௮け製ࢪઃに͓けるリステリア・Ϟノサ
イトゲωスԚછ実態の検ূと衛生ൣن改正લޙͰのࢦඪ
畜産動態のൺֱ解析についてʯ，ଳەなΒびにە
大学特別講ٛ（2015.11）

ே倉宏，ʮઙ௮けスプラウト等の産物の衛生理ʯ，
౦ژ工大学レギュラトリーサイエンス学（2015.11）

ே倉宏，ʮカンϐロόクター食中毒の分子Ӹ学ʯ，ذෞ大
学大学Ӄ्医学特別実験III実ફ実श（2015.12）

大խ，ʮマリンόイΦトキシンʯ，明࣏薬Պ大学特別
講ٛ（2015.4）

大խ，ʮԼཀྵ性毒（Φカμ酸܈）の৽ن制と検
査法ʯ，厚生࿑ಇল食品安全部平成27年度食品安全行政
講श会（2015.5）

大խ，ʮԼཀྵ性毒（Φカμ酸܈）の৽ن制と検
査法ʯ，厚生࿑ಇল食品安全部平成27年度食品衛生検査
ઃ৴པ性確保部門ऀ等研म会（2015.5）ࢪ

Oshiro…N,… lOccurrence… of… ciguatera… fish…poisonings…

in… Japan… and… development… of… LC�MS… analysis…
of… ciguatoxinsz,… Graduate… Seminar… of… Faculty… of…
Pharmaceutical…Sciences,…Prince…of…Songkla…University…
(2015.9)

大խ，ʮ食中毒化学（ւ産ࣗવ毒）ʯ，麻大学特別
講ٛ（2015.12）

大խ，ʮマリンόイΦトキシンʯ，国立保健医ྍՊ学
Ӄ平成27年度食品衛生ة機理研म（2016.1）

大խ，ʮԼཀྵ性毒の分析についてのݱ状と課題ʯ，
平成27年度方衛生研究所全国ڠ議会衛生理化学分野研
म会（2016.2）

岡田由美子，ʮリステリア・Ϟノサイトゲωスの試験法ʯ，
国立保健医ྍՊ学Ӄ平成27年度食品衛生ة機理研म

（2016.1）

野田衛，ʮノロウイルスに関する特別講ٛʯ，ཬ大学特
別講ٛ（2015.9）

野田衛，ʮノロウイルスの検査法ʯ，…ؠ手大学特別講ٛ
（2015.7）

野田衛，ʮウイルス性食中毒についてʯ，…明࣏薬Պ大学特
別講ٛ（2015.4）

野田衛，ʮウイルス性食中毒についてʯ，国立保健医ྍՊ
学Ӄ平成27年度食品衛生ة機理研म（2016.1）

工藤由ى子，ʮ出݂性大ە（6݂清܈）の検査法の
実शʯ，本食品衛生ڠ会（2015.6）

ล麻衣子，ʮ食品ਅەの検査　ʕҟ物としてのਅەと
ͦのಉ定ʕʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ平成27年度食品衛生
機理研म（2016.2）ة

ล麻衣子，ʮಉ定がͰ͖るඪ本作製ʯ，第36ճηミナー
（NPO法人カϏ૬ஊηンター）（2016.3）

ล麻衣子，ʮ発 ・߬ഊ・カϏ毒ʖ食とカϏのෆࢥ議ʖʯ，
平成27年度第2ճサイエンスカフェ（͞いた·ࢢ保健
（2016.3）（ہࢱ

大߂و，ʮ食中毒かΒをकΖ͏ʙ最ۙ題の食中毒
のݱ状とରࡦʙ　د生性食中毒についてʯ，（Ұ社）川
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崎ࢢ食品衛生ڠ会公開講（2015.11）࠲

大߂و，ʮد生による৽しい食中毒ʯ，ذෞ大学・्
医学特別実験ᶙ…実実श（2015.12）

大߂و，ʮ生食を原Ҽとする৽しいد生性食中毒ʯ，
大ࡕ大学薬学部食品安全学特別講ٛ（2015.12）

大߂و，ʮڕに͓ける原Ҽෆ明食中毒の究明とରࡦʯ，
国立保健医ྍՊ学Ӄ平成27年度食品衛生ة機理研म

（2016.1）

٠裕，ʮ原Ҽෆ明食中毒と医薬品のඍ生物学的安全性
確保についてʯ，明࣏薬Պ大学薬学部（2015.4）

٠裕，ʮレギュラトリーサイエンス講࠲薬食衛生ඍ生
物分野講ٛʯ，大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究Պ（2015.6）

٠裕，ʮ国ຽとのՊ学・ٕज़ର社会ʯにରするऔり
Έ，ʮiPS…細胞等由来樹状細胞を用いたエンドトキシ
ン等発性物࣭検出法の開発ʵΦκンա酸化水素ࠞ߹ガ
ス໓ە法とエンドトキシン等発性物࣭ෆ活化に関する
研究ʵʯ，平成27年度本医ྍ研究開発機ߏ研究අ創薬
業研究成Ռ発表会（2016.2）ࣄ൫ਪ進研究ج

ۙ藤Ұ成，ʮ͖の͜による食中毒ʯ，国立保健医ྍՊ学Ӄ
平成27年度ظ研म食品衛生ة機理研म（2016.1）

ۙ藤Ұ成，ʮੈ࣍遺伝子えٕज़ʯ，国立保健医ྍՊ
学Ӄ平成27年度ظ研म食品衛生ة機理研म（2016.1）

安達玲子，ʮૅجかΒ学Ϳ特定原ࡐྉ表ࣔ…ʙಋ入のഎܠ
かΒ৽しい表ࣔ法に͓けるऔѻい·Ͱʙʯ，本食品衛
生ڠ会食品衛生研究所食物アレルギー検査実श（2015.7）

य़文子，ʮ食品安全に͓けるリスクアηスメントʯ，国
立感છ研究所FETPॳظ研म講ٛ（2015.4）

य़文子，ʮ食品ഔ介有ඍ生物のリスクアηスメント・
༧測ඍ生物学ʯ，ژ大学学部ʮ食品安全学ᶘʯ講ٛ

（2015.5）

੨木良子，ʮ医薬品を安全に͏たΊに，ւ外の副作
用報をར用するʯ，౦大学薬学部感છ学講ٛ

（2015.11）

山智߳子，ʮ食の安全と薬学ʯ，౦大学薬学部（2015.6）

山智߳子，ʮリスクアナリシスによる食品の安全性確
保ʯ，第40，41ظ食品保健ࢦಋ士ཆ成講श会（2015.7，
2015.11）

山智߳子，ʮ΄んと͏のʰ食の安全ʱをߟえるʯ，Ѫඤ
大学ڭҭ学部（2015.7）

山智߳子，ʮリスク分析と༷ʑなリスクʯ，千葉大学Ԃ
ܳ学部公開講࠲食の安全と安心（2015.10）

山智߳子，ʮ食品中化学物࣭のリスク評価についてʯ，
岡ঁ子大学（2015.12）

山智߳子，ʮ食品中化学物࣭のリスク評価についてʯ，
大学（2016.1）ٶ

山智߳子，ʮ食品中化学物࣭のリスク評価ʯ，平成27年
度食品衛生ة機理研म（2016.2）

山智߳子，ʮ食品安全リスク分析かΒΈた健߁食品ʯ，
ফඅऀி職員けษ強会（2016.2）

平成大学（2015.6）ژえ方ʯ，ఇߟと࢙也，ʮӸ学のྺࠓ

平成大学ژඪʯ，ఇࢦ也，ʮස度と分に関するࠓ
（2015.6）

平成大学（2015.6）ژ也，ʮ研究デβイン（̍）ʯ，ఇࠓ

平成大学（2015.6）ژ也，ʮ研究デβイン（̎）ʯ，ఇࠓ

平成大学ژʯ，ఇ也，ʮภり，ަབྷとҼՌ関ࠓ
（2015.6）

平成大学（2015.6）ژ也，ʮスクリーニングʯ，ఇࠓ

中村྄介，ʮ医薬品のॏಞ副作用と発関連όイΦマー
カーʯ，౦大学（2015.6）

ᜊ藤嘉朗，ʮޙൢࢢ安全ରࡦに関する行政ࡦࢪについてʯ，
ఇژ平成大学（2015.7）

ᜊ藤嘉朗，ʮ遺伝子マーカーについてʯ，ఇژ平成大学
（2015.7）

ᜊ藤嘉朗，ʮがんऀױに͓けるイリノテカン・ゲムシタ
Ϗンの薬物動態解析及び関連遺伝子多ܕ解析についてʯ，
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ఇژ平成大学（2015.7）

ᜊ藤嘉朗，ʮॏ薬発に関連する遺伝子マーカーに
ついてʯ，ఇژ平成大学（2015.7）

ᜊ藤嘉朗，ʮ薬物性؊োと༧測・அόイΦマーカー
についてʯ，ఇژ平成大学（2015.7）

ᜊ藤嘉朗，ʮメタϘロミクス解析とͦの副作用マーカー
୳索のԠ用ʯ，ఇژ平成大学（2015.7）

佐井ߐ܅，ʮ副作用ࣗ発報告データϕースについてʯ，ఇ
平成大学（2015.9）ژ

佐井ߐ܅，ʮ医ྍ報データϕースを用いた副作用検出
についてʯ，ఇژ平成大学（2015.9）

佐井ߐ܅，ʮ医ྍ報データϕースのར活用性についてʯ，
ఇژ平成大学（2015.9）

ᴡ藤公྄，ʮ薬学のটʯ，千葉大学（2015.12）

中村྄介，ʮ医薬品のॏಞ副作用ʙ…ൽෘ毒性を中心に…
ʙʯ，౦大学（2015.12）

ᜊ藤嘉朗，ʮ医薬品開発に͓ける؊毒性評価ʯ，౦大学
（2015.12）

ᜊ藤嘉朗，ʮ医薬品の製ൢചޙの安全性確保に関する
行政ࡦࢪと医ྍ報データϕースを用いた研究ʯ，౦
大学（2015.12）

ᜊ藤嘉朗，ʮゲノム薬理学の最લઢʯ，ཬ大学大学Ӄ
（2016.1）

嶋૱，ʮ最ઌ毒性研究の介ʯ，౦ژ大学学部्医
学Պʮ毒性学実शʯ特別講ٛ（2015.5）

佐藤薫，ʮ薬Ͳのよ͏にして作Βれるかʯ，܈അ大学医
学部Ԡ用ૅج医学講ٛ（2015.10）

খ川久美子，ʮ化学物࣭の安全性Ͳのよ͏に調Β
れているのかʁʯ，੩岡ݝ立大学大学Ӄ݄ྫηミナー

（2015.5）

ਿ山ܓҰ，ʮӫཆ保健ʯ，౦ژ医ՊࣃՊ大学（2015.6）

瀬明，ʮ化学物࣭の定量的リスク評価手法ʻレギュ
ラトリーサイエンス講࠲ʼʯ，大ࡕ大学大学Ӄ薬学研究
Պ（2015.7）

̎ɽߨ　ԋ
川ప，ʮ第十ࣣ改正本薬ہ方に͓ける改正のͶΒ
いとޙࠓ…ʵ製法題検討খ委員会Ͱの議論に関連して
ʵʯ，医薬品医ྍ機ثレギュラトリーサイエンスஂࡒ
本薬ہ方に関する研म会（2015.4）

川ప，ʮ17改正薬ہ方とޙࠓʯ，医薬品医ྍ機ثレギュ
ラトリーサイエンスஂࡒレギュラトリーサイエンス　エ
キスύート研म会（2015.11）

߹田幸，ʮ健߁食品の分析かΒݟえて͖た品࣭に関す
る課題と，機性表ࣔ食品について試験検査ηンターͰ
出来る͜とʯ，平成27年度本薬剤師会試験検査ηンター
連བྷڠ議会講演会（2015.6）

߹田幸，ʮ生薬・生薬製剤の品࣭，MSによる成分分析
とج原確認ʯ，サーϞサイエンティフィックϢーβーζ
フΥーラム（2015.7）

߹田幸，ʮ本薬ہ方の最ۙのऔりΈɿ第17改正
本薬ہ方，化学薬品・生薬等を中心としてʯ，富山最৽
トレンドηミナー 2015（2015.10）

߹田幸，ʮ本薬ہ方生薬等関連のトϐックスʯ，本
薬剤師会試験検査ηンターٕज़研म会（2015.12）

߹田幸，ʮ医薬品等の分析・試験法をΊ͙る題，
本薬ہ方第17改正等について，生薬等関連の試験法のト
ϐックスʯ，第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会

（2015.12）

Goda…Y,… lIntroduction… of… qNMR… to… the… Japanese…
Pharmacopoeia… (JP)… for… specification… of… marker…
compounds… used… for… standardization… of… herbal…
medicinesz,… 2015… FHH… Sub-Committee… 2…meeting,…
(2015.6)

Goda , … Y, … lExperience… in… Japan� … Analysis… and…
identification… of… illegal… constituents… in… health… food…
products… implicitly… advertizing… tonic… or… slimming…
effect… in… the…National… Institute… of…Health…Sciencesz,…
International…Conference… on… Illegal…Medicines… and…
Adulterated…Dietary…Supplements,…(2015.9)
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Goda… Y,… lPast,… present… and… future… of… forum… of…
harmonization… of… herbal…medicines… (FHH)z,… 15th…
FERCAP…Ingternational…Conference,…(2015.11)

߹田幸，ʮレギュラトリーサイエンスかΒݟた生薬と
薬用ݯࢿの課題ʯ，本学ज़会議薬学委員会生物系薬学
分Պ会，Պ学・物理化学系薬学分Պ会講演会（2016.1）

坂本昭，ʮJ-GMPの国ࡍ߹化及びグローόル品࣭保
ূに͓ける品࣭試験検査のׂとలʯ，平成27年度医
薬品・化হ品等品࣭理研म会（2015.10）

坂本昭，ʮ医薬品製及び品࣭保ূの国ࡍ動とPAT
のల…ʙレギュラトリーサイエンスの؍かΒʙʯ，第
1ճ製剤とఴ加剤研究会シンポジウム（2015.11）

加藤͘Έ子，ʮナノ医薬品のガイドラインҊ等のࡦ定ʯ，
本薬物動態学会第30ճ年会（2015.11）

加藤͘Έ子，ʮナノテクノロジーԠ用医薬品の特性評価
研究ʯ，第26ճクロマトグラフィーՊ学会議（2015.11）

Sakai-Kato…K,… zCurrent… initiatives… for… regulatory…
science… of… nanomedicines… in… Japanz,…The…European…
Summit…for…clinical…nanomedicines…2015…(2015.6)

加藤͘Έ子，ʮDDS製剤のྟচԠ用にけたレギュラ
トリーサイエンス研究のׂʯ，本薬剤学会第30年会

（2015.5）

加藤͘Έ子，ʮDDS製剤のレギュレーシϣンɿナノ医薬
品を中心にʯ，大ࡕ医薬品ڠ会ٕज़研究委員会特別講演
会，（2015.4）

ੴ井明子，ʮόイΦ医薬品の開発・品࣭安全性確保と薬
物動態ʯ，薬物動態ஊ会4݄ྫ会（2015.4）

ੴ井明子，ʮシングルϢースシステムを用いて製͞れ
るόイΦ医薬品の品࣭確保に関するఏݴについてʯ，ό
イΦインμストリーڠ会　όイΦエンジニアリング研究
会シングルϢースখ委員会講演会（2015.7）

ੴ井明子，ʮόイΦ医薬品の品࣭に関するޙࠓのలʯ，
　レギュラトリーサイエンス　エキスύート研म会・専
門コース　医薬品の製ʗ品࣭分野Ͱಇ͘ヒトのたΊの
エッηンシϟル研म会（2015.11）

ੴ井明子，ʮシングルϢースシステムを用いて製͞れ
るόイΦ医薬品の品࣭リスクマωジメントʯ，όイΦ
ロジカルζ（タンύク医薬）製ٕज़研究会ηミナー

（2015.11）

解析，ʮタンύク࣭医薬品の開発動，و井ଇڮ
ٕज़のݱ状と課題についてʯ，第6ճグライコόイΦロジ
クス研究会（2015.11）

ੴ井明子，ʮόイΦシミラー開発に͓けるಉ等性ʗಉ࣭
性評価ʯ，౦薬工ηミナー　όイΦシミラーのݱ状と課
題　（2015.12）

ੴ井明子，ʮ߅体医薬品の品࣭・有ޮ性・安全性とFc受
༰体ʯ，όイΦインμストリーڠ会　lະ来のόイΦٕ
ज़zษ強会　Fc受༰体（FcR）を௨してߟえる߅体医薬
品の進化と品࣭理（2015.12）

原Ԃܠ，ʮ第十ࣣ改正本薬ہ方に͓いて৽たにઃけ
Βれる生物試験法（試験法等）のҰൠ試験法及び
方に関する研म会ہ報についてʯ，第15ճ本薬ߟࢀ

（2016.1）

袴塚高志，zRegulations…for…quality…assurance…of…Kampo…
medicines…in…Japanz，中国౦লೆ大学伝౷薬物討論
会（2015.6）

花尻（木倉）瑠理，ʮ߹成カンナϏノイドの法ن制とྲྀ
௨実態ม化ʯ，本法中毒学会第34年会シンポジウム

（2015.6）

袴塚高志，ʮ生薬関連分野に͓ける第17改正本薬ہ方
の改正内༰及び最ۙの国ࡍ動についてʯ，薬用২物
フΥーラム2015（2015.7）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグの法ن制とྲྀ௨実態
のม化ʯ，2015年第2ճTMS研究会講演会（2015.7）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグをいかに分析するかʯ，
第28ճόイΦメディカル分析Պ学シンポジウム（2015.8）

政田͞か，ʮఱવ物医薬品の安全性及び品࣭確保に関
する研究ʯ，本生薬学会第62ճ年会（2015.9）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグの実態とରࡦʯ，本
分析化学会第64年会シンポジウム（2015.9）
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花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグのʮݥة性ʯをͲ͏
評価するかʁʯ，衛生薬学・ڥトキシコロジーフΥー
ラム2015（2015.9）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグྲྀ௨実態調査に͓け
る࣭量分析のׂʯ，第40ճ本医用マススϖクトル学
会年会（2015.9）

袴塚高志，ʮແঝ認ແڐՄ医薬品と食薬۠分についてʯ，
ҵݝ薬剤師会検査ηンター医薬品研म会（2015.10）

袴塚高志，ʮ生薬・生薬製剤に関する最ۙの題ʯ，本
生薬学会関ࢧ部秋ظ講演会（2015.10）

袴塚高志，ʮリスク۠分にͮجいた生薬・方製剤の
安全な用についてʯ，第44ճ生薬分析シンポジウム

（2015.10）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグによるඃを͙た
Ίにʯ，平成27年度関Ҭ連߹ݥةドラッグ୲ऀ研
म会特別講演（2015.11）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグのྲྀ௨実態のม化ʯ，
第52ճ本൜ࡑ学会総会特別講演（2015.11）

袴塚高志，ʮہ方生薬に関する最ۙの題ʯ，第31ճ生薬
に関する࠙ஊ会（2015.12）

袴塚高志，ʮఱવ物医薬品の品࣭・安全性確保のたΊの
評価法のઓུ的開発ʯ，平成26年度厚生࿑ಇՊ学研究委
ୗඅ　創薬ج൫ਪ進研究ࣄ業…研究成Ռ発表会（2016.2）

ؙ山卓郎，ʮ生薬の遺伝子ؑ別とࢦඪ成分分析…-酸ᑨਔ，…
෩-ʯ，大ࡕ生薬ڠ会ٕज़部会（2016.2）

花尻（木倉）瑠理，ʮSFE�SFCを用いた生体試ྉ中ཚ用
薬物の分析についてʯ，第14ճSFC研究会講演（2016.2）

袴塚高志，ʮ生薬なΒびに方製剤のඍ生物試験法のݱ
状とক来にけてのలʯ，第31ճGMPとόリデーシϣ
ンをΊ͙るॾ題に関するシンポジウム　ʵ第17改正
本薬ہ方の最৽報を౿·えてʵ（2016.3）

袴塚高志，ʮ方・生薬製剤のݱ状と伝౷医学国ࡍඪ४
化の動についてʯ，奈良ݝ医薬品製ൢച業等理ऀ
講श会（2016.3）

袴塚高志，ʮ生薬・方生薬製剤の品࣭理にる国ࡍ
調和ʯ，本方生薬製剤ڠ会理ࣄ会講演会（2016.3）

袴塚高志，ʮ医ྍ用方製剤のঝ認ਃについてʯ，本
薬学会第136年会　Ұൠシンポジウム　エフェドリンア
ルカロイドআڈ麻ԫエキスの創薬にけたऔりΈʙఱ
વ物医薬品の開発に͓けるϒレイクスルーをࢦしてʙ

（2016.3）

花尻（木倉）瑠理，ʮݥةドラッグの法ن制とྲྀ௨実態
ม化ʯ，第…89…ճ本薬理学会年会ڭҭηミナー（2016.3）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍの৽しい法ن制とւ外のن制ʯ，
第5ճヒューマンサイエンス調査報告ॻ発表会がん等
のֵ৽的ྍ࣏法のԤถͰの進లと࠶生医ྍのن制動

（2015.7）

佐藤ཅ࣏，ʮ細胞を用いた࠶生医ྍをऀױにಧけるたΊ
の法උと品࣭・安全性評価研究ʯ，平成27年度国立医
薬品食品衛生研究所シンポジウム（2015.7）

佐藤ཅ࣏，ʮඇྟচ試験等のѻいの違いについてʯ，܊ו
生医ྍ産業化サミット2015（2015.8）࠶

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍのजᙾ性試験についてʯ，࠶܊ו
生医ྍ産業化サミット2015（2015.8）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ等製品ʗ特定細胞加工物の品࣭・
安全性確保のたΊの課題ʯ，平成27年度ਆ࠶ށ生医ྍษ
強会（第2ճ）（2015.8）

Yasuda… S,… lJapanese… regulations… for… regenerative…
medicine…and…cell-based… therapyz,…KMUTT’s…Special…
Seminar…on…Regenerative…Medicine…Opportunities… in…
Thailand…and…Japan…（2015.8）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生・細胞医ྍ製品部の研究介ʕ࠶生医
ྍ実用化のたΊの試験法開発ʕʯ，第35ճヒューマンサ
イエスૅج研究講श会ʮ国立医薬品食品衛生研究所に͓
ける研究活動ʯ（2015.9）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ等製品（細胞加工製品）にるن
制の介とͦのजᙾ性評価のߟえ方ʯ，ヒューマンサ
イエンスৼنஂࡒڵ制動調査൝ษ強会（2015.9）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ等製品の製・品࣭理に関する
制と試験法の開発ʯ，BioJapan…2015（2015.10）ن
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Sato…Y,… lJapan’s… Current… Standard… for… Biological…
Ingredients�…Eligibility…of…Raw…Materials… in…the…Global…
Development… of…Cell-Based…Therapeutic…Productsz,…
BioJapan…2015…(2015.10)

Yusa,…K,… lViral… Safety… for…Cell-Based…Therapeutic…
Productsz,…Pathogen…Clean…Asia…Summit…2015,…The…3rd…
Annual…viral…Safety…of…Biologics…Forum…(2015.10)

佐藤ཅ࣏，ʮレギュラトリーサイエンスのࢹかΒݟた
，生医ྍʕ細胞の品࣭・安全性確保のたΊの課題ʕʯ࠶
関ױ࣬؟研究会（2015.11）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ等製品ʗ特定細胞աڈ物を実用化
する上Ͱの品࣭・安全性のߟえ方ʯ，第37ճ本όイΦ
マテリアル学会大会解説講（2015.11）࠲

Sato…Y,… lTumorigenicity…Testing… for…Regenerative…
Medical…Productsz,…DIA…Japan…2015…(2015.11)

Miura…T,…lThe…Laws…and…Regulations…for…Regenerative…
Medicine… and…Cell-Based…Therapy… in… Japanz,…World…
Stem…Cell…Summit…15…(2015.12)

佐藤ཅ࣏，ʮヒトES�iPS細胞加工製品の実用化について
の薬学的ࢹʕ細胞の安全性と品࣭をͲ͏確保するか
ʕʯ，名古大学第39ճ創薬Պ学ηミナー（2015.11）

佐藤ཅ࣏，ʮ本に͓ける࠶生医ྍ等製品・遺伝子ྍ࣏
ʕ৽しいن制とͦのԤถとのൺֱʕʯ，EFPIAόイΦ医
薬品部会ษ強会（2015.12）

佐藤ཅ࣏，ʮ本に͓ける࠶生医ྍ等製品のن制とͦの
国ࡍൺֱʯ，生産開発Պ学研究所第120ճ医工学フΥーラ
ム（2016.1）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ等に用いる細胞の品࣭・安全性評
価法の開発ʯ，本医ྍ研究開発機ߏレギュラトリーサ
イエンス公開シンポジウム（2016.2）

佐藤ཅ࣏，ʮ৽法ద用ޙの࠶生医ྍをऔりڥ͘רม化ʯ，
本医ྍ研究開発機࠶ߏ生医ྍ産業化プロジェクト第2
ճϢーβーフΥーラム（2016.2）

佐藤ཅ࣏，ʮ本に͓ける࠶生医ྍ等製品ʗ特定細胞加
工物のن制とͦの国ࡍൺֱʯ，食品医薬品安全性評価
ηンター第23ճ学ज़講演会（2016.2）

佐藤ཅ࣏，ʮ࠶生医ྍ等製品(細胞加工製品）の品࣭・安
全性確保ʯ，薬学ৼڵ会ઌ創薬Պ学講࠲ηミナーコー
ス2016（2016.2）

遊佐敬介，ʮ細胞加工品のウイルス安全性についてʯ，第
16ճ医薬品等ウイルス安全性シンポジウム（2016.2）

内田恵理子，ʮ遺伝子ྍ࣏用製品の品࣭及び安全性の確
保に関するࢦʯ，遺伝子ྟྍ࣏চ試験トレーニングコー
ス（2015.7）

₫島由ೋ，ʮカラー CLの֨نద߹性と色素ࡏہ性につ
いてʯ，本コンタクトレンζڠ会主࠵厚࿑Պ研ษ強会

（2015.10）

₫島由ೋ，ʮ医ྍ機ث（カラーコンタクトレンζ）試験
法のトϐックスʯ，第52ճ全国衛生化学ٕज़ڠ議会年会

（2015.12）

₫島由ೋ，ʮΦκン ʖ ա酸化水素ࠞ߹ガスによるエン
ドトキシンのෆ活化なΒびにޮەࡴՌʯ，第31ճGMPと
όリデーシϣンをΊ͙るॾ題に関するシンポジウム

（2016.3）

₫島由ೋ，ʮ医ྍ機ثの実用化促進をࢧԉするࡦࢪと生
体ద߹性評価のج本的ߟえ方ʯ，本化学会第96य़ق年
会（2016.3）

中岡ཽ介，ň生体安全性評価についてŉ，第32ճ医用高
分子研究会講࠲ʮマテリアル研究かΒ医ྍ機ث研究ʯ

（2015.11）

中岡ཽ介，ňόイΦマテリアルと安全性試験ŉ，国立大学
法人岡ٕज़Պ学大学専門職大学Ӄٕज़ܦӦՊシステム
安全専߈に͓ける特別講演（2015.11）

中岡ཽ介，ň国ܦࣄװࡍ験ஊ及び医ྍ機ث分野国ࡍඪ४
化のݱ状についてŉ，平成27年度第2ճISO国ࡍඪ४化研
मʵ上ڃฤ（2016.1）

中岡ཽ介，ň医ྍ機ثに関連した国ࡍඪ४化状況につい
てɿISO�TC…150（外Պ用インプラント）を中心にŉ，ʮISO�
TC…150（外Պ用インプラント）とόイΦηラミックス
の国ࡍඪ४化の状況ʯ講演会（2016.1）

৽ޗ৳ݟ，ʮレギュラトリーサイエンスの実ફ（医ྍ機
開発）ʯ，本薬学会第136年会（2016.3）ث
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৽ޗ৳ݟ，ʮ医ྍ機ث開発ࢧԉωットワークに͓ける国
立医薬品食品衛生研究所のࡦࢪʯ，第2ճ全国医ྍ機ث開
発会議（2016.1）

৽ޗ৳ݟ，ʮ医ྍ機ث部の研究介ʯ，第35ճヒューマン
サイエンスૅج研究講श会（2015.9）

৽ޗ৳ݟ,…lGovernment-private…Sector…Joint…Research…
Project… to…Establish…and…Standardize…Immunogenicity…
Assays… in…Japanz,…  本 薬 物 動 態 学 会 第30ճ 年 会

（2015.11）

五十嵐良明，河上強志，ʮアレルギー࣬ױにରする産
学連ܞをޠり߹͏ʯ，藤田保健衛生大学ʮアレルギー࣬
೦講演会（2015.4）ه開ઃ࠲医ྍ学ʯ講ࡦରױ

খྛ߂ݑ，ʮ平成27年4݄に改正͞れた水ಓ水࣭検査方法
についてʯ，水ಓ水࣭ج४の動と水ಓ水࣭検査法ηミ
ナー（2015.5）

খྛ߂ݑ，ʮ水ಓ水࣭ج४͓よび検査法の最৽動ʯ，水
ಓ水࣭分析・ڥ分析ηミナー 2015（2015.6）

খྛ߂ݑ，ʮ水ಓ水࣭検査をऔりݱ͘ר状ʯ，NMIJඪ४
物࣭ηミナー 2015ɿ健߁をࢧえる水の分析とඪ४物࣭

（2015.9）

খྛ߂ݑ，ʮ水ಓ法とܭ量ඪ४との関Θりʯ，平成27年度
第1ճ国ܭࡍ量研究連བྷ委員会（2015.9）

五十嵐良明，ʮ߳হ品の安全性評価研究のICP-MSのԠ
用ʯ，プラζマ分ޫ分析研究会第95ճ講演会（2015.10）

খྛ߂ݑ，ʮ化学物࣭によるҿྉ水の水࣭ҟৗのରԠʯ，
第29ճ公ऺ衛生報研究ڠ議会研究会シンポジウムɿҿ
ྉ水のة機ࣄҊにରする関機関の連（2016.1）ܞ

খྛ߂ݑ，ʮ水ಓ水࣭検査法に͓ける最৽の報とޙࠓ
の動ʯ，平成27…年度方衛生研究所全国ڠ議会衛生理
化学分野研म会（2016.2）

খྛ߂ݑ，ʮ水ಓ水࣭検査のਫ਼度理について ʖ 検査ਫ਼
度上のポイント ʖ ʯ，平成27年度…ҿྉ水検査ਫ਼度
理調査に関する研म会（2016.3）

久保田ྖ志，ʮ平成28年度౷Ұ試ྉを用いたਫ਼度理調
査についてʯ，水ಓ水࣭検査ਫ਼度理に関する研म会

（2016.3）

久保田ྖ志，ʮ水࣭検査の৴པ性に関するऔりΈと最
৽の水࣭検査についてʯ，平成27年度ਆ奈川ݝ水ಓ水࣭
検査機関ٕज़研म会（2016.3）

Akiyama…H,… lRisk…Analysis… on…Food…Additives… in…
Japanz,… International…Symposium…on…Food…Additives�…
Risk…Science,…Control…Measures… and… Industry…Best…
Practices…(2015.7)

穐山浩，ʮ機性食品の安全性についてʯ，2015年度ઌ
食品ηミナーʵ健߁機と食品ʵ（2015.9）

堤智昭，ʮ食品中のPCBs分析に関する国内外の状況と実
態調査ʯ，第7ճPCB講演会（2016.2）

穐山浩，ʮࡏݱのグルテン検出ݶքとখഴアレルギー
の状況ʯ，ࣗ由ຽ主ౘ内ษ強会（2016.3）ऀױ

大槻崇，ʮ食品中のຯྉ分析についてʯ，（Ұ社）食品
衛生ొ検査機関ڠ会食品ఴ加物研म会（2015.10）

ਿ本樹，ʮ定量NMRとʁ…公定法のಋ入のҙٛʯ，
CSJ化学フェスタ2015（2015.10）

ਿ本樹，ʮطଘఴ加物֨ن化のޙࠓの課題ʯ，第46ճ食
品ఴ加物フΥーラム（2015.8）

ਿ本樹，ʮ࣓֩ڞؾ໐スϖクトル測定法の改正とٕज़
ֵ৽ʯ，本薬学会第136ճシンポジウム（2016.3）

ࣛݩ雄，ʮ食品安全委員会に͓ける安全性評価につい
てʯ，ҭ児用品衛生連བྷڠ議会講श会（2015.11）

ࣛݩ雄，ʮث۩・༰ثแ装に関する厚生࿑ಇ行政の最
ۙの動ʯ，ҭ児用品衛生連བྷڠ議会講श会（2015.11）

Ѩ部裕，ʮೕ༮児用؝۩の実態調査݁Ռʯ，ҭ児用品衛生
連བྷڠ議会講श会（2015.11）

河村葉子，ʮ第80ճJECFA会議報告ʯ，本ఴ加物ڠ会・
本߳ྉ工業会（2015.8）

ே倉宏，ʮ細ە性食中毒についてʯ，川崎ࢢࢢຽ公開講࠲
（2015.11）
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ே倉宏，ʮカンϐロόクター食中毒と，食・食ௗ衛
生にる課題ʯ，全国方衛生研究所ڠ議会ۙࢧـ部
細ە部会研究会（2015.11）

Asakura… H,… lDetection… and… removal… of…Listeria…
monocytogenes … in… lightly… pickled… vegetables… at…
manufacturez,…ICMSF2015…annual…meeting…(2015.11)

ே倉宏，ʮ食ௗのカンϐロόクターԚછの制御につい
てʯ，平成27年度食ௗ衛生発表会（2016.1）

大խ，ʮԼཀྵ性毒（Φカμ酸܈）の৽ن制と検
査法ʯ，第109ճ本食品衛生学会学ज़講演会ڭҭ講演

（2015.5）

大խ，ʮԭೄ۠のフグの毒性ʯ，平成27年度本水
産学会秋ق大会ミニシンポジウムʮフグ食の安全性確保
ʕ本Ԋ؛フグྨの分ྨと毒性のݟしʯ（2015.9）

大խ，ʮࣗવ毒食中毒かΒݟたԭೄのҬ特性ʯ，平
成27年度ԭೄݝ食品の安全安心講श会ʮࣗવ毒食中毒を
ࢭし，正しいࣝをにつけよ͏ʯ（2015.10）

大խ，ʮڕ介ྨの毒-ւ༸生物毒による食中毒-ʯ，平
成27年度明࣏薬Պ大学ࢢຽ大学講࠲ʮࣗવと健߁をߟえ
るʯ（2015.11）

大խ，ʮԼཀྵ性毒の৽ن制と検査法ʙࣗવ毒に
ରするن制ઃ定の課題ʙʯ，第52ճ全国衛生化学ٕज़
議会部門別研究会（食品部門）（2015.12）ڠ

大խ，ʮւ産生物毒の性状，ة性，分析法ʯ，ؠ
手大学FAMS成Ռ発表会ฒびに動物医Պ学系講演会

（2016.3）

岡田由美子，ʮリステリア・Ϟノサイトゲωスの試験法
とଥ性確認についてʯ，平成27年度（Ұ社）食品衛生
ొ検査機関ڠ会ඍ生物研म会（2015.12）

岡田由美子，ʮリステリア・Ϟノサイトゲωス等の৽し
い試験法についてʯ，第28ճ方衛生研究所全国ڠ議会
関౦ߕ৴੩ࢧ部細ە研究部会研究会（2016.2）

上間ڡ,…lTopics…on…norovirus…in…Japanz,…12th…Asian…
Congress…of…Nutrition…(2015.5)

上間ڡ，ʮウイルス性食中毒について（ノロウイルス・

ʮ食中毒࠲Ұൠ公開講ࢢԌウイルス）ʯ，川崎؊ܕ̚
かΒをकΖ͏ʙ最ۙ題の食中毒のݱ状とରࡦʙʯ

（2015.11）

上間ڡ，ʮ食品かΒのウイルス検出法のݱ状と課題ʯ，第
36ճ本食品ඍ生物学会学ज़総会（2015.11）

野田衛，ʮ৽ܕノロウイルスかΒをकΖ͏ʯ，明࣏薬Պ
大学ࢢຽ大学講（2015.12）…࠲

野田衛，ʮノロウイルスによる食中毒のݱ状とରࡦʯ，ফ
අऀிɿ食品に関するリスクコミュニέーシϣン-ノロ
ウイルスによる食中毒を༧し·しΐ͏-（2015.12）

野田衛，ʮノロウイルスによる食中毒のݱ状と課題ʯ，
本食品衛生ڠ会ʮノロウイルスによる食中毒のたΊのର
講श会ʯ（2015.11）ࡦ

野田衛，ʮノロウイルスによる食中毒のݱ状とରࡦʯ，ফ
අऀிɿ食品に関するリスクコミュニέーシϣン-ノロ
ウイルスによる食中毒を༧し·しΐ͏-（2015.11）

野田衛，ʮノロウイルスによる食中毒・感છରࡦにつ
いてʯ，平成27年度ؠ手ݝ食の安全安心リスクコミュニ
έーシϣンɿノロウイルスによる食中毒，感છをߟえ
るシンポジウム（2015.11）

野田衛，ʮノロウイルス食中毒の༧とରࡦʯ，島ݝ食
品衛生ڠ会ʮノロウイルス食中毒の༧とରࡦʯ講श会

（2015.10）

野田衛，ʮノロウイルス感છ・食中毒ରࡦʯ，ԣࢢ講
演会（よ͜·・Ϗルڠڥ議会）（2015.6）

野田衛，ʮノロウイルス食中毒・感છのݱ状とରࡦʯ，
本薬剤師会平成27年度公ऺ衛生委員会（2015.5）

工藤由ى子，ʮ清ྋҿྉ水中のԚછ原Ҽ物࣭に関する
題ʯ，生活とカϏに関する講演会（2015.6）

工藤由ى子，ʮ食品に͓ける出݂性大ەの検査法ʯ，
衛生ඍ生物ٕज़ڠ議会第36ճ研究会（2015.7）

๘ਢլڿ子，ʮ食品及びڥ試ྉ中の์ࣹ性物࣭の分
析法ʯ，第14ճ表ࣔ・ݯى分析ٕज़研究࠙ஊ会講演会

（2016.1）
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य़文子，ʮ国ࡍ食品ඍ生物֨ن委員会（ICMSF）につ
いて…ʯ，ifia…JAPAN…2015食の安全・Պ学フΥーラム…第
14ճηミナーˍ国ࡍシンポジウム（2015.5）

य़文子，ʮ食品安全のリスクアナリシスʯ，リスク解析
ઓུ研究ηンター公開講演会ʮリスクՊ学のフロンティ
アʯ（2015.6）

੨木良子，ʮԤถͰのRMP実ࢪ状況，実ࡍ上の題，
改ળにけた検討߲ࣄ等の調査ʯ，厚生࿑ಇՊ学研究ʮ医
薬品リスク理ܭը制度のண実かつޮՌ的な実ࢪのたΊ
のج൫的研究ʯ総߹研究報告ॻ（H24-H26年度の研究݁
Ռ）報告会（2015.6）

実態のਪ定ʯ，厚生࿑田宏，ʮ食品ഔ介感છඃۼ
ಇল薬ࣄ・食品衛生審議会食品衛生分Պ会食中毒部会

（2016.3）

ొ田美ࡩ，ʮコーデックスに͓けるۙ年の食品֨ن
の動͖ʯ，ifia…JAPAN2015…食の安全・Պ学フΥーラム…
第14ճηミナーˍ国ࡍシンポジウム（2015.5）

ొ田美ࡩ，ʮ食品安全のレギュラトリーサイエンスͰٻ
ΊΒれる専門性とコミュニέーシϣンྗʯ，第42ճ
本毒性学会学ज़年会ब職活動ࢧԉプログラム（2015.6ŋ7）

山智߳子，ʮ食品中に含·れる༷ʑな発がん物࣭のリ
スクについてʯ，島ݝফඅ生活課主࠵ʮ食と์ࣹʯ
に関する説明会（2015.6，2015.7）

山智߳子，ʮ΄んと͏のl食の安全lをߟえるʯ，家庭Պ
えߟ職員（食ҭ୲）ରηミナーʰ食ҭをՊ学的にڭ
る… （ɦ2015.7）

山智߳子，ʮ΄んと͏のʰ食の安全ʱってなんͩΖ͏ʯ，
౦ژ平成27年度学ߍӫཆ職員等研म会（2015.8）

山智߳子，ʮ食品安全リスク分析かΒΈた健߁食品ʯ，
第35ճ…社ڠ健߁食品フΥーラム（2015.11）

山智߳子，ʮ΄んと͏のʰ食の安全ʱってなんͩΖ͏ʯ，
ਿฒ۠ӫཆ職員研म会（2016.1）

山智߳子，ʮ食品安全リスク分析かΒΈた健߁食品ʯ，
山སݝ食の安全・安心をޠる会（2016.2）

山智߳子，ʮ食品中の化学物࣭のリスク評価についてʯ，

SRMクロスΦϐニΦンηミナー（2016.2）

ᜊ藤嘉朗，ʮॏಞ副作用発に関連するόイΦマーカー
の୳索研究進状況についてʯ，本製薬ஂ体連߹会ʮ医
薬品の安全ରࡦに関する講श会ʯ（2015.9ŋ10）

ᜊ藤嘉朗，ʮॏ薬関連遺伝子研究の最ۙの動ʯ，
本アレルギー学会第2ճ総߹アレルギー講श会（2015.12）

関野祐子，ʮヒトiPS細胞由来分化心筋細胞を用いたඇྟ
調試験法開発のలɿJiCSAのऔりΈʯ，第3ճໄ島会
議（2016.2）

関野祐子，ʮヒトiPS分化細胞を用いた安全性薬理試験法
のઌಋ的な開発と国ࡍඪ४化ઓུʯ，第1ճAMEDレギュ
ラトリーサイエンス公開シンポジウム（2016.2）

関野祐子，ʮヒトiPS細胞の創薬に͓ける実用化医薬品安
全性評価の改定にけた国ڠࡍ調ʯ，iPS細胞Ϗジωスڠ
議会第18ճ報ަ会（2015.11）

関野祐子，ʮヒトiPS分化ٕज़を活用した医薬品安全性評
価法の公定化にٻΊΒれる検ূ実験についてʯ，千ཬラ
イフサイエンスηミナー J3（2015.9）

諫田泰成，ʮヒト…iPS…細胞由来の成ख़心筋細胞の作製と
ඪ४化にけたੈ࣍評価法の開発ʯ，第3ճໄ島会議

（2016.2）

諫田泰成，ʮヒトiPS細胞由来心筋細胞による৽しい安
全性評価法の大ن検ূ実験ɿJiCSAのऔりΈʯ，第
1ճAMEDレギュラトリーサイエンス公開シンポジウム

（2016.2）

佐藤薫，ʮඇྟচ薬理試験に͓いてヒトiPS細胞由来ਆܦ
細胞を活用するたΊにඞཁな͜とʯ，千ཬライフサイエ
ンスηミナー J3（2015.9）

…会ICHڠえ方ʯ，本製薬工業ߟ༰のڐ瀬明，ʮ
M7,…23Dステップ4ガイドライン説明会（2015.4）

ഔガ༹ཹ瀬明，ʮ23C(R6)…Maintenance�…医薬品の
イドラインʯ，本製薬工業ڠ会ICH…本シンポジウム
2015（2015.7）

…瀬明，ʮPDEをえる߹のଥ性の説明͓よび
ガイドラインにないݩ素のڐ༰レϕルʯ，本製薬工業
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会ICH…23Dガイドライン͓よびトレーニングマテリڠ
アル説明会（2016.3）

খ島ഹ，ʮ動物実験ସ法についての各国の動͓よび
最৽研究ʯ，2015年中化হ品国ڠྲྀަࡍ会年度ަྲྀイ
ϕント（2015.6）

খ島ഹ，川秋Ղ，ʮJaCVAM…update（本動物実験
ସ法評価ηンター）進ʯ，International…Cooperation…
on…Alternative…Test…Methods… (ICATM)…Coordination…
meeting…(2015.6)

খ島ഹ，ʮ動物実験ସ法の国内外の最৽動ʯ，ൽෘ
ҭηミナーڭ研究クラスターフΥーラム第10ճૅج

（2015.7）

খ島ഹ，ʮ国立衛研の立ʯ，第3ظ本化学工業ڠ会
LRI研究報告会（2015.8）

Kojima…H,… lDevelopment…and…validation…of…alternative…
to…animal…testingsz,…ITRI…seminar…(2015.9)

山田隆志，ʮ化学物࣭の෮༩毒性を༧測するπールɿ
HESSʯ，第3ظ本化学工業ڠ会LRI研究報告会（2015.8）

山田隆志，ʮ化学物࣭理に͓けるin…silico評価手法の活
用状況ʯ，2015年度化学品理のたΊの2SARηミナー

（2015.10）（ฤૅج）
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特別講演会 Special SeNinarT

̍ɽ特ผߨԋձ
講　師　名 所　　属 講　演　名 講演日 担当部

Dr. Masahiko 
Negishi

Nat i ona l  Ins t i tu te  o f 
Environmental Health 
Sciences

Drugs utilize cell signals to regulate 
CAR in both beneficial and adverse 
functions

平成 27 年 6 月 16 日 医薬安全科学部

黒澤　努 鹿児島大学客員教授 動物福祉と医療機器の生物学的評価 平成 27 年 7 月 3 日 医療機器部

Dr. rer. nat. Franco 
H. Falcone

Allergy and Infectious 
Diseases
T h e  U n i v e r s i t y  o f 
Nottingham

Deve l o pmen t  a nd  u s e  o f  h i g h -
throughput, humanised rat basophilic 
l eukaemia  repor ter  sys tems for 
assessment of allergic sensitisation

平成 27 年 7 月 30 日 医薬安全科学部

田中　啓二
東京都医学総合研究所所
長

タンパク質分解
－辺境領域から生命科学の中枢へ－

平成 27 年 9 月 4 日 医療機器部

田野井慶太朗
東京大学大学院農学生命
科学研究科放射性同位元
素施設　准教授

福島原発事故による環境・食品の放射性
物質汚染の状況

平成 27 年 10 月 23 日 食品部

末松　誠
国立研究開発法人　日本
医療研究開発機構

日本医療研究開発機構（AMED）のミッ
ションと展望

平成 27 年 10 月 28 日
所　長

（総務部）

佐藤　洋
内閣府食品安全委員会委
員長

" メチル水銀の食品健康影響評価とその
後：食品安全委員会のこれまでとこれか
ら

平成 27 年 11 月 16 日
所　長

（総務部）

Dr. Marilyn A. 
Huestis

National Institute on Drug 
Abuse (NIDA), NIH, USA

Novel Psychoactive Substances: the 
New Face of Drug Abuse

平成 27 年 11 月 18 日 生薬部

矢野　恒夫
大阪大学大学院医学系研
究科　招聘教授

PET 分子イメージングのレギュラトリー
サイエンス

平成 27 年 11 月 24 日 生化学部

̎ɽ所ηϛφー

講　師　名 所　　属 講　演　名 講演日

原矢　佑樹 薬品部第四室
原子力間力顕微鏡観察法によるリポソー
ムの膜弾性評価

平成 27 年 10 月 28 日

高倉　美智子 生物薬品部第三室 次世代抗体医薬品の薬理・免疫作用評価 〃

久保　祐亮 薬理部第二室
創薬応用のためのヒト iPS 細胞由来神経
細胞の分化誘導法とトレーサビリティー
の確立

〃

清水　英雄 薬理部第一室

ヒト iPS 細胞由来神経細胞等を用いた新
規 in vitro 医薬品安全性評価法の開発
―In vitro シナプスイメージングに基づ
く医薬品安全評価法の確立を目指して―

〃

大垣　総一郎 薬理部第三室
実用化に向けたヒト iPS 細胞由来小腸上
皮細胞の作成

〃

草川　森士
再生・細胞医療製品部第
一室

再生医療製品に混在する悪性形質転換細
胞の高感度検出法
～ハイコンテンツイメージングシステム
を利用したデジタル軟寒天コロニー形成
試験～

〃

五十君　靜信 食品衛生管理部長 細菌研究、時々国際整合性との戦い 平成 28 年 3 月 23 日

新見　伸吾 医療機器部長
国立衛研での 31 年を振り返って

（バイオ医薬品から医療機器まで）
〃

最上　知子 生化学部長
代謝とレギュラトリーサイエンスの接点
を求めて

〃

春日　文子 安全情報部長 安全のための研究者として 〃

菅野　純 毒性部長 興味のない方のための毒性学 〃
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平成27年度に行った主な研究課題 .ain ReTearch 1roKectT $arrieE OVt in 'iTcal :ear ����

医薬品৹ࠪۀிඅʢް生࿑ಇলʣ
̍ɽޙ発医薬品品࣭報ఏڙ等ਪ進ࣄ業（薬品）

2uality…evaluation…studies…for…generic…drugs
̎ɽޙ発医薬品品࣭確保ରࣄࡦ業（薬品）

2uality…sampling…and…testing…programs…for…generic…
drugs

̏ɽہ各ϔύリンナトリウム等に含·れるෆ純物等
の֨ن及び試験法原Ҋの作成及びͦの検ূに関する
研究（生物）
Studies…on…purity… test…of…heparin…products… in…JP…
monographs

̐ɽ生薬製剤の֨نඋにる研究（生薬）
Studies… on… improvement… in… standard… for… crude…
drug…products

̑ɽੈ࣍医ྍ機࠶・ث生医ྍ等製品評価ࢦඪ作成ࣄ業
（医ྍ，࠶細）
Development…of…guidances…for…the…approval…process…
of…brand… -…new…medical…devices…and…cellular…and…
tissue-based…products…

̒ɽJIS֨ن及びద߹性認ূج४等原Ҋ作成ࣄ業（医ྍ）
Development…of…Japanese…Industrial…Standard…and…
approval…standards…for…medical…devices

̓ɽ化হ品・医薬部外品成分の分析法に関する調査（生活）
Studies…on…the…analytical…methods… for… ingredients…
of…cosmetics…and…quasi…drugs

̔ɽ医薬部外品原ྉの֨نに関する調査（生活）
Studies… on… standards… for… ingredients… of… quasi…
drugs

̕ɽޙ発医薬品品࣭確保ରࣄࡦ業　化হ品及び医薬部外
品のҰ੪ऩڈ試験（生活）
Survey… for…quality…ascertainment…of…quasi…drugs…
and…cosmetics

10ɽエンドトキシン試験法に͓ける国ࡍඪ४品の国ڞࡍ
ಉ検定にる調査研究（衛ඍ）
Studies…on…3rd…international…standard…for…bacterial…
endotoxin…and…evaluation…of…the…standard

11ɽ毒物ܶ物のࢦ定にる毒性報等の調査͓よび評価
研究（報）
Studies… on… the… toxicological… information… and…
evaluation… of… chemicals… for… designation… of…
poisonous…and…deleterious…substances

12ɽ医薬品用実態調査（医安）
Drug…utilization…study

13ɽ遺伝子多ܕ୳索調査ࣄ業（医安）
Examination…of…international…study…organizations…of…
pharmacogenetics…related…to…severe…adverse…drug…

reactions
14ɽタール色素等毒性試験法に関する調査研究（毒性）

Studies…on…safety…evaluation… for…artificial…colours…
by…using… toxicogenomics… technology…and…related…
basic…research

15ɽߏ活性૬関手法による有性評価手法開発（評価）
Development… of… quantitative… structure… activity…
relationship…（2SAR）-based…hazard…assessment…
methodologies

16ɽٸ性毒性試験ସ法に関する調査（評価）
Study…on…alternative…to…acute…toxicity…testing

食品ࠪݕݧࢼඅʢް生࿑ಇলʣ
̍ɽ水ಓ水࣭検査のਫ਼度理に関する研究（生活）

Research…on…the…quality…control…in…drinking…water…
examination

̎ɽ水࣭ج४等検査方法検討調査（生活）
Survey… of… the… analytical…methods… for… drinking…
water…quality…control

̏ɽ水ಓ水࣭検査法に関するٕज़的ݟのऩू及び公表
用試ྉの作成（生活）
Survey…of…technical…information…on…testing…method…
of…drinking…water

̐ɽ食品中の์ࣹ性物࣭のઁऔ量等調査（食品）
Estimation…of…dietary…intake…of…radionuclides

̑ɽڥԚછ物࣭検査（食品）
Studies…on…environmental…contaminants

̒ɽ食品中の์ࣹ性物࣭実態調査等ࣄ業（食品）
Survey…of…radioactive…materials…in…foods

̓ɽ薬等検査データのूܭ・解析ࣄ業（食品）
Analysis…of…results…of…testing…for…contaminants…and…
pesticides…residues…in…foods

̔ɽཹ薬等に関するポジティϒリスト制度ಋ入に
る分析法の開発・検ূに関する試験（食品）
Development…and…validation…of…official… analytical…
methods… for… the… introduction…of… the…positive… list…
system…for…agricultural…chemical…residues…in…foods

̕ɽ薬等の成分Ͱ͋りかつ食品にఱવに含有͞れる物
࣭の調査（食品）
Survey… of… the… substances… which… are… both…
ingredients…of…agricultural…chemicals…and…naturally…
contained…in…food

10.…チϣコレート製品中のカドミウム実態調査ࣄ業（食
品）
Survey…of…cadmium…in…chocolate…products

11.…亜麻ਔ中のシアン化߹物実態調査ࣄ業（食品）
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Survey…of…cyanide…in…linseed…products
12ɽ食品中の食品ఴ加物分析法の検討（食ఴ）

Studies…of…analytical…methods…for…food…additives…in…
foods

13ɽ食品ఴ加物Ұઁऔ量調査（食ఴ）
Estimation…of…daily…intake…of…food…additives

14ɽطଘఴ加物の成分֨نのઃ定（食ఴ）
Research…on…specifications…of…natural…food…additives

15ɽ国ࡍ的に൚用͞れているఴ加物のࢦ定にけた研究
（食ఴ）
Research…on…specifications…and…standards…of… the…
food… additives… used… internationally… toward… the…
designation

16ɽ食品ఴ加物のج֨ن४のઃ定に関する試験（食ఴ）
Establishment…of… specifications…and…standards…of…
food…additives

17ɽ塩素ەࡴ処理͞れた食品中の塩素酸及び亜塩素酸の
ଘ調査研究（食ఴ）
A… survey… on… chloric… acid… and… chlorous… acid…
residues…in…disinfected…foods

18ɽ食品ఴ加物公定ॻのࡦ定に関Θる検討（食ఴ）
Studies… for… Japan’s…Specifications…and…Standards…
for…Food…Additives

19ɽ平成27年度食品中のաਣ酸製剤実態調査（食ఴ）
Survey…of…peracetic…acid…preparation…in…food…in…FY…
2015

20ɽث۩・༰ثแ装の֨ن試験のTOC試験のಋ入に
関する研究（食ఴ）
Study…for…introduction…of…TOC…test…into…o⒏cial…test…
method…for…the…utensils…and…packages

21ɽ߹成樹ࢷ製ث۩・༰ثแ装の製にる製理及
び品࣭理に関する調査（食ఴ）
Survey… for… the…manufacturing…management…and…
quality…management…of…the…manufacturing…process…
for…the…plastic…utensils…and…packages…

22ɽフタル酸エステルྨの༹出ڍ動に関する研究（食ఴ）
Research…on…the…migration…of…phthalic…acid…esters

23ɽ食品ఴ加物のࢦ定等ཁにるࣄલ૬ஊ等業務（食
ఴ）
Consultation…for…application…for…designation…of…food…
additives…and…revision…of…use…standards

24ɽマリントキシン検査外部ਫ਼度理（食）
External… Investigation… of…Accuracy…Control… on…
Marine…Toxin…Analysis

25ɽ毒ن制にる試験方法（食）
O⒏cial…Analysis…Method…for…Shellfish…Toxins

26ɽ食品中のඍ生物検査に͓ける衛生ࢦඪەに関する試

験検査（食）
Studies…on…Indicator…Microbes… for…microbiological…
examination…of…foods

27ɽ製ج४（ەࡴԹ度及び࣌ەࡴ間）に関する調査（食
）
Studies… about… the…processing… standard…of… foods…

（sterilization…temperature…and…sterilization…time）
28ɽ౾中のඍ生物に関する試験検査（食）

Studies… on… the…Microbiological… assessment… at…
manufacturing…processes…of…Tofu

29ɽ清ྋҿྉ水の製ج४（আە）に関する文献等の調
査（食）
Studies… on… the… standards… for… filter-sterilization…
process…during…manufacture…of…soft…drink

30ɽڇの؊ଁのةに関する試験等調査（食）
Hazard…analysis…on…bovine…liver…

31ɽ生食用カキの安全性確保にる試験法（食）
Evaluation… and… establishment… of…methods… to…
control…virological…safety…of…oysters

32ɽ清ྋҿྉ水の細ە試験法ݟしにる試験検査（衛
ඍ）
Development…of…bacteria…analytical…method…for…soft…
drinks

33ɽ水産食品中のヒスタミン生成ەにる試験検査（衛
ඍ）
Studies…on…histamine-producing…bacteria…in…seafood

34ɽ食品等のج֨ن४のઃ定等にる試験検査（衛ඍ）
Studies… for… establishment… of… standards… and…
specifications…on…foods

35ɽ食品中のかび毒にる試験検査（衛ඍ）
Deve l o pmen t … o f … a n a l y t i c a l … me t h od … f o r…
determination…of…mycotoxins…in…food

36ɽ安全性ະঝ認GM食品ࢹରࡦ（生化）
Study…of…unauthorized…genetically…modified… foods…
for…monitoring

37ɽ遺伝子え食品の検査法の外部ਫ਼度理について
（生化）
Proficiency… test… for… the… detection…methods… of…
genetically…modified…foods

38ɽ食中毒関連報調査（報，衛ඍ，食）
Studies…on…food…poisoning…information

39ɽ༌出国に͓ける薬等の用状況等調査（報）
Studies…on…pesticides…and…veterinary…drugs…usage…
in…food-exporting…countries

40ɽ食品中の製副生成物に関する調査研究（報）
Studies…on…processing…byproducts…in…food

41ɽ༌出国に͓ける食品の病原ඍ生物等によるԚછ状況

384 国 立 医 薬 品 食 品 衛 生 研 究 所 報 告 第134号ç（2016）



等調査（報）
Studies… on…microbial… contamination… of… food… in…
exporting…countries

42ɽ健߁食品に関する安全性確保ରࡦ等にる調査（
報）
Studies… on…measures… to… ensure… so-called…health…
food…safety

43ɽॾ外国に͓ける食品ඍ生物のج֨ن४に関する調査
（報）
Studies… on…microbial… standards… in… food… in…other…
countries

44ɽࢦ定ఴ加物（5’-ウリジル酸ೋナトリウム，クエン酸
第Ұమナトリウム，L-リシン　L-グルタミン）の安
全性に関する調査検討（毒性）
Studies… on… safety…evaluation…of…designated… food…
additives,…Disodium…5’-uridylate,…Sodium… ferrous…
citrate,L-Lysine…L-Glutamate

45ɽࢦ定ఴ加物の安全性に関する試験（෮༩毒性試
験）（毒性）
Repeated…dose…toxicity…study…for…safety…evaluation…
of…designated…food…additive

46ɽࢦ定ఴ加物（߳ྉ）の安全性に関する試験（෮
༩毒性試験2品ɿ2,3-ンタンジΦン，trans-2-ϔ
キηノール）（病理）
Safety… evaluation… of… food… additives…（90-days…
repeated…dose…toxicity…studies…of…2,3-pentanedione…
and…trans-2-hexenol）

47ɽࢦ定ఴ加物（߳ྉ）の安全性に関する試験（෮
༩毒性試験1品ɿ2-エチルϒタナール）（病理）
Safety… evaluation… of… food… additives（90-days…
repeated…dose…toxicity…study…of…2-ethylbutanal）

48ɽࢦ定ఴ加物（߳ྉ）の安全性に関する試験（෮
༩毒性試験7品ɿ5-ϔキηニルイιチΦシアωー
ト，2-フランメタンチΦール，イιΦイゲニルメチ
ルエーテル，όニリンプロϐレングリコールアη
タール，フルフラールプロϐレングリコールアη
タール，2-（4-メチル-5-チアκリル）エタノール，
5-メチル-3-フェニル-2-ϔキηナール）（病理）
Safety… evaluation… of… food… additives（90-days…
repeated… dose… toxicity… studies… of… 5-hexenyl…
isothiocyanate,… 2-furanmethanthiol,… isoeugenyl…
methyl… ether,… vanillin… propylene… glycol… acetal,…
furfural… propylene… glycol… acetal,… 2-4(methyl-5-
thiazolyl)ethanol,…5-methyl-3-phenyl-2-hexenal）

49ɽ食品ఴ加物安全性࠶評価අ・มҟ原性試験（มҟ）
Mutagenicity…tests…of…food…additives

Ոఉ༻品ࠪݕݧࢼඅʢް生࿑ಇলʣ
̍ɽ有物࣭含有家庭用品のن制ج४に関する試験検査

（生活）
Studies… for… the… control… of… household… products…
containing…harmful…substances

̎ɽ家庭用品による健߁ඃࢭに関する試験検査（生
活）
Studies…on…the…prevention…of…health…hazards…due…to…
household…products

̏ɽ家庭用品かΒのش発性有機化߹物（VOC）์散に
関する研究（生活）
Studies… on… the… emission… of… volatile… organic…
compounds…from…household…products

̐ɽࣨ内ڥԚછ全国実態調査（生活）
Survey…of…indoor…air…pollution…in…Japan

̑ɽ家庭用品による製品ނࣄの原Ҽ究明に関する調査…
（生活）
Investigation…on… the…cause…of… the…accident…with…
household…products

̒ɽシックϋウス（ࣨ内ۭؾԚછ）題にるن制状況
調査（生活）
Investigation…on… the…VOC…regulation… review… for…
the…improvement…of…indoor…air…quality

̓ɽ家庭用品等試験検査（毒性）
Studies…on…safety…evaluation…of…household…products

̔ɽੈ࣍シークエンサを用いたPercellomeトキシコゲ
ノミクスཏ的解析のج൫ٕज़強化に関する調査研
究（毒性）
Enhancement… of… Percellome… toxicogenomics…
comprehensive… analysis… by… introducing…Next-
generation…sequencer

̕ɽGood…in…vitro…Test…Method…Practice…(GIVTMP)…の
draftingにඞཁな文献検索等の調査研究（薬理）
Studies…of…draft…guideline…on…Good… in…vitro…Test…
Method…Practice…(GIVTMP)

10ɽ分解性物࣭に関するスクリーニング毒性等調査…
（評価）
Studies…on…toxicity…screening…information…data…set…
of…persistent…chemicals

11ɽ化審法等にる化学物࣭リスク評価にඞཁな最৽毒
性報ߋ৽（評価）
Update…of…the…latest…toxicity…information…necessary…
for…risk…assessment…under…the…Law…concerning…the…
Examination…and…Regulation…of…Manufacture,…etc.…
of…Chemical…Substances…and…others
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Խֶ࣭҆શରࡦඅʢް生࿑ಇলʣ
̍ɽ実験動物によるٸ性毒性試験（毒性）

Acute…toxicity…studies…in…laboratory…animals
̎ɽ内分ൻか͘ཚ化学物࣭スクリーニング試験（毒性）

Endocrine…toxicological…studies…by…using…endocrine…
disruptor…screening…tests

食品݈߁ӨڹධՁٕज़研究ҕୗඅʢֳ食品҆શҕһ
ձʣ
̍ɽ߳ྉのઁऔ量に関する評価方法の確立に関する研究

（食ఴ）
Studies…on…the…development…of…evaluation…methods…
for…intake…of…qavors

̎ɽଳ性ྨڕ食中毒シガテラのリスク評価のたΊの研
究（食，報）
Studies… for…the…risk…assessment…of…Ciguatera… food…
poisoning

̏ɽ食品ઁऔにより発する৽نアレルギーʗアレル
ギー༷Ԡに関する調査研究（生化）
Studies… for…the…novel…allergies…�…allergic…reactions…
caused…by…food…constituents

̐ɽӫཆ成分・加工ॿ剤に関するリスク評価方法の確立
に関する研究（病理，食品）
Draft…guidelines…on…safety…assessments…of…nutrients…
and…processing…aids

̑ɽ薬の毒性評価に͓けるʮ毒性プロフΝイルʯとʮ毒
性発ݱ量ʯのछࠩをྀߟした毒性試験の৽たなஈ֊
的評価手法のఏݴʵイψຫ性毒性試験とマウス発が
ん性試験のඞཁ性についてʵ（評価，病理）
An…investigation… for…the…proposal…of…a…new…tiered…
approach… for… the…pesticide…hazard…evaluation…by…
considering… the… species…differences… of… �toxicity…
profile,�…and…�toxic…dose�.

ফඅऀࡦௐࠪඅʢֳফඅऀிʣ
̍ɽଈܕ࣌食物アレルギーによる健߁ඃࢭのたΊの

ྉ改訂及び各छ食物アレルゲンに関する解析ฒびࢿ
にアレルギー物࣭を含Ή食品の検査法の開発及び改
良（生化）
Studies… on… food…allergens,…detection…methods…of…
food…allergens… in…processed… foods,…and…revision…of…
handbooks… for… food…allergy…patients…and…medical…
specialists

̎ɽ安全性審査ࡁの遺伝子え食品の検査法の確立と
ଥ性確認試験（スクリーニング検査法ଥ性確認，
MON87701系౷ଥ性確認，MON87705系౷定性検
法開発）（生化）

Development…and…validation…of…detection…method…
for…authorized…genetically…modified… foods…（Maize…
screening,… soybean…MON87701… and…MON87460…
lines）

লʣڥอશௐࠪඅʢڥ
̍ɽ国ઃࣗ動ंަ௨ڥ測定所に͓ける大ؾԚછ測定調

査（生活）
Survey…of…air…pollutants…at…National…Auto…-…exhaust…
Monitoring…Station…in…Tokyo

ڥٿอશݧࢼ研究අʢڥলʣ
̍ɽඇ病原性細ەの感છ発を༠ಋするཁҼとしての

内分ൻか͘ཚ物࣭の作用に関する研究（衛ඍ）
Influence… of… endocrine…disrupting… chemicals… on…
nonpathogenic…bacteria-induced…infectious…diseases

ް生࿑ಇՊֶ研究අิॿۚʢް生࿑ಇলʣ
̍ɽࣨ内ೱ度ࢦݟしスキーム・മ࿐報のऩूに

中化学物࣭測定方法の開発（副所）ؾするࣨ内ۭࢿ
Development… of… the… analytical…methods… used…
to… collect… the… exposure… information… of… indoor…
chemicals… and… to… revise… indoor… concentration…
guideline…values

̎ɽGMP，2MS，GTP及び医薬品ఴ加剤のガイドライ
ンの国ࡍ߹化に関する研究（薬品）
Studies… on… international…harmonization…of…GMP,…
2MS,…GTP…guidelines

̏ɽཚ用薬物のؑ別法に関する研究（生薬，有機）
Studies…on…the…method…for…distinguishing…of…abused…
drugs

̐ɽҰൠ用医薬品に͓ける，化学߹成品等のリスク۠分
のݟしと生薬・方製剤の安全用に関する研究

（生薬）
Studies… on… reevaluation… of… risk… category… of…
chemical…synthetic…drugs…and…on…safe…use…of…crude…
drug…products…and…Kampo…products

̑ɽແঝ認ແڐՄ医薬品の調査ŋ分析及び量的֓೦を含
Ή専Β医薬品のن制に関する研究（生薬，薬品，η
ンター，病理）
Studies… on…monitoring… and… analysis… of… illegal…
drugs…and…on…the…regulations…of…the…raw…materials…
exclusively… used… as… pharmaceuticals…with… the…
quantitative…viewpoints

̒ɽݥةドラッグ等のཚ用薬物に関する分析報のऩू
及びةӨڹ༧測に関する研究（生薬，有機，薬理）
Studies…on…analytical…methods…of…new…psychoactive…
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substances�plants…and…estimation…of…their…harmful…
e⒎ects…on…the…central…nervous…system

̓ɽ৽نin…vitro…評価系とマーカーの開発によるナノマ
テリアルのリスク評価及びリスクݮ化に関する研
究（医ྍ，生活）
Study…on…the…new…in…vitro…evaluation…system…and…
development… of… new…markers… for… the… the… risk…
assessment…and…risk…reduction…of…nanomaterials

̔ɽછໟ剤等によるൽෘোのࢭ方ࡦに関Θる調査研
究（生活）
Research…study…on…the…solution…of… the… increase… in…
skin…sensitization…caused…by…hair…dyes

̕ɽ家庭用品かΒ์散͞れるش発性有機化߹物�४ش発
性有機化߹物の健߁リスク評価Ϟデルの確立に関す
る研究（生活）
Studies… on… the…development… of… risk… assessment…
model…of…volatile�semi-volatile…organic…compounds…
emitted…from…household…products

10ɽ水ಓに͓ける水࣭リスク評価͓よび理に関する総
߹研究（生活，評価）
Comprehensive… research…on… the… risk…evaluation…
and…management…of…drinking…water…quality

11ɽカーϘン͓よびۚଐナノマテリアルによるഏ͓よび
全ଁثোと発がん作用の機ং解析とͦれにͮج
͘中ظ検索法の開発に関する研究（生活）
Development…of…a…medium-term…assay…system…for…
the…lung…and…multi-organ…carcinogenic…potential…of…
carbon…based…and…metal…nanomaterials

12ɽؾಓো性をࢦඪとするࣨ内ڥ化学物࣭のリスク
評価手法の開発に関する研究（生活，評価）
Studies… on… the…development… of… risk… assessment…
method…of…environmental…chemicals…in…living…air…by…
respiratory…disorder…as…indicator

13ɽ食品を介したμイΦキシンྨ等有物࣭ઁऔ量の評
価とͦの手法開発に関する研究（食品，報）
Studies… on… the… evaluation… of… dietary… intake…
of… dioxins… and… other… toxic… chemicals… and… the…
development…of…the…methods…to…use

14ɽ食品中ཹ薬等の安全性確保に関する研究（食品）
Studies…on… the…safety…assessment…of…agricultural…
chemical…residues…in…foods

15ɽ国ࡍ食品ࡦ֨ن定プロηスを౿·えた食品衛生ن制
の国ࡍ化ઓུに関する研究（食品，報）
Studies… on… internationalization… of… the… food…
safety… regulations… based… on… the… food… standard…
development…process…in…Codex

16ɽ食品ఴ加物の֨ن試験法の上及びઁऔ量ਪ定等に

関する研究（食ఴ，มҟ）
Study…on… improvement…of… specification… tests…and…
estimation…of…daily…intake…of…food…additives

17ɽ食品用ث۩・༰ثแ装等に含有͞れる化学物࣭の分
析に関する研究（食ఴ）
Study… on… the… analysis… of… chemical… substances…
contained…in…food…contact…utensils…and…packages

18ɽطଘఴ加物の安全性確保のたΊのج֨ن४ઃ定に関
する研究（食品，食ఴ）
Study…on… the…establishment…of… specification…and…
standards…for…safety…assurance…of…existing…natural…
food…additive

19ɽDART-OT�MS͓よびqNMRを用いたਝ速かつ؆қ
なՄ઼剤分析法の検討（食ఴ）
Development… of… the… rapid… and… simple… analysis…
method… for… the…plasticizers…using…DART-OT�MS…
and…qNMR

20ɽඇ動物性の加工食品等に͓ける病原ඍ生物のԚછ実
態に関する研究（食，報）
Study…on…the…distribution…of…pathogenic…microbes…
in…vegetables…and…fruits…

21ɽ畜産食品の安全性確保に関する研究（食）
Study…on…the…safety…assessment…of…meats…and…o⒎al…

22ɽ食品中の病原ウイルスの検出法に関する研究（食）
Study…for…virus…detection…methods…in…foods…

23ɽ食品中のඍ生物試験法の開発及びͦの実ޮ性・ଥ
性評価に関する研究（食）
Development…of…the…bacterial…standard…methods…for…
food…hygiene…and…studies…on…the…method…validation…
and…quality…assurance…of…test

24ɽόイΦテクノロジーを用いてಘΒれた食品のリスク
理及び国ຽ受༰に関する研究（食，生化）
Studies…on…risk…management…and…public…acceptance…
of…genetically…modified…foods

25ɽ食ௗに͓けるカンϐロόクターԚછのリスク理
に関する研究（食）
Studies… on… the…development… of… risk… control… for…
Campylobacter…in…poultry…meat…

26ɽҬ・ෳࡶ化する食中毒にରԠする調査方法の開発
に関する研究（食，衛ඍ，報）
Studies…on…development…of…methods…to…investigate…
diffuse… and�or… complicated… foodborne… disease…
outbreaks

27ɽ野生ௗ्由来食の安全性確保に関する研究（食）
Studies… on… the… hygienic…management… of… game…
meats

28ɽマリントキシンのリスク理に関する研究（食）
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Studies…for…risk…management…of…marine…biotoxins
29ɽ食品由来薬剤性ەの発生動及び衛生ରࡦに関す

る研究（食）
Studies…on…the…occurrence…and…hygienic…control…of…
drug…resistant…bacteria…from…foods…

30ɽೕ༮児用食品に͓けるカϏ毒Ԛછのリスク評価に関
する研究（衛ඍ）
Studies…on… the… risk…assessment…of…mycotoxin… in…
foods…for…babies

31ɽ国ࡍ的な動を౿·えたೕ及びೕ製品の試験法の研
究（衛ඍ）
tudies… on… the…methods… for… the… analysis… of…milk…
and…milk…products…based…on…international…trend…of…
analysis

32ɽ食品Ͱの৽たな病原大ەのリスク理に関する研
究（衛ඍ）
Studies… on… risk… management… of… pathogenic…
Escherichia…coli…newly…categorized…in…food

33ɽج४のࡦ定にࢿする食品ԚછカϏ毒の実態調査と
生体Өڹ評価に関する研究（衛ඍ）
Studies…on…the…actual…condition…and…the…assessment…
of… the…biological…effects…of… food-borne…mycotoxins…
for…the…development…of…reference…values…in…foods

34ɽ2SARによる化学物࣭の有性༧測のਝ速化・高度
化に関する研究（有機）
Studies…on…the… improvement…of…the…chemical…risk-
assessment…using…2SAR

35ɽݥةドラッグ͓よび関連ँ物の有性༧測法の確
立とཚ用実態Ѳに関する研究（有機）
Studies…on…establishment…of…prediction…method…for…
law-evading…drugs…and…their…actual…situation

36ɽࡂにىҼする食品中の์ࣹ性物࣭なΒびに有化
学物࣭の実態に関する研究（生化，食品，報）
Studies…on…the…actual…conditions…of…radioactive…and…
hazardous…chemical…substances… in… food…caused…by…
the…earthquake…disaster

37ɽੈ࣍όイΦテクノロジーٕज़Ԡ用食品等の安全性
確保に関する研究（生化）
Studies… on… the… safety…assessment…generated…by…
next…generation…genome…editing…techniques

38ɽ߅原性物࣭の໔ӸԠにରするナノマテリアルܦ
ൽമ࿐のӨڹに関する評価手法の開発研究（生化，
生活）
Evaluation… of… the… effect… of… nanomaterials… on…
immune… response… to… transdermal… exposure… to…
allergenic…materials

39ɽզが国Ͱ༏ઌす͖生物学的ϋβードの特定と理

ા置に関する研究（生化，食）
Investigation…of…biologically…hazardous…materials…
and…safety…control…measures

40ɽ発ժલޙに͓けるGMμイζの遺伝子発ݱプロフΝ
イリングに関するج൫研究（生化）
Studies…on…gene…expression…profile…of…GM…maize…at…
germination

41ɽ機性化হ品成分のݸ体ࠩ等にͮ͘ج安全性評価法
のࡦ定に関する研究（生化，生活）
Studies… on… evaluation… of… safety… for… functional…
cosmetics… ingredients… focusing… on… individual…
sensitivities

42ɽ遺伝子え作物由来のRNAi産物の安全性評価法
確立にけた検出ٕज़の開発（生化）
Development…of…detection…method…of…siRNA…from…
genetically…modified…crops

43ɽ食品安全行政に͓ける政ࡦ立Ҋと政ࡦ評価手法等に
関する研究（報）
Study…on…methods…for…policy-making…and…d…policy-…
evaluation…for…food…safety

44ɽ食品ઁऔ量の調査方法及び化学物࣭の࿐量ਪ定方
法の研究（報）
Studies…on…methods…of…food…consumption…study…and…
exposure…assessment…of…chemical…substances

45ɽ遺伝毒性・発がん性・中ظแׅ的試験法の確立と
߳ྉの安全性評価のԠ用に関する研究（ηンター
，病理）
Development… of… integrated… and… comprehensive…
t e s t i n g … me t h o d s … f o r … g e n o t o x i c i t y … a n d…
carcinogenicity…and…application…to…safety…evaluation…
of…perfume…materials

46ɽAOP͓よびIATAに立٭した国ࡍ的な安全性評価手
法の確立（ηンター，病理，มҟ，評価）
Development…of… international…standard… for…safety…
evaluation…based…on…AOP…and…IATA

47ɽ化学物࣭のؾܦಓ࿐による毒性評価のਝ速化，定
量化，高ਫ਼度化に関する研究（毒性）
Studies…on…the…development…and… improvement…of…
inhalation…toxicity…methods

48ɽ受ਫ਼ཛഓཆ液中のフタル酸ྨの受ਫ਼ཛ及び出生児に
ରするӨڹ評価研究（毒性）
Eavluation… study… of… the… risk… of… phthalates… in…
embryonic…culture…medium…to… the… fertilized…eggs…
and…o⒎springs

49ɽ化学物࣭の有性評価手法のਝ速化，高度化に関す
る研究ʵ৽ܕ෮࿐実験と単ճ࿐実験のཏ的
定量的遺伝子発ݱ報のରൺによる毒性༧測のਫ਼៛
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化と実用൛毒性༧測評価システムのߏஙʵ（毒性）
A…study…on… acceleration… and… refinement… of… the…
chemical…risk…assessmentʵ…A…comprehensive…and…
quantitative…gene-expression…data…analysis…of…single…
dose… studies…and…newly…designed…repeated…dose…
studies… for… the…refinement…of… toxicity…predication…
and… the… technical… development… of… the…practical…
toxicity-prediction�risk-assessment…system…ʵ

50ɽナノマテリアルのヒト健߁Өڹの評価手法に関する
研究ʵ全࿐ٵ入による毒性評価研究ʵ（毒性）
Comprehensive… studies… for… establishment… of…
human…health… risk…assessment…methodology… for…
nanomaterials-induced…toxicities,with…a…whole-body…
inhalation…exposure

51ɽ発生-発達ظに͓ける用量の化学物࣭࿐による
成ख़ޙのਆܦ行動毒性の༠発メカニζム解明と，ͦ
の毒性学的評価系ߏஙにࢿする研究（毒性）
Studies…of…the…risk…assessment…for…neuro-behavioral…
toxicity… induced…by… low-dosed…chemical…exposure…
at…the…developmental…stage

52ɽݸ体の成ظに͓ける毒性メカニζムにͮ͘ج৽ن
in…vitro発達ਆܦ毒性評価法に関する研究（薬理）
Studies…on… in…vitro…developmental…neurotoxicity…
methods… for… health… effects… of… chemicals… on…
developing…individuals

53ɽ食品中のෳの化学物࣭による健߁Өڹに関する調
査研究（病理，ηンター）
Studies…on…combined…toxicity…of…chemicals…in…foods

54ɽ化学物࣭のྟքظമ࿐による生৩内分ൻ機の発
ӨڹにࢹচԼ部キスϖプチンニューロンの部位特ҟ
的ม化がՌたすׂとᮢに関する研究（病理）
Site-specific…changes…and…their…threshold…of…neonatal…
exposure… to… chemicals… on…kiss-peptin…neuron,… a…
crucial…target…of…delayed…e⒎ect

55ɽ食品中遺伝毒性物࣭のʮࣄ実上のᮢʯܗ成に͓け
るDNAポリメラーθА（θータ）の関༩（病理）
Possible… involvement…of…polymerase…zeta… in… the…
�practical… threshold�… of…genotoxic… substances… in…
food…

56ɽPolkܽଛマウスを用いた高感度なCYPඇґଘ的ϕン
κʲaʳϐレン༠発遺伝毒性の評価（病理）
Evaluation… of…CYP-independent…genotoxicity… of…
benzo<a>pyrene…by…using…Polk…deficient…mice

57ɽラットલがん病มの生物学的特にͮجいた৽たな
؊発がんόイΦマーカーの୳索（病理）
Search ing … f o r … p rom i s i ng … b i omarker s … o f…
hepatocarcinogenesis… based… on… the… biological…

characterization…of…rat…preneoplastic…lesions
58ɽ畜水産食品中に含·れる動物用医薬品等の安全性確

保に関する研究（病理）
Studies…on…evaluating…the…effectiveness,…ensuring…
the…safety…of…veterinary…drug

59ɽ化学物࣭の安全性と発がん性リスク評価のたΊの・
中ظόイΦアッηイ系の開発（病理）
Development…of… the…short�medium-term…bioassay…
for… the… evaluation… of… the… chemical… safety… and…
carcinogenicity…risk

60ɽࣨ内ڥ中のະن制物࣭のཏ的解析に関する研究
（病理）
Studies…on…comprehensive…analyses…of…unregulated…
chemicals…in…indoor…environment

61ɽ化学物࣭のヒト健߁リスク評価に͓ける（定量的）
活性૬関͓よびカテゴリーアプローチの実用化ߏ
に関する研究（มҟ，評価）
A… study… on… applying…（2）SAR… and… category…
approaches… to… risk… assessment… of… industrial…
chemicals

62ɽ৽نin…vivo遺伝毒性試験Ͱ͋るPig-a遺伝子遺伝毒
性試験のを含Ίたिྸ͓よび性ࠩに関する開発
研究（มҟ）
Studies… on… comparative… analyses… of…Pig-a… gene…
mutation…assays…on…the…di⒎erences…of…age…and…sex…
of…mice

63ɽ食品ఴ加物等の遺伝毒性発がんリスク評価のたΊの
৽ઓུ法に関する研究（มҟ）
A… study… of… the… development… of… strategy… for…
carcinogenic…risk…assessment…with…genotoxic…mode…
of…action

64ɽナノマテリアルമ࿐によるຫ性及び発毒性評価手
法に関する研究（評価，生活，生化，毒性，มҟ）
Studies… on… the… evaluation… methodology… for…
chronic…and…delayed…health…e⒎ects…by…exposure…of…
nanomaterials

65ɽ໔Ӹ毒性評価試験法Multi-ImmunoToxicity…assayの
国ࡍvalidationけての検討（評価）
Internat iona l … va l idat ion … s tudy… on… Mul t i -
ImmunoToxicity… assay… as… an… immunotoxicity…
screening

医薬品৹ࠪਝԽۀࣄඅิॿۚʢް生࿑ಇলʣ
̍ɽナノテクノロジーをج൫としたֵ৽的医薬品に関す

る評価方法（薬品）
Establishment…of…evaluation…methods…for…innovative…
medicines…based…on…nanotechnology
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̎ɽ遺伝性病にରする遺伝子ྍ࣏薬のྟচ開発にΉけ
た安全性，有ޮ性評価法の確立・ガイドライン作成

（細，遺医࠶）
Establishment…of… safety…and…efficacy…assessment…
methods…and…guidelines…for…gene…therapy…medicinal…
products… towards… clinical… development… of… the…
products…for…hereditary…intractable…diseases

̏ɽ࠶生医ྍ製品のྟচԠ用にけた評価方法の開発・
検ূ（࠶細，医ྍ）
Development… and… validation… of…methods… for…
assessing… cell�tissue-based…products… for… clinical…
application

̐ɽヒトװ細胞加工医薬品等の有ޮ性・安全性の評価方
法の開発͓よび人ࡐのҭ成（࠶細）
Translational… researches… on… the… assessment… of…
the…safety…and…e⒏cacy…of…human…stem…cell-based…
products

̑ɽ本Ͱの࠶生医ྍに͓けるクリティカルύス・イニ
シアチϒ（࠶細）
Critical…path…initiative…for…regenerative…medicine…in…
Japan

̒ɽiPS細胞ES細胞を加工した࠶生医ྍ製品のྟচԠ
用にけた評価方法の開発（࠶細）
Development… of… assay…methods… for… the… clinical…
translation… of… iPS�ES… cell-based… therapeutic…
products

̓ɽ֩酸医薬のྟচ有ޮ性，安全性の評価方法の開発（遺
医）
Methods… for… evaluating… safety… and… efficacy… of…
oligonucleotide…therapeutics

̔ɽ৵ऻྍ࣏デόイス・マテリアル及びナノόイΦデ
όイスԠ用ֵ৽的医ྍ機ثに関する評価方法のࡦ定

（医ྍ）
Assessment…methodology…for…innovative…minimally…
invasive…therapeutic…devices,…materials,…and…nano-
bio…diagnostic…devices

̕ɽ医ྍ機ثレギュラトリーサイエンス機ߏの創ઃによ
るEngineering…Based…Medicineにͮ͘جඇྟচ試験
評価法の確立（医ྍ）
Establishment…of…preclinical… evaluation…methods…
by…lEngineering…Based…Medicinez…produced… from…
Regulatory…Science…Institute…for…Medical

ҕୗ研究։ൃඅʢʢ国研ʣຊ医ྍ研究։ൃߏػʣ
ʢ薬ج൫ਪਐ研究ۀࣄʣ
̍ɽ医薬品等の品࣭・安全性確保のたΊの評価法のઓུ

的開発（薬品，生物，生薬，࠶細，遺医，衛ඍ）

Strategic…developmental… research…on…evaluation…
methods… that… assure… quality… and… safety… of…
pharmaceutical…products

̎ɽClaudin…binderの最ద化（生物）
Development…of… fundamental… technologies… for… the…
creation…of…claudin-targeting…drug

̏ɽ薬用২物ഓฒびに関連産業ৼڵをࢦした薬用২
物総߹報データϕースの֦充と報උに関する
研究（生薬）
Studies… on… enhancement… of… �Comprehensive…
Medicinal…Plant…Database�…aiming…for…cultivation…of…
medicinal…plants…and…industrial…development

̐ɽ単ຯ生薬製剤及び༸ϋーϒの品࣭・安全性確保に
する評価手法に関する研究（生薬）ࢿ
Studies… on… evaluation…methods… for… quality… and…
safety…assurance…of…crude…drug…products…consisting…
of…single…herb…and…Western…herbal…products

̑ɽ医薬品・医ྍ機ثの実用化促進のたΊの評価ٕज़手
法のઓུ的開発（医安，遺医，医ྍ，有機，生化，
薬理，มҟ）
Strategic…development…of…evaluation…methods… for…
accelerating…novel…pharmaceuticals… and…medical…
devices

̒ɽ多的Φミックス解析による，がん，ਫ਼ਆ࣬ױ，ਛ
をରとした医ྍٕज़開発（医安）ױ࣬
Medical…technology…development…of…target…cancer,…
mental…illness…and…kidney…disease…by…multi-layered…
omics…analysis

ʢ医薬品੍نௐɾධՁ研究ۀࣄʣ
̍ɽ医薬品品࣭保ূシステムの進าにରԠした本薬ہ

方の改正のたΊの研究（副所，薬品，生物，生薬，
有機）
Studies… for… revision…of… Japanese…Pharmacopoeia…
corresponding…to…advanced…pharmaceutical…quality…
assurance…system

̎ɽ֩酸・遺伝子を用いた医薬品，ナノテクノロジーを
Ԡ用したDDS…製剤等の品࣭及び安全性評価に関す
る研究（副所，薬品，遺医）
Studies… on… evaluation… of… quality… and… safety…
of… oligonucleotide… therapeutics,… gene… therapy…
products , … and… nanotechnology-based… DDS…
formulations

̏ɽ医薬品の৽ن開発と製มߋに͓ける品࣭理手法
に関する研究（副所，薬品）
Study… on… quality… control… techniques… in… a… new…
development… and…manufacturing… change… of…
pharmaceutical…products
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̐ɽ医薬品品࣭システムに͓ける医薬品・製・品࣭
理手法の系౷化及び国ࡍ調和に関する研究（薬品）
Studies… on… systematization… and… international…
harmonization…of…pharmaceutical…manufacturing…
and… quality… control… in… pharmaceutical… quality…
system

̑ɽ高機性薬物キϟリアをར用した医薬品の品࣭確保
に関する研究（薬品）
Studies… on…quality… assurance… of… drug…products…
using…high-functional…carriers

̒ɽޙ発医薬品のಉ等性等ガイドラインに͓ける試験方
法の改正に関する研究（薬品）
Studies…for…revision…of…bioequivalence…guideline…for…
generic…pharmaceuticalproducts

̓ɽੈ࣍߅体医薬品等の品 ・࣭安全性評価法の開発（生
物，評価）
Development… of… evaluation…methods… for…quality…
and…safety…of…next-generation…monoclonal…antibody…
therapeutics…

̔ɽόイΦ医薬品の安全性評価・品࣭理に関する研究
（生物，࠶細）
Studies…on…safety…evaluation…and…quality…control…of…
biopharmaceuticals

̕ɽ生薬及び生薬製剤の֨ن化と品࣭・有ޮ性・安全性
の確保ฒびに国ࡍ調和等に関する研究（生薬，薬品）
Studies… on… crude… drugs… and… their… products…
for… their… standardization… and… for… assurance… of…
their… quality,… efficacy… and… safety… and… for… their…
international…harmonization

10ɽ࠶生医ྍ等製品の原ྉ等となる細胞等の品࣭及び安
全性の評価に関する研究（࠶細）
Studies…on…quality…and…safety…assessment…of… the…
cells… and… other…materials… used… for… cell-based…
therapeutic…products

11ɽ࠶生医ྍ実用化加速のたΊのװ細胞等由来製品評価
に最ݶඞਢ・ڞ௨のٕज़ཁ݅・ج४に関する研究

（細࠶）
Ident i f i ca t i on … o f … the … min imum… techn ica l…
requirements�standards… for… the… quality… and…
safety…of…cell-based…therapeutic…products…and…the…
translation…of…regenerative�cellular…therapy

12ɽコンύニΦンஅ薬のྟচ性のϒリッジングのた
Ίの評価手法に関する研究（遺医）
Studies… on… the…method… of… evaluation… of… the…
companion… diagnostics… for… a… bridging… of… their…
clinical…performance

13ɽ遺伝子えٕज़Ԡ用医薬品のར用に͓ける生物多

༷性の確保にるن制の͋り方に関する研究（遺医）
Study… on… application… of… Cartagena… Protocol…
domestic…law…and…related…regulations…for…the…use…of…
living…modified…organisms…in…gene…therapy…clinical…
studies

14ɽ݂液製剤のウイルス等安全性確保のたΊの評価ٕज़
開発に関する研究（遺医）
Study…on…testing…and…evaluation…to…ensure…the…viral…
safety…of…blood…products

15ɽֵ৽的医ྍ機ثͰ用いΒれる医ྍࡐྉの生体の安
全性等の評価方法等に関する研究（医ྍ）
Study…on…the…safety…evaluation…methods…of…medical…
materials… for…medical… devices…with… innovative…
technology

16ɽ医ྍ機֨نثの国ࡍඪ४化を加速するڥඋに関
する研究（医ྍ）
Establishment… of… frameworks… to… accelerate…
international… standardization… of… standards… for…
medical…devices

17ɽ化হ品中のඍ量ෆ純物の分析法と実態調査に関する
研究（生活）
Studies…on…the…development…of…analytical…methods…
for…trace… impurities…and…the… investigation…of… their…
levels…in…commercially…available…cosmetics

18ɽ医薬部外品及び化হ品߹成分の安全性確保のたΊ
の֨ن等に関する研究（生化，生活）
Studies… on… improvement… in… standards… for…
ingredients…of…cosmetics…and…quasi…drugs…for…safety…
assurance

19ɽޙൢࢢに͓けるॏಞ副作用（間࣭性ഏԌ，ԣ筋༥
解，ॏ薬等）の発ཁҼ解明と安全ରࡦに関
する研究（医安）
Identi f icat ion… of… genomic… biomarkers… and…
involvement…of… infection…on… the…onset… of… severe…
drug…adverse…reactions

20ɽ機遺伝子多ܕにる人छࠩに関する研究（医安）
Population…differences… in…genetic…polymorphisms…
related…to…drug…responses

21ɽ医薬品等のޙൢࢢ安全ରࡦのたΊの医ྍ報データ
ϕースのར活用方法に関する薬剤Ӹ学研究（医安）
Pharmacoepidemiological… research…using…medical…
information… database… for… post-marketing… drug…
safety

22ɽ౦アジアҬͰの薬剤Ԡ性に͓けるຽࠩと国ࡍ
用の実態に関する調査研究（医験医薬品࣏ಉڞ
安）
Ethic…di⒎erences… in…drug-responses…and…status…of…
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clinical… trials�drug…utilization…among…East…Asian…
countries

23ɽݸ別ྫ安全性報告の国ࡍඪ४֨نのԁな国内ಋ
入にけた課題の調査・理等に関する研究（医安）
Research… for… promoting… implementation… of…
international…standards… for… individual…case…safety…
reports

24ɽຽڞಉによるॏಞ副作用όイΦマーカー開発（医
安）
Development…of…blood…and…urine…biomarkers… for…
severe…adverse…reactions.

25ɽ医薬品の安全性及び品࣭確保のたΊの医薬品ن制に
調和のਪ進に関する研究（ηンター，薬ࡍる国
理）
Studies…on…the…acceleration…of…global…harmonization…
for… regulating… safety… and…quality… assurance… of…
pharmaceuticals

26ɽヒトiPS分化細胞ٕज़を活用した医薬品のੈ࣍毒
性・安全性評価試験系の開発と国ࡍඪ४化に関する
研究（薬理，遺医）
The…development…and…international…standardization…
of… the… next… generation… toxicity… and… safety…
assessment…of…medicines…by…utilizing…human… iPS…
di⒎erentiation…cell…technology

27ɽヒトiPS細胞由来ਆܦ細胞等を用いた৽نin…vitro医
薬品安全性評価法の開発（薬理）
Development…of…the…new…in…vitro…safety…evaluation…
system…using…human…iPS…cell-derived…neural…cells

28ɽヒトiPS細胞由来؊ʗখ細胞によるݱ࠶性の͋る
薬物ँ߬素・トランスポーター等の薬物༠ಋ性評
価試験の開発（薬理）
Development… of… drug…metabolism-relating…gene…
induction…tests…using…iPS…cell…derived…hepatocytes…
and…intestinal…epithelial…cells

29ɽヒトiPS分化細胞ٕज़を活用した医薬品のੈ࣍毒
性・安全性評価試験系の開発と国ࡍඪ४化に関する
研究（薬理，評価）
The…development…and…international…standardization…
of… the… next… generation… toxicity… and… safety…
assessment…of…medicines…by…utilizing…human… iPS…
di⒎erentiation…cell…technology

30ɽヒトiPS細胞由来心筋細胞גを成人心筋にڮしす
るたΊのインシリコπールの開発（薬理）
Development… of… in… silico… tool… to…bridge… the…gap…
between… iPS… cell-derived… cardiomyoctes… and…
human…adult…cardiomcyocytes

31ɽ৽ن動物試験ସ法の開発，国ࡍඪ४化及びී及促

進に関する研究（評価）
S t u d y … f o r … d e v e l o pme n t , … i n t e r n a t i o n a l…
standardization…and…promoting…di⒎usion…on…novel…
alternative…to…animal…testings

ʢ࠶生医ྍ࣮༻Խ研究ۀࣄʣ
̍ɽヒトװ細胞のजᙾ性に͓ける病態解明とͦのࠀ

に関する研究（࠶細）
Etiological…approaches…for…prevention…of…malignant…
tumors… derived… from… human… stem… cell-based…
products

̎ɽখ児病ऀױ及び成ҭ࣬ऀױױ由来iPS…細胞の樹立
と薬剤スクリーニング系の確立（࠶細）
Development…of… the…drug…screening…system…using…
iPS…cell…lines…derived…from…patients…with…incurable…
pediatric…diseases…or…developmental…disorders

̏ɽηル・όンク等をߏஙするװ細胞等由来製品のウ
イルス൱定試験に͓ける評価ٕज़ཁ݅に関する研究

（遺医）
Study…on…viral…safety…evaluation…of…the…cell…therapy…
products… derived… from…human… stem… cells… and…
development…of…new…test…methods

̐ɽ特定細胞加工物ʗ࠶生医ྍ等製品の品࣭確保に関す
る研究（医ྍ，࠶細）
Studies… about… quality… control… of… specific… cell…
processed… products�products… of… regenerative…
medicine…etc.

̑ɽ関અྍ࣏を加速する細胞シートによる࠶生医ྍの実
（医ྍ）ݱ
Realization…of…cartilage…regeneration…by…cell…sheet…
accelerating…joint…treatment

̒ɽヒトiPS細胞等由来分化細胞の安全性にରするレシ
ϐエントの໔Ӹ状態のӨڹ評価法の開発に関する研
究（࠶細）
Development… of… evaluation…methods… for… the…
inquence…of…recipients’…immunological…status…to…the…
safety…of…di⒎erentiated…cells…derived… from…human…
pluripotent…stem…cells

ʢྟচ研究ɾݧ࣏ਪਐ研究ۀࣄʣ
̍ɽ子ٶᰍ؞にରする೪ບ໔Ӹを介したヒトύϐローマ

ウイルス（HPV）分子ඪ的໔Ӹྍ法のྟচԠ用に
関する研究（食）
Study… on… clinical… application…with… the…mucosal…
vaccine…against…Human…Papillomavirus…（HPV）…for…
Cervical…cancer…prevention

ʢײછ࣮༻Խ研究ۀࣄʣ
̍ɽΘが国に͓けるଳ病・د生の最దなஅྍ࣏

体制のߏங（薬品）
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Research…on…Chemotherapy…of…Tropical…Diseases
ʢ医ྍثػ։ൃਪਐ研究ۀࣄʣ
̍ɽੵݩ࣍ࡾܗ法によるވ関અインプラント及び手

ज़ࢧԉガイドの開発（医ྍ）
Development… of… orthopaedic… hip… implants… and…
surgical… guides…manufactured… by… the… additive…
manufacturing…technique

ʢֵ৽తόΠΦ医薬品ग़ج൫ٕज़։ൃۀࣄʣ
̍ɽ…毒性θロにけたֵ৽的֩酸薬プラットフΥーム

ஙߏ ʖ デュアルम০ܕ人工֩酸の創製・୳索・評
価 ʖ（遺医）
Building… a… Platform… for… Innovative…Non-Toxic…
Nucleic…Acid…DrugsrExploration,… creation… and…
assessment…of…dual-modified…artificial…nucleic…acidsr

ʢֵ৽తઌ研究։ൃࢧԉۀࣄʣ
̍ɽ…װ細胞の品࣭保࣋ഓཆのたΊのメカノόイΦマテ

リアルの開発（࠶細）
Development… of… mechanobiomaterials… those…
maintain…the…quality…of…mesenchymal…stem…cells…for…
human…stem…cell-based…products

ࡦ薬総߹研究ۀࣄʢώϡーϚϯαΠΤϯεৼஂࡒڵʣ
̍ɽ৽たな؊細胞ݯࢿの有用性の評価とͦれを用いた医

薬品安全性評価法のߏங（薬理）
Evaluation…of… the…usefulness…of…new…hepatocytes…
resources…and…their…application…to…drug…safety…tests

Պֶ研究අิॿۚʢຊֶज़ৼڵձʣ
ʢ৽ֶज़ྖҬ研究ʣ
̍ɽ転写調અ機ߏに͓けるϢϏキチンम০系のׂ解明

（毒性）
Studies… on… the… role… of… ubiquitin…modification…
system…in…transcriptional…regulation

̎ɽレトロトランスポκンによるᄡೕྨ子間ゲノム・
遺伝子૬関とࡶछ強（毒性）
Feto-maternal… immunity… and… heterosis… by…
retrotransposons

ʢج൫#ʣ
̍ɽҟ物ँ߬素にண؟した化学物࣭の࿐ܦ࿏ґଘ的

なリスク評価法のߏங（生活）
Development… of… exposure… route-dependent… risk…
assessment… of… chemicals… focused…on…xenobiotic-
metabolizing…enzymes

̎ɽա酸化࣭ࢷの生成機ং，࣬病の関༩機͓ߏよび食
品成分による制ޮՌの解明（生活）
Lipid…peroxidation…and…diseases�… their…prevention…
by…food…constituents

̏ɽ散ม量にىҼするෆ確か͞の評価とඪ४的リスク
ରԠの確立ʕ食品ඍ生物֨نのө（報）
Evaluation… of… uncertainties… associated… with…
discrete…variables…and…establishing…standard…risk…
response…-…application…to…microbiological…standards…
for…foods

̐ɽजᙾ৫に͓けるΦーフΝンP450発ݱの病態生理
学的ҙٛの解明と創薬のԠ用（医安）
Elucidation…on…pathophysiological… significance…of…
orphan…P450…expression… in… tumor… tissue…and… its…
application…to…drug…discovery…research

̑ɽॏ薬のゲノムόイΦマーカー୳索と病態学的関
連性検ূにͮ͘ج発༧測அ系の開発（医安）
Development…of… a…diagnostic…method… for… severe…
cutaneous… adverse… react ions… by… genomic…
biomarkers…and…their…pathophysiological…relevance

̒ɽレηプトデータ分析による病ऀױの受状況と
医ྍサーϏスར用及び݂との関連（医安）
The… association… between…medical… examination…
status… and… utilization… of…medical… service… on…
diabetes…mellitus…patients…by…healthcare…claim…data…
analysis

̓ɽ遺伝毒性発がん物࣭のᮢܗ成に͓けるDNAポリ
メラーθАのׂに関する研究（ηンター）
Studies…on… the… role… of…DNA…polymerase…zeta… in…
thresholds…for…genotoxic…carcinogens

̔ɽヒトiPS͓よび৽ن遺伝子改มマウスを用いたωフ
ローθީ܈の病Ҽ解明（毒性）
Elucidation…of…nephrotic… syndrome…pathogenesis…
using…human… iPS… cell… and…genetically…modified…
mice

̕ɽ成ख़したiPS由来心筋細胞の樹立と創薬・医ྍの
Ԡ用（薬理）
Development… of…mature… cardiomyocytes… from…
human…iPS…cells…and…application…for…drug…discovery…
and…regenerative…medicine

10ɽコンディシϣナルTRIC-Bܽଛマウスの作製と機
解析（薬理）
Conditional…TRIC-B…knockout…mice…production…and…
functional…analysis

11ɽ薬物༠発性ෆ຺に関する機解析͓よび発༧測
けた౷߹的評価法のߏங（薬理）
Development…of… integrated…assessment…of…drug-
induced…proarrhythmia…and…its…predictictability.

12ɽݸ別化医ྍにけた߅体医薬品のඪ的分子のߏ
と薬ޮ・体内動態の関の解明（病理）
E⒎ect…of…a…target…protein…glycosylation…on…e⒏cacy…
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and… pharmacokinetics… of…mAbs�… Study… for… an…
individualized…medicine

13ɽ遺伝毒性物࣭のੈܦ的Өڹの定量的評価法に関す
る研究（มҟ）
Studies… on…quantitative… evaluation… of… inherited…
germline…mutations

14ɽDNA加体1分子が関Θる遺伝子มҟ༠発機ߏの៛
ີ性に関する研究（มҟ）
Mechanism…of…gene…mutations… involving…a…single…
DNA…adduct

15ɽաڈの大ුؾ遊ཻ子࿐がࡏݱのഏがん発等の健
の評価（มҟ）ڹリスクに及΅すӨ߁
Studies…on…health…e⒎ects…by…suspended…particulate…
matter…exposed…in…the…past

ʢج൫$ʣ
̍ɽリポタンύク࣭受༰体を介したリポιームの細胞内

動態の分子メカニζム（薬品）
Molecular…mechanism… of… lipoprotein… receptor-
mediated…intracellular…tra⒏cking…of…liposome

̎ɽ薬物݁߹߅体の動態関連分子݁߹性が細胞内・体内
動態に及΅すӨڹの解明（生物）
Influence… of… the… affinities… of… antibody-drug…
conjugates… for… Fc… receptors… and… antigens… on…
pharmacokinetics

̏ɽ໔Ӹグロϒリン製剤に含·れるूڽ体の特性と安全
性に関する研究（生物）
Studies … on… character i s t i cs … and… sa fety… o f…
aggregates…contained… in… therapeutic… intravenous…
immunoglobulins

̐ɽ水素�ॏ水素ަ࣭量分析法によるタンύク࣭-౿
査ෳ߹体の૬ޓ作用解析ٕज़の開発（生物）
Development…of…analytical…method…for…glycoprotein-
glycan… interaction… by… hydrogen�deuterium…
exchange…mass…spectrometry

̑ɽ߅体医薬品の݂中ظݮԆٕज़確立をࢦした
FcRn和性のج൫研究（生物）
Basic… research… on…neonatal…Fc… receptor… (FcRn)…
affinity… to…establish…half-life…extension… technology…
of…therapeutic…antibodies

̒ɽ細胞৫加工製品に͓けるʮウイルス安全性実ݱの
たΊのج本スキームʯに関する研究（࠶細）
A…scheme…of…viral…safety…for…cell-based…therapeutic…
products

̓ɽ多性װ細胞のAW551984による心筋分化制御機ߏ
の解明（࠶細）
Analysis…of…the…mechanism…for…the…cardiomyogenic…
e⒎ect…of…AW551984…on…pluripotent…stem…cells

̔ɽᡢ性װ細胞の৽しいリプログラミングٕज़による高
品࣭化と࠶生医学Ԡ用のૅج的研究（࠶細）
Generation…of…high-quality…embryonic… stem…cells…
by…new… reprogramming… technique… and… a…basic…
research…for…regenerative…medicine

̕ɽApollonによるMitosis制御機ߏ（遺医）
Regulation…of…mitosis…by…Apollon

10ɽ志լ毒素による細胞ࢮ༠ಋ機ߏの解析とྍ࣏薬の開
発（遺医）
Mechanism…of…Shiga…toxin-induced…cell…death…and…
development…of…therapeutic…agent…

11ɽ֩酸医薬品による؊毒性評価手法のߏஙにけたج
൫研究（遺医）
Evaluation… of… hepatotoxicity… of… oligonucleotide…
therapeutics

12ɽ大݂ナϏゲーシϣンのシステムデβイン最ద化に
けたϢーβϏリティ工学的୳究（医ྍ）
Usability-oriented… system… development… of… a…
surgical…navigation…for…aortic…vascular…surgery

13ɽ৵ܹ受༰体TRPA1の感受性ݸ体ࠩに関する分
子毒性学的研究（生活）
Studies… on…molecular…mechanisms… of… the… inter-
individual… variation… in… nociceptive… TRPA1…
sensitivity

14ɽ؆ศかつਝ速な食物アレルゲン検法の開発と外食・
中食Φンサイト分析のར用（生活）
Development… of… the… simple… and… rapid…detection…
method…for…food…allergen

15ɽ食物アレルゲンの物理的処理に͏߅原性のม化の
解析ฒびに高感度検出法の開発（食品，医安）
Analysis…of…the…allergenicity…change…of…structurally…
modified…food…allergens…and…development…of…highly…
senstive…detection…method

16ɽ食品ఴ加物の৽߅ن原感作性評価手法の開発に関す
る研究（食品）
Study…on… the…development…of…evaluation…method…
for…the…sensitization…of…food…additives

17ɽԼཀྵ性毒のマウス・όイΦアッηイの原理解明，
及び動物ࢱにྀしたͦの改良（食）
Studies… on… the…mechanism… of…mouse… bioassay…
for…diarrhetic… shellfish…poisoning… toxins… and… its…
improvement…in…consideration…of…animal…welfare

18ɽೕ児用คೕԚછ細ەCronobacter…spp.の৽分ྨと病
原機ߏに関する研究（食）
Studies… on… the… taxonomy… and…mechanism… of…
virulence…of…Cronobacter…spp….

19ɽ食物アレルギーに͓ける食物アレルゲンを発ݱする
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ೕ酸ەワクチン研究（食）
Studies… on… lactic… acid…bacteria…vaccine… for… food…
allergy

20ɽد生性食中毒にରする分子Ӹ学的解析法の確立（衛
ඍ）
Development… of…molecular… epidemiology… for…
parasitic…food…poisoning

21ɽGPIアンカーܽଛスプライスมҟܕプリΦンന࣭
の生理機の解明に関する研究（衛ඍ）
Studies…on…cellular…mechanisms…of…GPI-anchorless…
splice…variant…of…the…prion…protein

22ɽന色ࢷの色化ɿR9Rアゴニスト・有機スζに
よる制御とͦの機ߏ（生化）
Mechanism…underlies…brown…fat-like…development…
of…white… fat… by… R9R… agonists… and… organotin…
compounds

23ɽ食物アレルギーに͓けるアレルゲンܦൽ感作のメカ
ニζム解析及びマーカー分子の୳索（生化）
Analysis…of… the…mechanism… for…skin…sensitization…
by…food…allergens…and…screening…of…biomarkers

24ɽٸ性解明のたΊの細胞֩とミトコンドリアに͓
ける細胞ࢮ制御分子の機解析（生化）
Mechanistic… study…of…apoptotic…molecules… in… the…
nucleus…and…mitochondria…to…investigate…unknown…
encephalopathy…caused…by…mushroom…intake.

25ɽ安定化ϔリカルϖプチドを用いたඪ的タンύク࣭分
解༠ಋ剤の創製（有機）
Development… of… stabilized… helical… peptides… for…
degradation…inducer…of…target…protein

26ɽE9iLE法と࣭量分析法とを用いたアレルゲンエϐ
トープのཏ的解析ٕज़の開発（医安）
Development…of…comprehensive…allergenic…epitope…
exploring…method…by…means…of…E9iLE…and…mass…
spectrometry

27ɽ医ྍデータϕースを用いた໔Ӹ関連όイΦ医薬品と
化学薬品間の૬ޓ作用評価（医安）
Evaluation…of… interaction…between…biotechnology-
based… drug… and… chemical… drug… using…medical…
information…databases

28ɽ৽機ং病ྍ࣏薬の副作用に関する薬剤Ӹ学研究
とͦのԠ用（医安）
The… pharmacoepidemiological… study… on… the…
adverse… reaction…of…novel… therapeutic… agent… for…
type…2…diabetes…mellitus…and…the…application

29ɽ݂中の߅Ԍ性࣭ࢷによりजᙾが分子ඪ的薬に高感
受性をࣔす作用機ং（医安）
Anti-inflammatory… lipids… in… blood… enhance… the…

chemosensitivity… of… tumor… cells… to… a…molecular…
target…drug

30ɽ生体ҟ物૬ޓ作用のとしてのいΘΏるニッチを介
した݂װ細胞動態の制御と加ྸӨڹ（毒性）
Regulation…of… cell… cycle…on…hematopoietic… stem�
progenitor… cells…（HSPCs）…via… the…HSPC-niches,…
the…site…of…xenobiotic… interrelationship…along…with…
natural…aging

31ɽ性発ݱインプリンティング遺伝子Peg10の機解
明（毒性）
Functional… analyses… of… paternally… expressed…
imprinted…gene,…Peg10

32ɽミトコンドリア内分子シϟϖロンをඪ的とした࿏
上ൽ؞にରする৽ྍ࣏؞نઓུ（毒性）
A…new… cancer… treatment… strategy… the… inner…
mitochondrial…molecular…chaperone… for…urothelial…
cancer…that…target

33ɽݩ࣍ࡾഓཆϞジュールを用いたヒトװ細胞の化学
物࣭の毒性評価法に関する研究（薬理）
Study… of… toxicity… test… system… of… chemical…
substances… on…human… stem…cells…using… three ʖ
dimensional…culture…module

34ɽ子ٶ内ບͰのアポトーシスに及΅すҰ酸化素とS-
ニトロシル化タンύク࣭の関༩（薬理）
Studies… on… the… involvement… of… nitric… oxide… and…
S-nitrosylated…protein…in…endometrial…apoptosis

35ɽϔリコόクター・ϐロリআޙەңがんの発生機ংに
͓けるDNAଛই・म෮ܦ࿏のׂ（病理）
Roles… of… DNA… damage… and… repair… pathway…
in… gastric… carcinogenesis… after… eradication… of…
Helicobacter…pylori

36ɽ؊࠶生プログラミングഁとNrf2のҙٛ（病理）
Effects… of… Nrf2… on… the… disruption… of… l iver…
regeneration…process

37ɽDNAೋ本அϞデルのߏஙと，ͦれを用いたम
෮とઢ量Өڹに関する研究（มҟ）
Development…of…a…model… for…DNA…double…strand…
break… in…mammalian…cells… and… its… application… to…
studies…of…DNA…repair… and… low…dose… irradiation…
e⒎ects

38ɽエϐมҟՄࢹ化システムの創成（มҟ）
Development… of… visible… detection… system… for…
epimutation

ʢઓత๖ժ研究ʣ
̍ɽ大動຺ステントグラフトを用いたྍ࣏ඪ達成度を

評価するഥ動ྲྀシミュレータ開発（医ྍ）
Development… of… pulsatile… flow… simulator… for…
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evaluating…outcomes…of… endovascular… stent-graft…
placement

̎ɽ薬物性筋ো発のHLAクラスᶘ分子関༩にج
ͮ͘৽たな解析ઓུ・評価系のߏங（医安）
Construction…of…novel…MHC-class…II…based…strategy…
and…evaluation…method…for…drug-induced…myopathy.

̏ɽメンデルແ作ҝ܈間ൺֱアプローチを用いた生活श
病の原ҼҼ子の୳索（医安）׳
A…Mendelian… randomization… approach… for… the…
identification… of… causal… association… in… lifestyle…
disease

̐ɽ࣭ࢷメタϘロミクスによる؟表໘Ԍ࣬ױの病態解
明なΒびに࣬ױマーカーの୳索（医安）
Mechanistic…analysis…of…ocular…surface…inqammation…
by…lipidomics…and…screening…of…its…biomarkers

̑ɽψードマウスに発ໟを༠ಋするҼ子のಉ定（薬理）
Identification…of… trichogenous… inducing… factor… in…
nude…mouse

̒ɽܗࠎ成に͓けるখ胞体カウンターイΦンチϟωルの
機的ׂ（薬理）
Functional…role…of…ER…counter-ion…channel…in…bone…
formation

̓ɽϢϏキチンリガーθCHIPによるೕがんװ細胞の制
御機ߏの解明と৽ྍ࣏ن法の開発（薬理）
Elucidation…of…cancer…stem…cell…regulation…via…CHIP…
ubiquitin…ligase…toward…a…new…therapy

̔ɽDNAଛইԠҼ子ܽଛ細胞を用いたਝ速，؆ศか
つ高感度な遺伝毒性検出法の研究（病理）
Study… for… the… rapid,… easy… and…highly… sensitive…
genotoxicity…assay…by…using…DDR（DNA…damage…
responses）-deficient…cells

ʢएख研究#ʣ
̍ɽ߅体医薬品の有作用発ݱに関連するヒト໔ӸԠ

メカニζムの解析（生物）
Mechanisms…of… the… immune…responses…related… to…
adverse…events…of…therapeutic…mAbs

̎ɽ͘͞葉ඪ本をར用した，薬用২物のDNAؑ別のた
ΊのプラットフΥームߏங（生薬）
Development…of… the…DNA…database…of…herbarium…
specimen…useful…for…identification…of…herbal…plants

̏ɽヒトiPS細胞のۉҰ性を評価するマーカーの୳索（࠶
細）
Screening…of…markers… for…quality…assessment…of…
hiPSCs…used…for…cell-based…therapeutic…products.

̐ɽඍখ制御タンύク࣭をඪ的とした分解༠ಋ薬剤の
開発に関するૅج的研究（遺医）
Development…of…novel…small…molecules…degrading…

microtubule-associated…proteins
̑ɽ25ヒドロキシコレステロールによる߅ウィルス活性

の解析（遺医）
A n a l y s i s … o f … a n t i v i r a l … a c t i v i t y … o f…
25-hydroxycholesterol

̒ɽ生体内物࣭による医用ࡐྉのྼ化機ߏの解明（医ྍ）
Investigation… on… the…degradation…mechanism…of…
biomaterials… induced…by…biological… substances… in…
vivo

̓ɽڥ水中薬の動態༧測シミュレーシϣンとϞニタ
リングに関する研究（生活）
Environmental…behavior…simulation…and…monitoring…
of…agricultural…chemicals…in…river…water

̔ɽ࣓֩ڞؾ໐（NMR）ٕज़をར用した食品中の化学
物࣭分析法の確立（食ఴ）
Development…of…quantification…method…for…chemical…
components…in…processed…foods…by…NMR

̕ɽܲに͓けるカンϐロόクター感છ動態のΏΒ͗
に関する研究（食）
Studies… on… fluctuating… infection… dynamics… of…
Campylobacter…in…chicken…gut

10ɽඍ生物ڞ生システムをج൫としたレジΦωラ制御法
に関する研究（食）
Development…of…Legionella…control…methods…based…
on…microbial…symbiotic…system

11ɽ水ඃࡂに͓けるਅەアレルギーऀױの໔Ӹ݂清
学的検査のଥ性上に関する研究（衛ඍ）
Development… of… immunoserological… diagnostic…
methods… for… fungal-allergic… patients… inflood-
damaged…areas

12ɽエストロゲン受༰体分解༠ಋ活性を有する৽نೕが
んྍ࣏薬の開発（有機）
Development…of…estrogen…receptor…down-regulators…
for…anti-breast…cancers

13ɽ多༷な活性の༩をࢦした安定化ϔリカルテンプ
レートϖプチドの開発（有機）
Development…of…stable…helical…peptides…as…template…
to…alter…its…biological…activities…by…post-modification

14ɽະঝ認GMのफ़別をՄとするイωछ子エϐゲノム
のҰཻプロフΝイリング（生化）
Individual… seed…epigenetics…profiling… for… rice… to…
detect…unauthorized…GM…trait

15ɽLAMP法を用いた遺伝子え食品の؆қ検査法の
開発（生化）
Development…of…convenient…detection…method… for…
genetically…modified…organism…by…LAMP

16ɽ食品に含·れるЋ�Ќઢ์出֩छの分析とᄡೕ動物
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に͓ける体内動態の解析（生化）
Analysis… of… the…alpha-… or…beta-emitters… in… foods…
and…the…biokinetics…of…the…emitter…in…mammals.

17ɽجඇґଘ性ݻ定化Ϗーζを用いたॏ薬のॳ
発メカニζムの解明（医安）ظ
Analysis… of…molecular…mechanisms… involved… in…
severe… cutaneous…drug…adverse… reactions…using…
drug-immobilized…beads.

18ɽメタϘロミクス解析を用いた薬剤性間࣭性ഏԌの発
メカニζムの解析（医安）
Analysis… of… the… pathogenic… mechanism… of…
drug-induced… interstitial… pneumonia… using… a…
metabolomics…analysis

19ɽ方のNotch-Deltaシグナルによる৫発生制御
機ߏの解明（毒性）
Analysis… of… the…Delta… signaling… as… the… reverse…
signaling…of…Notch…during…mouse…development

20ɽKCN2チϟンωルのখͰのׂをスライス電ؾ
生理と行動実験Ͱแׅ的に解明する（薬理）
The… physiological… roles… of… KCN2… channel… in…
cerebellar…neurons

21ɽDNAߏ位૬ม制御とम෮・転写・クロマチン
のカップリング（มҟ）มߏ
Analysis…of…DNA…topology,…transcription…and…DNA…
repair

ʢ特ผ研究һྭඅʣ
̍ɽఱવ物医薬品のಠ方国ࡍల開にࢿする薬用২

物の化学的研究（生薬）
Chemical… study… on…medicinal… plants… for… Japan-
German… bidirectional… developments… of… herbal…
medicines

̎ɽ機性ࡐྉの開発を加速ͤ͞る৽نRNAアプタマー
म০医用ࡐྉの創出（医ྍ）
Development…of…functional…biomaterials…using…RNA…
aptamer

ੴ༉ਫ਼࣭ͷ৽ͨͳԽ੍ֶ࣭نʹඞཁͳ国ࡍઌಋ
త༗ݧࢼੑ๏ͷ։ൃʢۀ࢈ࡁܦলʣ
̍ɽ遺伝子発ݱม動データかΒ各छ毒性の発ݱՄ性

報をऔಘする手法の開発（評価）
Development… of…methods… to… obtain…data… on… the…
possibility… of… the… expression… of… toxicity… on… the…
basis…of…altered…gene…expression

̎ɽඪ的ଁث毒性等の毒性ヒトँ機のӨڹを検
出しಘる細胞試験法（in…vitro試験法）の開発及び，
͜れΒ試験法等のෳの細胞試験法をਝ速かつޮ
的に実ࢪՄなHTP試験システムの開発（評価）

Development… of… cell… assays… to…detect… toxicities,…
including… target… organ… toxicity… and…metaboilc…
function

ਫ਼ਆɾਆױ࣬ܦ研究։ൃඅʢʢ国研ʣ国立ਫ਼ਆɾਆܦ医
ྍ研究ηϯλーʣ
̍ɽ大麻関連化߹物を中心とした法ドラッグに͓ける

ਫ਼ਆ薬理作用発ݱの機ং解明に関する研究（有機）
Intramural…Research…Grant… (25-1)… for…Neurological…
and…Psychiatric…Disorders…of…NCNP

ʢࡒʣ٤ԎՊֶ研究ஂࡒ研究ॿۚ
̍ɽഏװ؞細胞の機にରする٤ԎのӨڹ（薬理）

Effect… of… Smoking… on… function… of…Lung…Cancer…
Stem…Cells

ʢࡒʣ医薬品医ྍثػϨΪϡϥトϦーαΠΤϯεஂࡒ研
究ิॿۚ
̍ɽࣹ剤のෆ༹性ඍཻ子測定法に関する検討 ʖ 状ݱ

と課題ɿFlow…Microscopy法について ʖ（薬品）
Study… on… insoluble… particulate…matter… test… for…
injections ʖ Current… situation… and… challenges… �…
Flow…imaging…a…new…method

̎ɽ॓主細胞由来タンύク࣭の試験法に関する研究（生
物）
Studies…on…host-cell…protein…assays

̏ɽ本薬ہ方　試験法の国ࡍ調和に関する研究（生
物）
Studies… for… International… harmonization… of…
glycosylation…analysis.

̐ɽ֩酸૿෯検査(NAT)をར用したਅە൱定試験͓よび
ਝ速ಉ定法の開発に関する研究（衛ඍ）
Study…on…the…detection…and…identification…method…of…
the…fungal…test…based…on…Nucleic…acid…Amplification…
Test…(NAT)

̑ɽエンドトキシン試験法に用いるライηート試薬
の評価に関する研究（衛ඍ）
Studies…on…evaluation…of… lysate…reagents…prepared…
from…recombinant…proteins…for…bacterial…endotoxins…
test

̒ɽ細ەとਅەのಉ࣌検出を達成するߏऺ܈解析݅
とόリデーシϣンඪ४品の検討（衛ඍ）
Development…of…a…method…of…metagenomic…survey…
of…both…bacteria…and…fungi

ʢެࡒʣେԼஂࡒ研究ॿۚ
̍ɽྫྷౚ野ࡊ製品に͓ける出݂性大ەのౚ݁ଛই
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とඍ生物検査のద正化に関する研究（衛ඍ）
Studies…on… freeze… injured…Shiga… tokin-producing…
Eccerichia… coli… in… freezed… vegetable… and… the…
appropriate…bacterial…examination

ʢެࡒʣాՊֶৼஂࡒڵ研究ॿۚ
̍ɽ৫機ճ෮のֵ৽をࢦした細胞ύーティฤ成ٕ

ज़の開発（毒性）
Development… of… tissue… engineering…method… for…
regenerative…medicine

ʢެࡒʣຊ食品Խֶ研究ৼஂࡒڵ
̍ɽ食品ఴ加物等の各छ理化学報検索システムߏஙに

関する研究（食ఴ）
Development… of… physical-chemical… information…
retrieval…system…for…food…additives

̎ɽ߳ؾ成分エストラゴールのಥવมҟ༠発աఔに͓け
る細胞૿৩活性ဏ進機ংの解明（病理）
Induction… mechanism… of… cel l … prol i ferat ion…
contribute…to…the…mutagenicity…of…estragole

ʢެࡒʣྟচ薬ཧ研究ৼஂࡒڵ研究ྭۚ
̍ɽ薬剤性間࣭性ഏԌの遺伝子୳索と関連性解析…

（医安）
Screening…of…genes…associated…with…drug-induced…
interstitial…lung…disease

一ൠݧࢼ研究අʢج൫త研究අݧࢼ研究අʣ
̍ɽプロテインノックμウン法の開発と創薬に関する研

究（遺医）
Drug…discovery… research…based… on… the…protein…
knockdown…technology

̎ɽ細胞્ࢮタンύク࣭の機に関する研究（遺医）
Studies… on… the… function… of… cell-death… inhibitory…
proteins

̏ɽ出݂性大ەの毒性発ݱ機ߏと制御に関する研
究（遺医）
Studies…on…the…cytotoxicity…of…enterohemorrhagic…
Escherichia…coli

̐ɽΦリゴ֩酸の細胞内動態に関する研究（遺医）
Ana l y s i s … o f … i n t r a c e l l u l a r … t r a n s p o r t … o f…
oligonucleotide…therapeutics

̑ɽアンチηンス医薬品の૬ิྻґଘ的Φフターゲッ
トޮՌに関する研究（遺医）
Evaluation… of…Off-target… Effects… of…Antisense…
Oligonucleotides

̒ɽ食品中のアルフΝઢ͓よびϕータઢ์出֩छೱ度の

実態調査（食品）
Survey…on…alpha-and…beta-emitting…radionuclides…in…
foods

̓ɽ医薬品の安全性に関する報のऩू，解析，評価͓
よびఏڙに関する研究（報）
Studies… on… drug… safety… information�… research,…
analysis,…assessment…and…dissemination

̔ɽ食品の安全性に関する報のऩू，解析，評価͓よ
びఏڙに関する研究（報）
Studies… on… food… safety… information�… research,…
analysis,…assessment…and…dissemination

̕ɽ国ྗڠࡍを͏報ج൫の化学物࣭安全性に関する
研究（評価）
Studies…on…information-based…chemical…safety…with…
international…collaboration

10ɽ化学物࣭によるٸۓのةରࡦをࢧԉするࣝ報
൫の研究（評価）ج
Studies… on… knowledge… platform… to… support…
countermeasure…against…emergent…chemical…safety…
hazards

11ɽ遺伝毒性試験・発がん性を౷߹するแׅ的試験法の
開発に関するૅج的研究（ηンター，病理，มҟ）
Fundamental… studies… on… the… development… of…
integrated…genotoxicity…and…carcinogenicity…testing

12ɽ動物Ϟデルを用いたཛ毒性評価法の確立と毒性発
機ংに関する研究（病理）ݱ
Studies…on…mechanisms…and…evaluation…methods…
for…ovarian…toxicity…using…animal…models

13ɽ酸化ストレスの発がんաఔに及΅すӨڹに関する研
究（病理）
Studies… on… involvement… of… oxidative… stress… in…
carcinogenesis…process

14ɽ化学物࣭による؊ං大༠ಋ機ংの解析をج൫とした
؊発がんリスク評価系のߏங（病理）
Construction… of… a…mechanism-based… analysis… to…
evaluate…hepatocellular…hypertrophy… leading… to…
liver…tumors…by…chemicals

ɿアンμーライン研究表ऀ・主研究ऀが所ଐす
る部をࣔす

部名ུশ
薬品部…………………………………………………薬品
生物薬品部……………………………………………生物
生薬部…………………………………………………生薬
細࠶………………………………生・細胞医ྍ製品部࠶
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遺伝子医薬部…………………………………………遺医
医ྍ機ث部……………………………………………医ྍ
生活衛生化学部………………………………………生活
食品部…………………………………………………食品
食品ఴ加物部…………………………………………食ఴ
食品衛生理部………………………………………食
衛生ඍ生物部…………………………………………衛ඍ
有機化学部……………………………………………有機
生化学部………………………………………………生化
安全報部……………………………………………報
医薬安全Պ学部………………………………………医安
安全ηンター………………………………ηンター
毒性部…………………………………………………毒性
薬理部…………………………………………………薬理
病理部…………………………………………………病理
มҟ遺伝部……………………………………………มҟ
安全性༧測評価部……………………………………評価
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平成27年度 行政試験等の処理状況 *nTpection "ctivitieT ReRVeTteE CZ the .iniTtrZ oG )ealth -aCoVr anE 8elGare in 'iTcal :ear ����

۠　　分 ґཔ߲ࣄ 処理݅
行政試験・検査（˞1）

医薬品・医ྍ機ث関 業ࣄࡦ発医薬品品࣭確保ରޙ 62…
る試験検査等等にڙ発医薬品品࣭報ఏޙ 548…
ొ試験検査機関ਫ਼度理等ద正化ਪ進ࣄ業 102
本薬ہ方৽نऩࡌ品及び改正طऩࡌ品品原Ҋ作成ࣄ業 10…
方衛生研究所に͓ける医薬品試験のਫ਼度理ࣄ業 35
ہ各ϔύリンナトリウムに含·れるෆ純物の֨ن及び試験法原Ҋの作成及びͦの検ূ 1…
本薬ہ方ऩࡌ医薬品ߏࣜ等ࡦ定ࣄ業 30…
違法ドラッグങ上調査に͓ける成分分析 8,940…
第1ճ༌入インド産生͋んのϞルヒω含有試験 42…
第2ճ༌入インド産生͋んのϞルヒω含有試験 24…
健߁食品及びແঝ認ແڐՄ医薬品ങ上調査に͓ける成分分析 3,066…
国内産͋んのϞルヒω含有試験 6…
医薬品ਝ速分析法作成のたΊの試験 8
�エンドトキシン試験法に͓ける国ࡍඪ४品の国ڞࡍಉ検定にる調査研究� 24
業ࣄඪ作成ࢦ評価ث医ྍ機ੈ࣍ 4…
JIS֨ن及びద߹性認ূج४等原Ҋ作成ࣄ業 12…
水ಓ水࣭検査 6,930…
国ઃࣗ動ंަ௨ڥ測定所に͓ける大ؾԚછ測定調査 12,045…
化学物࣭にる調査等 4,349…
化হ品成分の分析法に関する研究 5…

食品関 食品ŋఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等 22,262…
食中毒関連報調査等 639…
食品表ࣔに関する試験検査等 130…
安全性ະঝ認GM食品ࢹରࡦ 68…
マリントキシン検査外部ਫ਼度理 14…
༌出国に͓ける薬等の用状況等調査等 1…

ηンター関 食品・ఴ加物等ج֨ن४に関する試験検査等 49…
化学物࣭にる調査等 198…
タール色素等毒性試験法に関する調査研究 1

医行政ґཔ試験・検査
（˞2）

医薬品・医ྍ機ث関 違法ドラッグ製品分析 2,589,675…

食品関 食中毒ٙい検体試験 8…
ͦのଞ ແঝ認ແڐՄ医薬品分析用ඪ品 104…

定薬物ࢦ 1,421…
ؑࣝ用麻薬ඪ品 14…

…˞1…行政試験・検査ɿ厚生࿑ಇল及びଞলிかΒґཔ͞れ，ிඅとして入った試験検査අにより行͏業務ɽ
…˞…2…行政ґཔ試験・検査ɿ厚生࿑ಇল及びଞলிかΒґཔ͞れ，所のʮ医薬品等の国家検定及び検査等にඞཁな

により行͏業務ɽࢉඅ等ʯの༧ܦ
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平成27年医薬品等の公的認定試験検査機関としての活動報告

平成27年度医薬品等の
公的認定試験検査機関としての活動報告

副所　　Ԟ　田　　宏

　平成26年度にඋした医薬品ऩڈ試験にる品࣭システムにैって，公的試験検査にる୲ऀにରしてڭҭ܇࿅
を実ࢪするととに，厚生࿑ಇলࢦࢹಋ・麻薬ରࡦ課の試験検査機関認定調査を受け，平成27年度公的認定試験検
査ࢪઃとして認定͞れたɽ実査生物薬品部をରとして実͞ࢪれ特ஈのࢦఠなかったɽ
したɽ医薬品にࢪ定品の試験検査を実ࢦڈಋऩࢦࢹ年とಉ༷，薬品部，生薬部͓よび生活衛生化学部がҰ੪ࡢ　
関して3छྨ，51݅の試験検査を，医薬部外品・化হ品に関して1छྨ，8݅の試験検査を実ࢪし，すて֨نに߹
֨していたɽ試験定ΊΒれたݶظ内にऴ了し，ҳ，ۤ処理等の特ஈの題認ΊΒれなかった（表1）ɽ
　生物薬品部，ঝ認ॻにࡌهのないϔύリンをఴ加するなͲ，ঝ認ॻとҟなる製方法を用いて製͞れた݂ᕶ
分ը製剤13検体͓よび製工ఔͰ用いΒれたϔύリン2検体に関して߹23݅ܭの試験検査を実ࢪした（表2）ɽ試験݁Ռ
として，製工ఔͰ用いΒれたϔύリンがہϔύリンナトリウム各の確認試験及び純度試験の֨نにద߹した͜
と，なΒびに，݂ᕶ分ը製剤中のଘϔύリン活性を測定した݁Ռをࢦࢹಋ・麻薬ରࡦ課に報告したɽ

表1　平成27年度Ұ੪ࢦࢹಋऩࢦڈ定品の試験検査Ұ覧
試験୲…

部ہ
試験品ہ 試験߲ 試験

薬品部
フェキιフェナジン塩酸塩
ৣ60mg

༹出試験 28

イミμプリル塩酸塩ৣ2.5mg ྨԑ物࣭試験 14

生薬部

Φウレン及びΦウレンを含
Ή方処方製剤（ԫ連解毒
౬）（ঝ認֨نに͓いてॏۚ
ଐ試験のઃ定が͋るの）

ॏۚଐ試験 9

生活衛生…
化学部

クロルフェωシンを含有す
る化হ品ຢ医薬部外品

定量 8

表2　平成27年度PMDAऩڈ品の試験検査Ұ覧
試験୲…

部ہ
試験品ہ 試験߲ 試験

生物…
薬品部

݂ᕶ分ը製剤の製工ఔ
Ͱ用いΒれたϔύリン

確認試験…
純度試験（タン
ύク࣭，֩酸，
ա硫酸化コンド
ロイチン硫酸，
ྨԑ物࣭）

10

݂ᕶ分ը製剤
ϔύリンଘ試
験

13
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A

Abe,…Yasuhiro… （Ѩ部߂߁）… 170,…294
Abe,…Yutaka… （Ѩ部裕）… …203,…204,…284,…317,…

319,…320,…372,…378
Adachi,…Reiko… （安達玲子）… …192,…285,…308,…309,…

310,…311,…312,…332,…
346,…347,…348,…365,…
373

Adachi,…Rika… （立ར՚）… …313,…315,…316,…332,…
348

Aisaki,…Ken-ichi… （૬崎健Ұ）… 337,…338
Akagi,…Jun-ichi… （木純Ұ）… …229,…230,…231,…286,…

345,…346,…347,…348
Akiyama,…Hiroshi… （穐山浩）… …50,…55,…63,…68,…114,…

194,…195,…198,…199,…
200,…201,…202,…203,…
204,…217,…259,…260,…
282,…283,…313,…314,…
315,…316,…317,…318,…
319,…331,…332,…364,…
365,…369,…371,…378

Akiyama,…Takumi… （秋山卓美）… …42,…200,…203,…258,…
281,…309,…311,…312,…
318,…365,…369

Amanuma,…Hiroshi… （ఱপ宏）… 263,…332,…333
Amanuma,…Kimiko… （ఱপت美子）…332
Aoki,…Yoshiko… （੨木良子）… 218,…332,…373,…380
Asakura,…Hiroshi… （ே倉宏）… …204,…205,…206,…277,…

284,…320,…358,…369,…
372,…378,…379

Asanagi,…Miki… （麻ಽ美紀）… 227,…343
Aso,…Yukio… （Ѩી幸உ）… …277,…278,…290,…291,…

364,…367,…369,…370

C

Cho,…Young-Man… （℧Ӭ൩）… …229,…230,…286,…345,…
346,…347,…348,…365

Chujo,…Kaori… （中ᑍか͓り）…341,…342

D

Demizu,…Yosuke… （出水༱介）… …179,…212,…213,…214,…
215,…216,…257,…262,…
303,…327,…328,…329,…
330,…342,…367

F

Furusawa,…Hiroko… （古ത子）… …210,…326,…349,…350,…
351

Furusho,…Noriko… （古庄紀子）… 68,…283,…317,…318

G

Goda,…Yukihiro… （߹田幸）… …89,…161,…162,…163,…
168,…169,…177,…178,…
179,…181,…203,…225,…
250,…251,…252,…277,…
278,…289,…290,…291,…
292,…294,…296,…297,…
298,…299,…300,…318,…
356,…364,…365,…366,…
367,…369,…370,…374,…
375

Goto,…Yuto… …（藤༎ేޙ） 299
GrÙz,…Petr　（グルーζ　ϐーター）… …236,…287,…348,…349,…

350

H

Hachisuka,…Akiko…… （๘ਢլڿ子）……194,…195,…199,…263,…
283,…313,…314,…315,…
316,…330,…331,…364,…
379

Haishima,…Yuji… （₫島由ೋ）… …87,…108,…280,…304,…
305,…306,…307,…308,…
327,…364,…367,…368,…
369,…377

Hakamatsuka,…Takashi…（袴塚高志）… …73,…96,…177,…178,…
179,…254,…278,…279,…
280,…296,…297,…298,…
299,…300,…328,…341,…
356,…364,…366,…367,…
369,…375,…376

Hanatani,…Tadaaki… （花୩昭）… 219
Hara-Kudo,…Yukiko… （工藤由ى子）……208,…209,…210,…261,…

283,…284,…323,…364,…
365,…372,…379

Harazono,…Akira… （原Ԃܠ）… …175,…277,…294,…295,…
367,…375

Hashii,…Noritaka… …（و井ଇڮ） …171,…172,…173,…174,…
175,…187,…253,…277,…
278,…294,…295,…297,…
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304,…367,…375
Hattori,…Takayuki… （部隆行）… …187,…215,…257,…301,…

302,…303,…304,…327,…
328,…329,…330

Hayashi,…Kyoko… （ྛ恭子）… 283,…314,…315,…316
Hayashi,…Tomoko… （ྛ智子）… 195,…283,…315,…316
Hirabayashi,…Yoko…… （平ྛ༰子）… …136,…223,…224,…337,…

338,…339,…366,…367
Hirata-Koizumi,…Mutsuko（平田ກ子）……240,…245,…273,…287,…

352,…353
Hirata,…Naoya… （平田ঘ也）… …227,…265,…342,…343,…

344
Hirata,…Tadashi… （平田）… …230,…345,…346,…347,…

348
Hirose,…Akihiko… …（瀬明） …79,…152,…174,…222,…

236,…240,…245,…246,…
247,…273,…287,…288,…
295,…309,…311,…337,…
352,…353,…361,…362,…
363,…364,…365,…366,…
367,…368,…369,…374,…
380

Hiruma,…Hitomi… （ൺཹ間ಏ）… 300,…305,…306,…307
Hiruta,…Yoko… （ය田葉子）… 278,…294
Honma,…Masamitsu… （本間正充）… …22,…148,…235,…236,…

237,…238,…239,…241,…
242,…244,…267,…268,…
269,…270,…271,…272,…
277,…287,…303,…348,…
349,…350,…351,…352,…
360,…364,…365,…367,…
368,…369

Horibata,…Katsuyoshi……（ງࠀ良）… …240,…272,…287,…349,…
350,…351,…352,…364

Horiuchi,…Shinichiro… （ງ内৽Ұ郎）…228,…345
Hoshikawa,…Kazue… …（川和枝ׯ） 340,…341,…342
Hosoe,…Junko… （細ߐ潤子）… …289,…290,…298,…300,…

318
Hyuga,…Masashi… （ণ࢘）… …176,…253,…277,…296,…

297,…367,…370

I

Ichimura,…Ryohei… …（村྄平ࢢ） …233,…234,…346,…347,…
348

Ide,…Yoshinori… （井出吉紀）… 343,…344
Igimi,…Shizunobu… （五十ᯩ܅৴）……120,…205,…206,…261,…

284,…285,…320,…321,…
322,…358,…364,…365,…
366,…367,…369,…382

Ikarashi,…Atsuko… （五十嵐敦子）…283,…314
Ikarashi,…Yoshiaki… （五十嵐良明）……33,…42,…111,…190,…

191,…193,…194,…246,…
258,…259,…280,…281,…
309,…310,…311,…312,…
364,…369,…378

Imatoh,…Takuya… …（也ࠓ） …285,…334,…335,…336,…
373

Inoue,…Kaoru… （井上薫）… …33,…188,…231,…232,…
233,…234,…244,…267,…
286,…306,…346,…347,…
348,…365

Irie,…Tomohiko… （入ߐ智）… …225,…228,…340,…341,…
345

Isama,…Kazuo… （伊佐間和郎）……33,…42,…49,…188,…
193,…259,…281,…305,…
306,…308,…309,…310,…
311,…312

Ishida,…Riho… （ੴ田ཬ穂）… 345
Ishida,…Seiichi… （ੴ田Ұ）… …228,…266,…271,…345,…

361,…364,…368
Ishigaki,…Takumi… （ੴ֞実）… 331,…332
Ishii,…Akiko… （ੴ井明子）… …92,…166,…173,…174,…

175,…252,…253,…277,…
278,…294,…295,…296,…
297,…304,…334,…335,…
356,…364,…366,…367,…
370,…375

Ishii,…Yuji… （ੴ井雄ೋ）… …229,…286,…346,…347,…
348

Ishikawa…Masaki… （ੴ川কݾ）… …220,…333,…334,…335,…
336

Ishizuki,…Kyoko… （ੴ附ژ子）… …200,…202,…203,…283,…
284,…317,…318

Itoh…Sachiko… （伊藤幸子）… 335
Izutsu,…Kenichi… （伊౾健Ұ）……162,…163,…250,…251,…

277,…278,…290,…366,…
367,…370

K

Kamakura,…Hiroyuki… …（倉浩೭ח） …177,…278,…296,…297,…
300

Kamei,…Toshiyuki… （ُ井ढ़೭）… 314,…330,…331
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Kamoshita,…Nagisa… …（Լॷי） 239,…349,…350,…351
Kanayasu-Toyoda,…Toshie（๛田॔ߐ）…327…,326
Kanda,…Yasunari… （諫田泰成）… …9,…214,…227,…228,…

265,…266,…327,…328,…
329,…330,…339,…342,…
343,…344,…367,…380

Kanemaru,…Yuki… （ؙ݉祐紀）… 239,…350,…351
Kaniwa,…Nahoko… （ࣛ庭な΄子）……219,…220,…221,…334,…

335
Kanno,…Jun… （ੁ野純）… …136,…222,…224,…285,…

286,…337,…338,…339,…
353,…359,…364,…365,…
366,…367,…368,…369,…
382

Kasuga,…Fumiko… （य़文子）… …129,…205,…207,…263,…
285,…320,…332,…333,…
364,…365,…366,…367,…
368,…369,…373,…380,…
382

Kataoka,…Yohei… （ย岡༸平）… …194,…195,…198,…259,…
283,…313,…314,…315,…
316,…371

Kato,…Hina… （加藤奈）… 240,…245,…287
Kato,…Kumiko… （加藤͘Έ子）……168,…169,…170,…173,…

294,…365,…367,…375
Kato,…Reiko… （加藤玲子）… …280,…305,…306,…307,…

308,…309,…357,…364,…
369

Katori,…Noriko… （߳औయ子）… …163,…164,…166,…167,…
168,…174,…251,…252,…
278,…291,…292,…293,…
294,…295,…364,…365,…
367,…369,…370

Kawakami,…Tsuyoshi… （河上強志）… …33,…42,…188,…191,…
193,…258,…259,…281,…
304,…305,…306,…308,…
309,…310,…311,…312,…
371,…378

Kawamura,…Maiko… （河村麻衣子）…73,…297,…298,…300
Kawamura,…Tomoko… （川村智子）… 245,…287,…352,…353
Kawamura,…Yoko… （河村葉子）… …63,…201,…319,…320,…

358,…368,…372,…378
Kawanishi,…Toru… （川ప）… …85,…163,…168,…169,…

173,…250,…289,…364,…
365,…366,…367,…368,…
369,…370,…374

Kawasaki,…Hiromi… （河㟒裕美）… 201,…203,…317,…318

Kijima,…Aki… （木島ҁر）… …229,…286,…346,…347,…
348

Kikuchi,…Hiroyuki…… （٠ത೭）… 195,…282,…316,…364
Kikuchi,…Yutaka… （٠裕）… …210,…323,…326,…327,…

330,…366,…367,…369,…
373

Kikura-Hanajiri,…Ruri（花尻（木倉）瑠理）……73,…178,…179,…180,…
181,…225,…254,…277,…
279,…280,…297,…298,…
299,…300,…328,…330,…
341,…357,…364,…365,…
367,…370,…375,…376

Kim,…Su-Ryang… （ۚल良）… 228,…345
Kimura,…Yoshie… （木村美恵）… 332,…346,…347,…348
Kitajima,…Satoshi… （嶋૱）… …337,…338,…339,…364,…

366,…368,…374
Kiyoshi,…Masato… （木吉ਅ人）… 174,…295,…296
Kobayashi,…Katsumi…… （খྛݾࠀ）… 245,…273,…287
Kobayashi,…Mariko… （খྛਅཬ子）…343,…344
Kobayashi,…Norihiro… （খྛ߂ݑ）… …191,…192,…193,…194,…

210,…258,…281,…309,…
310,…311,…312,…362,…
364,…366,…369,…378

Kobayashi,…Tetsu… （খྛ哲）… 296
Kodama,…Yukio… （児玉幸夫）… …33,…232,…233,…346,…

347,…348
Koide,…Tatsuo… （খ出達夫）… …163,…164,…165,…251,…

252,…278,…292,…293,…
365,…367,…370

Kojima,…Hajime… （খ島ഹ）… …241,…242,…244,…247,…
248,…267,…268,…269,…
273,…274,…277,…288,…
311,…312,…353,…354,…
355,…361,…362,…367,…
368,…369,…381

Komoriya,…Kaoru…… （খ森୩薫）… …305,…306,…307,…308,…
309

Kondo,…Kazunari…… （ۙ藤Ұ成）… …127,…217,…285,…331,…
332,…365,…369,…373

Kono,…Ken… （河野健）… …300,…301,…306,…308,…
364

Kubosaki,…Atsutaka… …（崎敦隆ۼ） …284,…323,…324,…326,…
367

Kubota,…Hiroki… （久保田浩樹）……63,…68,…201,…278,…
283,…317

Kubota,…Kunihiro… …（田宏ۼ） …205,…263,…285,…332,…
333,…364,…365,…368,…
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380
Kubota,…Reiji… （久保田ྖ志）……191,…193,…194,…281,…

309,…310,…312,…364,…
378

Kubo,…Yusuke… （久保祐྄）… 344,…382
Kumai,…Yasuhito… …（人߁井۽） 201,…283,…317
Kuniyoshi,…Kyoko… （ᅳ吉ҍ子）… 321
Kurihara,…Masaaki… （栗原正明）… …5,…126,…212,…213,…

214,…215,…216,…257,…
263,…303,…304,…327,…
328,…329,…330,…342,…
364,…366,…367

Kuroda,…Ken… …（ݦ田ࠇ） 229,…347
Kuroda,…Takuya… …（田也ࠇ） 183,…301
Kuroda,…Yukie… …（田幸恵ࠇ） 228,…345
Kusakawa,…Shinji… （川森士）… 183,…301,…382
Kuwana,…Akemi… …（名明美܂） 162,…290
Kuwata,…Kazunori… …（田和ྙ܂） …233,…234,…346,…347,…

348

M

Maeda,…Hatsuyo… （લ田ॳ）… 332
Maeda,…Tomomi… （લ田๎美）… 282,…314
Maekawa,…Keiko… （લ川ژ子）… …220,…221,…285,…333,…

334,…335,…336
Maruno,…Yuriko… （ؙ野有ར子）…332
Maruyama,…Takuro… （ؙ山卓郎）… …177,…178,…278,…296,…

297,…298,…299,…364,…
367,…376

Masada,…Sayaka… （政田͞か）……177,…178,…297,…298,…
299,…356,…375

Masuda,…Kazuya… （ຟ田和ከ）… 205
Masumura,…Kenichi… （૿村健Ұ）… …238,…277,…287,…349,…

350,…351,…352,…360,…
364,…365

Matsuda,…Rieko… （松田りえ子）……50,…194,…195,…199,…
259,…263,…282,…283,…
284,…313,…314,…315,…
316,…321,…367,…369,…
371

Matsuda,…Satoru…… （松田་）… 317
Matsumoto,…Mariko… （松本ਅ理子）……79,…240,…245,…273,…

287,…353
Matsuoka,…Atsuko… （松岡厚子）… 33,…306,…308
Matsushita,…Kohei… （松Լ幸平）… 229,…286,…346,…347
Matsutani,…Sachiko…… （松୩佐子）…324

Matsuyama,…Satoko… （松山͞と子）…183,…301
Matsuzawa,…Yumiko… （松ᖒ由美子）…220,…334,…335,…336
Misawa,…Takashi… …（࢙ᖒ隆ࡾ） …213,…214,…215,…216,…

327,…328,…329,…330
Mitsumoto,…Masami… …（ণ美ݩࡾ） 322
Miura,…Takumi… …（Ӝ巧ࡾ） 254,…367,…377
Miyahara,…Michiko… 323…（原美子ٶ）
Miyajima,…Atsuko… …（島敦子ٶ） …228,…280,…305,…306,…

307,…308,…309,…345,…
357,…364,…365,…369

Miyama,…Tizuru… 295…（間ͪͮるٶ）
Miyazaki,…Tamaki… …（崎玉樹ٶ） 278,…290,…291,…367
Mizuta,…Yasuko… （水田保子）… …229,…230,…286,…345,…

346,…347,…348
Mogami,…Tomoko… （最上子）… …127,…217,…220,…285,…

308,…309,…310,…330,…
331,…332,…346,…347,…
348,…353,…367,…368,…
382

Momose,…Yoshika… （ඦ瀬ѪՂ）… 207,…284,…322,…365
Morikawa,…Tomomi… （森川๎美）… …188,…231,…234,…286,…

306,…346,…347,…348
Morishita,Yuki… （森Լ裕و）… 305,…306,…308
Morita,…Takeshi… （森田健）… …22,…236,…241,…242,…

243,…244,…267,…268,…
269,…273,…287,…288,…
349,…350,…351,…352,…
364,…365,…366,…367,…
369

Muraoka,…Hitomi… （村岡ͻとΈ）…255
Murata,…Ryo… （村田ཾ）… 321
Murayama,…Mayumi…… （村山ਅ由子）…333,…335
Mutsuga,…Motoh… （ࣛݩ雄）… …203,…204,…284,…319,…

320,…364,…365,…372,…
378

N

Nabeshi,…Hiromi… （鍋師裕美）… …186,…194,…195,…196,…
199,…260,…263,…282,…
283,…313,…314,…315,…
316,…371

Nagao,…Sayaka… （ඌ清߳）… 323
Naito,…Mikihiko… （内藤װ）… …104,…187,…213,…214,…

215,…257,…301,…302,…
303,…304,…327,…328,…
329,…330,…364,…365,…
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367,…370,…371
Nakamura,…Kosuke… （中村公྄）… 217,…285,…331,…332
Nakamura,…Ryosuke… （中村྄介）… …220,…221,…263,…264,…

285,…334,…335,…336,…
373,…374

Nakano,…Mizuho… （中野ਸ਼穂）… 228,…342
Nakano,…Tatsuya… （中野達也）… 73,…304,…367
Nakaoka,…Ryusuke… （中岡ཽ介）… …280,…304,…305,…306,…

307,…308,…357,…364,…
365,…367,…369,…377

Nakashima,…Hiroyuki… （中島ܒ行）… 301
Nanjo,…Kunie…… （ೆᑍߐ）… 168,…169
Nemoto,…Satoru… （根本了）… …50,…197,…198,…282,…

312,…313,…315,…316,…
357,…364,…368,…371

Niimi,…Naoko… （৽ݟ子）… 236,…349,…350
Niimi,…Shingo…… （৽ޗ৳ݟ）… …107,…166,…188,…189,…

252,…258,…277,…280,…
300,…304,…305,…306,…
307,…308,…310,…357,…
364,…365,…366,…367,…
369,…371,…377,…378,…
382

Nishikawa,…Akiyoshi… （川秋Ղ）… …135,…229,…230,…238,…
274,…346,…347,…348,…
361,…364,…365,…366,…
367,…369,…381

Nishimura,…Kazuko… （村和子）… 253,…295
Nishizaki,…Yuzo… （㟒雄ࡾ）… …202,…203,…283,…284,…

317,…318
Noda,…Mamoru… （野田衛）… …207,…208,…261,…284,…

285,…322,…364,…365,…
372,…379

Noguchi,…Akio… （野ޱ秋雄）… 217,…285,…331,…332
Nohmi,…Takehiko… （美健）… …229,…236,…238,…346,…

347,…349,…350,…351
Nomura,…Yusuke… （野村祐介）… …188,…280,…305,…306,…

307,…308

O

Obama,…Tomoko… （খᖛと子）…309,…311
Oda,…Takuma… （খ田ୖຏ）… 317
Ogata,…Jun… （緒方潤）… …73,…182,…279,…280,…

299,…370
Ogawa,…Kumiko… （খ川久美子）……145,…188,…229,…230,…

231,…266,…267,…286,…

287,…306,…345,…346,…
347,…348,…360,…364,…
365,…366,…367,…368,…
369,…374

Ogawa,…Yukio… （খ川幸உ）… 337,…353,…365,…367
Ohnishi,…Takahiro… （大߂و）… …210,…211,…262,…285,…

326,…364,…365,…372,…
373

Ohno,…Akiko… （大野জ子）… 367
Ohoka,…Nobumichi… （大岡৳௨）… …187,…215,…257,…301,…

302,…303,…304,…327,…
328,…329,…330

Ohtsuki,…Takashi… （大槻崇）… …63,…199,…200,…201,…
261,…283,…317,…318,…
371,…378

Okada,…Yumiko… （岡田由美子）……206,…284,…285,…320,…
322,…365,…372,…379

Okamoto…(Uchida),…Yoshimi（内田（岡本）ւ）
… … …… …220,…221,…263,…264,…

334,…335,…336
Okamoto,…Yoshihiro… （岡本吉߂）… 257
Okemoto,…Kazuo… （Գ本和உ）… 335,…336
Okuda,…Haruhiro… （Ԟ田宏）… …92,…118,…120,…129,…

162,…163,…164,…166,…
168,…169,…250,…252,…
278,…292,…356,…364,…
365,…366,…367,…368,…
369,…401

Onezawa,…Haruka… （খ根ᖒང）… 321
Ono,…Atsushi… （খ野敦）… …79,…240,…245,…246,…

273,…287,…352,…353,…
360,…364,…365,…366,…
367,…368

Ono,…Ryuichi…… （খ野ཽҰ）… 222
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国立医薬品食品衛生研究所報告への投稿について

　　ن　　ߘ　　ఔ

̍ɽߘ༰ɿ国立医薬品食品衛生研究所Ͱ行った研究業務とするɽ
̎ɽछ　　 ɿྨ原ߘ，特論，総説，研究論文，ノート，ࢿྉ，ステートメントとするɽͦの΄か業務報告，誌上発表（原

著論文，総説・解説），単行本，行政報告，学会発表，レギュラトリーサイエンス関連会議報告なͲをऩࡌするɽ
ͦのଞ，ඞཁにԠ͡てฤू委員会Ͱ認ΊΒれたのɽ
特　　論ɿ国立医薬品食品衛生研究所の研究業務に関連する主題について，͋る特定のࢹかΒ系౷的に理・
論ड़したのͰ，ฤू委員会がࣥචをґཔするɽ
総　　説ɿ年Ҏ上にΘたって行Θれた研究調査を中心にして，特定の主題についてแׅ的・系౷的に総ׅし
たのͰ，ߘにより受理するɽ
研究論文ɿ৽ݟを含Ήか，͋るいಠ創的な内༰の研究成Ռを·とΊたのͰ，ߘにより受理するɽ
ノ	ー	トɿஅย的Ͱ͋るが，৽ݟを含Ήか，͋るいಠ創的な内༰の研究成Ռを·とΊたのͰ，ߘにより
受理するɽ
研究に関するࢿྉɿ試験，製ຢ調査なͲͰ，هして͓͘ඞཁの͋るのͰ，ߘにより受理するɽ
εςートϝϯトɿレギュラトリーサイエンス関連学会なͲͰ発表した内༰の報告Ͱ，ߘにより受理するɽ
1年間（લ年度）の業務成，研究業を·とΊた報告ɽڈ報告ɿ所，各部がաۀ
දɿ国立医薬品食品衛生研究所報告Ҏ外の専門誌に発表した報告ɽൃ্ࢽ
୯	ߦ	ຊɿ単ಠຢڞಉͰࣥචし，ץ行͞れた報告ɽ
し，報告ॻをఏ出した報告ɽࢪ報告ɿ行政のґཔにより実ߦ
ֶձൃදɿ学会・シンポジウムͰ講演ポスター発表した報告ɽ
レギュラトリーサイエンス関連会議報告ɿレギュラトリーサイエンス関連会議内༰の報告ɽ

̏ɽߘݪͷ࡞ɿ原ߘWord（MacWordを含Ή）Ͱ作成するɽॻࣜ及びຕԼهのن定にै͏ɽ（り上がり1ϖー
ジ2ஈͰ1ஈ25文ࣈʷ47行Ͱ͋る）ɽ

（論文）
サイζɿA4・ॎࢴ用　ࢴ༺
　　　フΥントɿ本ޠ…MS明ே，ӳࣈ…Times…New…Roman
　　　文ࣈサイζɿ10.5ポイント
ຕ　特論ɿ原ߘをґཔすると͖別に定Ίるɽ
　　　総説ɿり上がり15ϖージҎ内ɽ
　　　研究論文ɿり上がり8ϖージҎ内ɽ
　　　ノート及びࢿྉɿり上がり5ϖージҎ内ɽ
　　　ステートメントɿり上がり2ϖージҎ内ɽ

（報告）
サイζɿA4・ॎࢴ用　ࢴ༺
　　　༨നɿ上Լࠨӈ5̲̼
　　　文ࣈと行ɿ25文ࣈʷ24行…
　　　フΥントɿ本ޠ…MS明ே，ӳࣈ…Times…New…Roman
　　　文ࣈサイζɿ10.5ポイント
ຕ　業務報告ɿ各部り上がり4ϖージҎ内ɽ

̐ɽ原ߘのఏ出ɿ
（̍）…Word（MacWordを含Ή）Ͱ作成した原ߘをCDに保ଘし，部名，著ऀ名（୲ऀ名），内༰，フΝイル名，用

ιフト名，用機छをه入したラϕルをέースにషりけし，ҹ原ߘと所Ѽの報告ॻをఴえて，定ΊΒれた
原ߘకΊりظ·Ͱにฤू委員（ਤॻ）Ѽにఏ出するɽ

1



（̎）…特論，総説，研究論文，ノート，研究に関するࢿྉ，ステートメントの原ߘͰ，表ࢴ（第1ทとする），ӳ文ཁ
のॱに௨（ߟࢀ）の和༁ࢫ及びキーワード，本文，文献，ਤの表題と説明，表の表題と説明，ਤ，表，ӳ文ཁࢫ
しϖージ൪号をけてఏ出するɽ表ࢴに，論文タイトル，所ଐ，著ऀ名に加えて，ӈ上部に֘する分ྨ（特論，
総説，研究論文，ノート，研究に関するࢿྉ，ステートメントなͲ），総ϖージ，ਤ，表のͦれͧれのຕを
1部とするɽߘのఏ出部，Φリジナル原ߘ原入するɽҹه

̑ɽ原ߘの審査ɿ原ߘの࠾൱及び分ྨ，ฤू委員会がબんͩ審査員（総説，研究論文について2名，ノート，研究
に関するࢿྉについて1名）のҙݟに͖ͮجฤू委員会がܾ定するɽ·た，ඞཁなΒ۟ࣈ表ݱの訂正，ਤ表
のॻ͖しなͲをٻΊるɽ

̒ɽ著作ݖɿ本誌に͞ࡌܝれた論文等の著作ݖ，研究所にؼଐするのとするɽ

ࣥ　　ච　　ن　　ఔ

̍ɽ文ମɼ༻ޠɿৗ用ࣈを用い，ݱԾ名ͮかい，৽ૹりԾ名のޠޱ文とし，؆ܿͰ理解しすい表ݱにするɽ全
文をӳޠͰॻいてよいɽたͩし，ӳ文表ݱがෆ明ྎな߹に受理しない͜と͋るɽ
原ߘの۟ޠの౷ҰをかるたΊ，ૹりԾ名，Ծ名Ͱॻ͘の，文ࣈのॻえฒびにड़ޠなͲについて，原ଇと
して文部Պ学ল用ࣈ用ྫޠ及び文部Պ学ল公用文ૹりԾ名用ྫूにै͏ɽʦߟࢀɿ国立医薬品食品衛生研究所報告
ʧ（ྫޠ用）の手引͖ࡌه
な͓，学ज़用ޠについて文部Պ学ল学ज़用ूޠ（化学ฤ，২物学ฤ，動物学ฤ，学ฤ及び物理学ฤなͲ）に
ै͏͜とを原ଇとし，用ूޠにないのについて学会のྫ׳にै͏ɽ

̎ɽ໊࣭ɼԽֶ໊ɿ文中Ͱ物࣭ͦの名শをࣈ，カタカナ͋るいӳޠ（アルフΝϕット）Ͱهし，化学ࣜ
用いないɽྫえʮ塩酸ʯとॻ͖，ʮHClʯとしないɽӳޠͰॻ͘߹，文中Ͱ原ଇとしてখ文ࣈͰ࢝Ίるɽ

̏ɽ୯Ґɼه号ɼུ号ɼུهɿ単位原ଇとして国ࡍ単位系（SI）を用いるɽʦߟࢀɿ国立医薬品食品衛生研究所報告
ʧ（号，ུ号ه，単位）の手引͖ࡌه
·た，物࣭名͋るい分析法なͲをུهすると͖，和文，ӳ文と最ॳ正ࣜな名শととにࣔすɽྫえ，ʮイ
ιニコチン酸（INA）ʯ，ʮࣔࠩ分析法ʵガスクロマトグラフィー（DTA-GC）ʯとॻ͖，ʮイιニコチン酸（ҎԼ
INAとུす）ʯなͲとしないɽ

̐ɽ۟ಡɿʮ，ʯ，ʮɽʯを用い，ʮɺʯ，ʮɻʯとしないɽ
̑ɽࣈɿࢉ用ࣈ（アラϏアࣈ）を用いるɽ千（，ඦສ，…）の単位にコンマをけるɽ·た，ඞཁにԠ͡てロー

マࣈを用いる͜とがͰ͖，׳用ޠなͲについて和ࣈを用いるɽ（ྫɿҰൠ，ೋ酸化イΦウ）
̒ɽ܁Γฦ͠ූ号ɿňʑŉ，ňʍŉ，ňʎŉ ，原ଇとして用いないɽたͩし，׳用ޠ用いてࠩしࢧえないɽ（ྫɿঃʑ，

各ʑ）
̓ɽࣈମࢦఆɿイタリック体等を分かるよ͏にهすɽ

イタリック体　ྫɿ学名なͲ　Papaver…somniferum…L.
̔ɽ特論ɼ総説ɼ研究論文ɼノートɼ研究ʹؔ͢Δ資料ɼεςートϝϯトͷࡌهཁྖɿ
̔ɽ̍ ɽࡌهॱংɿ8.2 ʙ 8.8のॱにॻ͘ɽ
̔ɽ̎ ɽ໊ɼஶऀ໊ɿ࣍のྫにैい，表ࢴ（用̍ࢴຕ全部）を͜れにてるɽな͓，所外のڞ著ऀの所ଐ著ऀ名の

ӈにˎҹ（ෳのと͖ˎ1，ˎ2，…）をهして٭とするɽ
ྫɿ医薬品の確認試験法に関する研究（第2報）
　　௧剤のクロマトグラフィー
　　用լ衛�・ੈ田Ұ郎ˎ1・౦ژ子ˎ2

　　Studies…on…the…Identification…of…Drugs…ᶘ
　　Chromatographic…Methods…for…the…Analgesics
　　Mamoru…Yoga�,…Ichiro…Setaˎ1,…Kyoko…Azumaˎ2

·た，著ऀの中の1人を，連བྷऀ（Contact…person）にࢦ定し，著ऀ名のӈݞに�ҹをهして٭とするɽ
�ྫɿ�…To…whom…correspondence…should…be…addressed٭
　　　　Mamoru…Yoga�…Division…of…General…A⒎airs,…
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　　　　National…Institute…of…Health…Sciences,…1-18-1…
　　　　Kamiyoga,…Setagaya-ku,…Tokyo…158-8501,…Japan�…
　　　　Tel�…�81-3-3700-1141…ext.200�…Fax�…�81-3-3700-6950�…
　　　　E-mail�…mamoru!nihs.go.jp

̔ɽ̏ ɽӳ文ཁࢫɿ論文の内༰を400ޠఔ度Ͱ؆ܿに·とΊるɽな͓，ߟࢀのたΊ和༁を原ߘの最ޙに別ࢴとしてけるɽ
̔ɽ̐ ɽ,FZXPSETɿKeywordsӳޠ（ඞཁにԠ͡，ラテン名）とし，બ定5ݸҎ内とするɽ

ӳ文ཁࢫの͋と1行͋けてKeywordsをけるɽݻ有名ޠུ，ࢺをআ͖，খ文ࣈͰهすɽ各KeywordsカンマͰ۠
り，ଓけてࡌهするɽ単ޠ，۟ ，ུ ）߹のいͣれを用いてよいɽ特घなޠ ɿྫtablets）をআ͖，単ܗとするɽ
·た，ࢺףつけないɽ

̔ɽ̑ ɽຊ文ɿ৽しいϖージかΒॻ͖࢝Ίるɽ本文のスタイル特にن定しないが，内༰のॏෳをආけるɽҹ࣌にਤ，
表が͋る߹，ͦれΒのૠ入位置を本文のࠨଆのۭཝに明هするɽデジタル化したਤ，表，本文中にૠ入して
ࠩしࢧえないɽ

̔ɽ̒ ɽҾ༻文ݙɿ本文の引用Օ所のӈݞに1)，2,3)，4-6)のよ͏にهし，本文ඌに文献として引用ॱに出来るݶりӳ
ॻ͖にするとҙຯが分かࣈする（ローマࡌهॻ͖Ͱࣈ誌・単行本の߹，ローマࡶするɽな͓，和文ࡌهͰޠ
りͮΒい߹に，本ޠͰࡌهする）ɽ
誌名イタリック体，単行本ࡶ法によるɽه誌名Chemical…Abstracts，PubMed及びՊ学ٕज़文献速報のུࡶ
ॻ名をলུͤͣ，ฤऀ名出൛ࡌهするɽ…
ྫɿ1)…Sakaguchi…S,…Ono…M,…Setoguchi…R,…Yagi…H,…Hori…S,…Fehervari…;,…Shimizu…J,…Takahashi…T,…Nomura…T�…
Immunol…Rev.…2006�212�8-27.
2)…a)…Yamada…E,…Takahashi…F�…Health…Sci…Lett.…1996�8�2345-56�…b)…Saito…G,…Kimura…H,…Inoue…I�…Health…Science…Bull.…
1995�123�3456-67�…c)…Ogawa…J�…ibid.…1996�124�12-25.
3)…House…JK�…lRecent…Health…Science,…2nd…ed.z,…eds.…by…Morrison…L,…Benjamin…M,…Eiken…Press…Inc.,…Tokyo,…pp.123-
234…(1997)
4)…Eiken…T,…Kousei…K�…Kokuritsu…Iyakuhin…Shokuhin…Eisei…Kenkyusho…Hokoku…2005�234�456-67.
5)…河上強志，伊佐間和郎，中島৴，大嶋智子，རߐ，松岡厚子ɿ薬学ࡶ誌…2010�130�223-35.

̔ɽ̓ ɽਤɿ本文と別にA4用ࢴに作成するɽਤに௨し൪号をける（Fig.…1.,…Fig.…2.,…）ɽਤ൪号，表題，説明を·
とΊて別のA4用ࢴに，原ଇとしてӳޠͰॻ͘（表題大文ࣈͰ͡Ί，最ޙにʮɽʯをけないɽ·た，説明本
文をࢀরしな͘て理解Ͱ͖るよ͏ৄ細にࡌهする）ɽ
ྫɿFig.…1.…IR…spectra…of…silicon…dioxide…separated…from…silicone…resin
ਤ中の文ষ，原ଇとしてӳ文Ͱॻ͖，ݟすいॻ体を用するɽਤに写ਅ（カラー写ਅՄ）を用いる߹に，
明なのを用するɽҹ原ߘのཪに，論文のタイトル，著ऀ名，ਤ൪号及びり上がりஈ（1ஈຢ2ஈ）
をࠇ鉛චͰه入するɽ·た，本文のࠨଆのۭཝにਤのૠ入位置をه入するɽ

̔ɽ̔ ɽදɿ本文と別にA4用ࢴに作成するɽ表に௨し൪号をける（Table…1.,…Table…2.,…）ɽ表൪号，表題，説明
を·とΊて別のA4用ࢴに，原ଇとしてӳޠͰॻ͘（表題大文ࣈͰ͡Ί最ޙにʮ.ʯをけないɽ·た，説明
本文をࢀরしな͘て理解Ͱ͖るよ͏ৄ細にࡌهする）ɽ
ྫɿTable…1.…Refractive…index…and…kinetic…viscosity…of…intact…and…extracted…silicone…oil
表中の文ষ，原ଇとしてӳ文Ͱॻ͖，ݟすいॻ体を用するɽҹ原ߘのཪに，論文のタイトル，著ऀ名，
表൪号及びり上がりஈ（1ஈຢ2ஈ）をࠇ鉛චͰه入するɽ·た，本文のࠨଆのۭཝに表のૠ入位置をه入するɽ

̕ɽεςートϝϯトͷࣥච্ͷҙɿߘ内༰が，レギュラトリーサイエンス関連学会なͲͰطに発表したのͰ͋
る߹に，٭にྫとしてʮ本ステートメント，本薬学会第7ճレギュラトリサイエンスフΥーラム学ज़ू
会（2010.12，౦ژ）にて発表した内༰を·とΊたのͰ͋るʯとの説明を加えるɽ

10ɽൃ্ࢽදͳͲͷࡌهཁ ɿྖ誌上発表，単行本，行政報告，学会発表について，別に定Ίるࡌهཁྖ及びྫࣔにै͏ɽ
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ਖ਼　　　　　　　　ߍ

ॳߍ著ऀが行͏ɽ人名，化学名，，文献なͲ特に໖ີにߍ正するɽ内༰の加，行の૿加認Ίないɽ

　平成28年4݄20

国立医薬品食品衛生研究所ਤॻ委員会
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国立医薬品食品衛生研究所報告記載の手引き（用語例）

…ɿૹりがなについて　アンμーラインҙしてૹるの，˘ҹૹΒないのɽ
　　…ˎ…ҹ特定ののをࢦすと͖ࣈͰよいのɽ

分ྨ 用ޠ ࣈ͏ ߟඋ……ࣈΘない
ア ͋かるい 明るい 明い

͖͋Βかに 明Βかに 明かに
͋͛る 上͛る 上る
͋たたΊる ˠ加Թする
͋たΒしい ৽しい ৽Βしい
͋たる たる る
͋つか͏ ѻ͏ ѻか͏
͋つΊる ूΊる ूる
͋てる てる る
͋Βか͡Ί ͋Βか͡Ί ༧Ί
͋Βたに ৽たに ৽Βたに
͋ΒたΊる 改Ίる
͋ΒΏる ͋ΒΏる 全る
͋ΒΘす 表（ݱ）す 表（ݱ）Θす

表ˠ表໘に出し
…………ࣔすɽ著Θす
ˠかͣ͘͞にݱ
ࣔす

͋る ͋る る，有るࡏ
͋るい ͋るい ҃
͋Θ ͋Θ ๐
͋Θす ߹Θす ߹す

イ い͏ い͏ ͏ݴ
い͘Ϳん い͘Ϳん 分ز
いͣれ いͣれ Կれ
いͪ͡るしい 著しい 著るしい
いっかͶん Ұカ年 ̍Օ年，Ұϲ年
いっͦ͏ Ұ いっͦ͏
いったん Ұ いったん
いって いって 行って
いる いる るډ
いる 入る
いれる 入れる 入る
いΘΏる いΘΏる 所

ウ ͏しな͏ ࣦ͏
͏すい（物） ബい
͏すい（色） ͏すい ബすい
͏すΊる ˠرऍする ബΊる
͏ͪに ͏ͪに 内に，中に
͏ながす 促す 促がす
͏る ͏る ಘる(can…or…may)

ˠえる
͏る͓す 潤す 潤͓す

エ えが͘ ඳ͘ ը͘
えΒͿ બͿ
える ಘる (get)ˠ͏る

Φ ͓いて ͓いて ԙいて
͓͓͏ ෴͏ ඃ͏
͓͓͖い 大͖い 大い
͓͓ΉͶ ͓͓ΉͶ ֓Ͷ
͓͜な͏ 行͏ 行な͏
͓͜る る͜ى るى

分ྨ 用ޠ ࣈ͏ ߟඋ……ࣈΘない
Φ ͓ͦΒ͘ Β͘ڪ

͓ͦれ ͓ͦれ れ，Ҟれڪ
͓ͩかに Ժかに ͓ͩかに
͓とし མとし མし
͓の͓の 各ʑ ͓の͓の
͓のͣかΒ ͓のͣかΒ ࣗΒ
͓びる ଳびる
͓な 主な ͓な
͓よͦ ͓よͦ ຌͦ
͓よび 及び
͓Θる ऴΘる ऴる

カ かえす ฦす ฦえす
かえって かえって ٫て
かかΘΒͣ かかΘΒͣ Βͣ߆
かける ܽける ܽる
か͞Ͷる ॏͶる
かつ かつ つ
かっしΐ͘ 色 かっ色
かなΒͣ ඞͣ ඞΒͣ
かͶる ݉Ͷる ݉る
ʙかΒ ˓˓かΒ作る.

˚˚かΒ݁࠶থ
よりΘない

がΒす ガラス 子
かΘる Θる る

(理・人なͲ)
かΘる มΘる มる（͏つりか

Θる，ม化）
カ݄ カ݄ Օ݄
10カ所 10カ所 10 ϲ所，10Օ所

キ ͖しΌ͘ ऍر
͖Ίる ܾΊる ܾる
͖り͋͛ 上͛ り͋͛
͖ΘΊて Ίてۃ ͖ΘΊて

ク ͘;͏ 工夫 ͘;͏
͘Έ͋Θͤ ߹ͤ（名ࢺ）

Έ߹ͤ（動ࢺ）
͘Βい（ॿࢺ） ͘Βい 位
͘Βる ൺる ൺる
͘りかえす りฦす܁ ฦえす܁

έ けんͩ͘ ݒ けんͩ͘
コ ͜える える ӽえる

͛͜る য͛る যる
͜͜ ͜͜ 処ࠑ
͜͜ΖΈる 試Έる 試る
͜たえ え （表中）
͜たえる ͜たえる Ԡえる
͜と ͜と ˎࣄ

͝と ͝と ຖ
͜となる ҟなる ҟる
͜とに घに
͜の ͜の のࠑ
͜·かい 細かい 細い
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分ྨ 用ޠ ࣈ͏ ߟඋ……ࣈΘない
コ （ચい）͜Ή （ચい）ࠐΉ

͜れ ͜れ ೭
͜れΒ ͜れΒ 等，͜れ等ࠑ

サ ͖͞に ઌに ͖͞に
͞ける ආける ආる
͛͞る Լ͛る Լる
͞し͜Ή ͞しࠐΉ ૠしࠐΉ（ૠ入）
͞しつかえない ࠩしࢧえない えないࢧࠩ
͞·͟· ༷ʑ
͞Β ࡼ ͞Β
͞Βに にߋ

シ しかし しかし વし，ซし，ࣕ し
しがたい しい
し͖͛ ܹ ܷ
したが͏ ै͏ したが͏
したがって したがって（

ଓࢺ）
ैって（動ࢺ）

したのͪ（に） したޙ（に）
しし しし ࣴʑ
しͿい ौい しͿい
し·͏ し·͏ ऴ͏，了͏
しΊす ࣔす
しΊる ࣪る ࣪Ίる
しΌ͜͏ ःޫ しΌޫ
しすい しすい しқい，қい
͡Ύ͏Ϳん 充分，十分 ͡Ύ͏Ϳん
しΎ͏·つてん ˠऴ ऴ
しΐ͏͡る 生͡る 生ͣる
͡ΐ͏りΎ͏ ৠཹ ৠཷ
͡ΐ͡ΐに ঃʑに
しΒる 調る 調る

ス す͘ない গない গい
ͣつ ͣつ Ѽ
すͰに にط すͰに
すてる ࣺてる ࣺる
すなΘͪ すなΘͪ ଈͪ
すて すて 総て，ຌて，全て
すΈかに 速かに すΈかに

η ͤん ખ ͤん，ηン
ͤん͡ΐ͏ ચড় ચᕻ

ι ͦ͏ Ԋ͏
ͦ͏にΎ͏ ૠ入 ͦ͏入
ͦ͜ ͦ͜ ଖ処
ͦの ͦの ଖの
ͦの΄か ͦの΄か ଖのଞ
ͦれͧれ ͦれͧれ 夫ʑ

タ ͩいたい 大体 ͩいたい
たいてい 大 たいてい
たえͣ ઈえͣ ઈͣ
たがいに いにޓ たがいに
たしかΊる 確かΊる 確Ίる
ͩす ͩす 出す
たͩ たͩ །，
たͩし たͩし ୠし
たͩͪに ͪに に
たとえ ྫえ たとえ
たΊに たΊに ҝに

チ ͪい͞い খ͞い খい

分ྨ 用ޠ ࣈ͏ ߟඋ……ࣈΘない
チ ͪかͮ͘ ۙͮ͘ ۙ͘，ۙ ͣ͘

ͪΐ͏Ͳ ͪΐ͏Ͳ ஸ度
ͪΐっと ͪΐっと Ұੇ

π ついて ついて बいて，いて
ついͰ いͰ࣍
つ͗に に࣍ つ͗に
つ͘る 作る
つける ける
ͮつ ͣつ Ѽ
つͶに ৗに
つΊる ٧Ίる

テ ていする ఄする
Ͱ͖る Ͱ͖る 出来る

ト と͓り と͓り ௨り
と͖ と͖ ˎ࣌

と͖Ͳ͖ ʑ࣌ と͖Ͳ͖
と͘に 特に
Ͳ͜ Ͳ͜ Կ処
と͜Ζ と͜Ζ 所ˎ

とͤん ખڞ んͤڞ
とな͏ ͏ な͏
とに にڞ
とり͋つかい औѻい（名ࢺ）

औりѻい（動ࢺ）
ナ ないし ないし ೫ࢸ

な͓ な͓ ঘ
なか  中
ながΒ ながΒ Β
なͮける 名ける 名ͮける
なͲ なͲ 等
なΒびに ฒびに
なる͘ なる͘ 成͘，成るՄ͘

ニ にかΘ͡ΐ͏ にかΘ状 状
に͝る る
にͦ͏ ೋ ̎
にΎ͏ͪ ೕു ೕͪ

ψ ͵͙͏ ͵͙͏ ১͏
͵Βす ͵Βす ೞΒす

ω ͶんͪΎ͏ ೪
ノ のͧ͘ আ͘

のͪに にޙ のͪに
のる ड़る ड़る
のり のり ކ

ϋ かり かり ട
かる 量る 測る，ܭる

ˠ用ࣈ
͡Ίて ॳΊて ॳて
͡Ίの ॳΊの
͡Ίる Ίる࢝
い 速い

ヒ ͻとしい 等しい
ͻとつ Ұつ
ͻとつͮつ Ұつͣつ

フ ;͖ん ۙ 附ۙ
;͘͟つ ෳࡶ
;たたび び࠶
;り·ͥる ৼりࠞͥる ৼࠞͥる
;れる ৮れる ৮る

ϗ ΄か ΄か ଞ，外
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分ྨ 用ޠ ࣈ͏ ߟඋ……ࣈΘない
ϗ ΄Ͳ ΄Ͳ ఔ

΄とんͲ ΄とんͲ ຆんͲ
΄΅ ΄΅ ུʑ，ུ΅

マ ·す·す ·す·す ӹʑ
·ͥ͋Θͤ ࠞ߹ͤ（名ࢺ）

ࠞͥ߹ͤ(動ࢺ)
·ͥる ࠞͥる ࠞる
·た ·た ຢ，ຠ，෮
·ͩ ·ͩ ະͩ
·た ຢ
·った͘ 全͘
·Ͱ ·Ͱ 
·· ·· ວ

ミ Έたす ຬたす ຬす，充たす
ΈとΊる 認Ίる 認る
Έなす Έなす す฿ݟ，なすݟ

ム ΉしΖ ΉしΖ ೡΖ
Ήͣかしい しい ϲෑしい
ΉすͿ ݁Ϳ ݁すͿ

メ ΊͣΒしい しい い
Ϟ ͏し͜Έ ਃしࠐΈ

（ਃࠐΈ，ਃࠐ)
える ೩える ೩る
し し एし
し͘ एし͘
ͪいる 用いる 用る
ͪΖん ͪΖん 論
って って Ҏて
っと 最
っͺΒ 専Β っͺΒ
Ͳす す（Ͳす）
とͮ͘ ͮ͘ج ͘ج
とに Լに にڐ
の の 物ˎ，ऀˎ

る ࿙る
Ϡ すい すい қい

り り ுり
Ήをえͣ Ήをಘͣ Ήをಘͣࢭ
  ʑ
ΘΒかい ॊΒかい ॊい，ೈかい

Ϣ Ώえ Ώえ ނ
Ώ͘ 行͘

Ϥ よい よい い，良い
よ͏いに ༰қに
よ͏す ༷子 よ͏す
よ͏ͩ（に） よ͏ͩ（に） ༷ͩ（に）
よ͏͘ よ͏͘ ͘
よ͏Ώ͏ ˠ༥解 ༺༥
よ΄Ͳ よ΄Ͳ ༨ఔ
より ൺֱすると͖に

用いるɽ
ɿྫ…˓ ˓より˚˚
が大͖い

よる よる ґる，Ҽる
ラ Β Β 等
リ りΎ͏Ϳん ཹ分 ཷ分

りんͺ リンύ ྜ，りんͺ
ロ Ζ͏ Ζ͏ （正名ロウ）

Ζ͏と ࿙ే

分ྨ 用ޠ ࣈ͏ ߟඋ……ࣈΘない
ロ Ζかする Ζաする
ワ Θかる Θかる 分る，る，解る

Θける 分ける 分る
Θͣかに Θͣかに かにۇ
Θたって Θたって って
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1.　SIج本単位のの名শとه号

4.　SIとซ用͞れるSIҎ外の単位のྫ

3.　特別の名শとه号を࣋つSI立単位のྫ

2.　SI಄ޠ
SI単位の10のഒを表すたΊに，SI಄ޠがΘれるɽͦれΒの名শとه号࣍のと͓りͰ͋るɽ

ै来用いΒれて͖たॏ量΄΅࣭量に置͖えΒれるが，໘用ޠをซ用Ͱ͖るɽ

ѹྗ SI 単位ͰύスカルͰ͋るが，݂ѹ等の体内ѹྗに関してࠞཚをආけるたΊ，mmHg を用Ͱ͖るɽ

ྫえ，͞の単位 m の 103 ഒ km，10-2 ഒ cm，10-3 ഒ mm，10-6 ഒЖ m，10-9 ഒ nm となるɽたͩし，࣭
量の単位のഒ，グラムに಄ޠをつけて表ࣔするɽྫえ，mg Ж kg と͞هないɽ…

量 単位の名শ 単位ه号 量 単位の名শ 単位ه号
　͞ メートル m ྗ学Թ度 έルϏン K
࣭　量 キログラム ̺g 物࣭量 Ϟル mol
間　࣌ ඵ s ޫ度 カンデラ cd
電　ྲྀ アンϖア A

量 単位の名শ 単位ه号 量 単位の名শ 単位ه号
間　࣌ 分 min ࣭　量 トン t

࣌ h ѹ　ྗ όール bar
 d エωルギー 電子Ϙルト eV

体　ੵ リットル i,…L 平໘֯ 度 ʄ

量 単位の名শ 単位ه号 量 単位の名শ 単位ه号
प…… ϔルπ Hz 電ؾ߅ Φーム Њ
ྗ ニュートン N コンμクタンス ジーメンス S
ѹ　ྗ ύスカル Pa ࣓　ଋ ウェーό W
エωルギー ジュール J ࣓ଋີ度 テスラ T
量，ࣄ
，電ྗࣄ ワット W ηルシウスԹ度 ηルシウス度 ˆ

電　ՙ クーロン C 平໘֯ ラジアン rad
電　位 Ϙルト V 立体֯ ステラジアン sr
੩電༰量 フΝラド F ޫ　ଋ ルーメン lm
র　度 ルックス lx ์ࣹ ϕクレル Bq
ऩઢ量ٵ グレイ Gy ઢ量量 シーϕルト Sv

ഒ ಄ޠ 号ه ഒ ಄ޠ 号ه
10 デ　カ (deca) da 10-1 デ　　シ (deci) d
102 ϔクト (hecto) h 10-2 η ン チ (centi) c
103 キ　ロ (kilo) k 10-3 ミ　　リ (milli) m
106 メ　ガ (mega) M 10-6 マイクロ (micro) Ж
109 ギ　ガ (giga) G 10-9 ナ　　ノ (nano) n
1012 テ　ラ (tera) T 10-12 ϐ　　コ (pico) p
1015 ϖ　タ (peta) P 10-15 フェムト (femto)… f
1018 エクサ (exa) E 10-18 ア　　ト (atto) a

国立医薬品食品衛生研究所報告記載の手引き（単位，記号，略号）
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5.　ͦのଞよ͘用いΒれる量と単位ه号のྫ

5.　…よ͘用いΒれるه号，ུ号

໘ੵ m2，cm2 体ੵ m3，cm3，̻ ，̼ l 速͞ m�s
加速度 m�s2  cm-1 ີ度 kg�m3，g�cm3，g�ml
電ྲྀີ度 A�m2 ࣓の強͞ A�m Ϟルೱ度 mol�l
ً度 cd�m2 ೪度 Pa・s 動೪度 m2�s
࣭量ඦ分 � ࣭量ඦສ分 ppm ࣭量十ԯ分 ppb
体ੵඦ分 vol� ࣪度ඦ分 � ճ転速度 r�s
エンドトキシン単位 EU

༥　 ̼̿ ミϋエリス定 ̠̼ ඪ४ภࠩ ̨.̙ɽ
分解 ̼̿(dec.) ̵̧ ̧f ඪ४ࠩޡ ̨.̚.
　 ̱̿ 保࣌࣋間 tr ऩٵ外ࢵ ̪̫
ݻڽ ̵̿ 50ˋகࢮ量 ̡̙50 外ٵऩ ̧̞
ൺ　ॏ ̳ 50ˋ有ޮ量 ̙̚50 ໐ڞؾ࣓֩ ̢̧̣
度ޫࢪ Ћ ੩຺༩ i.v. 分散ޫࢪ ̧̤̙
度ޫٵ ̖ ෲߢ༩ i.p. ԁภޫೋ色性 ̘̙
水素イΦンࢦ p̝ ൽԼ༩ s.c. マススϖクトル ̢̨
̠̿ ̠̿ 筋༩ i.m.
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