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開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

1

公的年金
の直面する
要検討課
題に対する
理論・実証
研究

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

竹原　均

研究期間内に実施した複数の実
証分析の結果からの総合評価と
して, 基本ポートフォリオの策定,
株式アクティブ運用, 社会的責任
投資への対応, 市場流動性への
配慮といった複数の点で, 現在の
年金積立金管理運用独立行政法
人の運用体制とリスク管理には改
善の余地が残されている. 指摘可
能な問題点のいくつかは, 法人に
課された組織的制約に起因する
ものも含まれ, その点で積立金の
運用組織としての在り方, 基本方
針について, 再検討が必要である
ことを示した.

政策科学研究であるため臨床的
観点からの成果については言及
しない.

ガイドラインの開発の事例は無い.
審議会での参考資料等の事例は
無い.

AIJによる年金資産の消失問題後
に, 早稲田大学ファイナンス研究
センター, MPIジャパン共催で, 公
開セミナー「ファンドパフォーマン
ス分析の新潮流」(2012/4/4)を開
催した.

1 6 3 0 7 12 0 0 0 0

2

住民主体
のソーシャ
ルキャピタ
ル形成活
動プロセス
と支援体制
に関する介
入実証研
究

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

福島　富
士子

本研究は、地域課題解決のため
に住民が主題的にソーシャルキャ
ピタル形成活動を行うプロセスを
把握し、行政や住民による地域づ
くりへ向けた提言を行うことであ
る。特に、妊産婦ケアセンター設
立にあたり準備段階から介入研
究を行い、その他自治体へのヒア
リング、アンケート調査より、ソー
シャルキャピタル醸成を促すため
に、人がつながる場づくり、人材
育成、既存の事業に意識的に
ソーシャルキャピタルという視点を
加え、地域活動が地域づくりの場
として機能を強化していく必要性
を示唆した。

和光市に、先駆的モデル事業とし
て、妊娠・出産をきかっけとした世
代間交流と地域づくりの拠点とな
る産前産後ケアセンターを立ち上
げ、開設、展開した。センターは、
和光市の乳児家庭全戸訪問事業
の委託を受け、地域へのソーシャ
ル・キャピタル醸成の推進を図る
拠点となった。(H22.3~H23.10）乳
房ケア外来 280、入院 ケア25件、
家庭訪問事業の委託443件
（H24.4~H24.10)毎月の母親たち
のイベント開催、子育てＮＰＯ・行
政保健師との共同勉強会、災害
時福祉避難所の指定。

(平成23年度）地域特性に応じた
妊産婦ケアセンター事例集

少子化社会対策会議の少子化問
題に関する緊急対策において、出
産直後の母子が助産師の支援を
受けられる「産後ケアセンター」の
整備・拡充が柱とされ、経済財政
運営の基本方針「骨太の方針」に
今後反映される。

平成24年8月18日共同通信による
地方紙（室蘭、高知、埼玉、福島
他）への掲載平成25年3月ＮＨＫラ
ジオ第一「土曜あさいちばん」産
後ケアに関するインタビュー平成
25年3月ＮＨＫ総合テレビ「ＮＨＫ
ニュース　おはよう日本」産後ケア
の必要性と今後の方向性平成25
年4月3日産経朝刊掲載，同4月22
日読売新聞掲載　産後ケア特集

1 0 7 0 6 0 0 0 1 3

3

我が国にお
けるチャイ
ルド・デス・
レビューに
関する研究

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

小林　美
智子

わが国の高幼児死亡率の原因で
ある事故・自殺心中・虐待・受診
の遅れ等を減らすために、欧米諸
国はチャイルド・デス・レビュー制
度（以下ＣＤＲと略す）を造ってい
る。多機関多職種で個々の子ども
の死についての死に至る経緯・育
児・生活の詳細分析のために情
報収集し、登録フォームを作り、
集約分析機関で専門家が分析
し、具体策を次々に発信し、施策
に反映し、啓発を行っている。本
研究では関係機関調査や試行に
よって、我国の創設に向けて実現
可能な道筋の検討を行った。我国
に創設には新法が不可欠であ
る。

①ＣＤＲ制度で「予防できる死亡」
の具体的減少策を多々見出しう
ることが分かった　②欧米のＣＤＲ
で使用している情報や登録を翻
訳し、わが国で実施可能なモデル
を作成したことで、「予防できる子
どもの死」を減らすための方策を
明らかにした　③子どもの死亡時
に詳細に分析することが重要であ
ると再認識された　④医療・保健・
福祉の子ども支援には心理社会
的側面も重要であるとの認識が
広がり、今後の各臨床の変革が
期待される　⑤わが国の子どもの
検死・剖検制度の充実の必要性
が認識された。

①わが国の関係機関・関係者の
実態に基づいたCDR創設に向け
「子どもの死亡予防のためのﾁｬｲ
ﾙﾄﾞ･ﾃﾞｽ･ﾚﾋﾞｭｰ創設のためのｶﾞｲ
ﾄﾞﾗｲﾝ」作成② 米国National
Center for Child Death Reviewの
「 CHILD DEATH REVIEWのため
のﾌﾟﾛｸﾞﾗﾑﾏﾆｭｱﾙ」を翻訳③米国
で使用されている「突然の説明困
難な乳児死亡事例調査に対する
専門性養成のための体系的ﾄﾚｰﾆ
ﾝｸﾞ･ﾌﾟﾛｸﾞﾗﾑ」を翻訳④毎年行っ
た公開ｼﾝﾎﾟｼﾞｳﾑ報告書を作成

チャイルド・デス・レビューを造ると
子どもの命を守る具体策が見つ
かることが推測された。その方法
は、医療機関が対象を把握した
時にＣＤＲに必要な情報収集して
情報登録を行い、予期せぬ突然
死については関係機関情報も収
集して分析するものである。ここ
実現には、国が制度構築・法整備
を行う必要があることが明らかに
なった。大掛かりな国家的事業で
あるが、そのことで乳児死亡に比
して高率なわが国の幼児学童死
亡を下げられる可能性は大きく、
貴重な子どもの命を無駄にするこ
とを減らすができる。

①チャイルド・デス・レビュー制度
の必要性を系統的に検討したわ
が国初の研究である　②公開シン
ポジウム「ひとりの死から学び、多
くの子どもを守るには」を毎年行っ
た。2010年「ひとりの子どもの死
から最大限に学ぶ社会をつくる」、
2011年「各領域で始まっている死
因究明制度から子どもの死亡検
証制度を考える」、2012年「チャイ
ルド・デス・レヴューは何をなしう
るか？」を行った。各会にマスコミ
取材があり新聞報道された。
③日本小児科学会は2011年に
「小児の死亡登録・検証委員会」
をつくった。

6 6 0 0 6 0 0 0 0 0

平成２４年度終了の研究課題の集計
出典：　国立保健医療科学院　　厚生労働科学研究成果データベースより（平成２５年６月１０日集計）
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開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
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への

普
及・
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4

居住系サー
ビス提供体
制のあり方
に関する研
究

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

尾形　裕
也

　本研究においては、「居住系
サービス」のあり方について、内
外の先行研究・文献調査、わが国
の複合体等の調査に加え、アメリ
カ、イギリス、フランス各国の実地
調査を行い、これらに基づき、日
本の居住系サービスモデルを提
案している。また、「在宅ケア」を
急性期医療の確立と「楯の両面」
の施策としてとらえ、病院におけ
る「退院調整」の効果的な実施等
を通じ、医療・介護サービス提供
体制全体の構築の中に位置付け
ている。

　下記「退院調整チェックリスト案」
は、急性期病院の協力の下に、
臨床現場の意見を踏まえて作成
した実践的な内容となっており、
今後、病院の現場において広く活
用されることが期待される。

　英国NHSの「退院調整チェックリ
スト」を日本の病院の現状に適合
する形に改めたチェックリスト案を
作成した。

　医療・介護提供体制の将来ビ
ジョン（いわゆる「２０２５年モデ
ル」）を実現するための１つの鍵で
ある居住系サービスの展開につ
き幅広く検討した本報告は、今後
の具体的な施策の展開において
貴重な参考資料となることが期待
される。

日本医療・病院管理学会第293回
例会（2011年3月5日九州大学）に
おいて、居住系サービスに関する
シンポジウムを開催し、各研究者
が研究成果を発表した。九州大
学公開講座（2012年1月21日）に
おいて、研究代表者が「居住系
サービスの現状と課題」につき、
発表を行った。

2 1 2 0 4 0 0 0 0 2

5

要介護高
齢者の生
活機能向
上に資する
医療・介護
連携システ
ムの構築に
関する研究

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

川越　雅
弘

多重ロジスティック回帰分析によ
り、退院後のケアプランへの適切
なリハビリテーション（リハ）導入を
図るためには、退院支援プロセス
にリハ職が適切に関与する必要
があることが確認された。また、
介入研究（リハ職と介護支援専門
員による協働ケアマネジメント）を
実施し、介入群で、1.退院後の
ADLやうつ傾向の改善、2.ケアプ
ランへのバランス練習や立位動
作訓練などの導入率の有意な増
加が確認された。成果は、第47回
日本理学療法士学術大会で報告
し、大きな関心が寄せられた。

本研究により、ケアマネジメント上
の課題として、①病状や症状、
ADLに対する予後のイメージがな
いため、課題が適切に認識できて
いない、②生活上困っていること
を支援するという意識が強く、課
題が生じた根本原因を追求でき
ていないなどが明らかとなった。
また、介入研究により、リハ職と
の協働マネジメントが有効である
ことが実証された。現在、多職種
を交えた地域ケア個別会議を推
進する方向にあるが、その根拠と
なる成果として意義のあるものと
いえる。

医師と介護支援専門員の連携強
化を目的としたテキスト「疾患の
観察ポイントと医療連携－脳卒中
－」を作成した。

厚生労働省老健局の勉強会に
て、「ケアマネジメントの現状と課
題」に関する報告を実施した。ま
た、地域ケア会議のモデル試行を
もとに、地域ケア会議の進め方に
関するマニュアルを作成し、老健
局振興課に提供した。

医師と介護支援専門員の連携強
化を目的としたテキスト「疾患の
観察ポイントと医療連携－脳卒中
－」の内容が、北海道新聞社の介
護新聞（2013年4月18日）に掲載
された。また、リハ職と介護支援
専門員による協働マネジメントの
効果に関しては、第47回日本理
学療法士学術大会（2012年5月25
日、神戸ポートピアホテル）の特
別講演で報告した。

13 0 2 0 12 0 0 0 3 1

6

医療情報シ
ステムによ
る新しい管
理会計と医
療の最適
化に関する
研究

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

秋山　昌
範

活動基準原価計算を正確に行う
ために必要なデータの捕捉に関
する検討と、発生源入力と全数の
把握につながるセンサー技術の
検証と人・物のID管理に関しての
検討をし、全年度までのデータの
利用に関する法的課題等につい
て合わせて検討した結論を踏まえ
てのデータ利用方法を考えた結
果、正確な原価計算を行うこと
で、病院経営の最適化、特に人事
評価・業績評価の重要なツールに
なるだけでなく、診療報酬改定の
エビデンスも提供できることが明
らかになった。

看護業務の作業時間測定手法と
して連続観測法によるタイムスタ
ディデータを用い、一定間隔の
ワークサンプリング法を作成し、
連続観測法とワークサンプリング
法及びサンプリング間隔の違いに
よる業務量推計の制度について
比較した結果、各業務の時間分
布は正規分布を示すものはほと
んど無く、減少性や二峰性など
様々な形をとることが明らかと
なった。また自計式調査による
ワークサンプリングデータにて分
析可能な調査目的や、欠落した
データを補うための手法を明らか
にした。

病院原価計算手法は様々なもの
があり、病院経営者、部門責任
者、医療政策担当者等、立場に
よって目的が異なることが判明し
た。そのため原価計算の目的を
整理・分類し直し、新たな原価計
算手法が開発された。活動基準
原価計算は、活動量に応じて費
用を配賦する手法であり、現場の
負担感覚に近い原価計算を行う
ことが出来る。発生源でデータ入
力を行い、全数を補足する医療情
報システムを用いることで、正確
な活動基準原価計算が可能とな
ることを示すことが可能になる。

正確な原価計算を行うことで、診
療報酬が病院側の生産性向上へ
の努力に繋げることが可能にな
り、また原価を評価の軸として用
いることで、診療報酬上は同じ評
価であっても、原価構造の異なる
医療サービスの存在などを明らか
にすることが出来、より精密な診
療報酬体系の設計に有効である
などの診療報酬改定のエビデン
スを提供できることとなり、病院経
営の最適化、特に人事評価・業績
評価の重要なツールになる。医療
費の適正化などの議論のための
基礎的な情報となることが期待さ
れる。

医療情報学連合大会において毎
年ワークショップを開催し、また病
院原価計算研究会等で、多くの聴
衆に聴講いただき、フロアとディス
カッションできた。MEDIFAXや
RISFAX等のメディアで取り上げら
れた。

32 33 0 0 72 75 0 0 0 0
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開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
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普
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7

医療・介護
政策と地域
の資源・連
携・受療行
動が平均
在院日数と
費用に影響
を及ぼす要
因の分析

22 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

今中　雄
一

二次医療圏や市町村や病院ごと
に一人あたりの医療費を、急性心
筋梗塞と脳梗塞において、算出し
大きな格差を明らかにし、医療
費・資源消費量が少ない群では、
プロセスの質指標やリスク調整死
亡率で成績(質指標)が悪いことを
示した。さらに、医療費・資源消費
量が中程度から高い群において、
質の指標の段階的な差が見られ
るが、その差は概して小さく、さら
なる効率化の余地が示唆された。
一方で、病院間の競争が供給誘
発需要を生じずに医療の質を上
げ、病院内の資源集中が医療の
質を向上させることが示唆され
た。

人的資源と医療の質・効率につい
て、喘息治療における診療指針
への順守は、施設の規模自体よ
りも、人的資源である専門医の存
在により高まることを示した。また
集中治療室のリスク調整死亡率
は専門医のいる認定施設で低い
ことを示した。急性心筋梗塞と脳
梗塞において、二次医療圏や市
町村や病院ごとに一人あたりの
医療費を算出し大きな格差を明ら
かにし、地域・施設の医療費は、
低いことが必ずしも効率性を表さ
ず、資源が使えず質が落ちている
可能性があることを示した。

高額画像診断の重複検査の経済
評価を行い、府内の年間重複検
査費用は約1億2千万円と推計さ
れた。情報共有のためのインフラ
整備やインセンティブ設計が求め
られる。高額薬剤として遺伝子組
換え技術に基づくオマリズマブを
取り上げ、増分費用効果比は高
いが、反応性が高い患者群では
22％ICERが下がることを示した。
また、大腿骨頸部骨折や脳卒中
のリハビリテーションでは、理学療
法士等の早期の密な介入が、
日々の医療費増にはなるが、在
院日数短縮とＡＤＬ改善に結びつ
くことが示唆された（中医協でも引
用された）。

諸々の成果が地域保健医療計画
や医療費適正化計画等(医療費
の中期的見通し)にて行政で活用
された。○地域医療費には社会
経済要因が大きな影響を及ぼし、
その要因に地域差があることを示
した。○拠点化・集中化の影響を
予測し効果的な資源配備などの
施策立案を促すシミュレーション
を開発し実施した。○効率性以前
の問題として、医療の資源密度も
費用も低い地域・施設における医
療の質の低下を示した。○ジェネ
リック薬剤の使用の把握・評価方
法も具体値とともに示した。高額
検査・薬剤においての効率性改
善の余地が明確になった。

医療の質を評価するために脳梗
塞、急性心筋梗塞、急性心不全、
集中治療室医療等にてリスク調
整死亡率の形でアウトカム指標を
開発した。国際的にも優れた成果
で国際誌のエディトリアルでも取り
上げられた。23年度のQIフォーラ
ムでも進捗を公開した。急性心筋
梗塞の診療の質と費用に及ぼす
ＤＰＣ/ＰＤＰＳの導入の影響をマ
ルチレベルの多変量解析により
検討し、平均在院日数と一入院
医療費の減少、死亡率はほぼ同
じ、再入院率の有意な上昇が示さ
れた。また、介護資源、介護サー
ビスの供給量の著しい地域格差
を可視化した。

5 31 6 0 48 13 0 0 5 2

8

外国人人
口の受入
れによる将
来人口の
変化と社会
保障への
影響に関す
る研究

23 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

石井　太

本研究の成果として、わが国の将
来人口シミュレーションの基礎と
なる日本人・外国人の人口動向
分析が深められるとともに、外国
人労働者の受入れ政策の議論に
資する複数のシナリオに基づいた
定量的な長期シミュレーションを
提示したが、このような研究はこ
れまであまり行われてこなかった
ことから、外国人受け入れに関す
る議論を長期的・定量的な評価に
基づいて行うことの重要性が明ら
かになった。また、関連学会でも
研究報告を行ってきており、専門・
学術分野での政策議論に資する
成果があがっている。

なし なし なし なし 0 0 12 0 7 3 0 0 0 0

9

日本・シン
ガポール・
台湾のDV
防止と被害
母子支援に
関する比較
法研究

23 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

清末　愛
砂

本研究は、日本におけるDV被害
者保護政策の改善に向けて、日
本よりも早期に同政策に着手した
台湾とシンガポールの施策を比
較対象として文献調査と現地調
査に基づいて分析したという点に
おいて斬新なものであった。3地
域におけるこれまでのDV被害
者、特に外国籍被害者がおかれ
ている状況や施策を比較検討し
た結果、これらにおける共通点や
相違点ならびに今後の日本の政
策上で参考にすべき点を専門的
観点から見出すことができた。

本研究は臨床的観点に基づくも
のではないため、この点に関する
成果はない。

2年間の研究成果に基づき、今後
の日本のDV被害者保護政策を拡
充させるために必要であると考え
られる政策提言を具体的に作成
した。同政策提言は独自に発行し
た「研究成果報告書　日本・シン
ガポール・台湾のDV防止と被害
母子支援に関する比較法研究」
（2013年3月発行）のなかに盛り込
んだ。同報告書の発行以降、DV
問題に携わっている関係者や研
究者等への配布を徐々に行って
いる。今後も引き続き、関係者等
への配布を続けたい。

本研究の成果を2013年3月に発
行した「研究成果報告書　日本・
シンガポール・台湾のDV防止と被
害母子支援に関する比較法研
究」としてまとめ、そのなかで日本
のDV被害者保護政策の改善の
ために必要とされる点を政策提言
として盛り込んだ。同提言の多く
はすでにDV被害者支援の分野に
おいて実績のある民間支援団体
や研究者等によって指摘されてき
たものと重複しているが、本調査
の結果、これらの点が実際の政
策のなかで改善されていないこと
が明らかとなったため、そのことを
再度強調する意味を込めて、政
策提言とした。

2013年2月22日に大阪府立男女
共同参画・青少年センターで、研
究成果を市民に還元するための
「日本・シンガポール・台湾のDV
防止と被害母子支援に関する比
較法研究」報告セミナー（後援：複
合差別研究会、「女性・戦争・人
権」学会）を開催した。報告会で
は、複合差別に詳しい二人の専
門家にコメンテーターを務めてい
ただき、今後の研究の発展のた
めに必要となる有益な意見をいた
だくことができた。

1 0 1 0 2 0 0 0 1 1
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10

リスクにお
ける政策過
程の理論モ
デルの構築
－新型イン
フルエンザ
を事例とし
て－

23 24

政策科
学総合
研究（政
策科学
推進研
究）

宮脇　健

　仙台市・神戸市の新型インフル
エンザ対応を決定づける要因とし
て、政治過程の側面から研究を
進めてきたが、社会的合理性と科
学的合理性の妥協性境界を重視
した科学技術社会論の研究やリ
スク研究とは異なる結果が得られ
たと考えている。　為政者の判断
やそれに関連するアクターの意
識、すなわち政治的合理性が対
応の決定において重要であること
が本研究から明らかになった。

該当なし 該当なし 該当なし

　本研究課題を進めていく過程
で、東京慈恵医科大学の浦島充
佳先生が主催するバイオセキュリ
ティ2012シンポジウム『新型インフ
ルエンザ・パンデミックの脅威にど
う備えるか』に報告者兼パネリスト
として登壇し、神戸市、仙台市の
医療機関に行ったアンケート調査
の結果を紹介することができた。

3 0 0 0 0 0 0 0 0 0

11

WHO伝統
医療分類
からの日本
版漢方分
類の作成

23 24

政策科
学総合
研究（統
計情報
総合研
究）

渡辺　賢
治

日本の漢方の標準化に寄与でき
た。

漢方の保健統計の基礎が作成さ
れた。

特になし

WHOの国際疾病分類の改訂に合
わせた日本版漢方分類が作成で
きた。将来の日本における漢方臨
床の保健統計の基礎になると期
待される。

2012年5月にICD-11ベータ版が
ウェブ公開されたことを受けて記
者会見を行った。

0 0 9 3 1 2 0 0 0 0

12

死亡診断
書の精度
向上におけ
る診療情報
管理士の
介入による
記載適正
化の研究

24 24

政策科
学総合
研究（統
計情報
総合研
究）

大井　利
夫

世界保健機関（WHO）によるICD-
10に定められた死亡診断書の記
載様式を用いて、主治医が死亡
診断書を作成する際に診療情報
管理士に助言等のサポートさせる
ことが重要と考え、診療情報管理
士の育成を目的に教育プログラ
ムの策定とテキストを作成を図
り、教育の実践的成果を得られる
ように取組んだ。今回のフィール
ドテストの結果から、死亡診断書
の精度に影響を及ぼす要因の頻
度が減少し、記載内容の精度が
向上することにより我が国の死因
統計の精度向上に寄与すること
が期待される。

各病院における臨床統計は、病
院医療における最も基礎となる資
料となる。それに基づき臨床指
標、安全対策およびマネジメント
上の方策を決めていく。すなわち
正確な死亡診断書は各病院の臨
床的観点から優れた方策への基
盤となり、ひいては正確な死因統
計に反映される。

死亡診断書記載時に助言などの
人的関与をしうる診療情報管理
士の育成を目的とした教育プログ
ラムの策定、テキストの作成と体
制の整備を行うことにより、死亡
診断書の意義と記載方法に精通
した診療情報管理士が死亡診断
書記載時に関与することにより死
亡診断書の精度が向上する可能
性を見出すことができた。これら
が正確な死因統計を得るための
体系化の礎となることが望まれ
る。

人口動態統計調査では死因統計
のデータベースである死亡診断
書の精度向上をさらに実現するた
めに、主治医による死亡診断書
記載時に診療情報管理士を活用
することにより適正な診断が推進
可能となり有効な手立てになると
考えた。本研究結果をふまえ、効
果的な改善策が確立されれば死
亡診断書の記載適正化に向けた
取り組みの方向性が明確になり、
我が国の死因統計の精度向上に
大きく寄与し、正確な死因把握が
国民的な関心事になっている昨
今、これにも十分応えることが可
能となる。

本年3月10日朝日新聞朝刊３面に
て「死亡診断書『死因の記載不正
確』２割」サブタイトル「疾病対策
に悪影響」と題し本研究について
記事が掲載された。その内容は
死亡につながるもともとの原因の
病名ではなく、直接的な死因しか
書かれていないなど不適切な死
亡診断書が全体の２割もあり、そ
の原因は医師らの意識の低さが
背景にあるとコメントしている。こ
れに対し診療情報の管理と活用
を専門とする診療情報管理士に
助言してもらう方法を導入したとこ
ろ不正確な記述が減るデータが
得られたと報告している。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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13

国際標準
化機構（ＩＳ
Ｏ）及び国
際電気標
準会議（ＩＥ
Ｃ）における
医療機器
の各種国
際規格の
策定に関す
る研究

23 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（地球規
模保健
課題推
進研究）

蓜島　由
二

我が国の医療機器には品質や性
能等の優れた製品が多く存在す
るが、これらの製品の規格を
ISO/IEC等に積極的に導入し、日
本発の良質な医療機器(ソフトウ
エアを含む)を障壁なく国際的に
進出させる環境を整備すること
が、国家戦略として重要な課題と
なっている。本研究では、国際的
に提案できる基準の選別や原案
策定過程への提案を含めて、国
家的にサポートする体制の構築
について検討し、国際標準化に関
する戦略的な考え方や提案可能
な具体的な基準等について取りま
とめ、政策的な提言を行った。

研究の性質上、臨床分野におい
て直接的な成果を挙げることは不
可能であるが、国家戦略として国
際標準化を推進することにより、
優れた製品をいち早く患者のもと
に届けることが可能となる。

ISO 12836「Dentistry ― Digitizing
devices for CAD/CAM systems
for indirect dental restorations ―
Test methods to assess the
accuracy」が平成24年10月1日付
けで発行された。その他、
ISO/TC106/SC9/WG1への新規
提案（1件）、ISO/TC215における
標準化作業（ISO/IS 22077-1）及
びISO 10993-4改訂作業が進行
中である。

「医療機器規格・基準の国際標準
化戦略に係る政策的提言」を作成
し、厚生労働省医療機器審査管
理室に提出した。

平成25年度に「医療機器規格・基
準の国際標準化戦略に係る政策
的提言」に係る講演会を開催する
予定である。また、同提言を具体
的に実行する体制の構築に資す
る施策として、幾つかのISO/TC
の活動をサポートする窓口を試験
的に開設し、その実用可能性を検
証すると共に、企業から参画する
エキスパートの作業環境を改善す
るため、会社経営者等を対象とし
て国際標準に関する世界情勢を
周知する啓蒙活動を行う。

0 0 0 0 4 5 0 0 1 3

14

インフルエ
ンザ様疾患
患時の異
常行動の
情報収集に
関する研究

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（地球規
模保健
課題推
進研究）

岡部　信
彦

本研究の内容は、WHO、米国
FDA,CDCに提供された。CDCとの
意見交換を通じて論文を作成し
た。

本研究の内容に基づいて注意喚
起の通知が出され、異常行動に
よる重篤な転帰の防止に貢献し
た。

本研究は、2012年11月2日の厚生
労働省安全調査会にて報告され
た。またその内容に基づいて注意
喚起の通知が出された。

本研究は、2012年11月2日の厚生
労働省安全調査会にて報告され
た。またその内容に基づいて注意
喚起の通知が出された。

本研究の内容は、WHO、米国
FDA,CDCに提供された。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

15

アジアのコ
レラ・腸管
感染症の
現状掌握と
問題解決
のための研
究：国際共
同研究との
連携を介し
た日－アジ
アネット
ワーキング
形成を目指
して

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

西渕　光
昭

腸管出血性大腸菌について、新
毒素（SubAB）の作用機序（LPS刺
激からシグナル伝達機構まで）を
明らかにし（Infect. Immun.、野
田）；急性脳症の死因に関する仮
説を発表（日米医学コレラ日米合
同会議、藤井）。コレラ毒素遺伝
子がVibrio choleraeおよびVibrio
mimicus以外の細菌種（Vibrio 属
以外も含む）に存在することを報
告（大澤）。ピロリ菌に対して抑制
的に作用する実験動物の胃内細
菌を発見（Microb. Pathog.、神
谷）。

ピロリ菌に対して抑制的に作用す
る実験動物の胃内細菌の発見報
告（Microb. Pathog.、神谷）は治療
に繋がる重要な発見であり、学会
発表において、基礎研究者のみ
ならず、臨床医からも大きな反響
があった（神谷）。腸管出血性大
腸菌のリスクグループおよび脳症
の治療薬に関する国際学会での
発表（VTEC2012、オランダ）にお
いて大きな反響があった（藤井）。

コーデックス委員会で承認された
方針に従って、魚介類中の腸炎ビ
ブリオの検出のための世界標準
検査法を開発・提案し、FAO主催
の第1回目のvalidation（アジア地
域を代表する参加者による評価）
の対象として採用され、高い評価
結果を得た（ILSI-FAO-NYP
TRAINING WORKSHOP, 2012年
11月19-23日、シンガポール）（西
渕）。

なし

カンピロバクターの迅速・簡易検
査法（簡易培養と高感度簡易検
査法の組み合わせ、他菌種との
同時検出も可能）を学会発表した
ところ、この細菌は現在世界的に
重要視されている食中毒原因菌
である（日本でも、細菌性食中毒
原因の第１位）ので、注目された
（江崎）。

1 32 21 8 50 24 0 0 0 10
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16

国際共同
基盤研究に
応用する抗
酸菌感染
症研究の
整備

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

牧野　正
彦

BCGは成人及び高齢者の発症は
予防できない。そこで、BCGの固
有の欠点を凌駕し得るリコンビナ
ントBCGを作出した。BCGのライソ
ゾームへの移行促進のため、ウレ
アーゼ欠損リコンビナントBCGに
対しヒトの未感作T細胞を強く活
性化するため、HSP70-MMP-II連
結遺伝子を導入した。本BCGはマ
ウス生体内で長期生存するメモ
リーT細胞を効率的に産生した。
また、高齢者の肺結核を予防する
ためには、細胞障害性T細胞の機
能維持が重要であるが、そのた
めにはIL-17Fが中心的役割を果
たすことが明らかとなった。

結核菌臨床分離株のゲノム情報
を用いた日本・韓国・台湾など東
アジア地域における結核菌株の
拡散・定着・変遷の推定のための
比較分析を行い、それぞれの国
に結核菌の偏りがあることが明ら
かとなった。

なし

臨床分離多剤耐性結核菌の薬剤
耐性に係る遺伝子変異の解析法
に関する技術指導を、ネパール・
バングラディシュ・ミャンマーで行
い、自国での解析を可能とした。

なし 0 23 2 0 49 9 0 0 0 0

17

ウイルス感
染症の診
断、疫学お
よび予防に
関する研究

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

中込　治

これまでアジア、日本で分離され
た日本脳炎ウイルスのほとんど
は変異タンパク質NS1’を持つ事
が判明した。デングウイルス中和
エピトープ解析により、今後のワ
クチン開発に有用な知見を得た。
ロタウイルスワクチンの接種率が
向上した際の野生株への影響評
価にとって重要な基盤情報を得
た。ノロウイルスワクチン開発に
おいてGII.4型とGII. 3型が適切な
候補であることを見出した。アカゲ
ザル、カニクイザルにイヌジステン
パーウイルスが感染し致死的に
なることが報告され、血清学・病
理学的解析等により感染の全容
を解明した。

ハンタウイルス感染を広く検出す
る、抗体スクリーニング用および
血清型鑑別用の診断抗原の調整
に成功、ELISA法、代替中和試験
法およびイムノクロマト法として開
発し、アジアでの疫学調査研究に
利用、その有効性を確認した。狂
犬病ウイルス抗原診断法（RICT
法）と血中ウイルス中和抗体迅速
測定法（RAPINA法）は、狂犬病の
流行国でも安価で簡便に利用で
きることを確認した。小児のノロウ
イルス感染症の原因遺伝子型の
全貌が明らかにされ、その95%以
上が診断キットで検出できるもの
であることが分かった。

特になし。

ベトナム国立衛生疫学研究所、タ
イ赤十字協会・サオバブハ女王記
念研究所、タイ・チュラロンコーン
大学、フィリピン熱帯医学研究所
等との協力研究を推進した。アジ
アで流行している重要なウイルス
感染症に対する診断法の開発
や、公衆衛生政策を立案する上
で必要な研究協力体制の維持が
重要であることが確認された。とく
に、新たな、新興ウイルス感染症
である重症熱性血小板減少症候
群および原因ウイルスの詳細な
情報を得た意義は大きかった。

平成24年6月19日別府市におい
て、中国、フランス、米国の研究
者を招聘し、”Emerging and
reemerging viral diseases in Asia”
と題する公開シンポジウムを開催
した。とくに、重症熱性血小板減
少症候群は当時わが国での存在
は知られていなかったが、この原
因ウイルスを分離解析した中国
の研究者を招聘し、情報交換を
行ったことは、わが国での本症の
存在確認にとって大きな意義が
あった。

5 32 0 0 21 14 0 0 0 2

18

寄生虫疾
患の病態
解明及びそ
の予防・治
療をめざし
た研究

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

平山　謙
二

マラリア、住血吸虫症、フィラリア
症、住血原虫症、エヒノコッカス
症、条虫症の病態の解析が分子
レベルでなされ、臨床応用のため
の基盤的な研究成果が報告され
た。マラリアに対する免疫応答に
おける自然免疫の関与や住血吸
虫症のヒト感受性HLA、各種土壌
伝播ぜん虫のゲノム解析などで
ある。

マラリアワクチンおよび薬剤開発
に関する成果が顕著で、新たなワ
クチン候補分子が無細胞性タン
パク合成系を利用して同定された
り、新たなコンパウンドが高い選
択毒性をもってスクリーニングさ
れている。また顧みられない感染
症としての住血原虫症の治療薬
や診断薬の開発も進行し、新たな
治療薬の標的分子が明確になっ
たり、その立体構造などから治療
薬をデザインできるような技術の
開発も進んだ。

土壌伝播ぜん虫症やフィラリア症
制御に関連するプロダクト、特に
迅速免疫診断キットの開発が進
み、国内外の機関への情報提供
を行った。

特になし 特になし 0 26 1 0 24 26 0 0 0 0

6
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19

環境中の
疾病要因
の検索とそ
の作用機
構の解明に
関する研究

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

中釜　斉

環境要因について、日中の胃が
ん患者の胃粘膜DNAの網羅的付
加体解析で地域差が認められた
酸化損傷由来DNA付加体の簡便
な検出法を開発した。日中で捕集
したPM2.5を含む大気粉塵の解析
から、中国での著しい大気汚染が
日本の大気環境に影響すること
が示唆された。環境要因の候補
の発がん影響を調べるために、
正常上皮由来3D培養細胞と遺伝
子再構成によるin vitro発がん高
感受性モデルを構築中である。遺
伝的要因について、酸化DNA損
傷修復関連遺伝子が、放射線照
射によるDNA障害修復に重要な
可能性が示唆された。

アジアで急増する糖尿病に関し
て、in vitroモデルで生成する変異
原ABAQがモデル動物の尿中か
ら検出され、糖尿病の発がん高リ
スク要因である可能性を示した。
肥満モデル動物の肝臓では、酸
化損傷由来DNA付加体が多く、こ
れら付加体の肥満関連発がんへ
の関与が示唆された。中国・台湾
の生薬に含まれることがあるアリ
ストロキア酸による腎障害では、
バイオマーカー候補タンパク質を
同定した。アリストロキア酸による
腎障害の潜在的リスクの評価に
役立つと共に、一般的な腎毒性
のマーカーとしての臨床応用でき
る可能性がある。

PM2.5等の大気粉塵の中国大陸
からの長距離輸送性大気汚染を
示し、更に呼吸器疾患への健康
影響を調査中である。これらの関
連性が明らかになれば、暴露の
回避等による健康被害を防止す
る施策のための基礎的資料とな
る。正常上皮由来3D培養細胞を
用いるin vitro発がんモデル、特
に、発がん高感受性モデルは、環
境要因の発がんへの影響の解析
に有用な可能性が示され、同定さ
れたアジア地域に特徴的な環境
要因の候補のin vivo発がん性試
験に先行するスクリーニングや用
量の検討に応用可能である。

暴露指標であるDNA付加体
profileからの環境要因の探索の
可能性を示した。アジア地域特有
の環境要因の探索に応用可能で
あり、食生活あるいは感染因子な
どの予防可能な原因ならば、これ
らの除去・低減によるがん予防策
を構築できる。正常上皮由来3D
培養細胞を用いるin vitro発がん
モデルは、遺伝子再構成と組み
合わせて、アジア人に特徴的な遺
伝的素因の解析にも応用可能で
あり、同定された遺伝的要因を用
いた高危険度群の推定によるが
ん予防が期待できる。

研究分担者 渡辺徹志が、平成25
年度日本環境変異原学会公開シ
ンポジウム「東アジア地域の環境
汚染の現状とヒト健康への影響」
（平成25年5月）において、「大気
粉塵及び変異原物質による汚染
―黄砂現象との関係」の演題で発
表した。また、研究代表者 中釜
斉が、第2回日中がん研究シンポ
ジウム（平成24年5月）において、
"In vitro reconstitution of
carcinogenesis process"の演題
で、正常腸管組織の3D培養を用
いた遺伝子再構成による発がん
に関して発表した。

0 4 1 23 26 11 0 0 0 1

20

アジアにお
いて特に蔓
延するウイ
ルス性肝疾
患の制御
へ向けた日
米共同ウイ
ルス肝炎研
究

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

小池　和
彦

HCVの複製増殖を許容するHuh7
細胞、およびその亜細胞株である
Huh7.5.1細胞株を用いて、本来の
宿主であるヒト血清添加の影響を
検討した。HCVの培養条件を検討
した結果、低濃度のヒト血清を用
いることにより、培地中のコア蛋
白質濃度で推定したHCV量が高く
なることを見いだした。アジアにお
いて多数の患者数が認められる
肝炎ウイルス関連疾患における
発現遺伝子解析を行った。肝細
胞がんは多様な遺伝子発現を示
すが、EpCAM、CD90およびAFPと
幹細胞性との関連が示された。

バングラデシュ国内で発生した急
性E型肝炎の突発的流行に関す
る200例から血清検体の収集を
行った。バングラデシュで採取し
たHEVは全てジェノタイプⅠであっ
た。バングラデシュの社会的・経
済的状況と高価な抗ウイルス剤
を用いた治療法が相いれないた
め、新たな科学的証拠に基づい
た免疫療法がバングラデシュで開
始された。この1年間、第三相臨
床治験が二つの治療群のもとに
着手されている。一つは
HBsAg/HBcAg 混合ワクチンを接
種した群、もう一つは対照群とし
てペグインターフェロンを投与した
群を設定している。

なし なし

第33回USJCMASP肝炎部会は
2013年3月12～13日シンガポール
で開催された。全体による
Emerging Infectious Disease開催
に併せて、肝炎部会、ウイルス感
染部会、AIDS部会、呼吸器感染
部会の４つの部会が同時並行的
に開催された。アジアと米国にお
けるB型肝炎の現状再活性化、新
規抗ウイルス薬開発のターゲッ
ト、バングラデシュにおけるワクチ
ン療法、肝癌とmicroRNA、肝癌の
免疫療法等、多岐に渡る話題が
発表され議論が戦わされた。

11 75 93 12 65 32 0 0 0 1

21

日米医学
協力を基軸
とした
HIV/AIDS
の研究とア
ジアとの連
携

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

岩本　愛
吉

2013年3月シンガポールにおい
て、EIDシンポジウムが開催され
る機会に日米エイズパネル合同
会議を開催し、研究成果等に付き
研究者が発表・討議し、情報交換
を行った。日本側からは、岩本、
俣野、松下、高橋等の班員が参
加した。米国からは、Alan Shultz
博士（NIH/NIAID）、James Mullins
教授（ワシントン大学）、Tom Hope
教授（ノースウェスタン大学）等の
参加を得、アジアからも劉煥亮教
授（中山大学）、李洪教授（雲南
CDC）や若手研究者、学生等が参
加した。

該当無し。 該当無し。 該当無し。

EIDシンポジウム、エイズ専門部
会を通じて、米国及びアジアの研
究者と交流し、日米医学協力の
目的に貢献した。

3 29 0 0 10 17 0 0 0 0
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22

急性呼吸
器感染症
の感染メカ
ニズムと疫
学、感染予
防・制御に
関する研究

24 24

地球規
模保健
課題推
進研究
（国際医
学協力
研究）

山中　昇

A(H1N1)pdm09インフルエンザの
マウス感染実験により重症化の
病態の一部が解明され、ウイルス
の飛沫感染モデルが確立され、
動物実験により伝播様式が明ら
かにされた。ウイルス高増殖性を
示す新規MDCK細胞の樹立に
よって効率的なワクチンシードウ
イルスの分離増殖が可能となり、
大量のワクチン供給体制の構築
に繋がる細胞培養ワクチンの実
用化へ可能性が示された。肺炎
球菌表面蛋白PspAの有用性が
示され、新規ワクチン候補として
有力となることが確認された。

鳥インフルエンザのサーベイラン
スはその制圧のための疫学情報
のみならず、ヒトのパンデミックウ
イルスの予測に資する情報を提
供する。アジアで分離されている
ウイルスの遺伝子解析により、ベ
トナムの家禽の中で遺伝子再集
合が頻繁に起きていることが判明
し、国際連携によってこれらのウ
イルスの流行を家禽の中で抑え
る対策を徹底することが極めて重
要であることが示された。マイコプ
ラズマ肺炎の流行株、薬剤耐性
についての検討により、治療指針
への重要な成績が得られた。

特になし

パンデミックインフルエンザの際
の重症化の指標、感染様式の広
報、大量ワクチン生産などに成績
が得られ、さらに鳥インフルエン
ザの疫学に関する情報を行政へ
提供し、対策立案に寄与できると
考えられた。小児肺炎球菌ワクチ
ン(PCV7)の導入により、肺炎患者
の減少とワクチン血清型の著明
な減少が認められ、本邦における
ワクチン行政への指針となるとと
もに、今後のIPDおよび気道疾患
のサーベイランスと血清型の推移
を検討することの重要性が示され
た。

日米医学協力研究ARI部会と連
携し活動し、2013年3月シンガ
ポールにて研究発表会を開催し
た。アジア各国から研究者および
参加者が得られ、活発な意見交
換が行われた。

11 41 0 0 64 25 2 1 0 0

23

ＨＰＶ検査
の子宮頸
がん検診へ
の導入に向
けての検討

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

青木　大
輔

　HPV検査による子宮頸がん検
診の有効性については未だ暫定
的な結果しか得られていない。ま
た将来的にも国によって結果が一
致しない可能性もあり、有効で
あっても細胞診を大きく凌駕する
とは考えにくいなど、最終的な評
価については複数の研究結果の
総合的な判断によると考えられ
る。したがって本研究の中で、疫
学研究をわが国独自に策定した
こと、平成25年度に実行に移し結
果を公表することは、将来HPV検
査による検診の有効性評価を行
う際の証拠の１つとなりうる点で
意義がある。

　本研究では、HPV検査を用いた
子宮頸がん検診の有効性評価を
行うことに加え、検診で検出され
たHPV感染症例や異形成の転帰
を明らかにすること、それらの症
例に対して施行される精密検査
の定量化をも念頭においた計画
を策定している。これらを明らか
にすることは、現在わが国で混乱
を来している検診要精検例の取り
扱いを整理するための有力なエ
ビデンスとなるのみならず、検診
による過剰診断などの不利益を
把握し軽減する策を講じることで
臨床的資源の有効活用にもつな
がると考えられる。

　本研究では直接ガイドライン等
は開発していない。しかしながら、
HPV検査を子宮頸がん検診に導
入するか否かを検討する知見を
得るために実施が求められる研
究法としてHPV検査と細胞診とを
比較するコホート研究を検討し、
その実施のためのプロトコルドラ
フトを作成した。したがって、これ
らの研究が遂行された場合、その
成果はガイドラインに反映される
公算が高い。

　平成24年度に開始されたがん
検診のあり方に関する検討会の
中で子宮頸がん検診における
HPV検査の有効性についての検
討の必要性が討議され、本研究
班が設置された経緯がある。これ
を受けて本研究の中で策定したコ
ホート研究は、平成25年度にわが
国の地域住民検診において行政
施策であるモデル事業の中で実
施される見込みである。すなわ
ち、対策型検診にHPV検査を導
入するか否かを検討するための
知見を得るための研究が動き始
めた点が成果としてあげられる。

　HPV検査を対策型の子宮頸が
ん検診に導入するか否かとその
根拠については数年前より新聞
等のマスコミでもしばしば取り上
げられている。したがって、本研
究で策定されたコホート研究が実
施にうつされ、結果が公表されれ
ば日本全体に大きなインパクトを
与え、同時に国民全体が知見を
共有できるという効果が期待され
る。

0 0 1 0 1 0 0 0 0 0

24

タバコ煙中
のポロニウ
ムの含有量
とその測定
法に関する
研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

内山　茂
久

タバコ葉におけるポロニウム(Po-
210)の測定は、すでにいくつか報
告されているが、放射線を専門と
する研究者、タバコに含まれる有
害因子を分析する研究者が共同
で評価した例はほとんど無く、タ
バコ主流煙の標準測定法に基づ
いて評価する方法の基礎を確立
することができた。実質研究期間
が半年ほどで、学術的成果報告
はまだできていない。

タバコ主流煙中のその他有害化
学物質と並んでポロニウム-210
の測定結果を提示していくこと
で、健康日本21（第二次）でも示さ
れている喫煙率の低減目標に対
して動機付けとなり、肺がんを含
む喫煙由来の疾病の予防につな
がることが期待される。

厚生科学審議会・地域保健健康
増進栄養部会「たばこの健康影
響評価専門委員会」、第1回（平成
25 年 4 月 11 日）、第2回（平成２
５年５月２１日）において本研究班
成果を報告。

特になし

厚生科学審議会・地域保健健康
増進栄養部会・第1回「たばこの
健康影響評価専門委員会」にお
ける報告の一部がメディアでも報
道された。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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25

医療機関
外死亡にお
ける死後画
像診断の
実施に関す
る研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

兵頭　秀
樹

解剖と画像との比較については、
個々の施設において十分な比較
検証は実施されたが、施設間で
相互に比較検証することが個人
情報の観点から困難であり慎重
に対応することとした。また、個別
の例外的事例についての検証も
提起され、今後の検討課題とする
ことが合議された。

実態調査については合計1万体を
超える集計を達成し、国内現状を
把握することが可能となった。

地域格差のない死後画像診断に
必要な診断ガイドラインについて
は、一部の病態に対してではある
がガイドライン(案)として呈示し
た。しかし、その他の病態や複合
的死因による判定困難事例並び
に想定外の状況については今後
対応することが求められ、今回提
示の診断ガイドライン（案）の運用
法についても十分な検証が必要
と考えられた。

国内多施設で実施されている状
況があきらかとなり、既に各施設
で実施されている現状と比較し、
改善点等を発見する機会となった
と考えられる。

死後画像診断に関してワーク
ショップ形式での研修会を実施し
た（2012年7月21日・2013年2月9
日）。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

26

医療対話
仲介者（仮
称）の実態
把握と役
割・能力の
明確化に関
する研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

稲葉　一
人

研究班報告書「医療対話推進者
の業務指針及び養成のための研
修プログラムの作成指針、－説明
と対話の文化の醸成のために－」
を作成し、これは、今後の業務の
あり方と、研修のあり方に大きな
影響を与えるものと考えられる。

研究班報告書「医療対話推進者
の業務指針及び養成のための研
修プログラムの作成指針、－説明
と対話の文化の醸成のために－」
を作成し、これは、今後の患者サ
ポート体制の確立のための大き
な影響を与えるものと考えられ
る。

研究班報告書「医療対話推進者
の業務指針及び養成のための研
修プログラムの作成指針、－説明
と対話の文化の醸成のために－」
を作成した。

報告書については、平成25年1月
10日の厚生労働省医政局総務課
長通知で、「このプログラムに基
づいて本指針が幅広く利用される
ことによって、対話の推進が図ら
れますように周知方」と通知され
ている。また、平成25年3月21日
の厚生労働省保険局医療課通知
（疑義照会）でも引用されている。

2013年2月16日にシンポジウムを
開催し、4団体（個人も）からのプ
レゼンテーションを受け、医療対
話推進者の今後について議論が
なされた。研修実施主体の考え方
や重点の置き方の違いから出て
いる研修の多様性と、研修の成
果や継続的研修の必要性が確認
された。

0 0 2 0 0 0 0 0 2 3

27

まつ毛エク
ステンショ
ンの眼障害
に関する実
態把握調
査

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

池田　真
紀

まつ毛エクステンションによる健
康被害についての全国規模の調
査は本研究が最初の研究とな
る。まつ毛エクステンションは自身
のまつ毛に絹糸や化学繊維をま
つ毛につける美容法であるため、
眼瞼皮膚炎、眼瞼縁炎、点状表
層角膜症などの健康被害に認め
られた。さらに、美容所での健康
被害の説明を徹底する必要が示
された。

まつ毛エクステンションによる健
康被害を受けた患者様の受診が
予想される眼科医や皮膚科医に
おいて、まつ毛エクステンションと
いう美容法ならびに健康被害につ
いてそれぞれ解析対象者の
88.6％、76.0％が認知していた。さ
らに本研究によりまつ毛エクステ
ンションの眼障害の傷病名が明ら
かにされた。国民ならびに医師に
まつ毛エクステンションによる健
康被害を啓発する基礎資料を提
示できた。

なし。 なし。 特記事項なし。 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

9



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

28

入院患者
への看護
の必要性を
判定するた
めのアセス
メント(看護
必要度)項
目の妥当
性に関する
研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

筒井　孝
子

看護必要度を用いた適正な傾斜
配置のための各病院の取り組み
状況からは、看護必要度データを
分析し、これを看護管理に用いる
ことは、実効性が高い病棟運営に
寄与できていることが改めて示さ
れた。しかし、看護必要度の評価
の根拠となる記録の考え方につ
いては、今後、適切な記録の在り
方に関して標準化とその記録方
法を定着させるための指導・研修
が必要なことが示された。

急性期病院における看護・介護ケ
ア時間の分析結果からみた認知
症看護に関するアセスメント項目
については、認知症で、これに加
えて急性増悪の状態となっていた
高齢患者においては、A、B共に
看護必要度の評価項目によって、
その状態の悪さを弁別できること
が、その看護必要度得点からわ
かることが示されており、認知症
の患者の状態は、看護必要度の
得点に反映されていないという意
見は、根拠のないものであったこ
とが明らかにされた。

平成25年6月の診療報酬調査専
門組織（入院医療等の調査・評価
分科会）において、本研究の成果
が参考資料として提出される予定
である。

本研究の成果は、今後、厚生労
働省保険局医療課が実施してい
る患者調査やDPCに係る調査結
果と共に看護の必要量に関する
見直し資料として、入院医療等調
査・評価分科会資料に反映される
予定である。また、今後、中医協
で議論がなされる予定の急性期
入院医療や慢性期医療の在り方
を議論する際の資料として提供が
予定されている。

認知症の看護に関する研究結果
については、現在、国家戦略とし
てすすめられている入院患者に
おける介護技術の新たな在り方を
検討する際の資料となる。また、
社会保障国民会議で提唱された
地域包括ケアシステムにおける
認知症対策の基礎的資料として
用いられると考えられた。

0 0 0 0 0 0 0 0 1 0

29

培養細胞
系を用いた
未規制合
成カンナビ
ノイドの乱
用危険性
推測に関す
る研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

舩田　正
彦

脱法ハーブに含まれる違法ドラッ
グとして、主に合成カンナビノイド
が検出されている。合成カンナビ
ノイドのうち、CB1受容体活性化
作用が強力なもの程、精神作用も
強力である事が明らかになってい
る。そこで、CB1受容体が活性化
された場合のみ、発光するCHO-
CB1細胞を樹立した。本樹立細胞
による解析により、脱法ハーブ中
の合成カンナビノイドの検出に成
功した。本細胞による評価システ
ムは、精神作用を示す合成カンナ
ビノイドのみ選択的に検出できる
ことから、有害作用の推測に利用
可能である。

脱法ハーブによる健康被害が発
生した場合、合成カンナビノイドの
簡易検出キットが存在しないた
め、迅速な原因薬物の特定は困
難である。本樹立CHO-CB1細胞
は、その製品の抽出成分を利用
して精神作用を示す合成カンナビ
ノイドのみの検出が可能であるこ
とから、迅速な合成カンナビノイド
の同定が可能である。本細胞は、
合成カンナビノイドの化学構造に
依存しない網羅的簡易検出キット
の開発につながると期待される。

なし

本細胞による解析結果の一部
は、合成カンナビノイド包括指定
の根拠になる科学的データとして
提供した（薬事・食品衛生審議会
指定薬物部会　平成24年11月28
日）

脱法ハーブ乱用危険性および包
括指定に関する情報提供を行っ
た。NHK総合：クローズアップ現
代．脱法ハーブの実態と危険性．
2012年6月25日読売新聞　夕刊：
脱法ハーブの危険性．2013年1月
29日毎日新聞：脱法ハーブの包
括指定．2013年3月21日等

0 0 1 0 0 0 0 0 1 10

30

水道原水
の突発的
汚染事故
発生時の
監視体制
の構築に関
する研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

五十嵐
良明

各種ホルムアルデヒド分析法の
検出感度及び再現性を評価し、
MBTH吸光光度法、アセチルアセ
トン吸光光度法、AHMT吸光光度
法及び告示法の誘導体化時間短
縮法について簡易分析法としての
有用性を明らかにした。各種化学
物質のホルムアルデヒド生成能を
測定し、化学構造からこれを予測
可能であることを示した。ホルム
アルデヒド前駆物質8種の
LC/MS/MS分析法を示した。農薬
等、水質汚染事故の原因物質と
なる可能性のある物質をデータ
ベースシステムに登録し、LC-
TOF-MSを用いる網羅的分析法
を開発した。

水質汚染事故発生時には、経時
的な監視と早急な対応が求めら
れる。簡易分析法は、迅速に状況
把握できる手段として有用であ
り、前駆物質の一斉及び網羅的
分析法は、水質汚染の原因解明
手段として有効であることを示し
た。

厚生労働省が本年3月にとりまと
めた「水道水源における消毒副生
成物前駆物質汚染対応方策検討
会（とりまとめ）」の検討において、
浄水施設での対応が困難な物質
の抽出や水道原水の監視にかか
る分析方法について、本研究の
成果が活用された。また、本とり
まとめを踏まえ、3月28日厚生労
働省課長通知「水道水源におけ
る水質事故への対応の強化」が
発出され、ホルムアルデヒド前駆
物質のリストが示された。

塩素処理によるホルムアルデヒド
の生成能の実験結果から、浄水
施設での対応が困難な物質で水
道に危害が及ぼす恐れのある物
質が抽出され、「水道危害項目
（仮称）」設定の契機につながっ
た。これにより、今後はこれらの
項目の水質管理や検査法の開発
が促進され、水質事故の未然防
止と、水道管理の向上が期待さ
れる。環境省は昨年9月に水質汚
濁防止法施行令を一部改正し、
指定物質にヘキサメチレンテトラ
ミンを追加しているが、ヘキサメチ
レンテトラミンの検査マニュアルの
作成にあたっては、本研究成果が
活用された。

特になし。 1 0 0 0 5 0 0 0 0 0
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31

在宅医療・
介護の連
携における
情報通信
技術（ＩＣＴ）
活用に関す
る研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

武林　亨

在宅医療介護連携における情報
共有の現状を明らかにするととも
に、情報共有を支援するICTシス
テムの概要やその具体的内容に
ついて明らかにした

現時点で、地域で在宅医療介護
連携を推進している11拠点につい
て詳細なインタビュー調査を実施
し、それぞれの特徴についてまと
めた。

今後、市区町村を中心にして在宅
医療介護連携を支えるICTシステ
ムを地域に導入する際の手順書
を策定した。厚生労働省HP「在宅
医療の推進について」にも当該部
分が掲載された
（http://www.mhlw.go.jp/seisakuni
tsuite/bunya/kenkou_iryou/iryou/
zaitaku/dl/h25_0509-01.pdf）

特記なし 特記なし 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

32

再生医療に
用いられる
細胞培養・
加工施設
の基準に関
する研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

大石　和
徳

細胞調製施設の安全性は、再生
医療の材料の安全性と品質を担
保するものであり、清浄環境と封
じ込めの理念の共存を図る環境
が求められている。既存のワクチ
ン生産施設や研究施設の設計デ
ザインの知見を統合し、安全性に
影響を与えることの無い範囲で生
産効率を考え、清浄と封じ込めの
バランスを取った施設設備と、施
設管理と運用、人材養成と安全
管理について国内の現状をまと
め、総合的な視点で施設要件を
示した報告は、本研究が始めてで
ある。時宜を得た情報提供によ
り、再生医療の発展へ貢献した。

細胞調製施設の安全性は、再生
医療の材料の安全性と品質を担
保するものであり、清浄環境と封
じ込めの理念の共存を図る環境
が求められている。既存のワクチ
ン生産施設や研究施設の設計デ
ザインの知見を統合し、安全性に
影響を与えることの無い範囲で生
産効率を考え、清浄と封じ込めの
バランスを取った施設設備と、施
設管理と運用、人材養成と安全
管理について国内の現状をまと
め、総合的な視点で施設要件を
示した報告は、本研究が始めてで
ある。時宜を得た情報提供によ
り、再生医療の発展へ貢献した。

現在予定されている医政局およ
び経済産業省所管の検討委員会
において、資料としての活用が予
定されている。

特記無し

厚生労働省医政局へ資料提供す
るとともに、経済産業省へ再生医
療等基準検討委員会の準備に際
しての参考資料として同局から共
有された。

0 0 0 0 0 0 0 0 3 0

33

一般病床
の現状把
握と各医療
機能に求め
られる役割
の分析に関
する研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

伏見　清
秀

地域で把握する必要性の高さや
医療機関における効率的な情報
収集を前提として、急性期診療行
為にもとづく指標を開発するととも
に、一般病床における病院間、病
棟間での治療状況のばらつきを
示し、いくつもの医療機能が混在
している状況を明らかにした。各
種審議会・研究会における一般
病床の機能分化の推進に関する
検討を進めるための基礎資料を
得ることができ、その社会的意義
は高いと考えられる。また、先進
的な取り組みとして、SS-MIX2
データの利用可能性についても
検討したことで、学術的な意義も
高いと考える。

急性期の医療機能に関する指標
として、患者に実施された特定の
診療行為に着目し、急性期診療
行為を用いた指標を開発した。本
指標を活用して客観的なデータに
基づいて臨床現場の医療機能を
可視化することは、各臨床現場に
おける医療の質の維持・向上を促
すとともに、医療機関間における
良質でばらつきの少ない医療の
均てん化につながると考える。

特になし

平成25年１月11日に開催された
「第３回病床機能情報の報告・提
供の具体的なあり方に関する検
討会」に本研究の中間結果に関
する資料を提出し、一般病床の機
能分化の推進や今後の病床機能
情報の報告制度の構築に関する
議論を行ううえで参考にされた。

日経ヘルスケア2013年４月号の
「特集　タイムリミットまであと５
年！迫る病棟選択のとき」におい
て、本研究の成果の一部が紹介
された。また、今後、本研究の成
果を紹介した記事を社会保険旬
報に掲載する予定である。

0 0 0 0 1 0 0 0 1 0
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34

ドクターヘ
リ・ドクター
カーによる
超急性期
からの医療
提供体制
ニーズの把
握に係る研
究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

青木　則
明

本研究は、救急搬送例の病院前
後のデータと地理データを統合
し、適応患者数（需要）を第三次
メッシュ単位で推定した。さらに地
理的条件を考慮した上、現状のカ
バー体制（供給）を定量化した上
で、ドクターヘリの費用対効果を
検討するという、地理情報分析、
データマイニング、費用対効果分
析を統合した新しいアプローチで
ある。 今後、地域性を考慮した医
療需給バランスの評価や、リソー
スの最適配置を検証する上で有
用なアプローチとなると考えられ
る。

本研究では、ヘリコプター搬送に
よる臨床アウトカム改善のエビデ
ンスが存在する重症外傷（死亡率
減少）、脳卒中（神経学的アウトカ
ムの改善）を対象に、ヘリコプター
でカバーされる患者数を、 アウト
カム達成に対するNNT（Number
Needed to Tread）で除して、ヘリ
コプター搬送の臨床的効果を定
量化し、現状の医療体制を評価し
た上で、新規のリソース配置にお
ける臨床的効果及び費用対効果
を示し、最適な医療体制を提言し
た。また、今後の継続的な医療の
質改善を目的とした国内の患者
登録の必要性を言及した。

特になし

本研究で試算した現状のドクター
ヘリによる医療需要のカバー割合
は、1）第183回参議院国会予算委
員会（平成25年4月24日）の、ドク
ターヘリ広域運航に関する検討の
答弁資料、2）第4回救急医療体制
等のあり方に関する検討会（平成
25年5月29日）のドクターヘリの現
状に関する議題の検討資料とさ
れ、ドクターヘリの広域運用、最
適配置等を議論する根拠となっ
た。

本研究で試算した医療経済的効
果を上げるためには、ドクターヘ
リ・ドクターカーの介入効果と需給
バランスを継続的に検証する必
要があり、そのために、 病院前の
記録と医療機関の検査、処置・治
療、転帰記録を統合する仕組み
が有用であることを示した。本研
究は、その仕組みである奈良県
救急医療管制支援システム
emergency Medical Alliance for
Total Coordination in Healthcare
（e-MATCH）のデータを活用し、
今後同様のシステムが整備され
る必要性を示した。

0 0 0 0 0 1 0 0 0 0

35

医療機器
規制におけ
る承認審
査、品質管
理システム
及び信頼性
調査の適
切な役割分
担について

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

池田　浩
治

本研究により、これまで整理が不
十分であった、承認審査とQMS調
査の関係性、信頼性調査とQMS
調査の関係性について明確にす
ることができた。これらの3つの業
務の関係性は相補的なものでは
なく、目的が異なる独立したもの
であることを明確にできたことは
大きい成果である。本研究の中で
議論した薬事法改正及び制度の
運用改善は、誤った理解をすると
医療機器の有効性及び安全性、
品質が蔑ろになる恐れを秘めて
いることから、本研究が果たす役
割は大きいと考える。

本研究は、直接的に医療機器の
臨床的な有用性に寄与するもの
ではないが、医療機器の有効性、
安全性及び品質の確保を適切に
行うために必要な規制の在り方に
関する研究であり、臨床的に有用
な医療機器が迅速に医療現場に
提供することに大きく寄与する。
申請資料の簡素化は、PMDA等
の規制当局による有効性及び安
全性、品質の確認から、医療機器
の企業の自己担保に責任の所在
がシフトしたことを意味している。
この点について、医療機器業界を
はじめ、医療関係者は認識をす
べきと考える。

本研究については、現時点でガイ
ドライン作成との直接的な関与は
ないが、申請書記載の簡素化に
関するいくつかの議論において、
承認申請を軽くし、QMS調査にて
担保すべきとの意見が医療機器
産業界から出されていることに対
し、本研究において行われた議論
により、整理された事項は、今後
のルール作りにおいて示唆を与
えるものと考える。

法改正に伴う、医療機器の承認
申請の簡素化に関する議論にお
いて、行き過ぎた規制緩和に対し
警鐘をならすものであり、また、今
回の承認申請の簡素化は規制緩
和ではなく、医療機器企業は従来
と同じレベルの担保をすることは
変わらないものの、規制当局が確
認するか、企業が自ら担保するか
の違いであることを注意喚起して
いる。本研究では、このような規
制の変更がもたらすサイドエフェ
クトとして、海外企業の流入が増
えることなど、理解しておくべきこ
とを示している。

本研究の成果については、医療
機器企業のみならず、医療現場、
国民に対しても発表し、意見交換
を進めていくべきと考えることか
ら、積極的に学会などを通じて、
発信していきたいと考える。法改
正に含まれている高度管理医療
機器の一部について認証機関の
審査への移行については、登録
認証機関のレベルアップが必須
であることから、登録認証機関の
質向上に関する取組についても
行いたいと考えている。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

36

遠隔医療
の更なる普
及・拡大方
策の検討
のための調
査研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

酒巻　哲
夫

遠隔医療は国全体の大きな課題
と言われ、各種事業を通じて技術
開発が進んだ。しかし遠隔医療は
自然に発展する筈との根拠の薄
い意識では、本格的推進が難しく
なった。真の推進策立案として
は、医療制度や医療提供体制の
中での位置づけを研究すべきだ
が、希だった。その検討を通じて、
遠隔医療と地域の実態の双方の
調査の上で検討が可能になる。
本研究は前座として、国内でも初
めての遠隔医療の実態を広範に
調査する研究となった。

現場医療者と遠隔医療研究者の
間の隔たりを感じる人は少なくな
い。現場でも、遠隔医療が必要に
なると思う人はいるが、自ら取り
組まない人は多い。すると遠隔医
療研究者はいっそう補助事業等
に依存して、距離が埋まらず、遠
隔医療が臨床に有用か曖昧なま
ま置かれた。その悪循環を断つに
は、互いの状況を理解することが
第一歩である。本研究は遠隔医
療研究者に、臨床の意識やニー
ズ、実態を伝える初めての研究と
なった。最も普及しているテレラジ
オロジーさえ、公的に把握されて
いる数字と実態に乖離があるな
ど、貴重な情報を多く得た。

まだ実態調査の段階で、ガイドラ
インなどにまとめられた成果に
至っていない。ただし規制改革等
で取り上げられる機会の多い遠
隔医療の実態情報なので、各省
庁向けの情報提供などの機会が
多いと考えられる。

審議会などの公の場には出てい
ない。平成24年度後半に開始した
2ヶ月間の研究にも関わらず、行
政分野の様々なところから、この
調査に基づいた実態情報を問い
合わせる声が増えている。所謂
「規制改革」の議論にも、材料提
供できると考える。

日本遠隔医療学会スプリングカン
ファレンス2013（平成25年2月15
日）で中間報告を行った。また日
本遠隔医療学会雑誌にも概要を
掲載予定である。

0 0 0 0 1 0 0 0 0 0
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37

化学テロ等
健康危機
事態におけ
る医薬品備
蓄及び配送
に関する研
究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

吉岡　敏
治

　都市型(大阪府)と地方型(茨城
県)の自治体をモデルとして、化学
テロ・化学災害発生想定シナリオ
および備蓄解毒剤配送を中心とし
た医療対応シナリオを作成し、備
蓄解毒剤の最適配置・配送につ
いて検証した。これは国内では初
めての研究である。また、救急医
療に携わる医療関係者(コ･メディ
カル、医師)向けに、備蓄解毒剤
の医薬品情報および関連する化
学物質の中毒情報の整備を行っ
た。これらを印刷物として発行（報
告書別冊）、および日本中毒情報
センターホームページに掲載する
ことにより、医療関係者へ情報発
信した。

　都市型と地方型の自治体をモデ
ルとして作成した４種類の化学テ
ロ・化学災害発生想定シナリオに
則り、各医療対応シナリオを作成
した。想定した被災者の重症度別
に解毒剤を投与するべき患者を
選別して搬送時間を検討し、さら
に現状の解毒剤量での医療対応
および備蓄解毒剤があった場合
の医療対応について比較検討し
た。その結果、現状における医療
対応の限界、解毒剤製剤の問題
点、医療体制のあり方の問題点
等が明らかになり、化学テロ・化
学災害発災時の救急医療対応に
おいて今後解決すべき点が明確
になった。

　本研究は化学剤等健康危機管
理対策に必要な解毒剤の国家備
蓄形成と地方自治体での管理・供
給システムのためのガイドライン
等の開発を目標に実施された。し
かし、研究過程においてガイドラ
イン等を策定するために検討すべ
き課題が複数あることが判明し
た。今後引き続き、緊急時の解毒
剤の大量確保について国レベル
から都道府県、医療機関に至るレ
ベルでの備蓄等のさらなる方策の
検討が必要である。

　本研究は厚生労働省国民保護
計画における「特殊な薬品等のう
ち国において備蓄・調達体制を整
備することが合理的と考えられる
ものを、必要に応じて備蓄し、若し
くは調達体制を整備し、又はその
促進に努める」役割の遂行に貢
献するものである。平成24年度予
算要求策定の際に基礎資料とし
て活用された。

　本研究は健康危機管理対策上
の機微な事項を多く含むため一
般国民への普及・啓発活動には
制限があるが、医療関係者・専門
家向けの学術集会等での研究発
表、および日本中毒情報センター
ホームページで研究成果の掲載
を行う予定である。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

38

「市町村に
おける生活
習慣病予
備群の発
症予防対
象者の抽
出と保健指
導等の予
防介入シス
テムの効果
に関する研
究」のため
の研究実
施計画書
作成に関す
る研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

磯　博康

研究計画書の原案の作成を行う
とともに、研究協力者や厚生労働
省の担当者らと、計画書の推敲を
進めた。また、先進地域の保健指
導を視察し、介入プログラム内容
および手順書の作成のための情
報を収集や、アドバイザリー委員
会を設置し、現場職員（保健師）
や地域保健を専門とする大学教
員とともに、介入プログラムの実
現可能性や研究計画書の記述の
妥当性を検討しながら、作成を進
めた。先行研究や専門家からのヒ
アリングを通して作成した。

本研究の遂行により、重症化ハイ
リスク者で薬物治療を受けていな
い者において、医療機関への受
診につなげる受療行動促進モデ
ルによる保健指導を行い、脳卒
中・虚血性心疾患・腎不全を伴う
入院・死亡や人工透析導入の抑
制効果を検証できるものと期待さ
れる。

本研究の介入プログラムを遂行
するために、介入プログラムの手
順書、介入プログラムの標準化の
ための研修会開催要領、プログラ
ムモニタリングの手順書、主要・
副次的評価項目を検証するため
のデータ関連の手順書等を作成
した。

本研究では、重症化予防に重点
を置いた保健指導に関する研究
を策定した。これは、戦略研究の
目的である、行政的に優先順位
の高い生活習慣病等の健康障害
を標的として、その予防・治療介
入および診療の質改善のための
介入などの有効性を検証し、健
康・医療政策の立案に資する科
学的なエビデンスを創出すること
に沿っており、国民の医療・保健
の向上に寄与する研究成果を生
み出すことが期待される。

平成25年3月28日（木）に東京に
て、重症化予防を切り口とした市
町村の医療費適正化に関連し
て、本研究の趣旨と内容を理解い
ただくための説明会を開催した。
その内容が、『国保実務』平成25
年4月15日（月曜日）第2855号に
掲載された。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

39

効率的・効
果的な乳幼
児腎疾患ス
クリーニン
グに関する
研究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

本田　雅
敬

腎機能障害を有する先天性腎尿
路奇形（CAKUT）の3歳以降発見
者のうち3歳検尿での発見は少な
い事、またCAKUTでは尿蛋白定
性より、β 2ミクログロブリン・クレ
アチニン比（BM/C）、蛋白・クレア
チニン比（P/C）の感度が高いこ
と、特にBM/C比はほぼ全例で異
常を示した。また3歳における
BM/C、P/Cの正常値を明らかに
した。同時に尿中アルブミン/クレ
アチニン比の基準値も作成した。
有用とされる超音波検査の腎の
サイズなどの基準値も明らかにし
た。

3歳児検尿のスクリーニング方法
と基準を明確にした。具体的には
全国で行うには蛋白定性で＋/－
をカットオフとし、2回検尿する事を
勧め、異常な場合のかかりつけ
医、専門医での精密検査方法、
基準値を明確にした。この方法で
今まで発見される率が極端に低
かったCAKUTの60％以上が発見
可能である。より精度を上げるに
は3歳検尿初回からBM/C、P/C
を用いるスクリーニングや、3－
4ヶ月検診で全員の超音波検査を
行うべきであるが、全国で行うに
は課題があり、可能な地域で始め
るべきとした。

今回の検討結果からモデル地区
を選定しマニュアルを作成、運用
する。将来的には全国の市町村、
保健師やかかりつけ医が使用で
きるマニュアルを作成する。

日本小児腎臓病学会の3歳児検
尿の全国調査では（2012年日児
誌）、統一された方式はなく、検
尿、精査の流れも一定していな
かった。小児腎不全の約60％を
占めるCAKUTの早期発見をすべ
きだが、寄与できていなかった。
2012年6月1日に「3歳の尿検査
「見直しを」、腎臓奇形発見でき
ず」と全国紙で報道された。シス
テムの確立を行えば、現在20％
以下の発見率である腎機能障害
を持つCAKUTの発見を60％程度
に上げることは可能で、全国の3
歳児検尿のシステムの確立は重
要である。まずモデル的な運用が
必要である。

平成25年3月16日に厚生労働省
主催「慢性腎臓病（ＣＫＤ）シンポ
ジウム」（市民公開）の「子どもの
腎臓病について」でCAKUT発見
の重要性、乳幼児尿スクリーニン
グのあり方について講演した

9 24 28 0 29 11 0 0 0 0
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40

先天代謝
異常症等
の治療のた
めに特殊調
合した調製
粉乳（特殊
ミルク）の効
果的な使用
に関する研
究

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

大浦　敏
博

　昭和55年に先天代謝異常児の
健全育成のために開始された特
殊ミルク供給事業は国の補助と
乳業メーカーの協力のもと、30年
以上にわたり特殊ミルク（登録品
目）の安定供給に寄与し、わが国
の先天代謝異常児の予後の改善
に大きく貢献してきたことが明らか
となった。さらに国庫補助の対象
外だが、小児慢性腎臓病、難治
性てんかんなどの治療にも特殊ミ
ルク（登録外品目）が有効であり、
多く使用されていることが示され
た。

　今後の特殊ミルクの安定供給に
向けて(1)特殊ミルクの制度上の
問題、(2)微量栄養素欠乏など成
分組成の問題、(3)改良・新規開
発における経済的問題、(4)製造・
安定供給上の問題、対象年齢の
拡大の必要性など様々な課題が
明らかにされた。これらの解決に
向けて関係学会とも協力し、長期
的視野に立ち、継続的に取り組む
必要がある。

　患者指導に有益な特殊ミルクを
用いた食事療法のガイドラインを
作成し、疾患ごとに具体的な献立
表も示した。さらに広く特殊ミルク
の知識を啓発する為、冊子「特殊
ミルクの適応症と食事療法ガイド
ライン」を作成し、特殊ミルクを扱
う関係各所に配布することとした。

　特殊ミルクを必要とする疾患の
食事療法基準が整理され、具体
的な食事療法のガイドラインを作
成したことで患児の障害の発生予
防が期待される。また、特殊ミル
クの有効性についてエビデンス評
価を行い、適応疾患の整理を行っ
たことで、今後代謝異常児特殊ミ
ルク供給事業がより効果的・効率
的に運営される資料となる。

　従来、特殊ミルクの研究は先天
代謝異常症に対するものが先行
していたが、本研究はその他の小
児科関連学会（腎、内分泌、消化
器、神経、外科等）の専門医と連
携・協力して行った初めての調査
研究である。更に厚生労働省の
供給事業である特殊ミルク共同安
全開発委員会とも連携し、乳業
メーカーの意見を聴取しつつ研究
を進めることで、わが国の特殊ミ
ルクをめぐる専門家による研究体
制が初めて組織された。

0 0 5 0 2 0 0 0 0 0

41

造血幹細
胞移植の
制度に関す
る国際比較
分析

24 24

厚生労
働科学
特別研
究

小寺　良
尚

１．世界造血細胞移植ネットワー
ク：ＷＢＭＴの仕組みを用いた、世
界の造血幹細胞移植年間並びに
累積実施数、その地域分布（ＷＨ
Ｏ基準に沿った）等の把握。２．同
じ仕組みを用いた造血細胞移植
にかかわる世界各国の法律・制
度等に関する世界アンケートの実
施、結果解析。３．造血細胞移植
データセンターの在り方に関する
日米比較の実施。４．造血幹細胞
バンクの在り方に関する日米比較
の実施。

造血細胞移植症例の世界共通項
目の設定とそれに基づくアジア地
域移植生存曲線作成、それが欧
米とそん色ないことの確認。

造血幹細胞ドナーに関するＷＢＭ
Ｔ見解：Allogeneic hematopoietic
stem cell donation: standardized
assessment of donor outcome
data-A WBMT consensus
document. Bone Marrow
Transplant. 2012, 1-6.の刊行。

１．ＷＢＭＴ発のデータは厚生科
学審議会「造血幹細胞移植委員
会」において参考とされた。２．研
究成果をもとに一般社団法人日
本造血細胞移植データセンターを
創設、2013年後半の運営開始に
向けて準備中である。

１．造血幹細胞移植が全世界で
累計100万例に．Medical Tribune
2013,4,4, pp25２．（同上）世界プレ
スレリース（電子媒体）、2013,1,31

3 5 0 0 2 6 0 0 2 0

42

工学的アプ
ローチに基
づく細胞
シート培養
器具の開
発

23 24

再生医
療実用
化研究

福田　淳
二

電気化学的な原理を用いた細胞
脱離法を多孔質メンブレンに応用
し、厚みのある細胞シートを素早
く回収・積層化する方法論を提案
した。

直接臨床に結びつく研究計画で
はなかったものの、開発した培養
器具を製品化すれば、広く医学研
究室で使用できるものである。

該当なし 該当なし
文科省新学術領域において継続
的なプロジェクトとしてさらに発展
させている。

0 4 2 0 30 10 2 1 0 0
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43

精神・神経
疾患関連
バイオマー
カー探索に
よる創薬基
盤研究

20 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬バイ
オマー
カー探
索研究）

後藤　雄
一

精神・神経疾患の病態マーカーや
創薬関連分子を探索をするには
髄液を利用することの有用性が
高い。これまで組織的に髄液を収
集、登録するシステムはなく、本
研究において樹立した登録システ
ムは研究利用を目的にした有用
な研究資源になった。具体的な成
果として、統合失調症を対象に病
態もしくは創薬関連マーカーを8個
見いだし、さらに疾患特異性や血
液を用いた確認実験などを予定し
ている。今後、他の精神疾患、神
経疾患、発達障害などの疾患研
究での髄液利用が進められる。

精神疾患のバイオマーカー研究
は遅れており、髄液を用いた今回
の研究で見いだされた統合失調
症に関連する8個の候補分子は、
さらに精査する必要があるもの
の、その臨床的意味を明確にでき
ると考える。平成25年6月現在、
「統合失調症に関するバイオマー
カー」で国内特許を出願する予定
である。うつ病、そううつ病、パー
キンソン病などの他の疾患研究も
進めており、地道な研究実施で臨
床的に有用な分子の同定が期待
できる。

髄液採取に際して、従来の室温
放置はマーカー分子の変性を来
たすことを見いだし、採取後の冷
蔵保持、運搬と迅速な処理、凍結
保存のシステムを構築した。さら
に髄液内分子の日内変動、食事
の影響などの基礎的な確認実験
を行ったことで、臨床検査としての
標準的な髄液採取の条件を確定
することができた。

わが国の研究基盤整備事業の1
つとして6ナショナルセンターバイ
オバンクネットワークが平成23年
度に発足したが、この髄液バンク
は国立精神・神経医療研究セン
ターの重要な貢献としてみなさ
れ、登録髄液と付随する臨床情
報、画像情報が今後の研究に最
大限利用されることが期待でき
る。

本研究で樹立できた髄液バンク、
特に精神疾患の髄液バンクは世
界的に例がなく、英国MRC研究所
の視察でも高く評価された。これ
らを有効利用することを今後の最
大の目標として研究を推進させた
い。

0 8 0 0 0 0 1 0 0 0

44

大規模生
体内分子
測定による
薬物誘発
性肝障害
バイオマー
カーの探索
研究

20 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬バイ
オマー
カー探
索研究）

曽我　朋
義

薬物誘発性肝障害の診断法は未
開発であるが、本研究では、薬物
誘発性肝障害を含む肝臓疾患患
者から採取された血清のメタボ
ローム解析を行い、9種類の肝臓
疾患を高い精度で診断できるγ -
グルタミルジXペプチド類を発見し
た。また、非ステロイド性抗炎症
薬（NSAIDs）で惹起される胃潰瘍
のバイオマーカーをラットのモデ
ルで探索し、3-ヒドロキシ酪酸、ヒ
ドロキシプロリンなど臓器と血中
で増加するマーカーを見出した。

薬剤誘発性肝障害は重篤化し死
に至ることもあるため、臨床上の
大きな問題の一つであるにもかか
わらず、迅速な診断法が未だ確
立されていない。実臨床において
の鑑別は、薬剤以外の原因が存
在しない場合に消去法的に「薬剤
誘発性肝障害が強く疑われる」と
いう形で診断される。本研究で発
見したγ -グルタミルジXペプチド
類は、高い精度で薬剤誘発性肝
障害を診断できるため、薬物治療
のリスクが把握可能になり、投与
量や薬剤の変更などの治療上取
れるオプションが広がり、臨床上
の有用性は極めて高い。

なし なし

本研究課題での成果は、一滴の
血液からB型、C型肝炎、肝臓が
んなど9種類の肝臓の病気を同時
に判定できるという内容の記事
で、2011年3月10日の朝日新聞全
国版の1面に掲載され、地元の幾
つかのテレビ局のニュースでも報
道された。また2012年7月15日の
NHKサイエンスZEROで「病気にな
る前に治す!血中極小物質の謎」
でもメタボローム測定法の原理か
ら肝臓疾患のマーカーの発見ま
で詳細に紹介された。

0 8 5 0 51 3 6 0 0 0

45

創薬に向け
たバイオ
マーカー探
索研究に資
するヒト組
織及びヒト
組織由来
細胞の供
給・品質の
向上に関す
る研究

23 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬バイ
オマー
カー探
索研究）

吉田　東
歩

手術摘出組織を冷蔵状態で研究
機関に供給する事業、また組織
から機能細胞を調製し、供給する
事業はヒューマンサイエンス研究
資源バンクが国内で唯一実施し
ている。今回の研究で、少量の手
術摘出組織を研究資源化するた
めの組織採取、輸送、保管、細胞
調製、品質管理に関する技術を
開発した。また、効率的なヒト組織
バンク運営のためにニーズ調査
を行い、譲渡先の製薬企業で、癌
幹細胞株の樹立、特長ある担癌
マウスの作製、大腸癌プロテオー
ム解析用培養細胞の調製等、有
効に研究利用された。

本研究では、手術摘出組織（内臓
脂肪、滑膜、皮膚、大腸、胃等）の
冷蔵輸送法を検討し、新規に変
形性関節症患者由来の滑膜組
織、良性腫瘍患者由来の皮膚組
織、臍帯組織、膵臓を供給可能と
した。また、長時間の輸送に対応
するため、電池と定温保冷剤を用
いた温度調節機能をもつ輸送容
器を開発した。この定温輸送技術
は、移植用組織運搬やiPS細胞な
どから分化した細胞の輸送など今
後の臨床応用に繋がる技術であ
る。

国内で保管されているヒト組織は
品質が悪いものも含まれている。
今回の研究でヒト組織の処理法
や品質管理に関する標準作業手
順書を作成した。今後は国内のヒ
ト組織バンク間でヒト組織の取り
扱い方法の標準化を行い、国内
の研究用ヒト組織の高品質化を
目指す。

手術摘出組織の研究資源化のた
めの提供医療機関を６施設に拡
大した。また、国の倫理指針に基
づき、適正なルールに従ってヒト
組織を供給するバンク事業を充
実させることができ、我が国にお
けるヒト組織利用環境を向上さ
せ、創薬の研究基盤の整備につ
ながった。

ヒューマンサイエンス研究資源バ
ンクは国内自給型・オープン型と
して初めて設立されたヒト組織バ
ンクである。この数年で大学医学
部、公立医療機関に会員制のヒト
組織バンクが設立されてきた。今
後は、米国、欧州に存在する研究
用ヒト組織バンクのネットワークを
国内に構築することを目指す。

2 0 0 0 3 0 0 0 0 0
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46

認知症疾
患モデル
「TDP-43脳
脊髄異常
蓄積マウ
ス」の開発

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

秋山　治
彦

ヒトTDP-43遺伝子（変異を有する
もの，その他の改変を加えたもの
を含む）を，トランスジェニックマウ
ス（Tg）作出の常法通り過剰発現
させただけではマウス中枢神経
系にヒト疾患に相当する量の
TDP-43異常蓄積を引き起こすこ
とができないことが明らかになっ
た．なおTDP-43-Tgに認められる
生後早期からの後肢麻痺はヒト
疾患とは異なる病理機序によるこ
とがわかった．また，同一の，ある
いは類似の化合物がTDP-43，タ
ウ両方の細胞内凝集体形成抑制
効果を示し得ることが示された．

アルツハイマー病，レビー小体型
認知症，前頭側頭型認知症，
パーキンソン病，筋萎縮性側索硬
化症などの多様な疾患において，
ある疾患の異常蛋白質凝集蓄積
の抑制に有効な薬剤が別の疾患
にも有効性を示す可能性が示唆
された．今後，これらいずれかの
疾患の根本治療法が開発され臨
床応用の段階に至った時，治験
のデザイン，臨床の場における診
断および投薬に際して考慮すべき
点である．

なし

認知症の原因の大半を占める変
性型認知症疾患および関連する
神経変性疾患の根本治療薬開発
を進めるにあたり，これら多数の
疾患に共通した創薬戦略を進め
ることが可能であることがわかっ
た．ある特定の異常蓄積蛋白質
を標的に開発された薬剤につい
て，他の疾患における有効性を検
討する価値があるということであ
り，創薬の効率化が期待される．

なし 0 16 0 0 18 17 0 0 0 0

47

漢方薬によ
る免疫がん
微小環境
の改善と作
用機序の
解明

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

河上　裕

漢方処方に含まれる多数の漢方
成分化合物から、独自に開発した
スクリーニング法を用いて、ヒトが
ん細胞からの免疫抑制性サイトカ
インの産生抑制、免疫を抑制する
免疫細胞の分化抑制、さらに各種
シグナル伝達分子や転写因子の
阻害活性をもつ漢方成分化合物
を同定し、最終的にマウス腫瘍モ
デルへの投与により、生体内での
免疫病態改善作用や抗腫瘍効果
増強作用をもち、将来の臨床応
用に有用と考えられる4漢方化合
物の同定に成功した。

本研究で同定したがん免疫病態
の改善に有用な漢方成分化合物
の一つは、高吸収性製剤を開発
した企業と本学臨床科と共同で、
がんに対する医師主導臨床研究
を計画中である。別の化合物も他
疾患に対する既存薬であることか
ら、がんに対する臨床試験を検討
している。またこれら化合物はより
効果的ながん治療薬のリード化
合物になる可能性もあり検討中で
ある。本研究成果は、標準がん治
療との併用による治療効果の増
強や緩和医療として患者QOLの
向上を目指したがん治療薬の創
薬につながり、国民の健康・医療
に大きく貢献できる可能性があ
る。

医療における漢方薬の意義を科
学的観点から検証したテータはま
だ少なく、本研究成果は　将来、
漢方薬のガイドライン等が作成さ
れるときの参考になる可能性があ
る。

医療における漢方薬の意義を科
学的観点から検証したテータはま
だ少なく、本研究成果は　将来、
漢方医療が厚労行政的観点から
検討される場合に参考になる可
能性がある。

今後の臨床試験で良い結果が得
られた場合は、マスコミ等に取り
上げられる可能性もある。

10 5 0 1 7 21 0 0 0 0

48

抑肝散の
精神機能
障害に対す
る効能解析
への科学
的・分子生
物学的アプ
ローチ

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

遠山　正
彌

本研究では抑肝散の構成生薬の
センキュウに含まれるフェルラ酸
が小胞体ストレスによる神経細胞
死を防ぐことを明らかとした。抑肝
散構成生薬チョウトウコウは各種
天然アルカロイドを含む。天然ア
ルカロイド成分のうちガイソシジン
メチルエーテルなど７種の天然ア
ルカロイドがセロトニン（5-HT）受
容体、ドーパミン受容体の機能を
制御する機能を有していることが
明らかとなった。以上の結果は抑
肝散の統合失調症の治療薬とし
ての科学的証左を与えるものであ
る。

漢方薬、とりわけ抑肝散の認知
症、統合失調症に対する有効性
の科学的証左を得た。また、統合
失調症においては複数のアルカ
ロイドの効果が相乗効果を示すこ
とも明らかとなり、漢方薬の有用
性も指摘された。また認知症、統
合失調症に効果的な分子が解明
され、今後の新たな創薬標的と
なった。

漢方薬は副作用も少なく種々の
臨床の治療で用いられているが、
「なぜ有効であるか」の科学的証
左を欠くことより治療薬としての地
位を確立しているとは言い難い。
しかしながら、漢方薬が有効出る
との臨床的知見が積み重なって
いるのも事実である。漢方薬の科
学的効能が科学的に裏打ちさ
れ、どの分子が有効であるかの
結果まで得られれば、漢方薬の
治療薬としての地位を確立するの
みならず新規創薬の有力なシー
ズとしてガイドライン開発の一助
になる。

抑肝散はBPSDの精神諸症状を
抑制しながら、身体機能を向上さ
せるというこれまでの抗精神病薬
とは異なる特徴的な効果が認め
られている。抑肝散が示すこれら
の特徴は認知症のBPSDに対す
る治療法として有用であるばかり
でなく、身体機能を向上させること
で、認知症患者のQuality of Life
の向上にも寄与し、医療費の削減
効果も期待される。

アルツハイマー病の神経細胞死
が小胞体ストレスにより惹起する
ことを世界に先駆けて報告してい
ると共にドーパミン、セロトニンの
作用機序の分子機序の関しては
世界的リーダーでもある我々のグ
ループが共同して、抑肝散が認知
症や統合失調症に有効であると
の科学的証左を得た。さらに、有
効成分の可能性を持った因子を
抽出しており、今後の発展が期待
される。

0 2 4 0 3 1 1 0 0 0
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49

粘膜免疫
機能を増強
する漢方薬
の探索とそ
の有効成
分の同定

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

小泉　桂
一

生薬成分由来の新たな経口可能
なワクチンアジュバントを開発す
る目的で、合計96種類生薬由来
化合物を用いて、樹状細胞の抗
原提示能力を亢進させる生薬由
来化合物を網羅的に探索した結
果、昨年度に探索されたPGGを含
めて、Coptisine Chloride、
Epihesperidin、Gomisin A、
Palmatine Chloride、
Perillaldehyde、Rosmarinic Acid、
Sennoside A、Sennoside Bの9種
類が探索された。

免疫増強する漢方薬や生薬その
ものを、アジュバントとして応用す
ることは、新たに開発するアジュ
バント剤とは異なり、すでに使用さ
れている漢方薬や生薬は、ある
程度の安全性は担保され、かつ、
迅速な普及が期待できる。そこ
で、将来的な臨床応用をめざし
て、脳マラリアのマウスモデルを
用い、漢方薬の病態への影響を
調べた。その結果、十全大補湯が
病態を改善する明白なエビデンス
を認めたことで、今後有効性の標
的となる免疫応答についてのさら
なる詳細な解析が必要である。

特になし 特になし 特になし 1 6 0 0 12 0 0 0 0 0

50

アルツハイ
マー病予防
効果をもつ
漢方薬とそ
の有効成
分の同定

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

垣塚　彰

新規にγ セクレターゼの活性を測
定するアッセイ系の構築に成功し
た。ヒシュカとライコウトウエキス
がγ セクレターゼの阻害活性を有
することを見いだした。新規にア
ルツハイマー病のモデルマウスの
作製した。ヒシュカエキスをアルツ
ハイマー病のモデルマウスに長
期経口投与することによって、抗
アルツハイマー病効果が得られる
ことを見いだした。

漢方薬エキスとして使用されてい
るヒシュカエキスが全く新しいアル
ツハイマー病の治療・予防薬とし
て極めて有望であることを示し
た。

該当無し 該当無し

日経産業新聞　平成23年12月15
日　朝刊京都大学の研究紹介
web site:
http://www.activities.rp.kyoto-
u.ac.jp/flash/research/1-2/

0 12 0 0 44 21 1 0 0 4

51

漢方薬「熊
胆」の作用
機序の解
明からＣ型
肝炎治療
薬の開発

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

半田　宏

利胆作用を示す漢方薬「熊胆」の
主成分である胆汁酸代謝物ウル
ソデオキシコール酸はＣ型肝炎治
療薬として利用されていおり、注
目を集めている。本研究課題で
は、分散性磁性ビーズ用いたア
フィニティ精製によってウルソデオ
キシコール酸に結合するタンパク
質群を単離・同定し、培養細胞や
マウスを用いた生化学的な解析
により、この結合タンパク質の１つ
がウルソデオキシコール酸の薬
理作用に関与する標的タンパク
質であると可能性を明らかにし
た。

本研究課題にて漢方薬「熊胆」の
主成分ウルソデオキシコール酸
の標的タンパク質を見出すことが
できたことから、標的タンパク質を
機能解析する基礎研究によって、
これまでブラックボックスであった
生体内における漢方薬「熊胆」の
薬理作用機構を科学的に理解で
きるようなると考えられる。そし
て、これら基礎研究によって得ら
れる知見が漢方薬「熊胆」を臨床
的に利用する上で重要な情報に
なると考えられる。

本研究課題で得られる研究成果
（漢方薬成分の標的タンパク質の
単離・同定、及び機能解析による
漢方薬の生体内薬理作用機構の
解明）から、将来的に薬理作用の
科学的理解に基づく漢方薬の有
効利用に関するガイドラインが策
定されることを期待する。

血液凝固因子製剤の投与による
Ｃ型肝炎の感染被害は薬害肝炎
として広く知られていることから、
国の責任でＣ型肝炎に対する新し
い治療法を開発する必要がある。
利胆作用を示す漢方薬「熊胆」の
主成分ウルソデオキシコール酸
は近年、Ｃ型肝炎ウイルス治療薬
して利用されている。それ故、標
的タンパク質の機能解析に基づく
ウルソデオキシコール酸の生体
内作用機構の解明は、漢方薬「熊
胆」の薬理作用機構の理解だけ
でなく、Ｃ型肝炎ウイルスの治療
薬開発にもつながると期待され
る。

これまで、漢方薬が示す薬理作
用を分子レベルで理解する上で、
漢方薬成分と相互作用する因子
はほとんど知られていなかった。
それ故、本研究課題にて分散性
磁性ビーズを利用するタンパク質
のアフィニティ精製技術により、漢
方薬「熊胆」の主成分ウルソデオ
キシコール酸の標的タンパク質を
効率的に単離・同定できたこと
は、漢方薬の薬理作用機構を解
析する起点を明確に提示できた
点で非常に意義があると考えてい
る。

0 79 0 0 0 102 0 0 0 0
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52

漢方薬の
作用機序を
解明するた
めの研究

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

鈴木　洋
史

URAT1による尿酸輸送に対する
阻害活性およびABCG2の発現調
節活性を指標に、生薬エキス中
の有効成分に関するスクリーニン
グを行った結果、それぞれ複数の
生薬を見出すことに成功し、血清
尿酸値低下作用をもたらしうる活
性成分を同定することができた。

尿酸トランスポーターの活性制御
を介して血清尿酸値低下作用をも
たらしうる活性成分が同定された
ことから、血清尿酸値低下作用を
有する生薬・漢方薬の作用機序
の一端が示されたものと考えられ
る。

該当致しません。 該当致しません。

研究成果の一部は東京大学より
プレスリリースされ
（http://www.h.u-
tokyo.ac.jp/press/press_archives
/20120404.html）、日本経済新
聞、朝日新聞など全国紙五紙や
NHK、フジテレビ、Yahooニュース
などで取り上げられた。

4 15 44 2 75 21 0 0 0 0

53

漢方薬に使
用される薬
用植物の
総合情報
データベー
ス構築のた
めの 基盤
整備に関す
る研究

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

川原　信
夫

薬用植物総合情報データベース
を構築し、平成25年3月より医薬
基盤研究所薬用植物資源研究セ
ンターホームページ
（http://mpdb.nibio.go.jp/）におい
て公開を開始した。市場流通生薬
である「モデル試料」を用いて
LC/MSデータの多変量解析によ
る産地・加工調製法・基原のバラ
エティ比較を行い、オウゴン及び
サンシシ等において品質評価の
指標成分となるマーカー化合物を
見出した。

本データベースの公開により、漢
方薬の副作用情報並びに添付文
書情報等に容易にアクセスが可
能となり漢方薬を使用する患者の
方々、医療関係者の方々への情
報提供がより効率的に伝達され、
臨床的観点からも漢方薬の有効
性、安全性の確保に寄与できるも
のと期待される。

本研究により構築した薬用植物
総合情報データベースには、薬用
植物に関する栽培技術情報が収
載されており、これらの情報の一
部は薬用植物栽培・品質評価指
針（薬用植物　栽培と品質評価）
として、刊行されている。

本データベースの稼働により、生
薬原料である薬用植物を生産す
る農業関係の方々、生薬、漢方
薬関連製剤を製造する企業、これ
らを扱う研究者、行政関係者、さ
らには漢方薬に使用する患者の
方々、漢方薬に興味を有する一
般の方々等に有用な情報提供が
可能となり、薬用植物の国内栽培
振興、関連産業の振興並びに薬
用植物資源を用いる研究の発展
に寄与できるものと期待される。

研究代表者は、医薬基盤研究所
NMR･DBワークショップ2012「～
LC-NMR/MSと薬用植物総合情
報データベース～」並びに日本生
薬学会シンポジウム「生薬イン
フォマティクス・データベースとオミ
クス」においてシンポジストとして
招待講演を行っている。さらに本
研究は、平成25年3月6日付薬事
日報記事「薬用植物資源研究セ
ンターの近年の研究トピックにつ
いて」において取り上げられてい
る。

1 14 19 3 42 1 2 0 0 1

54

疾患研究
のための細
胞コレク
ションの資
源化ならび
に品質評価
法・特性解
析法開発に
関する研究

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

小原　有
弘

疾患研究のため高発がん性遺伝
病患者由来細胞（色素性乾皮症、
ファンコニー貧血症など）１９９９株
のデータベース化、細胞情報公
開、供給体制確立を実施した。ま
た、汚染の無い高品質細胞資源
供給基盤の構築のためウイルス
検査を実施し、細胞資源のウイル
ス汚染の現状を把握するととも
に、細胞のクロスコンタミネーショ
ンに関するデータベース整備、国
際ガイドライン策定を実施した。さ
らに品質評価・特性解析法開発
による細胞情報付加について染
色体解析、aCGH解析、miRNA解
析など、細胞の特性解析情報を
データベース化した。

本研究によって整備した高発がん
性遺伝病患者由来細胞（色素性
乾皮症、ファンコニー貧血症、網
膜芽種、コカイン症候群、毛細血
管拡張性運動失調症、ガードナー
症候群、レックリングハウゼン症
候群など）は疾患研究において重
要な研究基盤となるものである。
それらに付随する情報として細胞
の品質ならびに大容量データベー
スの構築が今後の研究における
重要な情報となることが期待され
るとともに、臨床応用される薬剤
の創出、治療法開発に大きく貢献
した。

ATCC、DSMZ、理研セルバンクな
ど世界の細胞バンクとともにデー
タを共有化し、世界の細胞バンク
に登録されているデータを検索可
能なデータベースとして構築した。
また、細胞のクロスコンタミネー
ション（細胞認証試験）に関する国
際ガイドラインを策定した。作成し
たガイドラインはANSI（American
National Standards Institute）にお
いて承認され、頒布されている。

世界の細胞バンクとともにThe
International Cell Line
Authentication Committee
(ICLAC)を立ち上げ、ガイドライ
ン、SOP、クロスコンタミネーション
細胞リストの公表等を行いなが
ら、科学的根拠に基づくクロスコ
ンタミネーション細胞のレビュー及
び認定を実施した。認定した細胞
は、今後研究社会より排除され、
間違った研究成果が公表されるこ
との無いよう国際協力を実施し
た。

Nature 492:186-186(2012)におい
て、細胞クロスコンタミネーション
を撲滅するために細胞認証試験
の重要性を唱える記事を掲載し
た。今後、細胞を用いた研究の論
文発表においてヒト細胞認証試験
を必須とし、研究社会において研
究の再現性・信憑性を確保できる
よう提言を行った。

1 50 0 0 39 16 0 0 0 0
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55

優良形質を
持った薬用
植物新品
種の育成
及びそれら
種苗の安
定供給体
制構築のた
めの保存，
増殖に関す
る基盤的研
究

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

飯田　修

次期新品種登録候補のシャクヤ
クとカンゾウの栄養繁殖による収
量性と成分の後世代への遺伝性
を明らかにした。ナイモウオウギ
種子への遺伝子（緑色蛍光タンパ
ク質遺伝子）の直接導入により、
形質転換植物体を作出した。ウラ
ルカンゾウの系統識別が可能な
グリチルリチン生合成経路の酵素
遺伝子（SQS,CYP88D6,
CYP72A154）を見出し、本塩基配
列情報をマーカーとして、カンゾウ
の高含量系統の選抜が期待出来
る。オケラ、ジオウ等の組織培養
による無菌培養種苗の育成技術
を確立した。

薬用植物および生薬は医薬品原
料として用いられるため、有効性
と安全性が求められる。そのた
め、登録品種および次期新品種
登録候補の植物は、日本薬局方
の規準に適合した系統を選抜、育
成した。組織培養で育成した種苗
からの再生植物体の形質変異を
確認するため、外部形態および成
分について、種子・栄養繁殖由来
種苗と比較検討し、適正な種苗で
あることを検証した。

薬用植物の育種（品種）と栽培に
ついては、「薬用植物栽培・品質
評価指針」（薬用植物　栽培と品
質評価）として、刊行されている。
薬用植物種子の発芽試験法につ
いて規格化を図り、今後ガイドラ
インの作成を目指す。

収量および品質の安定した品種
の育成とそれら種苗を用いた生
産履歴の明確な生薬の生産と安
定供給により、医療の現場に安全
な医薬品の安定供給が可能とな
り、国民の健康に貢献することが
できる。

カンゾウの育種と栽培に関する成
果は、薬用植物フォーラム2010
（独立行政法人医薬基盤研究所
主催）にて、遺伝子の種子への直
接導入による形質転換体植物の
作出については、同フォーラム
2012にて発表し、公開した。

2 4 20 1 32 1 4 1 0 2

56

疾患研究
のための生
物資源の
所在情報
データベー
ス等の構築
と維持と関
連する政
策・倫理課
題の研究

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

増井　徹

* Open TG-
GATEs(http://toxico.nibio.go.jp)
及び、高解像度病理画像閲覧シ
ステムとの連携システムを構築し
公開した。平成24年度のアクセス
数は年間10万件を越えた。* メ
ディカル・バイオリソース・データ
ベース(MBRDB)の中に医薬基盤
研究所データベース横断検索シ
ステム(http://alldbs.nibio.go.jp)を
構築し、合計１０データベースの
統合化を行った。厚生労働省の
統合データベースのモデルとして
公開し、アクセス件数は年間3万
件を超えた。

特になし

* 厚生労働省「ヒトゲノム・遺伝子
解析研究倫理指針に関する専門
委員会」の委員として参加し、「ヒ
ト生物資源保管施設のための実
務要領」の2007年版と2011年版
の研究成果をもとにして、生物資
源事業について論じた。* 英国国
立がん研究所「研究のための試
料と情報：利用方針作成のための
雛形」の電子版を
MBRDB(http://mbrdb.nibio.go.jp)
のホームページに掲載したとこ
ろ、ユーザーの閲覧件数が増加
し、過去掲載資料の閲覧件数の
増加にも影響していることが確認
できた。

* 公募事業におけるOpen TG-
GATEsの連携と活用が、厚生労
働省の平成24年公募要領で推奨
された。* 医薬基盤研究所バイオ
インフォマティクスプロジェクト開
発のSagaceの構築に協力した。
Sagaceの助成元である文部科学
省のJSTの統合データベース
(NBDC)と連携し、厚生労働省の
データベースの有用性と、ヒト疾
患研究資源（試料・情報）に基づく
データ共有の重要性を確認するこ
とができた。これらの課題への取
組みのために、ヒト生物資源研究
会などの情報交換と議論の場の
構築に寄与した。

第50回日本癌治療学会学術集
会：バイオバンクの構築と将来
「バイオバンクに関する政策と倫
理的配慮」、日本人類遺伝学会第
57回大会：生命倫理の立場から
ゲノム解析技術の進歩を考える
「私の何が私のものなのか？」を
はじめとする学会のシンポジウム
での招待講演、その他英語講演
を含む招待講演を行った。また、
その他の研究の成果等を含めて
メディカル・バイオリソース・データ
ベースの
HP(http://mbrdb.nibio.go.jp)を公
開した。

1 7 16 5 43 9 0 0 3 19

57

実験動物を
用いた周産
期疾患の
解析と繁殖
技術の開
発

22 24

創薬基
盤推進
研究（創
薬総合
推進研
究）

保富　康
宏

動物資源は創薬や医科学的研究
には必須であり、特に人に近い霊
長類は極めて重要である。本研
究では我が国唯一の医科学研究
に特化した霊長類センターのカニ
クイザルを用いて周産期疾患へ
の利用ならびに繁殖技術の検討
による動物資源の高度化を行い、
極めて大きな成果を示した。

現在問題となっている風疹の霊長
類モデルでの垂直感染モデルの
世界で初めての樹立や、レトロウ
イルスの胎盤を通した感染等の
周産期において極めて重要な感
染症に対して臨床研究に役立つ
知見を得た。また、ヒトでも試みら
れている卵巣の凍結保存技術は
カニクイザルにおいて知見を得る
ことが倫理上も重要であることが
示された。

なし

我が国の霊長類資源が世界的に
も高いレベルで利用されているこ
と、さらには本研究課題に限ら
ず、霊長類センターのカニクイザ
ルが多くの研究者に医科学研究
に提供されていることが示され
た。

2010年から2012年において霊長
類フォーラムをつくば市にて行
い、3回で300名以上の参加者を
得た。

2 56 0 2 42 18 2 0 1 3
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58

MLL-AF4
白血病の
分子標的
薬創製を目
指したAF4
特異的な分
解経路の
解明

23 24

創薬基
盤推進
研究（政
策創薬
探索研
究）

横山　明
彦

MLL白血病において最も高頻度
に形成される変異遺伝子である
MLL-AF4融合遺伝子が細胞種特
異的に分解制御を受けるメカニズ
ムの解析に取り組み、MLL-AF4
がリンパ系の細胞では安定的に
発現するが、骨髄系の細胞では
発現しない事を示した。さらに、不
安定化を引き起こす最小不安定
化ドメインを同定し、その構造に
特異的に結合する因子を探索し
た。不安定化されるAF4に特異的
に結合する因子は同定できな
かったが、安定なAF5 q 31に含ま
れる同様の構造に特異的に結合
し蛋白分解を制御する因子を同
定した。

MLL-AF4融合蛋白質を発現する
白血病は乳児に多く予後が非常
に悪い。MLL-AF4タンパク質が細
胞種によっては分解される事を見
いだし、その分解機序を解析し
た。その結果、AF4には非常に
フォールディングされ難い構造が
あり、この構造に作用してフォー
ルディングを助ける分子シャペロ
ン的な働きを持つ因子が存在す
る可能性が示唆された。今後その
ような因子を同定し、治療薬とな
るような阻害剤を開発することを
目指す上で、重要な知見が得ら
れた。

該当しない

多くの乳児白血病が現行の治療
法でよく治癒する中で、MLL-AF4
融合遺伝子を発現する急性リン
パ性白血病は生存率が悪い。こ
のため、新規の治療法を開発す
る事が社会的な要請になっている
が、現状は、なかなか有効な治療
法が出てきていない。申請者は独
自の知見に基づいてMLL-AF4を
不活性化する薬剤の開発を目指
し、MLL-AF4タンパク質の安定性
の制御メカニズムに関する知見を
得た。

特になし 1 0 0 0 2 1 0 0 0 0

59

小胞体スト
レス改善性
低分子化
合物による
新規神経
変性疾患
治療開発
の基礎的
研究

23 24

創薬基
盤推進
研究（政
策創薬
探索研
究）

大岡　伸
通

これまでの国内外の基礎研究の
結果から、ほとんど全ての神経変
性疾患の発症過程で小胞体スト
レスによるアポトーシスの関与が
明らかになってきている。TRB3は
ATF4に結合しその転写活性を抑
制することで、小胞体ストレスによ
るアポトーシスを促進することが
報告されており、本研究では
TRB3によるATF4転写活性の抑
制を阻害できる低分子化合物を
見つけ出すためのスクリーニング
を行った。これまでにこのような活
性を示す化合物は全く報告されて
おらず、本研究で見つかった化合
物は学術的にも新規性が高い。

ほとんど全ての神経変性疾患の
発症過程で小胞体ストレスによる
細胞死の関与が明らかになって
きていることから、本研究におい
て見つかった化合物は新規神経
変性疾患治療薬のリード化合物と
して期待できる。今後、目的のメカ
ニズムで作用すること、もしくは神
経細胞死を抑制する効果が認め
られた化合物については、化合物
の構造を解析することにより最適
化していくことで、将来的には臨
床で使用できる治療薬が創製さ
れることを期待している。

本研究は基礎的研究であり、現
段階ではガイドライン等の開発に
関する研究には該当しない。

本研究は神経変性疾患の治療薬
開発の基礎的研究として、厚生労
働行政の難治療疾患対策に直接
関連する。本研究が完成すれば、
社会の高齢化に伴い深刻に増加
しているアルツハイマー認知症の
治療や進行の抑制にも貢献する
ことが期待され、患者の生活の向
上及び介護者の負担の減少の面
から、社会的にもメリットがある。
本探索化合物は、様々な小胞体
ストレス関連疾患に対して治療も
しくは予防効果が期待でき、医薬
品開発にかかる経済的なコストは
それぞれ個々の疾患に対して開
発する場合と比べて、大幅に削減
することができる。

本研究において見つけた化合物
は、小胞体ストレスの改善を標的
とするため、神経変性疾患全般に
対しての治療効果が期待される。
また同様に、糖尿病など他の小
胞体ストレス関連疾患の治療に
対しても有効であると考えられる。
本研究内容は特許性が高いた
め、現段階では本研究の成果の
詳細は公開していないが、将来的
には学会、シンポジウムなどにお
いて成果を発信して行く予定であ
る。

0 2 0 0 3 0 0 0 0 0

60

免疫疾患
治療に資す
る小分子医
薬創出を指
向した核内
受容体モ
デュレー
ターの創出
と評価

23 24

創薬基
盤推進
研究（政
策創薬
探索研
究）

加来田
博貴

米国で上市されているRXRアゴニ
ストのベキサロテンは，肝肥大，
血中トリグリセリドの上昇などが
問題となっていた．申請者らは，
本化合物がRXRフルアゴニストで
あることに着目し，RXRパーシャ
ルアゴニストについて研究した．
その結果，RXRパーシャルアゴニ
ストであれば，上述する副作用を
回避しつつ，クローン病や乾癬な
どの自己免疫疾患に有望である
ことが示された．ベキサロテンは，
アルツハイマー病等にも有効と報
告されている．そのため，本研究
で見出された化合物のアルツハイ
マー病に対する有効性も期待さ
れる．

該当なし 該当なし

クローン病のような免疫疾患に対
して抗体医薬が臨床適用され始
めているが，抗体医薬は高額で
あることに加え，抗体医薬に対す
る抗体の発現，投与形式の制限
などもあり依然課題が残る．一方
で，有機合成的に創出される低分
子医薬については，所望の標的
分子探索の行き詰まりなどもあり
停滞状態にもある．本研究は，そ
のような免疫疾患に対する，新た
な低分子医薬の創出アプローチ
ならびにシード化合物の提供とい
う点で，一定の成果を挙げた．

本研究の成果を発表したJournal
of Medicinal Chemistryにおいて，
その成果がカバーピクチャーとし
て紹介された．
http://pubs.acs.org/action/show
LargeCover?jcode=jmcmar&vol=5
6&issue=7

0 2 0 0 2 1 2 1 0 1
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61

宿主ゲノム
多様性に対
応する抗原
発現ベク
ターを用い
た治療エイ
ズワクチン
開発

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

俣野　哲
朗

有効性に乏しいCTLより、高い有
効性が期待されるGag・Vif特異的
CTL反応を、治療ワクチンにより
優位とすることが可能であること
を示す結果が得られたことは、専
門的・学術的観点にて重要な成
果である。

本研究結果は、本治療エイズワク
チンの有効性を示すものであり、
治療エイズワクチンでGag・Vif抗
原特異的CTL反応を誘導すること
の合理性を支持するものとして臨
床的観点にて重要な成果である。

特に無し。
日本を含む先進国でのHIV感染
者治療の長期有効性確立に貢献
しうる成果である。

研究内容等について、Medical
Tribune誌（平成２４年６月７日）に
掲載された。

0 24 0 2 37 27 0 0 0 0

62

新規標的に
対する小分
子化合物を
基盤とした
抗ＨＩＶ化学
療法剤の
開発

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

松岡　雅
雄

本研究課題では、これまでに研究
グループで見出した新規抗HIV活
性化合物を基に高活性化に必要
な部位を同定し、高活性誘導体を
得た。また、本化合物はウイルス
粒子に存在する分子に影響を与
えることで、感染性を消失させて
いることを明らかにした。CXCR4
阻害剤に関する研究では、耐性
HIVの性質に関する解析を基に阻
害剤開発に有用な知見が得られ
た。以上の成果を多数の学術雑
誌に報告し、関連特許を出願し
た。

本研究課題では、未治療標的に
対する小分子化合物を基盤とした
新規抗HIV化学療法剤の開発を
目的としている。研究グループが
同定した新規抗HIV化合物や新
規CXCR4阻害剤に関して、実用
化に向けた研究としてマウスや
ラットを用いた化合物毒性試験や
薬物動態解析を行った。これらの
化合物については現在、臨床応
用へ向けた研究開発の途上では
あるが、これまでの生体を用いた
解析から有用な成果を多数得る
ことができた。

本研究課題ではガイドライン等の
開発を目的としないため、該当な
し。

本研究課題では、既存の抗HIV薬
に抵抗性を示す薬剤耐性HIVの
効果的な制御を可能とする新規
抗HIV化学療法剤の開発を通し
て、抗HIV療法の高効率化を目指
している。研究開発に供する化合
物はいずれも極めて単純な化学
構造からなる小分子であり、短工
程での化学合成により大量供給
が可能であることから、製造原価
が低い有効な薬剤の提供に貢献
する。また、得られた研究成果に
より、治療効果の改善を通じ、HIV
感染症がコントロール可能な疾患
との認識がより高まると期待され
る。

本研究課題に係る成果に関する
特許を出願した。

2 44 0 3 17 10 4 0 0 0

63

新規な機序
による抗ＨＩ
Ｖ薬剤の開
発研究

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

杉浦　亙

現在使用されている抗HIV薬剤は
ウイルスタンパクを標的としてい
るが、本研究で見いだしたT-Y化
合物はHIVの初期転写 (Pre-
initiation Complex for
Transcription (PICT))に関与する
宿主因子を標的とした新規の作
用機序によりHIVの複製を阻害す
る。このT-Y化合物の作用機序は
既知の初期転写に関与するとさ
れるタンパクのみでは説明でき
ず、詳細解析をする事によりHIV
の複製に関与する新たな因子と
機序を見いだす事が期待される。

現在多くの抗HIV薬剤が使用され
ているが、既販薬剤だけでは治療
に難渋する薬剤耐性症例が少な
からず存在する。このため既存の
抗HIV薬剤と交差耐性を呈さない
新規薬剤の需要は高い。本研究
で見いだしたT-Y化合物は新規作
用機序により既販薬耐性HIVに有
効であり、治療難渋症例の福音と
なると期待される。また本研究班
で取り上げているアクチノヒビンは
HIV envelopeの糖鎖を特異的に
認識し、HIVの侵入を阻止する化
合物であり、その作用機序から
microbicide としての有効性が期
待されている。

本研究は創薬研究が主体である
ため、ガイドライン等の作製等は
行っていない。

本研究班では、製薬企業と学術
機関との連携により新たな抗HIV
薬のシードの同定に成功してお
り、マッチングがうまく機能したと
思われる。

特許を一件取得、一件出願中で
ある。

1 43 13 9 69 38 1 1 0 0
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64

抗体プロテ
オミクス技
術を駆使し
た悪性中皮
腫関連バイ
オマーカー
の探索と創
薬への展
開

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

長野　一
也

独自の抗体プロテオミクス技術な
どを活用し、悪性中皮腫組織特異
性が高く、本疾患の主要な治療薬
であるCDDPの抵抗性を制御する
AnnexinA4(ANXA4)を世界に先駆
けて同定することに成功し、論文
で公表した。

ANXA4が細胞株のみならず、実
際の悪性中皮腫患者由来のがん
組織においても発現し、その割合
は、正常中皮組織に比較して高
いことを明らかにした。

特になし。 特になし。
第28回日本DDS学会学術集会に
おいて、本研究成果を口頭発表
し、優秀発表者賞を受賞した。

0 1 0 0 2 1 0 0 0 0

65

糖脂質抗
原による免
疫活性化を
応用した呼
吸器感染
症に対する
ワクチン開
発

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

金城　雄
樹

本研究では、新規の肺炎球菌ワ
クチン開発および現行の肺炎球
菌多糖ワクチンの認識機構の解
明を目指した基礎的検討を行っ
た。NKT細胞というリンパ球を活
性化する糖脂質を含む新規の肺
炎球菌ワクチンの効果をマウスモ
デルで解析し、有効性を示唆する
結果を得た。また、肺炎球菌多糖
ワクチンによる抗体産生機序を解
析し、肺炎球菌多糖抗原の認識
に重要な役割を担う分子を明らか
にした。本研究により、糖脂質抗
原によるNKT細胞の活性化は、肺
炎球菌ワクチンの効果を増強させ
るのに有用であることが示唆され
た。

肺炎球菌ワクチンによる抗体産
生におけるNKT細胞の関与がヒト
でも認められかどうか明らかにす
る目的で解析を行った。現行の成
人用肺炎球菌多糖ワクチン接種
症例において、肺炎球菌ワクチン
による血清抗体濃度の上昇と特
定のタイプのNKT細胞数の増加
が正の相関を示した。この結果、
ヒトにおいて肺炎球菌ワクチンの
効果発現にNKT細胞が関与する
可能性が示唆された。

現時点では特記事項なし。 現時点では特記事項なし。 現時点では特記事項なし。 0 3 0 1 7 5 0 0 0 0

66

キャンディ
ン系抗真菌
化合物の
生合成経
路を利用し
た新規抗真
菌化合物
の創出のた
めの基盤的
研究

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

星野　泰
隆

カビの二次代謝産物の生合成の
情報は、放線菌などと比較すると
非常に少ないことから、本研究の
成果は今後の研究面で有用に利
用されるであろう。抗生物質の生
産菌である放線菌では、人為的
生合成経路の改変による新規物
質の創出の事例が見受けられる
が、真核生物ではほとんど報告が
ない。したがって、この分野にお
ける創薬研究の進展に寄与する
といえる。

深在性真菌症に多くの問題点とし
てあげられる、アスペルギルス属
による真菌症の増加、アゾール薬
に低感受性・耐性を示すカンジダ
属菌の分離率の変化やガッティ
型クリプトコックス症などを克服す
るためキャンディン系抗真菌化合
物の創薬の観点から少なからず
本成果は寄与することであろう。

現在までに、審議会等で参考にさ
れていない。

現在までに行政施策に反映され
たてはいない。

深在性真菌症の治療において多
くの問題点があることから、新規
の薬剤が求められている。このこ
とから、日本医真菌学会の総会に
おいて、”抗真菌薬：その現状”と
いうシンポジウム内で”抗真菌薬
の創薬”に関して講演を行った。

0 0 1 0 5 3 0 0 0 0
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67

ヒトＴＲＩＭ５
α によるＨＩ
Ｖ－１産生
阻害活性
の誘導に必
要な宿主因
子の解析

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

佐久間
龍太

HIV-1の粒子内宿主タンパク質の
組成を解析することで宿主の持つ
抗ウイルス活性を誘起する方法
を探るための研究を行い、ウイル
ス粒子内に含まれる宿主因子を
100種程度同定した。複数の方法
による絞り込みを経て候補となっ
た宿主因子に関してHIV-1増殖に
おける役割を解析した結果、ヒト
の持つ抗ウイルス活性から逃れ
るためにHIV-1が利用していると
考えられるタンパク質、ウイルス
RNAの安定性に重要と考えられる
タンパク質を得た。また、未解析
の因子の中にも有望なものが複
数あり、今後も解析を続けていく。

本研究では創薬のターゲットとな
り得る新規宿主因子の同定を目
的としたため、その成果が直接臨
床に繋がるものではないが、HIV-
1が抗ウイルス宿主因子から逃れ
るために利用していると考えられ
るタンパク質の同定は、その活性
をコントロールすることで新規抗
ウイルス戦略に繋がる可能性が
る。また、ウイルスRNAの安定性
に重要な新規因子の特異性や宿
主細胞内での重要性に関する研
究を継続することで、将来的に新
規治療標的として応用可能であろ
うと考えている。

該当無し 該当無し 該当無し 0 0 0 1 8 3 0 0 0 1

68

サル免疫
不全ウイル
ス中和抗体
の感染個
体レベルに
おける防御
機序の解
析

22 24

創薬基
盤推進
研究(政
策創薬
マッチン
グ研究)

山本　浩
之

本研究では、抗体によるnon-
sterileなSIV制御に重要な解析指
標であることが認められた中和能
の必要性評価のために「粒子結
合（抗原提示）能を有し」、「中和
能を有さない」SIV結合・非中和抗
体（nNAb）の受動免疫を行った。
試験管レベルでは十分なウイル
ス複製抑制能を付与する量の接
種にも関わらず、宿主適応免疫
応答はnNAb受動免疫による修飾
を認めず、SIV感染成立後の
nNAb受動免疫は持続感染阻止
能を呈し得ないことを見出した。

本研究により、SIV感染初期の抗
SIV抗体受動免疫によるウイルス
複製制御時には直接的なウイル
ス中和能が必須であることが逆説
的に初めて証明され、本結果は
中長期的な中和抗体誘導型予防
エイズワクチン開発への論理的
基盤に寄与したと考えられる。

特になし。

ウイルス感染で、その排除がT細
胞に専ら依存すると捉えられる持
続感染症の制御の成否に中和抗
体が関わり、中和能並びに樹状
細胞への抗原提示がその中心的
機序である可能性を見出したの
は本研究が初めてであり、感染症
基礎研究としての理学的観点、新
規エイズ制御戦略という工学的観
点のいずれにおいても重要な基
礎情報を提供したと考えられる。

特になし。 0 5 0 0 4 2 0 0 0 0

69

脳梗塞急
性期におけ
る局所酸素
輸送と組織
内酸素分
圧の画像
診断法の
開発と血栓
溶解治療
の最適化

22 24

医療機
器開発
推進研
究（医療
機器［ナ
ノテクノ
ロジー
等］総合
推進研
究）

飯田　秀
博

実際の医療の中で正確かつ迅速
に定量評価しこの診断を可能とす
る実用的な検査体系のプロトタイ
プが完成し、その妥当性と有用性
が確認された。高感度化された
PET/CT一体装置を使って15O-
標識ガス吸入中の脳画像の定量
精度の確保に成功し、また迅速
検査対応型の15O-標識ガス全自
動合成・供給装置の医療機器とし
ての実用化を果たした。検査に必
要な作業項目の自動化がなさ
れ、検査時間が大幅に短縮化さ
れた。

脳梗塞に代表される虚血性脳疾
患の病態を理解するためには酸
素輸送と神経細胞の酸素消費お
よび組織中の酸素分圧の診断が
本質的である。本迅速PETシステ
ムにより、脳梗塞発症直後の病
態理解に貢献し、さらに従来の
PET検査では適用できなかった動
静脈奇形などをはじめとする病態
への適用が可能になった。脳虚
血性疾患分野において、新しい臨
床研究の切り口が見出せたこと
が臨床的観点からみた重要な成
果である。

2011年9月11日に、日本核医学会
の分科会、日本核医学研究会の
基にワーキンググループ『15O-標
識ガスPET検査の改善と評価に
関する研究』を発足し、国内専門
家とともに研究成果を評価するこ
とになった。早期探索的臨床拠点
整備事業のもとに日本核医学会
と連携して早期探索5拠点PET連
絡協議会が発足し、その中でPET
画像データ取扱いと画像解析単
独ソフトウエアにかかるQMS構築
を担当することとなった。

迅速検査対応型の全自動放射性
ガス合成・供給装置は薬事承認を
得た。研究開発された他の個々
の要素技術が民間企業にトランス
レートされ、他の医療機関への提
供に向けて活動が開始された。

本自動化された迅速PETシステム
をさらに発展させるために必要
な、サイクロトロンの遮蔽を大幅
に軽減させるための特許（粒子線
加速器）が日本および米国で成立
した。要素技術について3件の特
許出願を行った。

1 24 5 2 6 12 4 7 0 0
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70

細胞特異
的・高効率
なsiRNA送
達法の開
発と難治性
肝疾患治
療への展
開

22 24

医療機
器開発
推進研
究（医療
機器［ナ
ノテクノ
ロジー
等］総合
推進研
究）

川上　茂

遺伝子・核酸の高効率なin vivo送
達は、小動物を用いた遺伝子機
能解析、病態モデル動物作成に
よる創薬標的分子・治療薬探索、
あるいは、遺伝子・核酸治療を通
じて、創薬のためのライフサイエ
ンス研究の進展に貢献します。本
研究では、糖鎖による生体分子
の特異的認識に基づくin vivo誘導
あるいは超音波による細胞穿孔
を組み合わせた高効率な標的指
向DDSキャリアの開発とオリゴ核
酸であるsiRNAへの適用に成功し
ました。

siRNAを医薬品として応用する為
には、標的細胞への高効率な標
的指向DDS技術の開発が必要不
可欠です。本研究では、肝類洞血
管内皮並びに肝星（伊東）細胞を
標的としたsiRNAの高効率送達法
を開発し、マウス難治性肝炎や肝
硬変モデルでの治療へと応用で
きる可能性が示されました。
siRNAは多彩な標的分子に対す
る遺伝子ノックダウンが可能であ
る為、今回開発した高効率な標的
指向DDSは、難治性肝疾患に対
する新しい治療法の開発に繋が
るものと考えています。

リポソーム製剤のガイドラインとし
ては、米国や欧米において、ドキ
ソルビシン含有血中滞留性のポリ
エチレングリコール修飾リポソー
ムが作成されていま。本研究で
は、リポソームに標的指向性を付
与する為、糖鎖認識機構を利用
することで細胞選択的送達を可能
とする2種類の糖修飾リポソーム
あるいは超音波造影ガス封入バ
ブルリポソーム製剤の開発を行っ
た。本知見は、今後の発展が期
待されている標的指向型あるい
は超音波応答型リポソーム製剤
のガイドライン作成に向けて有益
な基礎的知見となると考えていま
す。

DDSは、有効性、安全性、利便性
の向上を通じて、侵襲性の軽減、
コンプライアンス向上あるいは入
院期間の短縮、外来処方化並び
に併用薬の軽減を可能とし、費用
対効果が期待できます。日本は
急速な高齢化社会を迎えており、
医薬品に対するニーズと期待は
今後も益々大きくなることが予想
され、難治性疾患に対する革新
的な新薬の開発が求められてい
ます。本研究成果において、高効
率な標的細胞へのsiRNA送達が
可能になったことから、難治性疾
患への治療への展開を通じて保
健医療に貢献することが期待でき
る。

本研究の応用に密接に関連する
学術集会である第17回遺伝子治
療学会年会、第28回日本DDS学
会学術集会年会のシンポジウム
において研究成果の一部を発表
しました。学術的な評価としては、
研究代表者が2012年度日本薬剤
学会奨励賞を「外部刺激を利用し
たin vivo核酸デリバリー法の開発
と評価」というタイトルで受賞しま
した。さらに、研究成果での産学
連携を目的として、主として企業
研究者が集う、京都大学　新技術
説明会　材料・バイオ・装置や
BioJapan2012において成果の一
部を発表しました。

0 4 2 1 6 1 2 0 0 2

71

高度医療
技術の効
率化及び標
準化の開
発に関する
研究

20 24

医療機
器開発
推進研
究（医療
機器［ナ
ノテクノ
ロジー
等］総合
推進研
究）

堀田　知
光

画像診断装置の進歩は著しい
が、局所治療を誘導するという視
点で開発・改良されることは少な
く、臨床的な要望の視点に立って
画像機器の開発を行なった本研
究は、医工連携による機器開発
の新たな方向性を具現した点で
大きな成果と言える。また、新た
な局所療法に対する多施設臨床
試験による評価は国際的に見て
も先進的な取り組みであり、今後
の機器開発に大きなインパクトを
与えるものである。

新たな局所療法について多施設
共同臨床試験を構築した経皮的
凍結治療、集束超音波治療、
Irreversible Electorporation(IRE)
は、小径腎がんに対する経皮的
凍結治療、子宮筋腫に対する集
束超音波治療を除き国内未導入
の新規局所治療技術であり、本
研究が示した先進医療制度を用
いた早期導入の方向性は、今後
の臨床現場への高度治療技術の
遅滞ない導入に大きく寄与するも
のと考えられる。

なし なし

技術に重きのあるIVRの臨床試験
については、海外に先行する形で
本邦で行なわれているが、本研究
はこれを後押しする形で進められ
たものであり、臨床試験を通じて
IVRのエビデンスを示すという正
統な研究の在り方に大きく寄与し
たと考えられる。

1 42 0 0 5 2 0 0 0 0

72

粘膜型マス
ト細胞特異
的抗体ライ
ブラリを用
いたアレル
ギー・炎症
性疾患の
早期診断・
治療法の
開発

23 24

医療機
器開発
推進研
究（医療
機器［ナ
ノテクノ
ロジー
等］総合
推進研
究）

國澤　純

本事業から得られた知見は、マス
ト細胞特異的抗体ライブラリを用
いることで、今まで炎症性腸疾患
との関連が示唆されていたマスト
細胞の活性化について、核酸を
介した活性化とその認識分子とし
てのP2X7の同定、さらには
ATP/P2X7経路のアウトプットとし
てのサイトカイン・脂質メディエー
ターの産生と炎症の惹起と増悪
化の経路を示した結果となる。こ
れらは今までアレルギーの悪玉
細胞としてのみ注目されていたマ
スト細胞の新たな一面を示す学術
的重要性の高い知見であると言
える。

今回マウスを用いた基礎検討か
ら明らかとなった細胞外核酸
（ATP）受容体であるP2X7を介し
たマスト細胞の活性化と炎症性腸
疾患との関連が、ヒトの炎症性腸
疾患の一つであるクローン病の患
者においても認められたことか
ら、今回得られた基礎的知見は
臨床的にも関連する現象であるこ
と、また樹立した抗体を用いた免
疫療法、診断薬への展開を示唆
する結果であると考えられる。

今のところ、今回得られた知見を
もとにしたガイドラインの開発はさ
れていないが、今後研究を進めて
いくことで、核酸、マスト細胞、炎
症という観点からのガイドライン開
発につながる重要な情報になると
考えられる。

今回得られた知見はまだ審議会
等で参考にされたことはないが、
今後、研究を進めていくことで、炎
症性疾患などに関するガイドライ
ンの作成において、核酸、マスト
細胞、炎症という観点から重要な
情報になると考えられる。

本事業の内容の一部は、Nature
姉妹紙であるNature
Communicationsに掲載され、
Nature-AsiaやWebマスコミを始め
とする各種マスコミ等で取り上げ
られ、一般にも広く注目されてい
る。

0 6 12 5 19 7 0 0 0 0

24



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

73

特異性・汎
用性に優れ
た動脈硬化
不安定プ
ラーク分子
イメージン
グ剤の開発

23 24

医療機
器開発
推進研
究（医療
機器［ナ
ノテクノ
ロジー
等］総合
推進研
究）

小川　美
香子

動脈硬化病変に生じるプラークに
は、安定なものと不安定なものが
ある。不安定プラークは、破綻し
血管を閉塞させ脳梗塞・心筋梗塞
などを引き起こすため、早期に検
出し治療を行うことが重要であ
る。このために、分子イメージング
剤として、不安定プラークを標的
する部位・放射性標識部位・環境
反応性光標識部位・MRIのための
金属標識部位を導入した、ナノ粒
子（機能性リポソーム）を開発し
た。この結果、プラークの不安定
性を指標にした定量評価、特異的
な検出と、詳細な病変検討を可能
にするイメージングが可能となっ
た。

本研究では、脳梗塞・心筋梗塞を
発症する前に、危険性の高い動
脈硬化病変を発見する方法の開
発を行った。また、本イメージング
剤により、新規薬剤の治療効果を
経時的にモニタリングすることで、
プラーク安定化作用を指標とした
創薬への貢献も期待できる。さら
に、このような組織選択性の高い
プローブが開発されれば、将来、
治療薬を内包したDDSシステムと
して利用し、診断と同時に治療を
可能とする分子標的薬への展開
も期待される。

特になし 特になし 特になし 0 1 0 0 6 4 0 0 0 0

74
治験推進
研究事業

24 24

医療技
術実用
化総合
研究（治
験推進
研究）

公益社
団法人
日本医
師会

医師自らによる治験の立案、計画
及び医師主導治験の実施を通
じ、我が国の治験を推進させるた
めの取り組みを行った。その成果
として、臨床の現場で望まれてい
ながら製薬企業等が開発に消極
的な領域での医師主導治験の実
施支援をするとともに、治験実施
医療機関のネットワーク化等によ
り質の高い治験を速やかに実施
することが可能となる体制を整備
した。

本研究事業で計画・実施した医師
主導治験の多くが適応外使用の
医薬品等に関するものである。こ
の中には医療上の必要性は高い
が、患者数が少ないために企業
による医薬品等開発が進んでい
ない希少疾病用医薬品等が含ま
れており、本研究事業を実施する
臨床的意義は大きい。24年度は
新たな研究課題を6件採択して研
究支援を行い、また、7件の治験
計画届を提出した。これまでに実
施した医師主導治験の成果によ
り6品目の製造販売承認を取得で
きており、24年度は、製薬企業等
により5件承認申請された。

なし なし

医師主導治験並びに企業治験を
実施するに当たり、「臨床研究・治
験活性化5か年計画2012」アク
ションプランに示されている項目、
症例集積性に関する取り組みや
治験手続きの効率化に関する取
り組み、医師等の人材育成及び
確保に関する取り組み、国民・患
者への普及啓発に関する取り組
み等を実施した。

29 27 0 0 2 0 0 0 0 18

75

総合医療を
主軸とした
臨床研究・
治験推進モ
デルの形成
と臨床研究
基盤整備に
関する研究

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
基盤整
備推進
研究）

新保　卓
郎

多様な教育プログラムにより若手
医師の統計学的側面に関する理
解が向上し英文論文などの執筆
も増えることが示された。Data
Warehouse の運用体制を整備し、
国府台病院で患者レジストリーを
構築し25年3月までに4025例を登
録した。また診療現場での患者登
録支援ツールを開発した。

PMDA経験者、生物統計家などが
参加するプロトコール作成ユニッ
トを構築し、ICH-GCP準拠の研究
に対応した専門的支援体制を構
築した。医師主導治験、先進医療
のプロトコール6件を作成した。医
師主導治験の1課題は日本医師
会での研究費に採択。

24年度に臨床医の診療ガイドライ
ンに対する態度や利用度につい
て横断的な調査を行った。ガイド
ラインは日常資料によく普及して
いること、年齢、診療科、勤務施
設形態により利用度に違いがあ
ること、信頼感が利用度に影響す
ること、などが判明した。質の高い
臨床研究により信頼されるガイド
ラインを作成することが重要と思
われた。内容の一部は第110回日
本内科学会総会シンポジウムで
発表した。

25年度の疫学研究に関する倫理
指針・臨床研究に関する倫理指
針の見直しのための委員会に参
加している。

平成23年から25年にかけ、医療
教授システム学会、日本内科学
会総会、日本プライマリ・ケア連合
学会学術大会、日本整形外科学
会学術総会において、臨床研究
の進め方や臨床研究における倫
理的課題に関してシンポジウム発
表や教育講演を行った。

3 36 0 0 5 0 0 0 0 0
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76

グローバル
早期臨床
試験を推進
するための
大学病院
ネットワー
クの中核と
しての基盤
整備研究

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
基盤整
備推進
研究）

大橋　京
一

我が国で臨床薬理専門施設を持
ち、臨床薬理学教育と研究実績を
豊富に持つ6大学病院の中核とし
て早期臨床試験ネットワークを構
築し、早期臨床試験推進のインフ
ラを整備し、グローバル早期臨床
試験を実施した。また、韓国、中
国の臨床薬理専門施設と連携関
係を構築し、GCPに準拠した日韓
共同早期臨床試験を企画、遂行
した。今後のアジア試験の推進に
重要な役割を果たした。

大分大学では国立大学では初め
て病棟内に臨床試験専用病棟（ク
リニカル・トライアルユニット：
CTU）を有する総合臨床研究セン
ターを新設した。これにより第1相
試験から第Ⅲ相試験までシーム
レスに実施可能な体制を整えた。
また、治験のみではなく医師主導
臨床研究の支援体制の整備も行
い、生物統計家の関与によるプロ
トコール作成支援。多施設共同臨
床研究のデータセンターの実施な
どが可能になっている。

医薬品開発におけるヒトでの安全
性、有効性を確認する臨床薬理
試験、開発の方向性を決定する
ためのPOC (proof of concept)試
験などのインフラ整備の重要性に
ついて本研究において進めてき
た。この成果が「新たな治験活性
化5カ年計画」並びに「臨床研究・
治験活性化5カ年計画2012」に反
映された。

臨床薬理の専門家を有したグ
ローバル早期臨床試験を推進す
るための大学病院ネットワーク
（J-CLIPNET）を構築し、韓国、中
国とも連携関係を締結した。これ
によりグローバル早期臨床試験を
研究代表者が総括責任者として
GCPに準じた日韓共同早期臨床
試験を実施した。この成果は今後
東アジア臨床試験を我が国主導
で実施するモデルとなる。在米の
製薬開発担当者と早期臨床試験
を日本で推進するための課題に
つき討議を行うことを目的に、日
米ヘルスケア研究会特別研究会
（大分大学・JETRO共催）を実施し
た。

本研究について市民に広く周知し
てもらうために、日本語並びに英
語のホームページ(www.j-
clipnet.jp/)を作成、公開した。ま
た、一般市民を対象として「くすり
をよく知ろう」と題した市民公開講
座を開催し、治験の啓蒙を行っ
た。早期臨床試験の推進を図る
目的で、早期臨床試験国際会議
を3回開催した。J-CLIPNETと連
携関係を有する中国、韓国の指
導的役割を果たす研究者が北京
において、日中韓臨床試験中核
会議2010を開催し、我が国の早
期臨床試験推進に大きく寄与し
た。

26 34 22 0 58 29 0 0 0 5

77

臨床研究
の国際化に
向けて研究
組織のハブ
機能の拡
充と人材育
成に関する
研究

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
基盤整
備推進
研究）

花岡　英
紀

新しい治療法を世界に向け発信
し本邦の臨床研究センターのリー
ダーとなるべく研究者・プロジェク
トリーダー等人材育成を行いアカ
デミック臨床研究機関部門の設
置、IRB委員教育、ICH-GCP又は
J-GCP下における治験・臨床研
究の実施体制を整備した。また
Duke大学へClinical research
Fellowとして若手医師を派遣し
Duke大学及び各国AROとの臨床
研究ネットワーク構築に向け情報
交換を行った。上記の組織を生か
しがん・難病・小児領域において
医師主導治験及び先進医療を実
施した。

臨床研究の国際化に向けた研究
組織の拡充と人材育成を実施し、
医療機関として幅広い専門的人
材が継続的に供給されうることと
なった。その組織と人材を生か
し、がん、難病、小児領域におい
て基礎研究の成果から国際標準
の臨床研究へと発展させることで
新しい治療方法の実用化が可能
となった。希少疾病領域における
医薬品の適応拡大、新規医療技
術の提供等新しい治療方法を社
会に対し、健康への寄与を果たす
環境を整備したといえる。

神経内科領域において医師主導
治験を実施しコクランレビュー次
改訂内容へ反映するための結果
を作成している。

平成23年度　治験中核病院・拠点
医療機関連絡協議会において本
研究内容を報告した（平成
24/2/16）。また、毎年5月には治
験・臨床研究基盤整備状況調査
を提出している。

一般市民向け臨床研究啓発ポス
ターを作成し配布・掲示するととも
に若い世代向けの教育映像、海
外向けパンフレットをWEB上に公
開している。学生対象の教育（大
学院医学薬学府博士課程講義、
PMDA連携大学院設置、薬学5年
生の実習）、スタッフ対象の教育
（医師・研究者、看護部、院外ス
タッフCRC実地）、IRB委員対象の
研修、若い世代対象の授業（地元
の小中学生を対象とした実験教
室開催）等幅広い世代に対し臨床
研究教育を実施している。なお公
開シンポジウムを開催した
（H24.3.19）。

6 2 0 0 14 2 0 0 0 6

78

研究開発を
先導する治
験・臨床研
究中核拠
点整備

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
基盤整
備推進
研究）

熊谷　雄
治

北里大学臨床試験事業本部
（KitARO）が中心となり法人内医
療機関のとりまとめ、外部とのフ
レーム構築として、早期段階の臨
床試験ネットワークである
JANCLIPHへの参加、他施設共
同臨床研究の事務局業務、海外
連携機関とのネットワーク構築を
行った。また、国外協力機関であ
る北京協和大学、KoNECT、オラ
ンダユトレヒト大学、アメリカハー
バード大学、韓国ソウル国立大学
との連携をはかり、シンポジウム
の開催、共同研究の施行、教育
体制の検討など国際共同研究の
基盤と作ると同時に実際の研究
を開始した。

治験・臨床研究データベースの開
発や治験・臨床研究審査委員会
業務のIT化を行い、法人内におけ
る治験・臨床研究に関する各種業
務の情報管理や効率化を達成し
た。また、北里大学医学部附属臨
床研究センター（KCRC）による研
究者等の教育、EDC、ランダム割
付等の支援を行うことにより臨床
研究の施行に貢献した。

なし なし

本学の国際協力に向けた活動は
『産経新聞』2011年2月27日「飛躍
明日への処方箋」で紹介され、わ
が国における国際共同研究、な
かでも韓国との協力の必要性を
示した。また、ソウル大学との臨
床研究・教育の協力体制を約した
協定に基づく第1回国際シンポジ
ウムを開催したが、これは『日刊
薬業』2013年1月28日「北里大ソ
ウル大　初のシンポ、日韓共同開
発を推進」に報道され、国際協力
体制の必要性を示した。

5 22 0 0 37 8 0 0 0 1

26



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

79

小児ネフ
ローゼ症候
群における
適応外使
用免疫抑
制薬の有
効性・安全
性の検証と
治療法の
確立を目指
した多施設
共同臨床
研究

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
推進研
究）

吉川　徳
茂

本研究では、小児ステロイド感受
性ネフローゼ症候群において再
発防止の目的で広く適応外使用
がおこなわれている、高用量ミゾ
リビン、タクロリムス治療の有効
性と安全性を検証、適応承認の
ためのエビデンスを収集し、治療
法を確立する。

適応外使用医薬品では、用法・用
量等も専門家間で統一されておら
ず、至適治療とはほど遠い治療
が行われることになる。また適応
外使用では、一般的に副作用の
発現率も高いことが知られてい
る。本研究の結果は、適応取得
のための重要なデータとして活用
するのみならず、このような適応
外使用に伴う問題の解決にも役
立てる。

本研究により、より効果が期待さ
れる新たな治療法について、その
臨床上の位置づけを明確にし、国
内外のガイドラインに反映する。
改訂ガイドラインにより、より有効
で安全な薬物治療の確立と治療
の均霑化に寄与できる。

該当なし

日本では、年間約1300人のネフ
ローゼ患児が新規発症例として
報告されている。90％はステロイ
ドに反応するステロイド感受性ネ
フローゼであるが、40-50％は再
発をくりかえし、頻回再発型ネフ
ローゼとなる。これは長期入院の
主要原因疾患である。再発回数
を減少することができれば、患者
の予後とQOLは改善し、また医療
費の削減も期待できる。

0 35 53 0 86 32 0 0 0 0

80

自律神経
指標と末梢
循環の計
測による統
合医療の
科学的評
価方法の
確立

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
推進研
究）

関　隆志

１）一般の医院・病院に普及して
いる超音波診断装置や心電図を
用いて、鍼灸・漢方の効果や機序
を血行動態と自律神経の状態か
ら定量的に評価することができ
た。さらに、エコーダイナモグラ
フィー、コンピュータシミュレーショ
ン、血圧反射機能推定、皮膚表
面輝度信号解析、Quantitative
Sensory Testingをもちいて、より
広い対象を評価できた。２）これら
の手法を実現するツールとして、
脈診機、電子診療鞄、超音波診
断装置画像データキャプチャソフ
トウエア、再現性のある単純化鍼
治療を開発し実用化した。

1)消化器に効くといわれる足三里
への鍼治療で、上腸間膜の血流
量が増加し、上肢血流量は減少、
眼球後動脈の血管抵抗は変化し
なかった。手足の冷え性や眼の
症状に効くといわれる太衝への鍼
治療で、上腕血流量が増加し、上
腸間膜の血流量は減少、眼球後
動脈の血管抵抗が減少した。経
穴や漢方薬は血行動態に特異的
効果を示した。2)排尿障害に効く
といわれる異なる経穴への鍼治
療や異なる漢方薬では、それぞ
れ腎臓の葉間動脈と腎動脈の血
行動態の反応が異なった。3)鍼治
療が緑内障患者の眼球と重症筋
無力症患者の四肢の血行を改善
した。

現在は開発していないが、本研究
をさらにすすめ、血行動態と自律
神経の状態を用いた定量的評価
手法のガイドラインをまとめたい。

わが国は超高齢社会をむかえ、
平成20年度の生活習慣病関連の
医療費は約8.4兆円で一般診療医
療費の約3分の１に相当するにも
かかわらず、有効な方策は十分
ではない。一方、伝統医学や補完
代替医療に対しては、健康産業
の大きなマーケットがあり諸外国
同様に大きな国民のニーズがあ
り事故なども起こっている。当研
究事業の方法論を用いることで、
国民のニーズが大きい伝統医学
や補完代替医療を定量的に評価
することが出来、これらをわが国
の医療の中で安全・有効に利活
用した「統合医療」を実現できると
期待できる。

１）難治性疾患、循環器疾患、腎
疾患、消化器疾患などの患者を
対象に伝統医学や補完代替医療
を施術したときの治療効果、血行
動態と自律神経機能の検討をお
こなうことで新規治療法の開発に
つながる可能性がある。２）まだ
検討していない多くの経穴を評価
して特異的な働きが明らかになる
と、特異的にある臓器の血流を増
やしたり減らしたりすることで、内
臓機能を制御する全く新しい物理
療法の開発につながる可能性が
ある。３）伝統医学や補完代替医
療をより安全で効果的に活用が
できるよう定量的評価が可能にな
る。

6 10 0 0 5 6 0 0 0 0

81

治療抵抗
性統合失
調症に対す
る抑肝散の
有用性と安
全性に関す
る多施設共
同二重盲
検ランダム
化比較試
験

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
推進研
究）

堀口　淳

統合失調症は精神疾患の中でも
最も主要な疾患の一つである。本
研究では、統合失調症の治療薬
として臨床的にも抑肝散が有用で
あるかを無作為化二重盲検試験
で検討することを研究目的とし
た。その結果、抑肝散が「衝動性
の調節障害」、「緊張」、「会話の
自発性と流暢さの欠如」の症状に
対し有効であること、抑肝散が安
全な薬剤であることを客観的に明
らかにすることが出来た。漢方薬
の治療効果をプラセボ二重盲検
試験で明らかになったのは、当研
究が世界初であり非常に意義深
い。

この研究成果は、漢方製剤治療
のエビデンス創出法の範となるば
かりでなく、西洋医学の粋である
抗精神病薬治療の限界を呈して
いる治療抵抗性統合失調症例に
対しての漢方薬併用の統合医療
が確立される。また統合失調症の
治療抵抗化に伴う医療資源・コス
トの節減につながり、患者とその
家族の負担が軽減されるもので
ある。さらに抗精神病薬の濫用を
抑制し、その適正使用を推進する
ことは、抗精神病薬によって誘発
される副作用の減少にも寄与す
るものとなり、その医療経済的効
果は極めて大きい。

本試験はヘルシンキ宣言に基づく
倫理的原則、本試験実施計画書
に遵守して実施した。抑肝散は安
全性の確立した薬剤であるが、健
康被害等に対する補償のため、
臨床研究に関する臨床研究保険
に加入した。また、本試験は臨床
試験審査委員会による審査・承認
を得て、同意説明文書を提示して
十分なインフォームドコンセントを
文書で得た患者に対して研究を
実施し、「臨床研究に関する倫理
指針」に基づき、「大学病院医療
情報ネットワーク（UMIN)」の臨床
研究登録システムに本試験を登
録した。

我が国においては、保険適応の
漢方エキス製剤が多数あり、日常
的に西洋医学と併用されているこ
とから、西洋医学と漢方製剤の統
合医療のエビデンスを形成できる
のは我が国だけである。今回の
研究は、統合医療分野において
も、プラセボ薬による二重盲検ラ
ンダム化比較試験によって、その
有効性を客観的に評価できた。

2012年2月25日（土）19:30～20:43
放送、NHK「夜なのにあさイチ 漢
方スペシャル」において「抑肝散」
の効果について特集され、研究代
表者がTV出演した。

0 2 0 0 1 4 0 0 0 0
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82

漢方薬によ
るワクチン
アジュバン
ト効果の検
討と臨床応
用

22 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
推進研
究）

済木　育
夫

各種ワクチンに対するアジュバン
ト効果を有する漢方薬を探索し、
その機序を解明した。その結果、
漢方薬の漢方薬Aはワクチン抗原
特異的な樹状細胞の抗原提示能
力を亢進することにより、ワクチン
に対するアジュバント効果を有す
るが明らかとなった。また、漢方
薬Bは粘膜ワクチンに対するア
ジュバント活性を有していることも
確認できた。

平成24年度の本事業において、
当初計画通り、高齢者に対するイ
ンフルエンザワクチンに対する漢
方薬のアジュバント効果に関する
無作為化比較臨床研究も終了し
た。その結果、補剤に分類される
漢方薬の一種はインフルエンザ
ワクチン接種による高齢者の
H3N2 に対する抗体産生を増強
し、維持することが明らかとなっ
た。従って、現在医療現場で用い
られている漢方薬を、種々ワクチ
ンに対する安全性の高い経口可
能なワクチンアジュバントとして速
やかに応用することで、福祉に貢
献できると考えられる。

特になし 特になし
本年度（平成25年）に成果報告会
を開催予定

3 16 0 0 10 8 0 0 0 0

83

卵巣明細
胞腺癌に対
するmTOR
阻害剤の
有効性に関
する研究の
プロトコル
作成と研究
体制整備

24 24

医療技
術実用
化総合
研究（臨
床研究
推進研
究）

藤原　恵
一

本研究は再発卵巣明細胞癌に対
する、分子標的薬として期待され
ているエベロリムスの有効性安全
性を評価するための第Ⅱ相試験
のプロトコル作成、研究体制の確
立を目指したものである。特に、
本試験ではトランスレーショナルリ
サーチのエンドポイントを設定す
るなど、今後の婦人科癌分子標
的治療薬開発のモデルとなり得る
成果を上げられたと考えている。
すでに、プロトコルは完成してお
り、医師主導治験として開始する
ための公的資金支援を待つのみ
である。

難治性かつ希少な再発卵巣明細
胞腺癌は、通常の化学療法剤が
ほとんど効かないため、分子標的
薬にかけられている期待は大き
い。中でもmTOR阻害剤は、その
特徴から最も注目されている薬剤
である。2種類あるmTOR阻害剤
のうち内服薬であるエベロリムス
は、再発癌患者にとって病院への
通院回数が最小限にとどめられ
るなど、メリットが大きく、本研究
によって作成されたプロトコルに
かけられる期待は大きい。

前述したように、本研究再発卵巣
明細胞癌に対する、分子標的薬
として期待されているエベロリム
スの有効性安全性を評価するた
めの第Ⅱ相試験のプロトコル作
成、研究体制の確立を目指したも
のであるため、現時点でガイドラ
インなどに掲載できる内容は創出
できない。しかし、本研究に基づく
臨床試験結果でエベロリムスの
有効性が証明された場合は、ガイ
ドラインに収載されることになる。

希少癌では、商業利益を追求す
る製薬会社にとって新薬開発メ
リットがないため、アカデミア主導
で臨床試験を遂行しなければなら
ない。本研究はこのような社会環
境におかれた、再発明細胞腺癌
に対する最も期待されている薬
剤、エベロリムスの有効性と安全
性を評価するための実施計画書
の作成、臨床試験遂行体制の整
備を行ったもので、目的を完遂し
た。PMDAへの事前相談、開発戦
略相談もすんでおり、公的資金支
援を待つのみとなっている。

本試験の内容は、2012年10月
Vancouverで開催された、
International Gynecologic Cancer
Societyの年次総会において発表
し、国際的に高い評価を得てい
る。

0 0 0 0 0 1 0 0 0 0

84

高齢者にお
ける加齢性
筋肉減弱
現象（サル
コペニア）
に関する予
防対策確
立のための
包括的研
究

22 24

長寿科
学総合
研究

原田　敦

研究目的の成果：筋肉が加齢とと
もに減少するサルコペニアは、健
康長寿の延長に必須の疾患であ
る、基礎研究で高齢者由来の筋
幹細胞不死化、バイオマーカー候
補分子の同定、疫学研究で地域
高齢者の有病率やリスク、臨床研
究で骨折や転倒との関連や有効
薬の可能性、予防研究からで運
動＋栄養や太極拳の介入の有効
性が示された。研究成果の学術
的・国際的・社会的意義：日本の
サルコペニアの実態を明らかに
し、診断物質候補、治療薬候補は
国際的レベルで有意義で、予防
介入での有効なエビデンスは、明
日からの予防の発展に繋がる。

研究目的の成果：日本でのサル
コペニアの臨床研究における遅
れを補う成果を上げることができ
た。高齢者下肢筋の著しい脂肪
化は運動機能低下の病理的意義
を持つ所見で、筋量測定の多種
機器の信頼性の検定、筋量の骨
折転倒との関連性の意義、運動
介入の栄養補充併用の有効性な
どは臨床的に大きな指標となる。
研究成果の学術的・国際的・社会
的意義：今回の研究成果はサル
コペニアの老年症候群、虚弱、運
動器不安定症などとの関連性を
考察する場合に欠かせないものと
なる。

欧州ガイドラインに該当する
EWGSOP論文のQ&A付き監訳を
日本老年医学会理事長の総監修
のもと日本老年医学会アドバイ
ザーの協力により完成し、日本老
年医学会雑誌に掲載され、学会
ホームページからダウンロードで
きる状態にしたことは、我が国で
のガイドラインの基礎になる貴重
な一歩である

特になし 特になし 32 63 85 0 150 33 0 0 0 0
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85

地域特性に
応じた効果
的・効率的
な２４時間
訪問看護
介護体制
の継続的
実施および
構築方法に
関する研究

22 24

長寿科
学総合
研究

村嶋　幸
代

「在宅医療の推進」には、24時間
訪問看護介護体制の整備が不可
欠である。しかし、市町村ごとに
見た時、医療・介護サービスや高
齢者人口の分布は偏在しており、
その地域特性に応じてサービスを
戦略的に整備していく必要があ
る。本研究は、市町村を１つの地
域単位とし、その特性に応じて効
率的に地域ケアサービスを整備
するための方法論を明確にした
初めての研究である。同時に、訪
問看護の効果的な提供を、介護
との連携で実証した。更に、訪問
看護の効率性を、DEAという手法
を用いて明示した初めての研究で
ある。

県保健師らと協同して在宅医療
推進事業を遂行したことにより、
県内の在宅医療関係者間の情報
共有が可能になり、よりよい連携
体制が構築された。これは、利用
者の急変や日常生活のニーズに
対応するための地域のケアシス
テムの整備が進んだと解釈でき、
臨床現場のパフォーマンス向上に
寄与したといえる。更に、訪問看
護師が介護職と同行訪問すること
により、そのワークエンゲージメン
ト（活力・熱意・没頭）が確保され
ることを実証し、有効だというエビ
デンスを示した。

本研究では、保健所保健師が在
宅医療推進事業を行う際の評価
指標と評価方法を記したマニュア
ルを作成した。2012年度までの福
岡県保健師らの取り組みを基に
作成したものであり、2012年度か
ら新たに在宅医療推進事業を行
う大分県行政、および行政保健師
らの計画立案の基礎資料の１つ
となっている。

本研究では、多くの都道府県・市
町村職員・保健師らと協働した。
その過程で、各自治体の職員・保
健師らが在宅医療体制を整備す
る責任があること、およびその方
法論と機会を提供できた。これ
は、行政職員が、住民やサービス
提供機関に対して在宅医療に関
する情報を提供したり、支援方法
を拡充することにつながったとい
える。更に、訪問看護ステーショ
ンに介護職を雇用した同行訪問
は、訪問看護の効率性向上につ
ながることを実証したが、これは
2012年診療報酬に「訪問看護補
助者加算」が新設されるエビデン
スとなった。

滋賀県湖南地域で、訪問看護
師、病院等医療機関勤務看護
師、保健師、医師、薬剤師、居宅
介護支援専門員らとともに公開シ
ンポジウムを年に一回実施した
（2010, 11年度）。

1 5 2 0 4 1 0 0 1 0

86

チームによ
る効果的な
栄養ケア・
マネジメント
の標準化を
めざした総
合的研究
～大学―
施設連携に
よる研究基
盤・人材育
成システム
の構築の
試み～

22 24

長寿科
学総合
研究

吉池　信
男

介護保険施設を対象とした調査
（量的と質的）を行い、多職種連
携協働による栄養ケアマネジメン
トにおける「良いチーム」の条件を
明らかにした。自立度がやや低下
した高齢者における給与エネル
ギー量の設定根拠となる基礎代
謝量及び身体活動レベルの基礎
データを提示し、現状では過大推
計であることが判明した。チーム
による栄養ケアマネジメント推進
の観点から、現状の管理栄養士
教育のカリキュラムでは不十分
で、歯科専門家との連携による口
腔機能に関する教育プログラム
等の方策を示した。

本研究成果から、多職種連携協
働チームによるNCMで管理栄養
士がどのような取組みをすべきか
が明らかとなり、「良いチーム」の
像が見えてきた。今回、検討・開
発した教育プログラムは、管理栄
養士の資質向上につながり、協
働連携教育の発展に寄与する。
これらのことを通じ、施設におい
て最期まで経口摂取での看取り
がなされるようになれば、高齢者
の尊厳やQOLの向上につながる
と期待される。

「介護予防マニュアル(改訂版:平
成24年3月)　栄養改善」厚生労働
省ＨＰ
（http://www.mhlw.go.jp/topics/2
009/05/tp0501-1.html）に本研究
の成果の一部が反映された。

本研究の成果は、今後、各介護
保険施設における栄養ケアマネ
ジメントの標準化と質的向上につ
ながり、介護保険制度における栄
養改善施策の推進に寄与すると
期待される。

　研究に参画した５つの公立大学
（管理栄養士養成コース）と各地
域における介護保険施設や担当
行政部局との間で連携が進ん
だ。今後、この連携基盤を生かし
て、地域における人材育成が進
むことが期待される。

3 3 0 0 4 1 0 0 1 0

87

介護保険
の総合的
政策評価ベ
ンチマーク
システムの
開発

22 24

長寿科
学総合
研究

近藤　克
則

　学術的には，本研究で得られた
約11万人の大規模データは貴重
であり，日英比較共同研究などの
プロジェクトにも活用する計画が
進んでいる．分析によって得られ
た「地域間における健康格差」や
それをもたらしている要因などに
関する学術的成果への関心も高
く，日本疫学会，日本公衆衛生学
会をはじめとする多くの学会のシ
ンポジウムや特別講演などで報
告の機会を得た．やはりベンチ
マーク指標の開発に取り組んでい
るWHO神戸センターとの共同研
究に発展し国際的な会議での報
告をWHOから4回求められた．

本研究で開発したベンチマーク・
システムの使用現場は，保険者，
厚生労働省などの政策担当者，
国民，事業者などである．JAGES
調査に協力を得られた31自治体
においては「介護予防政策サポー
トサイト」で閲覧と印刷できる
WebGIS（地理情報システム）によ
る視覚的な資料として提供され
た．その結果，第5期並びに第6期
の介護保険事業計画における介
護予防政策の評価・立案におい
て活用されている．訪問調査に協
力した特養からも，このようなケア
の質評価指標への関心は高く，
今後の調査への協力をする意志
表示がなされている．

　老健局の介護予防マニュアル
（改訂版：平成24年3月）中，本研
究で地域介入とそのプログラム評
価に取り組んで来た武豊町にお
ける介護予防事業が，先駆的な
事例として紹介された．「介護予
防政策サポートサイト」では，老健
局の介護予防事業報告に掲載さ
れている全国の保険者の地域支
援事業の実施状況もデータも地
図や棒グラフで表示した．それが
都道府県担当者会議で紹介さ
れ，事業化まで決定されたことか
ら，「見える化」の一つのプロトタイ
プ（ガイド）となったと考える．

　社会保障制度改革国民会議
2013年3月27日の日本歯科医師
会（会長　大久保満男）提出資料
内に，本研究の成果が根拠資料
として掲載された．　老健局内で
の報告を契機に，次のような展開
があった．老人保健課において
は，介護保険総合データベースの
データを活用した「見える化」が事
業化されることになり，そのプロト
タイプとして参考にされている．介
護保険計画課においては，日常
生活圏域ニーズ調査データを活
用したベンチマークの有用性が認
められ，都道府県担当者会議な
どを通じて，全国の保険者に参
加・活用が推奨された．

　各新聞社（日本経済、朝日、毎
日、中日、読売）等や、NHKニュー
ス，CBCラジオ番組等において、
調査や研究成果が紹介された．
毎月研究会を開催し，国際シンポ
ジウム等を毎年開催した．(1)社会
疫学－J-AGESプロジェクトの可
能性と課題，(2)「健康の社会的決
定要因」を巡る国際的動向他１
件，(3)介護予防・健康政策マネジ
メントの新潮流－社会環境や格
差への着目HPの開設：
http://square.umin.ac.jp/kaigo_bm
/（他2件「その他の成果」「普及・
啓発活動」備考欄参照）

3 14 33 0 23 12 0 0 0 10
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88

高齢者に対
する適切な
医療提供に
関する研究

22 24

長寿科
学総合
研究

秋下　雅
弘

本研究の一部である高齢者医療
の優先順位に関する調査を米国
管理医師会雑誌に掲載した
（Akishita M, et al. J Am Med Dir
Assoc. 2013 Feb 14. E-pub ahead
of print）。

高齢者に対する医療提供の基本
的要件をまとめることができ、医
療現場で利用可能となった。

「高齢者に対する適切な医療提供
の指針」として調査結果と文献に
基づいて基本的要件をまとめ、日
本老年医学会、全国老人保険施
設協会、日本慢性期医療協会の
ホームページに掲載した。

「高齢者に対する適切な医療提供
の指針」は高齢者への医療施策
立案に際して参考にできるもので
ある。

「高齢者に対する適切な医療提供
の指針」は、NHKニュースに2回、
読売新聞、朝日新聞の記事に各1
回取り上げられ、その他医療行政
誌や医学誌でも多く紹介された。

0 6 0 0 8 5 0 0 0 1

89

高齢者にお
ける心不全
在宅医療に
関する研究

23 24

長寿科
学総合
研究

野出　孝
一

現在までに139例の症例登録が
行われており、遠隔モニタリング
を開始して既に一年以上が経過
した症例もあるが、モニタリングに
関連する事故はなく、通信の安定
性やモニタリングの実施可能性が
証明されたと考えられる。また、遠
隔モニタリングを行うことにより、
佐賀大学では多職種の連携が生
まれ、また施設間の意思疎通も向
上している。特に患者、家族と医
療従事者間の意思疎通が向上
し、自己管理意識の向上が得ら
れていると考えられた。

　研究開始時点で我が国におい
ては、慢性心不全患者の遠隔モ
ニタリングを行うシステムは存在
せず本研究のために独自にシス
テムを構築して研究を行った。結
果的に、慢性心不全に対する遠
隔モニタリングは長期間にわたり
安定的に運用可能であった。今後
は、再入院率の抑制効果、費用
対効果、有効である患者とそうで
ない患者の選択法などを明らか
にしたうえで、我が国の医療制度
の範囲内で最も有効な利用方法
を検討したい。

　本研究は最終的な結果がまだ
出ていないので、日本循環器学
会等の心不全に関するガイドライ
ンに引用された実績はない。本研
究の結果が得られれば慢性心不
全の遠隔モニタリングの臨床的有
用性に関してガイドラインの参考
資料になると思われる。

　本研究は最終的な成果がまだ
出ていないので、審議会で参考に
されたり、行政施策に反映された
ことはない。最終成果が出れば、
心不全におけるICTによる遠隔医
療に関する政策に反映されること
が期待される。

　佐賀テレビで「慢性心不全は自
宅でみとる」というタイトルでこの
取り組みが取り上げられたり、日
本医師会ニュースでも紹介され
た。平成23年の日本心不全学会
市民公開講座でこの取り組みを
紹介した。平成24年1月の佐賀新
聞でもICTでの在宅管理の研究
(HOMES-HF)が取り上げられた。

0 35 0 0 31 0 0 0 0 0

90

視線行動に
着眼した転
倒・骨折予
防プログラ
ム（ＭＴＳト
レーニン
グ）の開発

23 24

長寿科
学総合
研究

山田　実

視線行動を最適化させることで足
元に対する注意要求課題への対
応能力を向上させることによっ
て、転倒予防効果が認められたと
いう点は新規性があり、新たな転
倒予防の概念を提唱したといえ
る。また、トレーニング開始より60
日目以降に効果が認められること
を確認している点で、高い汎用性
も期待できる。

MTSトレーニングは、特に専門的
な知識を有していなくても指導を
行うことが可能であり、各自治体
が実施している介護予防事業や
デイサービスなど様々な領域での
利用が可能である。このように、
高い専門性を必要とせずに、広く
汎用できるトレーニングを開発で
きた点は意義深い。

なし なし

MTSトレーニングは、その新規
性、有用性、それに高い汎用性か
らマスコミにも取り上げられた（新
聞、テレビ）。また、日本健康支援
学会のワークショップをはじめ幾
つかの学会やセミナーにて、MTS
トレーニングを紹介した。

0 38 0 0 0 0 0 0 0 0
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91

アルツハイ
マー病の危
険因子の
解明と予防
に関する大
規模ゲノム
疫学研究

20 24

認知症
対策総
合研究

清原　裕

久山町における認知症の有病率
調査により、わが国の地域高齢
者において認知症、特にアルツハ
イマ病（AD)の有病率が急増して
いることを見出した。追跡研究お
よび剖検脳の病理学的検討にお
いて、糖代謝異常がADのリスクを
有意に上昇させることを実証した
ことをはじめ、認知症の危険因子
および防御因子を明らかにした。
また、ゲノム疫学研究において、
APOE遺伝子やPICALM遺伝子の
多型、脳におけるインスリン生成
系とインスリンシグナリング経路
の異常がAD発症に関与すること
を報告した。

本研究では、わが国で増加傾向
にある認知症の地域住民におけ
る実態を明らかにし、認知症、特
にADの生活・環境要因のみなら
ず遺伝的要因を検討・報告した。
糖尿病および高血糖はADおよび
脳血管性認知症（VaD）の、高血
圧はVaDの有意な危険因子で
あった。また、運動習慣は認知
症、特にADのリスクを減少させ、
大豆、野菜、牛乳・乳製品などを
中心とした食事パターンはADおよ
びVaDの防御因子であることを見
出した。

該当なし

本研究において、ADをはじめとす
る認知症の有病率の正確な時代
的推移とともに、認知症増加の要
因が糖尿病にあり認知症の発症
予防における糖尿病対策の重要
性を明らかにしたことは、本邦に
おける認知症の予防対策の構築
に大きく貢献すると考えられる。そ
れは、国民の保健・医療・福祉の
向上とともに、高齢者医療費及び
介護費の削減につながることが
期待される。

（200文字程度。最大250文字）糖
尿病がＡＤの危険因子であること
を報告した研究成果は、2011年9
月19日のアメリカABCニュースや
わが国の読売新聞、朝日新聞な
どで報道された。さらに、凍結剖
検脳を用いたマイクロアレイ解析
においてＡＤ患者で脳内インスリ
ン関連遺伝子が低下していること
を証明した研究成果は、2013年5
月7日の日本経済新聞などに掲
載された。

19 165 1 2 174 43 0 0 0 0

92

支援機器を
用いた認知
症者の自
立支援手
法の開発

22 24

認知症
対策総
合研究

井上　剛
伸

認知症者を対象とした機器の有
効性評価は、対象者の特性や背
景の多様性、倫理的観点などか
ら対照群を作ることが難しく、これ
までは、事例報告段階の研究が
ほとんどであった。本研究では、
自身を対照とする前後比較デザ
インを用いた評価を行い、服薬支
援機器の評価では、19名を対象
とした評価結果を海外誌に発表し
た。本研究で用いた手法や成果
は、今後、認知症者の支援機器
研究の推進を図る上で、貴重な
知見になると考えられる。

認知症者のケアは、従来人的支
援を中心に行われてきたが、近
年、海外では、機器を用いた支援
が取り組まれるようになった。本
研究では、国内での機器を用い
た自立支援を実現するため、臨床
評価を元に、機器の効果、適用範
囲、適切な介入方法を明らかに
し、現場で実践可能な自立支援
手法を提案した。本研究で開発し
た支援ガイド、支援マニュアル
は、臨床での支援に直接資する
支援ツールであり、機器を用いた
支援への社会的関心も高まって
いることから、今後の活用が期待
される。

本研究では、本人の機器の利活
用を支援者が支援するための「支
援ガイド」、および以下４つの「自
立支援機器の利活用支援マニュ
アル」を開発した。・「アラーム付き
薬入れ」を使ってみましょう―「薬
を飲み忘れない」支援に向けて―
・「探し物発見器」を 使ってみま
しょう―「見つかる安心感」の支援
に向けて―・「簡単家電」を 使って
みましょう―「自分で操作できる」
支援に向けて―・「電子カレン
ダー」を 使ってみましょう―「今日
の日付や予定がわかる」支援に
向けて―

認知症高齢者数は、2015年に250
万人に達すると推計される。本研
究による機器を用いた手法の提
案は、少子高齢化による介護力
不足の対処にも役立つ。社会的
な背景からも、機器を用いた支援
への要請は高まっており、本研究
は、認知症者が住み慣れた地域
で住み続けられるための支援を
検討することを目的とした認知症
支援機器ワークショップの立ち上
げにも貢献している。

第７回認知症のある人の福祉機
器シンポジウム―機器が拓く認知
症のある人の地域での暮らし―を
開催した。NHKニュース７　2013年
3月17日19：00-19：30日本語版、
英語版、NHKニュース　2013年3
月17日20：45-21：00の中で、同シ
ンポジウムの内容が報道された。
また、読売新聞の連載記事「医療
ルネサンス」で、研究内容が2013
年5月22日～５回に渡り紹介され
た。その他、一般紙誌「地域ケア
リング」、「認知症ケア最前線」、
「地域リハビリテーション」等で研
究内容が紹介された。

3 1 1 0 13 5 0 0 0 3

93

漢方方剤
「抑肝散」に
よるアルツ
ハイマー病
BPSD軽減
効果の検
証―プラセ
ボ対照無作
為化臨床
第2相比較
試験―

22 24

認知症
対策総
合研究

荒井　啓
行

これまでは、症例集積研究や非
投与群を対照とした比較試験で
あったが、当該研究は漢方方剤
抑肝散によるアルツハイマー病
BPSD軽減効果の有効性検証を
プラセボを対照とした無作為化比
較試験を医師主導型治験として
実施した始めてのものである。

有効性の主要評価項目である4
週後のNPI_Q_Jの変化量に関して
統計学的な有意差は認められな
かった。安全性については大きな
群間差は認められなかった。一部
のサブグループ解析において、探
索的な結果であるが有意な群間
差が認められ、これらの結果か
ら、試験の選択・除外規準を精査
し、試験の最初にrun in periodを
設定し、被験者全員に抑肝散を
投与し、そのレスポンダーのみに
対して、プラセボ対照の第３相ラ
ンダム化比較試験を実施すること
で、抑肝散投与の有効性が検証
できる可能性が示唆された。

認知症疾患治療ガイドライン２０１
０（監修日本神経学会）において
抑肝散の有効性について言及さ
れている。認知症テキストブック
（日本認知症学会編）においても
抑肝散の有効性について言及さ
れている。老年医学（日本老年医
学会編集）においてレビー小体病
の行動・心理症状の治療薬として
紹介されている。

なし

・おはよう２１特集「認知症の薬最
新知識」　ＢＰＳＤの治療薬　２０１
２　５月号、２２－２３・河北新報
元気健康フェアＩｎ　とうほく「脳とこ
ころの健康科学」平成２４年４月１
０日・河北新報　元気健康フェアＩ
ｎ　とうほく「脳老化と認知症医療」
平成２４年５月３０日・河北ウイ―
クリ―せんだい　平成２４年１０月
１８日・読売新聞　医療ルネサン
スＮ．５３１４，平成２４年４月２６
日・Tohoku University Research
Profiles 2012

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

31



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

94

認知症早
期発見のた
めのツール
開発と認知
機能低下
抑制介入に
関する研究

22 24

認知症
対策総
合研究

高橋　龍
太郎

新たな初期認知症スクリーニング
法として本人による自記式チェッ
クリストの汎用版を作成し臨床評
価、認知機能評価との基準関連
妥当性を確認したので、より効率
的な地域での普及･活用を図って
いく。対象高齢者の虚弱状態、認
知機能状態に合わせた三種類の
認知機能低下抑制プログラムの
効果をRCTデザインで検証し、軽
度の認知機能低下が確認された
グループでは認知機能の一部に
低下抑制・改善効果（有意な交互
作用）がみられることを示した。

自己評価による認知症の初期ス
クリーニングが困難な中で、保健
医療専門職の評価と組み合わせ
て用いることにより、従来よりも汎
用性の高い初期認知症チェックリ
ストになる可能性があると思われ
る。開発された予防プログラム
は、虚弱・軽度認知障害者から自
立高齢者まで対象者像に合わせ
て実施可能であり、地域のボラン
ティアや行政が地域特性を生かし
て実用化できる。自主化、習慣化
による長期効果を得るためには
介護予防サポーターなど地域の
人材を活用することの意義も示さ
れた。

開発された三種類の認知機能低
下抑制プログラムのうちの一つで
あるウォーキング習慣化プログラ
ムは、平成24年3月、厚生労働省
の介護予防事業における標準プ
ログラムとして公開された。（介護
予防マニュアル(改訂版) 第7章
認知機能低下予防・支援マニュア
ル 参考資料7-4 習慣化したい人
のためのウォーキングプログラム
テキスト改訂版
http://www.mhlw.go.jp/topics/20
09/05/dl/tp0501-sankou7-4.pdf）

「ウォーキングの習慣化プログラ
ム」効果検証研究は、東京都板橋
区の全面協力の下に実施され、
翌年から区の介護予防事業とし
て正式に採用されて毎年計画的
に実施されている。また、「絵本の
読み聞かせプログラム」は、東京
都豊島区、横浜市青葉区の協力
の下で企画実施され、介護予防
事業として位置づけられている。
群馬県前橋市で行われた「脳活
教室プログラム」は群馬県が取り
組んできた認知症サポーター養
成など地域での認知症対策の一
環として普及が図られている状況
にある。

研究最終年度、開発された認知
機能低下抑制プログラムを一般
市民向け（認知症サポーターを含
む）に普及するため、自治体の共
催･後援、および講演者としての
参加の下に群馬県前橋市と宮城
県仙台市で講演会を開催した。平
成25年度には、同様の講演会を
東京都北区・練馬区にて開催する
ことが決定している。また、介護
予防事業従事者向けに「楽しくい
きいき、認知症予防！―利用者
像に合わせた認知機能低下予防
プログラムの実際―」というタイト
ルの書籍を出版した。

5 14 0 6 26 2 0 0 1 4

95

認知症の
包括的ケア
提供体制
の確立に関
する研究

22 24

認知症
対策総
合研究

鳥羽　研
二

MMSE23点以下を発見するのに
資するかをROCカーブで検討した
ところ、服薬管理、金銭管理、電
話の３項目であり、これらの組み
合わせで感度、特異度とも70%以
上で、認知症早期発見の簡易ス
クリーニング検査になることを報
告（町田、鳥羽　他2013)

（１）もの忘れセンターにおけるワ
ンストップサービスモデルを実現、
稼働させた１）複数科医師（老年
科、神経内科、精神科、脳外科、
放射線科、循環器科、消化器科、
整形外科、耳鼻科、眼科など１９
名）が医療ニーズに即日対応２）
看護、臨床心理士、MSW、PSWに
よる多角的インタビューと看護支
援、心理支援、社会的支援をニー
ズに応じて直接提供３）医師、看
護師、臨床心理士、MSW、PSW、
栄養士、薬剤師が認知症支援情
報を「家族教室」として提供４）予
防から終末期まで幅広い家族相
談事業を実施

BPSD初期対応ガイドライン：認知
症BPSD例の入院治療上の問題
点として、症状把握の困難さ、合
併身体症状の治療困難（手術な
ど入院時の管理）が挙げられる。
認知症入院治療を行っている施
設における認知症医療の状況を
調査し、認知症BPSDの入院治療
を担っている精神科病院のBPSD
および身体合併症治療の現状の
分析をおこない、役割と課題を明
らかにした。これをもとに初期対
応ガイドラインを発刊。

認知症疾患医療センターの評価
を行い、以前の老人性痴呆疾患
センターと同じ評価項目を用いて
比較を行った。空床確保の有無、
救急対応の有無、電話相談件数
（半定量）、面接相談件数（半定
量）、アルツハイマー型認知症の
診断件数（半定量）、他医療機関
への紹介件数（半定量）を用い、
10点満点で診断。老人性痴呆疾
患センターは0点が最も多く、全く
活動していないで補助金を得てい
るところが大半であった。今回は、
4点以下の活動性の低いセンター
は、15箇所あったものの8点が最
頻値で、センター機能は大幅に改
善していた。

NHK3回、TBS、日本テレビ、テレ
ビ朝日、朝日新聞、読売新聞、日
本経済新聞、中日新聞他多数の
マスメディアで、ものわ売れセン
ターの活動が紹介された。長寿主
催国際公開シンポジウム３回、ア
ジアエイジングフォーラム2011、ア
ジアエイジングサミット2012で、シ
ンポジウム開催

0 1 0 0 0 0 0 0 0 0
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都市部にお
ける認知症
有病率と認
知症の生
活機能障
害への対
応

23 24

認知症
対策総
合研究

朝田　隆

認知症患者数が従来の予想値の
倍にも上ることが示されたことは、
政策的対応の基盤となる数字が
明確 化されたという点で意義深
い。また認知症者の大多数は介
護保険によってカバーされている
という実態 も示された。これは介
護保険制度が十分に浸透してい
ることを示したものである。さら
に、本制度の一層の充実とアン
メットニーズの探索が求められる
段階に来ていることを示唆してい
る。一方で本研究は、認知症者の
生活障害の実態を明らかにした
上で、介護スタッフがケア技術を
学ぶ新たな方法を提示し得た点
でも意義をもつ。

今日の世界的な認知症診断の方
法を用いて、全国的な規模による
疫学調査を実施したことで、診断
の精度・技術が統一された。その
上でどの地域でも疫学的に一貫
し、類似した結果が得られたこと
は今後の認知症疫学研究の発展
にとっても有意義なことと考える。
次に、生活障害のケアはこれまで
はあくまで、経験と勘頼みというと
ころがあったが、本研究による系
統的なアプローチによりこれが体
系化されつつあることには大きな
臨床的意義がある。

現時点では考えていない。

今後も認知症患者数が増加する
傾向は数十年間に亘って続くと予
想されている。それだけに全国の
自治体が独自に疫学調査を行う
ことも大いに考えられる。そのよう
な調査に於て、今回用いた尺度
や調査方法を採ることは有用と考
えられる。

高齢化社会に於て認知症の問題
は不可避である。数の多さだけで
社会的重要性やインパクトは計れ
ない。しかし本研究に対するメディ
ア、マスコミからの注目の大きさ
は、当事者のスティグマという観
点も含めた認知症という問題を社
会レベルで論じて行く上で役立つ
ことと思われる。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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97

小児慢性
特定疾患
の登録・管
理・解析・
情報提供に
関する研究

22 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

松井　陽

本研究班では、小児慢性特定疾
患治療研究事業において全国の
実施主体より毎年厚生労働省に
提出される医療意見書データ（平
成10～23年度分延べ約1,500万
人分）を登録、データベース化し、
対象疾患の状況を横断的かつ縦
断的に集計･解析している。また、
悪性新生物、先天性心疾患、慢
性消化器疾患では、他の疾患
データベースや調査研究との比
較検討を行ない、小慢データベー
スの精度と改善点について検討し
た。さらに、内分泌疾患ならびに1
型糖尿病において出生季節性解
析等も実施した。

内分泌疾患群、慢性呼吸器疾患
群、血友病等血液・免疫疾患群等
では、非継続症例についての二
次調査を実施し、対象患者の転
帰を把握すると共に登録が継続さ
れなかった理由等を検証した。成
長ホルモン治療疾患群では、電
子データの解析に加え、関連学
会での質問紙調査を実施し、対
象疾患の治療状況の詳細を明ら
かにした。膠原病疾患群では、
PedsQLを用いて患者の身体･精
神機能の評価を行ない、患者の
QOLの低下に関する影響因子を
明らかにした。

なし

小児慢性特定疾患の登録・管理
システム ver. 5.0を作成し、全国
の実施主体に配布し、電子データ
の登録・管理の支援、ならびに厚
生労働省への電子データ提出
ファイル作成の支援を行なった。
また、成果の一部が、厚生労働科
学審議会児童部会 第1回小児慢
性特定疾患児への支援の在り方
に関する専門委員会（第1回、2
回、5回）の審議会資料、および厚
生科学審議会疾病対策部会難病
対策委員会での検討の基礎資
料、予算要求の基礎資料となっ
た。

小児慢性特定疾患治療研究事業
による医療費助成を受けている
患者の数、疾患名、疾患の状況
等を集計、解析し、研究報告書な
らびにHP等にて公開することによ
り、小児医療施策に対する基礎情
報の作成に寄与している。

8 1 16 0 85 30 0 0 7 3

98

小児心不
全に対する
細胞治療と
単心室症
由来人工
多能性幹
（iPS）細胞
の樹立によ
る次世代心
筋再生医
療法の開
発

22 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

王　英正

致死性心不全を伴う先天性心疾
患に特異的なiPS細胞を用いた研
究はこれまでに報告がない。左心
低形成症候群由来のiPS細胞の
樹立により、心臓発生初期段階に
おける複合的な転写活性異常を
包括的に解析しえた。本研究で樹
立した各種疾患特異的iPS細胞を
駆使することで、難治性疾患の長
期的臨床疫学調査研究に応用す
る革新的予後診断法の開発に向
けた研究を今後継続的に行うこと
が必要である。

左心低形成症候群7症例を対象
に、小児心不全における心臓内
自己幹細胞を用いた冠動脈内注
入による移植法の安全性を確認
した。カテーテル操作を伴う冠動
脈造影や細胞注入は技術的に充
分実施可能でかつ安全である。
具体的には、細胞移植後1年目ま
での観察期間において、細胞注
入による急性心筋虚血、催不整
脈作用はなく、心不全や死亡事例
も生じなかった。細胞移植後1年
目以上経過した長期的観察期間
における細胞起因性の腫瘍形成
や感染症の発症も認めなかった。

該当なし。

本研究は、先天性・難治性心疾患
に対する細胞治療法の臨床実施
と次世代心筋再生医療法の開発
を目的とし、心臓移植しか治療法
のない小児心不全患者さんにお
ける生命予後の改善ならびにご
両親を含む家庭生活における
QOLの向上に大きな希望を与え
ることができる。

本研究開発の初期成果は、各種
新聞やテレビを通じて、社会に十
分に伝達されてきた。また、年に２
～３回、子供を守る会などを通じ
て、公開シンポジウムで講演討論
を行い、一般市民への本新規医
療技術の紹介を行った。

4 3 0 0 32 15 0 2 1 6
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小児先天
性・難治性
疾患に対す
る遺伝子・
細胞治療
の開発と実
施

22 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

小野寺
雅史

　患者iPS細胞の樹立ならびに疾
患モデルマウスを用いた基礎研
究から慢性肉芽腫症の造血幹細
胞の特性を明らかにした。また、
新規インシュレーターの同定なら
びにその機能解析を行い、次期
の遺伝治療のおける治療用ベク
ターの開発を目指した。さらに、こ
れまでの制限酵素を用いたLAM-
PCR法に代わる方法として次世代
シークエンサーを用いた治療用ウ
イルスベクターの染色体挿入部
位の網羅的解析を可能にする
DNA:RNAハイブリッドキャプ
チャー法を開発した。

　慢性肉芽腫症腸炎における血
中サイトカンを測定し、臨床症状
との関連を検討すると共にこれら
患者のデータベースを基に慢性
肉芽腫症の死因原因を解析し
た。また、他の遺伝性疾患に対す
る遺伝子診断の倫理性の検討や
その新生児マススクリーニングを
含む早期診断法の導入を検討し
た。慢性肉芽腫症に対する遺伝
子治療に関しては、遺伝子治療
における遺伝子導入操作のため
の閉鎖系培養法の確立、当セン
ター病院の遺伝子治療に向けた
環境整備、遺伝子治療臨床研究
における臨床データの管理体制
を確立した。

　現行の「慢性肉芽腫症に対する
造血幹細胞移植ガイドラン」
（http://pidj.rcai.riken.jp/medical_g
uideline091221.html）に臍帯血移
植を含めた新たなガイドラン（案）
を作成した。　現行の遺伝子治療
臨床研究に対する指針に対し新
たな指針の作成に関与した（厚生
労働科学研究費補助金特別研究
事業「遺伝子治療臨床研究推進
にための指針見直し向けた調査
研究」平成22年　研究代表者　島
田隆）

　当該研究のX連鎖慢性肉芽腫
症に対する遺伝子治療臨床研究
は平成25年6月14日付で厚生労
働大臣により了承された。　今回
の使用するヒト末梢血由来CD34
陽性細胞が、「ヒト幹細胞を用い
る臨床研究に関する指針」におけ
るヒト幹細胞にあたるのではとい
う意見があったが、ヒト幹細胞に
関する審査委員会から「今回の遺
伝子治療臨床研究における患者
CD34陽性細胞はヒト幹細胞指針
が定める幹細胞の対象とはなら
ない」の回答を得た。遺伝子治療
臨床研究とヒト幹細胞臨床研究と
の兼ね合いが俎上に上がった。

国際協力遺伝病遺伝子治療
フォーラムを継続して開催し、研
究者はもとより多くの患者家族
会、企業、マスコミ関係が参加し
た。第1回　平成23年1月26日　外
国からの講演　4名第2回　平成24
年1月19日　外国からの講演　3名
第3回　平成25年1月17日　外国
からの講演　3名複数のマスコミ、
国内の製薬企業関係者から遺伝
子治療に関する取材を受けた。

6 73 10 0 24 17 0 0 0 0
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100

生殖補助
医療により
生まれた児
の長期予
後の検証と
生殖補助
医療技術
の標準化に
関する研究

22 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

吉村　泰
典

ARTがインプリント疾患を増やす
かどうかについてプレーダー・ヴィ
リ症候群（PWS）患者のART出生
児13例を含む138例を対象として
検討したところ、母性ダイソミーに
よるPWS罹患率増加は、高齢出
産と、ARTに関わる排卵誘発など
の技術的因子、の両者が関与す
ると推測された。また249例の不
妊症男性精子を22領域のヒトイン
プリント領域についてメチル化解
析を行ったところ、不妊症男性精
子では全体で29%に1領域以上に
メチル化異常を認め、また異常の
頻度は、精子濃度、運動率、奇形
率と相関を認めた。

出生児長期予後に関する多胎妊
娠についてART登録施設へ郵送
による調査を行い、ART多胎の減
少、排卵誘発による多胎は不変、
３胎以上の発生は減少傾向だが
発生、が確認された。ART由来出
生児の長期予後調査について、
単胎では出生体重が凍結胚由
来、新鮮胚由来、不妊、一般産科
の順に大きかったが、生後18ヶ月
では有意差はなくなった。一方発
達についてKIDSスケール総得点
は一般産科群に比べ、不妊群、
新鮮胚、凍結胚によるART群で有
意に高得点であった。さらに今年
度同じコホートの3歳児への質問
票を送付している。

ARTに対する特定不妊治療助成
の効率的運用について検討を
行った結果、１）治療開始後2年間
に行われた治療は総治療数の
77.5％であり、２）生産分娩症例の
平均治療回数は2.9回、累積生産
分娩率は6回の治療で90％を超え
た。この結果は厚生労働省の有
識者検討会で資料として使用され
た。一方わが国のART全体の枠
組みを海外のシステムと対比した
結果、ARTを実施する適応はもち
ろんのこと、従事するスタッフ、特
に不妊専門看護師、胚培養士の
資格規定、培養室の施設基準を
明確にすべきであると考えられ
た。

我が国に於ける卵子提供の実態
について、海外で施行した例を我
が国産科施設への調査から、国
内で行われている例について実
施機関への調査から行った。卵
子提供については、海外へ渡航し
てこの治療を受ける例が総分娩
の0.032％といまだ増加しており、
早産・分娩後出血、妊娠合併症が
多い。国内で実施された卵子提
供は申請件数30件中28件、提供
は全て非匿名で血縁者からが23
名、告知は全例していない。

我が国に於ける卵子提供の実態
について、海外で施行した例を我
が国産科施設への調査から、国
内で行われている例について実
施機関への調査から行った。卵
子提供については、海外へ渡航し
てこの治療を受ける例が総分娩
の0.032％といまだ増加しており、
早産・分娩後出血、妊娠合併症が
多い。国内で実施された卵子提
供は申請件数30件中28件、提供
は全て非匿名で血縁者からが23
名、告知は全例していない。

0 103 56 8 212 13 0 0 0 0
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タンデムマ
ス導入によ
る新生児マ
ススクリー
ニング体制
の整備と質
的向上に関
する研究

22 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

山口　清
次

　タンデムマス導入による新生児
マススクリーニングの質的向上に
ついて検討した。パイロットスタ
ディによると、わが国のタンデム
マスによる疾患発見頻度は全体
で約9千人に1人であり、4～5千人
に1人といわれる欧米に比べて日
本での発見頻度は低いことがわ
かった。さらに、治療の妥当性の
検討、診断精度の向上、患者
QOLを高める新規治療法（ナノテ
クノロジーを応用した遺伝子治
療）の開発を行った。

  診療支援体制の構築：スクリー
ニングで異常が発見された時、確
定診断のための特殊検査のでき
る施設、コンサルタント施設のマッ
プを作成した。中央コーディネート
組織を充実させることにより安定
的なサービス提供体制が可能に
なる。新生児マススクリーニング
によって発症前に疾患が発見さ
れた小児と、発症後に初めて診断
された患者のその後の転帰を比
較し、タンデムマス対象疾患の多
くは、発症前診断が重要であるこ
とを示した。

　効率的で質の高いスクリーニン
グ体制確立を目的として、検査施
設基準、検査実施基準を提言し
た。検査施設基準として、適正な
偽陽性率、陽性的中率の確保、
精度保証の責任体制の明確化、
適正な検査規模、検査技術者の
適正配置と研修、コンサルタント
医師の配置等の必要性をあげ
た。検査実施基準では、高品質・
均質な検査の実施を目標として
精度保証・精度管理基準、基準へ
の適合度の評価方法を示した。

１．研究班の成果を参考にして、
タンデムマスの導入を積極的に検
討するよう厚労省母子保健課長
通達が2011年3月に全国自治体
に出された。以後タンデムマス法
が全国に普及した。２．患者家族
のQOLの向上を目的として「有機
酸・脂肪酸代謝異常症理解のた
めに～家族向けガイドブック」を作
成し、病気の概要と日常生活の
対応について啓発した。３．行政、
検査センター、医療機関を対象
に、新生児マススクリーニングの
意義やタンデムマスについての理
解を高めるための小冊子「タンデ
ムマスQ&A 2012」を発行した。

１．市民講座「マススクリーニング
をもっと知ろう」開催した（2012年8
月、東京）。２．タンデムマス導入
関連の新聞記事:　朝日新聞
（2011/6/27）、京都新聞
（2011/6/28）、朝日新聞
（2011/11/29）、中日新聞
（2012/5/15）、山陰中央新報
（2012/9/26）など。

20 57 74 1 190 45 0 0 1 35

102

自己抗体
陽性女性
の妊娠管
理指針の
作成及び新
生児ループ
スの発症リ
スクの軽減
に関する研
究

22 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

村島　温
子

当テーマは内科、産科、小児科と
異なる専門領域にまたがっている
ためその研究手法は未知であっ
た。本研究では抗SS-A関連新生
児ループスにおける複数の専門
家により構成された班により全国
規模の症例詳細調査を行ない、
732例というこの領域としては大規
模なデータベースを作成すること
ができ、その解析からCHB発症を
予測する抗SS-A抗体のカットオフ
値の設定、CHBの危険因子と予
防因子を明らかすることができ
た。また、CHBの早期診断のため
の手法について胎児心臓病学の
立場からも呈示することができ
た。

自己抗体の中には経胎盤的に胎
児に移行して病態を引き起こすこ
とがあるが、中でも抗SS-A抗体
は全妊婦の保有率は1%と決して
稀ではない一方で、胎児に心ブ
ロック（CHB)という重症な病態が
発症する確率はその1%と低いこと
から、本抗体陽性女性の妊娠管
理をどうすべきか、CHB発症した
場合に胎児治療をどうすべきか、
が課題となっていた。本研究では
5つのclinical questionからなる抗
SS-A抗体陽性女性の妊娠に関
する診療の手引きを作成すること
により、臨床への直接的な貢献が
できたと考える。

抗SS-A陽性妊娠ならびに新生児
ループスを多く有する医療機関の
内科、産科、小児科医など関連す
る複数の領域の専門家から構成
されている本研究班の特性を生
かし、本研究の成果と国内外の
研究成果を盛り込んだ、抗SS-A
抗体陽性女性の妊娠に関する診
療の手引きを作成した。この診療
の手引きは日本産科婦人科学会
など関連学会のガイドラインへの
引用について検討中である。

本研究は、母体が持つ自己抗体
が胎児へ移行して引き起こされる
重症病態を、内科、産科、小児科
はじめ、この分野に関連ある専門
家が既存の領域を超えて協力し
合同で研究し、診療の手引きを作
成した初めての例である。このよ
うに成育医療においては産科や
小児科以外の診療科が協働して
解決すべき課題が少なくないが、
本研究はその先鞭をつけることが
できたと考える。また、診療の手
引きの作成により、希少疾患の均
てん化にも貢献できたと考える。

本研究を遂行する上で酵素免疫
測定法による抗SS-A/抗SS-B抗
体の標準化をする必要があった
ため、本研究班と対象キット製造
メーカー全社が協力し標準化作
業を行った。その発表論文である
「酵素免疫測定法による抗SS-A/
抗SS-B抗体標準化の検討」が平
成25年度臨床リウマチ優秀論文
賞を受賞した。

3 1 1 0 12 4 0 0 0 1
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103

母子保健
事業の効
果的実施
のための妊
婦健診、乳
幼児健診
データの利
活用に関す
る研究

24 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

山縣　然
太朗

最終評価用の乳幼児健診用質問
票および自治体用調査票を作成
した。健やか親子２１次期計画の
検討を実施し、次期プランの基本
的視点と推進方略を提言した。母
子保健情報の利活用の重要性を
示した。母子保健情報の利活用と
連携評価を可能とする調査票作
成の重要性を示した。

女子大学生の健康上の問題点と
各大学の対策が明らかとなり、保
健指導と健康教育プログラムの
推進に寄与するパンフレットの作
成など成果が得られた。

第12回健やか親子21推進協議会
総会（2013年2月26日）において、
研究班によって検討した、健やか
親子21最終評価及び次期指標に
関して健康格差やソーシャル・
キャピタルをキーワードとした今
後の方向性を示した。

第12回健やか親子21推進協議会
総会（2013年2月26日）で「健やか
親子21の現状と今後」として、健
やか親子21最終評価および次期
指標の策定に関しを報告を行い、
「健やか親子21」の取り組みの効
果的な推進への一助とした。

第71回日本公衆衛生学会総会の
自由集会で「知ろう、語ろう、考え
よう　健やか親子２１」を開催し
て、健やか親子２１の各自治体の
取り組みを紹介するとともに啓発
に努めた。

0 0 2 0 0 0 0 0 1 1

104

戦後の母
子保健行
政の歴史
―各時代に
おける重要
施策の形
成過程と成
果に焦点を
当てて―

24 24

成育疾
患克服
等次世
代育成
基盤研
究

川原　由
佳里

母子保健行政の歴史に携わって
きた関係者22名に対するインタ
ビューと関連史資料の調査をもと
に、母子保健行政の各施策の形
成過程や変遷、影響要因、成果
を検討した。

特になし 特になし 特になし 特になし 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

105

脳腫瘍にお
ける幹細胞
性維持機
構の遮断と
その臨床応
用

22 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

宮園　浩
平

本研究で我々は脳腫瘍幹細胞に
おいてTGF-β ファミリーシグナル
経路がどのような働きを示すかを
中心に研究を進めた。我々は転
写因子Oct4が脳腫瘍幹細胞の維
持に重要であることを示した。さら
にTGF-β と構造の類似したタン
パク質BMP作用の研究を進め、
BMP-4は脳腫瘍幹細胞に対し分
化促進作用を持つことを確認し
た。BMP-4の機能を阻害するタン
パク質NogginやSmad6の発現を
減少させたところBMP-4の作用の
増強が見られ、マウスを使った実
験モデルで脳腫瘍の腫瘍形成能
が抑えられた。

本研究は、TGF-β 阻害剤やBMP
の脳腫瘍幹細胞に対する効果と
の関連性を明らかにするための
基礎的知見を得ることを目的とし
ており、極めて必要性の高い研究
である。本研究の成果は、将来、
TGF-β 阻害剤を臨床応用するさ
いに治療が有効な症例を予測す
る上で重要となると期待される。
また、BMP-4はすでに欧米では整
形外科領域などで臨床応用され
ているタンパク質で、脳腫瘍への
応用が可能となればその有用性
は極めて高いと考えられた。

とくになし。 とくになし。

国際BMPカンファランス（2012年６
月、米国カリフォルニア）で
Marshall R. Urist Lectureとして特
別講演で発表。BMPの脳腫瘍へ
の応用について紹介し、高い評価
を得た。

0 10 0 8 3 1 0 0 0 0
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106

多角的解
析によるEB
ウイルス発
癌を抑制す
る新規薬剤
開発とワク
チン開発

22 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

鶴見　達
也

EBV陽性がん(EBV positive NK/T
lymphoma)の動物モデルの樹立
に世界で初めて成功した。この動
物モデル実験系を用い、細胞レベ
ルで薬剤スクリーニングで得られ
た候補薬剤の抗癌効果を検討し
たところHsp90阻害剤が効果があ
ることが判明した。種々の抗がん
剤の組み合わせでその効果を調
べることでEBV陽性がんに対する
効果的な治療法を開発するシス
テムを完成させることができた。

実際に医療に使われる薬剤を上
記の動物モデル系で探索し候補
薬剤を決定することにより、実際
の臨床に使用可能と考えている。

なし なし なし 0 28 0 0 46 20 0 0 0 0

107

ピロリ感染
率減少時
代における
新しい対策
型胃がん検
診システム
構築の検
証に必要な
プロトコー
ル作成と実
現可能性に
関する研究

22 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

後藤田
卓志

X線検査を用いた対策型胃がん
検診は、胃がんの死亡率減少に
寄与したことが症例対照研究やコ
ホート研究などで証明されている
が、科学的な証拠能力が高い無
作為化比較試験は実施されてい
ない。本研究は、消化器内科、生
物統計、法律、医療経済の各専
門家、検診機関の担当者が参加
する比較研究であり（UMIN試験
ID：UMIN000005962）、既存の検
診である「X線検査・精査内視鏡
検査群」との前向き無作為比較化
対照試験としては本邦初となる。

ピロリ菌感染と胃がんとの関連性
はよく知られているが、感染率は
40歳代では20%、10歳代では5%と
低頻度である。検診受診率が
年々減少している既存の対策型
胃がん検診が、今後も効果的・効
率的なのかどうか疑問がある。限
られた資源を集中的に投資する
ピロリ感染率減少時代における効
率的な対策型胃がん検診システ
ムの提唱が可能となる。また、胃
がんの頻度が高く胃がん研究の
分野では世界をリードしている日
本から、新しい対策型胃がん検診
システムすることは責務でもあ
る。

対策型がん検診は、死亡率減少
を目的とするため、科学的に有効
性が証明された検診を正しく行わ
なければならない。胃がんの検査
法をめぐっては、Ｘ線検査と新た
な方法との無作為比較化対照試
験が必要だと指摘されながら、実
施されてこなかった経緯がある。
本研究はまさに有効性評価に基
づく胃がん検診ガイドラインが「喫
緊の課題」と指摘する「科学的評
価に直結」し、次世代の対策型胃
がん検診のガイドライン開発に寄
与すると考える。

ほとんどの日本人がピロリ菌感染
している時代に有効であったX線
検査が将来も効率的に機能する
か疑問がある。ピロリ菌感染率が
劇的に減少する時代において、効
率的な対策型胃がん検診システ
ムの構築は急務である。平成２３
年第４回由利本荘市議会定例会
（平成23年12月7日）にて、血液検
査の効果を科学的に調査し、今
後予想されるピロリ菌感染率減少
時代にも対応できる新しい胃がん
検診システムの構築のため調査
研究が行われている旨が報告さ
れた。

第5回市民公開講座　もっと知っ
てほしい「胃がん」（横浜、2012年
1月12日）第9回日本消化管学会
教育講演　胃癌の診断�- 内視鏡
診断からハイリスク検診まで -（東
京、2013年1月25日）朝日新聞
（2011年7月28日）、秋田魁新聞
（2011年9月14日）、JA秋田しんせ
い広報誌　ウインズ（2012年2号）

0 0 1 0 1 1 0 0 0 0

108

ゲノミクス
解析に基づ
く白血病の
新規分類
法開発

22 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

間野　博
行

次世代シークエンサー解析により
遺伝子配列の点突然変異・挿入
欠失・融合を一度に検出可能に
するcDNA capture法を開発し、そ
の有効性を慢性骨髄性白血病細
胞株をモデル系として証明した。
またCD133陽性造血幹細胞分画
を白血病検体約1000より純化し、
白血病の大規模ゲノム解析を遂
行可能にする基盤を整備した。

本研究で白血病に同定した変異
型RAC遺伝子は、極めて強力な
がん遺伝子であり、白血病を含む
様々なヒトがん種の直接的な発症
原因である事が明らかになった。
同じ低分子量Gタンパクである
RASファミリー遺伝子は点突然変
異により高頻度でがん検体にお
いて活性化されているが、RACの
がん化変異はしばしばRAS変異と
共存しており、そのような細胞株
の解析からRASより変異RACが
優れた治療標的になる事が示さ
れた。今後RACを標的とした有効
ながん分子標的治療薬が開発さ
れると期待される。

なし なし

がん化RAC遺伝子の発見は2013
年２月に読売新聞等計4紙に掲載
された。さらに本成果発表の記者
会見の様子は2013年2月5日の
NHK総合テレビ「おはよう日本」で
放映された。

0 31 20 0 12 10 0 0 0 0
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109

新しい薬物
療法の導
入とその最
適化に関す
る研究

22 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

田村　友
秀

主な成果は以下のとおりである。
（１）EGFR阻害剤による薬剤性肺
障害に関連するSNPを特定、機能
解析を行った。（２）血管新生阻害
剤投与におけるCEC変動の意義
を評価した。（３）乳癌検体を用い
て、化学療法効果予測因子を解
析した。（４）日本人胃癌の4.1％
（11 / 267例）にFGFR2遺伝子増
幅を見出した。（５）KRAS遺伝子
変異はセツキシマブによるADCC
抑制によっても治療抵抗性を示し
た。（６）HIF－1活性化経路遮断
剤のスクリーニング系を確立し
た。

薬物療法では、効果や毒性に大
きな個体差が存在し、有効例でも
いずれ耐性を生じる。最大限の効
果を得るには、薬物療法の最適
化が不可欠である。本研究で得ら
れた、分子標的薬の効果毒性な
ど薬力学的作用のメカニズム、規
定因子の解明は、治療効果のバ
イオマーカーとして有望であり、個
別化治療への応用が期待され
る。また、耐性機構の解明や新た
な標的分子の探索は、治療効果
増強、創薬に向け重要な知見とい
える。

なし

本研究によりもたらされる、効果・
毒性のバイオマーカーの確立、こ
れに基づく治療の最適化により、
難治がんの治療成績の向上が期
待される。難治がんの治療成績
の向上は、国民福祉への大きな
貢献であり、我が国のがん薬物
療法の研究レベルの高さを世界
に示すものである。

最大限の治療効果を得るために
は、臨床検体を用いた効果毒性
の規定因子の解析、基礎での感
受性／耐性規定因子の解明に基
づく、「治療の最適化・個別化」の
構築が必須である。これには、本
研究のような基礎研究者と臨床
研究者が密接に連携した研究体
制が必須であり、本研究の特徴と
いえる。

0 79 0 0 168 68 0 2 0 0

110

光感受性
ROS産生蛍
光タンパク
質を発現す
る遺伝子改
変アデノウ
イルス製剤
を用いた新
たな癌の光
線力学療
法システム
の開発

22 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

藤原　俊
義

光感受性蛍光タンパク質KillerRed
遺伝子を発現するプラスミドを作
成し、各種培養ヒト癌細胞株に遺
伝子導入を行って励起・蛍光スペ
クトルを確認した。ヒト肺癌、子宮
頸癌、骨肉腫細胞において
KillerRed遺伝子を発現させ励起
光照射を行ったところ、赤色蛍光
は急速に退色し、約1時間以内に
KillerRed発現細胞は死滅した。ま
た、励起光照射による細胞死の
分子機構について解析し、ROSの
産生上昇とアポトーシス誘導を確
認した。

テロメライシンのE3領域に
KillerRed遺伝子を搭載した
TelomeKillerウイルスを作成し、
TelomeKillerを感染させ48時間経
過したヒト癌細胞に励起光照射す
ることで有意に強い抗腫瘍効果
がみられることを明らかにした。
大動物実験では、ミニブタの開腹
下にKillerRed遺伝子発現ヒト癌細
胞をリンパ節などに注入し、励起
光照射硬性ビデオスコープにて赤
色蛍光を検出可能であることを検
証した。

特に大きく関与はしていない。

本研究に用いるウイルス製剤の
基本骨格となるテロメラーゼ依存
性アデノウイルス製剤Telomelysin
の臨床試験は米国で終了してお
り、その腫瘍内投与の安全性は
確立されている。本邦では、平成
24年8月、放射線と併用するプロト
コールで臨床研究として厚生労働
省に承認され、現在、臨床研究の
準備中である。

本研究に用いたアデノウイルス製
剤で循環癌細胞が可視化できる
ことが毎日新聞で紹介され
（H22/9/25）、また骨軟部腫瘍に
も有効であることが地方新聞（山
陽新聞、H23/8/25）で取り上げら
れ、その細胞障害活性にmicro-
RNAが関与していることも注目さ
れた（山陽新聞、H23/9/22）。放
射線とウイルス製剤を併用する臨
床研究の実施が厚生労働省から
承認され（山陽新聞、
H24/8/21）、日本経済新聞でも紹
介された（H24/10/4）。

0 36 17 2 54 25 0 0 0 0

111

緩和ケアプ
ログラムに
よる地域介
入研究

23 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

江口　研
二

患者アウトカムを含む緩和ケアプ
ログラムの有効性を検証した地域
介入として国際的に最大規模で
ある。死亡場所や緩和ケアサービ
スの利用数の指標に加え、1000
名の患者調査、遺族調査、3000
名の医師・看護師調査を同時に
行うことに成功した。多角的な分
析が可能な国際的に最大規模の
研究であり、我が国の緩和ケア領
域においても大規模な臨床研究
が可能であることが示された。

効果が検証された地域緩和ケア
プログラムの進め方が具体的に
記述されることにより、臨床的に
有用なプログラムを全国で実施す
ることが可能になる。また、緩和
ケアについての医師・看護師対象
の教育、患者・家族への情報提
供、地域対象の相談窓口や緩和
ケアチーム、地域カンファレンス
や退院支援などの地域連携と
いった各プログラムの有用性が評
価され、プログラムを改善すること
に役立つ。

我が国ではがん対策基本法に基
づいて緩和ケアを地域に普及さ
せることが求められているが、有
効な地域緩和ケアプログラムに関
する知見はほとんどなかったこと
からガイドラインや指針は作成さ
れていない。本研究は、地域緩和
ケアの進めるためのエビデンスに
したがったガイドラインを作成する
ための知見を提供する我が国唯
一の大規模研究である。

本研究は、緩和ケアの推進を達
成するため、がん対策のための
戦略研究（行政のニーズにより計
画され、その成果を「国民の健康
に関する課題」や「国民生活の安
心・安全に関する課題」を解決す
るために使用されることを前提と
して実施されるアウトカム研究）と
して開始した。介入方法、介入効
果の的確な評価を行ったので、本
研究成果は行政および診療に広
く生かされることが期待される。本
研究で作成した介入資料は既に
公開されており、緩和ケアの一般
診療に広く活用されている。

研究最終年度の2013年1月に公
開シンポジウムを行い、介入地域
4地域の実務担当者と研究者、患
者支援団体関係者、行政関係者
など合わせて約150名でグループ
ディスカッションなどを行なって総
括した。国際的な英文医学雑誌
Lancet Oncology（2013年）に主論
文を報告した。

24 9 12 0 34 1 0 0 0 1
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112

骨髄異形
成症候群に
おけるエピ
ゲノム修飾
分子異常
の解明

23 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

真田　昌

エピゲノム修飾異常が重要な発
がんメカニズムであることは広く
認識され、近年の研究により、幅
広いがん種でエピゲノム修飾関
連分子に変異が生じていることが
明らかとなってきたが、直接的に
両者を結びつける知見は乏しかっ
た。本研究においてTET2または
IDH1/2に変異を有するMDS症例
においては、メチル化修飾に差異
が認められ、ゲノム異常がエピゲ
ノム修飾の異常を招いていること
が示唆されたことは、エピゲノム
修飾を介した発がん研究におい
て重要な知見であると考える。

MDSにおいて生命予後の改善が
期待できる治療法は、非常に限ら
れており、メチル化阻害剤は重要
な薬剤として位置づけられてい
る。しかし、有効性は症例により
異なり、有効例においても、経過
中に治療抵抗性となる症例もしば
しば観察され、治療効果予測が
可能なマーカーが求められてい
る。今回の解析検体においては、
メチル化阻害剤の有効性を含め
た検討はできなかったが、本アプ
ローチと組み合わせることにより、
臨床上、有用な分子マーカーが
確立されることが期待される。

本研究期間内にガイドラインとし
て発表するに足るエビデンスのあ
る解析結果は得られなかったが、
主要な遺伝子変異のプロファイル
を明らかにすることは、各症例に
おいて最適な治療法を選択するう
えで、重要な因子と考えられてい
る。本研究成果からはエピゲノム
修飾異常もゲノム異常の有無で
評価が可能であることが期待され
た。遺伝子変異解析が臨床検査
として認可され、種々の遺伝子変
異の有無に基づく、最適な治療法
選択のガイドラインが実用化され
ることが期待される。

MDSは加齢とともに発症頻度が
増加し、また抗腫瘍剤の投与歴を
有する者に治療関連腫瘍として
発症することから、近年、患者数
は増加の一途にある。治癒が期
待できる唯一の治療法である造
血幹細胞移植は、高齢者では適
応となることは少なく、輸血などの
対症療法とともに医療依存度の
高い状況での療養を強いられて
いる。この状況は、輸血行政や医
療経済の観点からも解決すべき
課題である。遺伝子変異に基づ
き、有効性が事前に推測できるこ
とは、副作用が重篤となりやすい
高齢者の治療においては重要で
ある。

本研究成果の一部は、日本癌学
会学術総会のシンポジウムで発
表を行った。現在、論文発表へ向
けて、準備中である。

0 2 1 0 2 0 0 0 0 0

113

がん研究の
今後のあり
方に関する
研究

24 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

堀田　知
光

第3次対がん総合戦略研究事業
の分析・評価を行い、平成26年度
以降の新たながん研究戦略に関
して、10項目の提言をとりまとめ
た。研究目標は以下の7項目であ
る：1）がん多死社会に備えて、予
防と早期発見を推進する、2）未だ
治せないがん等に対する革新的
な診断・治療法を開発する、3）外
科療法・放射線療法等の根治性
と機能温存性・QOLの調和を図
る、4）明日の標準治療を創る、5）
小児がん・希少がんに積極的に
取り組む、6）がん患者・家族の生
活の質を護る、7）高齢化社会に
おけるがん医療対策を急ぐ。

第3次対がん総合戦略研究事業
の分析・評価を行い、平成26年度
以降の新たながん研究戦略に関
して、10項目の提言をとりまとめ
た。特に臨床研究に深く関わる目
標は以下の6項目である：2）未だ
治せないがん等に対する革新的
な診断・治療法を開発する、3）外
科療法・放射線療法等の根治性
と機能温存性・QOLの調和を図
る、4）明日の標準治療を創る、5）
小児がん・希少がんに積極的に
取り組む、6）がん患者・家族の生
活の質を護る、7）高齢化社会に
おけるがん医療対策を急ぐ。

無し。

がん対策推進基本計画に定めら
れた「今後のあるべき方向性と具
体的な研究事項等を明示する新
たな総合的ながん研究戦略を策
定することを目標とする」に対応
し、平成25年5月10日「第3回今後
のがん研究のあり方に関する有
識者会議」に報告書を資料として
提出、説明した。特に、研究推進
の体制・基盤構築等、行政の取り
組みが求められる目標は以下の3
項目である：8）がんの疾患研究・
対策を「つなぐ」、9）がん研究・が
ん対策を支える、国際的人材を育
成する、10）がんに関連する国全
体の取り組みを把握し、調整し、
推進する。

特記すべき事項無し。 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

114

乳癌患者に
おける妊孕
性保持支
援のための
治療選択お
よび患者支
援プログラ
ム・関係ガ
イドライン
策定の開
発

24 24

第３次対
がん総
合戦略
研究

清水　千
佳子

乳癌患者の妊娠・出産に関するク
リニカルクエスチョンが整理され
た。今後のエビデンスの検討によ
り、本領域において検討されるべ
き学術的課題が明らかになると考
えられる。

ガイドライン案や患者用冊子の作
成を通じた乳癌治療医と生殖医
療医の直接の対話により、お互い
の考え方や立場についての理解
を深めることができた。医療者の
評価では、患者用冊子は、患者と
医療者にとって有用なものとなる
ことが示唆された。

本研究の目標は乳癌患者の妊
娠・出産に関するガイドライン案
の作成であり、具体的な取り組み
が開始された。癌患者あるいは乳
癌患者特有の問題と日本の生殖
医療の実態を踏まえたガイドライ
ン案が作成される見込みである。

特になし

2013年11月2日放送　ＮＨＫ総合
ナビゲーション「がんになっても子
どもがほしい」2013年11月3日放
送　ＮＨＫ総合　ニュース７2013年
2月25日放送　ＮＨＫ総合　クロー
ズアップ現代「がんになっても子
供が欲しい」2012年11月3日　ＮＰ
Ｏ法人　日本がん・生殖医療研究
会設立　

1 0 0 0 9 4 0 0 0 4
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115

がん医療の
均てん化に
資する放射
線治療の
推進及び品
質管理に係
る研究

22 24
がん臨
床研究

石倉　聡

先端的放射線治療である強度変
調放射線治療（IMRT）における研
修会の実施、国際標準に準じた
品質保証・第三者評価として郵送
線量測定による質の保証ならび
に第三者評価手法の確立を図っ
たことにより、今後先端的放射線
治療を用いた臨床研究実施に必
要な基盤形成に貢献した。

東北6県では「東北がんネットワー
ク」が構築され、ホームページ、
メーリングリストを用いた放射線
治療の実施状況の公開と患者紹
介、治療プロトコールの共有、研
修会の実施、放射線治療の遠隔
支援などが積極的に行われ、県
境を越えた連携強化と人材育成
が図られるようになった。北部九
州地区でも同様の連携強化が図
られた。また島根県では、県内の
放射線治療のネットワーク化計画
が行政レベルで具体化した。これ
らにより均てん化と質の向上が図
られた。

今後がん診療連携拠点病院が実
施すべき放射線治療の内容、備
えるべき人員、設備体制等をまと
めた、「がん診療連携拠点病院の
指定要件の改訂に対する提言」を
作成した。子宮頸癌腔内照射の
手技のデモンストレーションを含
む研修用DVDを作成し配布した。
安全かつ質の高い放射線治療を
実施するために必要な品質管
理、品質保証の確立に向けて、英
国による報告書「Toward Safer
Radiotherapy」の翻訳資料を作成
し配布した。

拠点病院の機能強化に必要な政
策提言、地域ネットワークの構
築、専門的技能を有する人材育
成、治療技術の標準化、国際標
準の品質管理の確立等の成果
は、我が国の放射線治療の推進
および質の向上ならびにがん医
療の均てん化に資するものであ
り、ひいてはがんの治療成績向上
につながることも期待される。

2011年、日本放射線腫瘍学会の
シンポジウム「放射線治療の推進
に必要な施設の整備�－がん対
策基本計画への提言－」におい
て、本研究班の成果を報告した。

1 0 7 0 34 9 0 0 0 1

116

緩和医療に
携わる医療
従事者の
育成に関す
る研究

22 24
がん臨
床研究

木澤　義
之

わが国初となる、全国展開が可
能な１）緩和ケアチームに対する
活動のチェックリストと教育プログ
ラム、２）地域における緩和ケア専
門家の自己評価・同僚評価・改善
を介入とした研修プログラム、３）
医師（PEACE）、４）小児科医
（CLIC）、５）看護師（ELNEC-J）に
対する基本的な緩和ケアの教育
プログラムとその教育効果の評価
尺度が開発され、それぞれ有効
性が示唆された。

（１）がん診療に携わる医師、がん
診療に携わる小児科医に対する
基本的緩和ケアの教育プログラ
ムが作成され、その評価方法が
確立され、プログラムの有効性が
実証された。（２）看護師に対する
基本的緩和ケアの教育プログラ
ムが作成され、その評価方法が
確立され、プログラムの有効性が
実証された。（３）わが国初とな
る、緩和ケアチームの活動の実
態調査が行われ、緩和ケア病棟
の活動報告と合わせ、専門緩和
ケアサービスの実態が明らかと
なった。

（１）がん緩和ケアガイドブック、
（２）がん診療に携わる医師のた
めの緩和ケア研修会ハンドブッ
ク、（３）がん診療に携わる小児科
医のための緩和ケア研修会ハン
ドブック、（４）ELNEC-Jハンドブッ
クが開発され、基本的緩和ケアの
普及に寄与した。

当研究班で開発したがん診療に
携わる医師のための緩和ケア研
修会のプログラムPEACEをもと
に、緩和ケア研修会事業は展開
され、毎年がん診療拠点病院で
本プログラムに準拠した緩和ケア
研修会が開催され、2013年4月時
点で約4万人の医師が受講を修
了している。また、小児血液がん
学会が厚生労働省委託事業とし
て開催している小児科医に対する
緩和ケア研修会事業でも、当班
が開発したプログラムであるCLIC
を用いて研修会事業が実施され
ている

特記すべきことなし 11 18 20 1 10 7 0 0 2 0

117

がん対策に
資するがん
患者の療
養生活の
質の評価
方法の確
立に関する
研究

22 24
がん臨
床研究

宮下　光
令

受療行動調査によりがん患者の
療養生活の質を患者のQOL、満
足度という側面から評価できる方
法を確立した。その他、がんの長
期生存者のQOLを評価する尺度
の開発、終末期がん患者の遺族
による療養生活の質の評価の信
頼性の検討、患者の視点による
がん医療の質の構造・プロセス評
価尺度の開発、受療行動調査の
項目の一般市民に対する調査、
国民生活基礎調査の利用可能性
の検討、がん患者の家族のQOL
尺度であるCQOLC日本語版の開
発を行った。

本研究班で開発したがん患者の
療養生活の質の評価方法はがん
患者の療養生活の質を全国的か
つ継時的に評価していくうえで科
学的に妥当な方法といえる。今後
も同項目を用いて受療行動調査
を実施していくことで、我が国の
がん患者の療養生活の質の評価
を経時的に評価でき、我が国の
がん政策に反映させていくことが
できると考えられる。また、臨床的
には外来化学療法患者の頻度の
高い症状である疼痛・倦怠感・気
持ちのつらさでをスクリーニング
するための簡便な調査票と実施
手順の開発も行った。

なし

厚生労働省がん対策推進協議会
および緩和ケア推進検討会の参
考人として研究の成果の一部を
発表した。本研究班で開発した方
法はがん患者の療養生活の質を
全国的かつ継時的に評価していく
うえで科学的に妥当な方法であ
り、今後も同項目を用いて受療行
動調査を実施していくことで、我
が国のがん患者の療養生活の質
の評価を経時的に評価でき、我
が国のがん政策に反映させていく
ことができると考えられる。

患者会代表者、がん医療関係
者、行政関係者、研究者などを招
待し、研究成果報告会を開催し
た。

17 34 15 0 35 4 0 0 0 0
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118

地域におけ
るがん患者
等社会的
支援の効
果的な実施
に関する研
究

22 24
がん臨
床研究

石川　睦
弓

社会的支援の標準化をすすめる
ために実践で活用できる枠組み
を構築した。既存のデータと実態
調査に基づき、患者や家族の悩
みを診療、からだ、こころ、暮らし
の4項目、支援の種類を相談、情
報提供、交流の3項目に類型化し
た。支援のために必要な整備項
目として、職種や立場による都道
府県ネットワーク内の役割分担の
明確化など10項目を抽出した。枠
組みを構築することで、医療機関
にとどまらず地域社会の中での支
援の標準化をすすめることが可能
となった。

地域における社会的支援の先駆
的事例調査に基づいて類型化し
た情報・相談・交流の３支援種類
に関して、静岡県東部をモデルと
した都市型地域と町村型地域の
市町調査結果から、特に交流支
援において地域差が生じやすい
ことを明らかにした。そこで、全国
に広がりつつあるがんサロン（交
流支援）に関して、全国のサロン
の実践者を中心に、がん相談員、
患者団体、医療者が一堂に会し
た会議を開催し、実践者間の情
報交換と情報共有の機会を提供
した。

地域差が生じやすい交流支援（が
んサロン運営）に関して、がんサ
ロン運営に関する調査とサロン運
営にかかわる医療者や患者団体
等が参加する会議を行い、地域
特性に合わせて実践される多様
なサロンの事例紹介、課題や工
夫をまとめた報告書を作成し、全
国のがん診療連携拠点病院相談
支援センターに配付し、実践への
活用を示した。

交通の利便性から生活圏が隣県
に跨がる地域が複数ある県にお
いて、行政機関が運営するがん
相談支援センターがマネジメント
機能も有することで、研修を受け
た各地域のボランティアサポー
ター（患者会、家族、遺族、医療
関係者等）を中心にサロンが運営
され、地域の関係者（市町行政機
関、地域医療関係者など）がサ
ポートするという協働体制や役割
分担が整理され、活動の拡大へ
とつながった。

実証モデルの一つである患者支
援団体が運営するがんサロンは、
運営手法、手順や基準等をパッ
ケージ化し、他地域での検証を実
施した。地域にピアサポートグ
ループ設立を希望する3県に対
し、一年間の継続支援を行い、そ
れぞれの地域性をふまえ、パッ
ケージ化された内容を基本としな
がらも、広報、スタッフ養成、会の
運営方法などの手法を地域特性
にあわせて修正や変更する必要
があることを確認した。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

119

地域におけ
るがん対策
の推進と患
者支援に資
する介入モ
デルの作成
に関する研
究

22 24
がん臨
床研究

渡邊　清
高

癌治療学会8回、公衆衛生学会3
回、医療の質・安全学会11回、そ
の他サイコオンコロジー学会、看
護管理学会、クリニカルパス学
会、医療・病院管理学会など幅広
い分野の専門学会にて特別企画
を含めて当研究班の研究成果を
発信した。情報提供にとどまら
ず、地域における療養資源に関
わる情報の収集・整理・活用・普
及と実践における課題を提示し、
がん対策としての論点や事例の
共有、地域の身近な情報提供の
活動に結びつきつつある。

情報ツールの導入、各地域や医
療機関での情報介入時などにお
いて、情報提供に関わる各職種
が現場のニーズに応じた普及・活
用に向けた提案が多く寄せられ
た。療養介護、地域における家族
観、宗教観、死生観を交えた情報
作成と普及は、緩和ケアや療養
支援に向けた情報提供に当たっ
ても重要である旨が当センター主
催の研修会や講演会で多く寄せ
られたことから、地域における緩
和ケアと療養支援情報作成に向
けた提言等実施した。717名を対
象とした地域の療養情報の提供
を含めた介入前後の調査の分析
を行い報告予定。

患者向けのがんの療養支援、が
んに関わる情報提供の施策とし
て、拠点病院あるいは都道府県
がん診療連携拠点病院として今
後取り組むべき具体的事例として
平成25年6月7日開催第2回がん
診療提供体制のあり方に関する
ワーキンググループにて紹介され
たり、拠点病院連絡協議会（国立
がん研究センター主催）、がん医
療政策に関するミーティングで情
報提供のモデルとして提示される
など、全国レベルおよび都道府県
などさまざまな地域において広く
がんの情報提供における標準的
なツールとして提示がなされた。

がん対策推進基本計画の中間報
告でも普及の必要性が説かれる
とともに、基本計画・アクションプ
ランで23府県において患者必携
の普及が施策目標に盛り込まれ
た。地域の療養情報の作成は25
年6月時点で試作を含め24府県
が公開され、29道府県で具体化さ
れ、地域独自の工夫や情報を盛
り込みながら、作成と普及、活用
のための議論がなされている。
地域におけるがん対策や療養資
源の情報はがん情報サービスで
も各県のサイトへのリンクを一覧
で提示することにより、好事例の
共有やより広い関係者への普及
のきっかけとなってきている。

地域における情報の作成、活用、
普及の各プロセスにおいて職種・
地域横断的に介入モデルを具体
的に提示、研修会「患者必携『地
域の療養情報』の提供に向けて
地域における情報発信とがん患
者支援」や、各地域での研修など
を通して成功のための要素と具
体例を提示、活用普及プロセスに
介入し、患者・医療者双方の評価
を得ることで、利用者視点での情
報提供モデルを確立し、がんにと
どまらず慢性疾患の医療提供の
今後のあり方を提示する機会と
なった。地域の情報作成や県域を
越えた連携の取り組みにつながり
つつある。

0 0 8 0 34 2 0 0 31 151

120

働くがん患
者と家族に
向けた包括
的就業支
援システム
の構築に関
する研究：
患者/家
族・人事労
務担当者・
産業保健
担当者の３
者の視点を
生かした支
援リソース
の開発、評
価、普及啓
発法の検

22 24
がん臨
床研究

高橋　都

働くがん患者および家族、臨床
医、産業保健スタッフ、職場関係
者などを対象とした多角的な調査
を実施し、我が国の患者や家族
が直面する就労問題を詳細に把
握するとともに、支援実態と課題
を明らかにした。調査結果は原著
論文、解説論文として発表してお
り、今後もデータ分析を進めて論
文を発表する予定である。

本研究班主催の勉強会やシンポ
には多くの臨床医・看護師が参加
し、医療機関における講演会に結
び付いた。また、「就労支援」の
テーマが、がんプロフェッショナル
養成プランのE-learningや認定看
護師教育カリキュラムにもとりあ
げられた。

関係者向けの支援ガイドラインと
して、患者・家族向け「がんと仕事
のＱ＆Ａ」、職場関係者向け「企業
向け「がん就労者」支援マニュア
ル」、治療スタッフ向け「がん治療
を行う臨床医向け“実例に学ぶ：５
つのポイント”」、産業保健スタッフ
向けとして「産業看護職向けガイ
ドブック」「嘱託産業医向けガイド
ブック」、相談員向けとして「医療
ソーシャルワーカー向け事例集」
をそれぞれ作成した。

H23年11月に開催されたがん対
策推進協議会において、働くがん
患者への支援に関する参考人と
して招致された。第２期がん対策
推進基本計画の重点項目として、
「働く世代や小児へのがん対策の
充実」が明記された。

３年の研究期間内に、公開勉強
会を９度、公開シンポジウムを３
度開催し、いずれも報告書として
研究班ホームページで公開され
た。研究班の活動について、ＮＨ
Ｋ、全国紙・地方紙、一般向け雑
誌・職能関係者向け雑誌などのメ
ディアで合計20回報道された。

0 2 33 1 40 13 0 0 1 12
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121

高齢がん患
者の治療
開始および
中止におけ
る意思決定
能力の評
価およびそ
の支援に関
する研究

22 24
がん臨
床研究

明智　龍
男

肺がん患者、血液がん患者を対
象として治療方針決定時に意思
決定能力の評価面接を実施した
結果、意思決定能力障害を約4分
の1の患者に認め、本障害の背景
に認知機能障害と抑うつ状態が
存在することを示した。来るべき
超高齢化社会に向けて、患者、家
族が、がん治療に際して納得のい
く意思決定を行い、かつ質の高い
療養を受けることが可能となるう
えで、インフォームドコンセントが
成立する前提となる患者の意思
決定能力の評価および障害時の
意思決定支援が重要であることを
世界に先駆けて示した。

高齢者におけるがん告知および
望ましい死に関しての意向調査を
通して、受動的でパターナリス
ティックな意思決定様式を好むこ
とが示され、高齢がん患者とのコ
ミュニケーションの在り方について
の指針を示した。意思決定能力
が障害された高齢者の意思決定
支援ツールBest interest for
Elderly incompetent patient
Support Tool、認知機能改善のた
めのリハシステム「速度フィード
バック療法」を開発するなど、わが
国の高齢がん患者の療養の質の
向上に資する成果を得た。

研究終了時点において、直接的
にガイドライン開発には至ってい
ないが、今後関係領域のガイドラ
イン等の作成にあたって（例：高
齢がん患者の診療ガイドライン
等）、本研究班で得られた知見を
随時盛り込む予定である。

高齢がん患者の身体症状の特徴
としては、壮年患者に比べ、疼
痛、嘔気などの頻度は少ない一
方で、倦怠感、呼吸困難、ADLに
関する支援が重要であることが示
された。倦怠感、呼吸困難などは
一般的に難治性の症状であるこ
とより、高齢者に対しては、医療
のみならず、これら症状を有した
うえでの生活支援を中心とした介
護領域の支援の充実が重要であ
ることを示した。

本研究班の成果を閲覧した新聞
社から意思決定能力に関して、中
でも高齢者におけるがん治療開
始時の意思決定能力障害を有す
る患者の割合や背景要因に関し
ての取材を受けた。高齢化社会
における適切なインフォームド・コ
ンセントの在り方を考えるうえで高
い関心が寄せられ、今後、記事と
して新聞等に掲載予定である。

5 90 0 0 114 14 0 0 0 0

122

ピロリ菌除
菌による胃
癌予防の
経済評価に
関する研究

22 24
がん臨
床研究

加藤　元
嗣

H. pylori除菌による胃癌予防につ
いて、現時点のわが国の状況に
則した信頼性の高い経済評価が
得られた。 (1)出産前世帯の感染
率を0にする施策が十分な費用対
効果をもつこと、(2)感染者に対し
てはtest and treatが基本的な対
策で、若年者になるほど費用対効
果が高くなること、(3)中高齢者で
は除菌後に発見される胃癌への
対策として、胃癌リスクに応じた除
菌後の画像による経過観察が必
要であり、除菌後にtest, treat,
and screeningが適切であることが
判明した。

次世代への感染の伝播を防止す
る戦略については実施すべきで
ある。小児・学生は、全国レベル
で中・高校生の時点でのH. pylori
感染チェックと感染者に対する除
菌対策を構築すべきである。成人
では、感染者の拾い上げに加え
て、保険診療でのH. pylori除菌や
除菌後の経過観察を含めたシス
テム的な胃がん死防止策を構築
する必要がある。これらの胃癌予
防対策によって、わが国における
胃癌者数、胃癌死亡者数の急激
な減少がもたらされ、医療費の削
減と伴に胃癌大国としての汚名を
返上できる。

日本ヘリコバクター学会のヘリコ
バクターピロリ感染の診断と治療
ガイドラインにおいて次回の改訂
時にはこの研究成果が引用され
る予定である。

今後、この研究の成果を反映した
胃癌予防対策が行政において施
行されると考えている。

日本ヘリコバクター学会が一般人
および一般医師にむけたパンフ
レットや書籍において既にこの研
究の成果が引用されている。

3 40 21 4 29 28 0 0 0 0

123

既存統計
資料に基づ
くがん対策
進捗の評
価手法に関
する実証的
研究

22 24
がん臨
床研究

津熊　秀
明

国民生活基礎調査の個票データ
を解析して、喫煙習慣やがん検診
受診率が、社会経済指標（学歴・
医療保険の種別）と密接に関連し
ていることを示した。また、がん検
診の無料クーポンの効果に関す
る検証を行い、Papスメアでは
13.8、マンモでは9.8%ポイントの受
診率上昇を認めたが、社会経済
格差の観点からは、マンモでは格
差の縮小が、Papスメアでは格差
の拡大が認められた。わが国でも
社会経済格差を考慮したがん対
策の重要性を示す社会疫学分野
での重要な知見となった。

大阪府がん登録に基づく長期間
の生存率データに、数学モデルを
当てはめ、部位別・時代別に治癒
割合と非治癒患者のメディアンサ
バイバルを推定した。その結果を
Verdecchiaらが提唱した4パター
ンに分類し、生存率上昇の要因を
がん種別に評価した。また、大規
模人口・長期間をカバーする大阪
府のがん罹患データから、重複が
んの発生リスク（初発がんと2次が
んとの関連、診断からの期間別に
みた一般人口における期待罹患
数と実測罹患数の比、2次がん罹
患リスクの推計、他）に関する包
括的解析を行った。

がんの罹患率、生存率、進行度
分布、さらには死亡率の推移を総
合的に解析することにより、近年
のがん年齢調整死亡率の低下の
主要因が、胃及び肝がん罹患率
の低下にあり、さらに、両がんの
罹患率低下は、がん対策の直接
の効果を反映しているとは言えな
いことが明らかになった。これらの
知見は、わが国の第2期がん計画
における死亡率減少目標の妥当
性の議論に一石を投じた。結論と
して、国の「10年後に20%減」とい
う当初目標が踏襲されたが、府県
計画では、大阪府を始め、より高
い死亡率減少目標値を設定する
自治体も現れた。

研究成果を総括し、がん対策の
企画と評価の手順を「がん死亡率
減少のアクションプラン作成の手
引き」として取りまとめた。日本対
がん協会との共催で研修会を開
催し、また、厚生労働省主催の都
道府県がん対策担当者向け研修
で「手引き」の解説を行った。さら
に、各県がん対策所管課に印刷
媒体として提供する他、大阪府の
がん拠点病院及び保健所・市町
村のがん対策関連事業の担当者
に提供した。

がんの実態やがん対策の進捗状
況が、一般市民・医療機関関係
者・自治体の行政担当者等にも
分かるように、大阪府・11医療圏・
66市区町村のがんの死亡と罹患
に関する各種統計値を、検診受
診率や精度管理指標とともに可
視化し、年次推移やマップとして
描いたり、ランキングできるサイト
を構築した。他府県のがん対策・
がん登録所管課とも協議・連携を
密にし、当研究班での取り組み・
成果を啓発・普及し、各県におい
てよりきめ細かな指標の整備と可
視化が促進されるよう働きかけ、
大きな反響があった。

7 18 8 0 21 11 0 0 1 1
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124

バイオマー
カーに基づ
いた肺癌個
別化治療に
おける分子
標的治療
薬の至適
治療法を検
証するラン
ダム化第Ⅲ
相比較試
験

22 24
がん臨
床研究

井上　彰

　本研究は、先に我々が第Ⅲ相
試験NEJ002によって有用性を確
立したEGFR遺伝子変異を有する
非小細胞肺癌に対する分子標的
薬ゲフィチニブに、新たに化学療
法を併用することの有用性を検証
する第Ⅲ相試験であるが、近年
同様の併用療法については国際
的に関心が強まっている。ただ、
現時点では事後解析の結果しか
得られておらず、いち早く大規模
な前向き研究として始められた本
研究には高い関心が寄せられて
おり、NEJ002に続いて日本から
肺癌治療の重要なエビデンスが
発信されることが期待される。

本研究に先立って行われた無作
為化第Ⅱ相試験（NEJ005）では、
本研究で検討されている分子標
的薬と化学療法との併用が、安
全性に大きな問題を生じずに、有
効性は従来よりも高まる傾向が示
唆されている。本研究にて同治療
法の有用性が確立すれば、EGFR
変異を有する非小細胞肺癌患者
の予後が大きく改善することにな
り、年間１万人以上の患者が恩恵
を受けることとなる。

本研究はまだ結論に至っていな
いためガイドラインには反映され
ていない（なお、先行したNEJ002
の結果は、ガイドラインにおいて
ゲフィチニブが初回治療に推奨さ
れる大きな根拠となっている）。

先述のとおり、本研究によって影
響を受ける肺癌患者は年間1万人
以上と想定されることから、その
治療成績の改善が社会に及ぼす
影響も多きものと予想される。

先行したNEJ002の結果は、医学
雑誌の最高峰であるNew England
Journal of Medicineに掲載され、
その後マスコミ各紙にも大きく紹
介された。本研究もすでに計画段
階から、各種の学会等で紹介され
ており、その結果には多くの専門
家が注目している。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

125

切除不能
胆道がんに
対する治療
法の確立に
関する研究

22 24
がん臨
床研究

奥坂　拓
志

本研究では、最初にS-1単独療法
とGS療法とのランダム化第II相試
験を実施し、主要評価項目である
1年生存割合が良好であったGS
療法が有望なレジメンとして選択
され、現在の標準治療であるGC
療法との第III相試験が開始となる
こととなった。我が国は世界一の
胆道癌の高罹患率国であり、本
研究によって我が国発の新しい
標準治療が確立し、患者に利益
をもたらす可能性が高いことが示
された。

切除不能胆道がんの予後はきわ
めて不良であるため、より有効か
つ安全な非手術療法の開発が求
められてきた。GS療法は、今回の
ランダム化第II相試験において生
存期間がS-1単剤療法より良好な
傾向にあり、また有害反応が現標
準治療のGC療法よりも軽減する
可能性があることが明らかとな
り、新しい標準治療として位置づ
けられる可能性が十分にあること
が示された。

平成25年発刊予定の胆道癌診療
ガイドラインにおいて、GS療法が
良好な成績を示したことが紹介さ
れ、文献引用された。

S-1は本邦で開発され、複数の癌
腫で有効性を示している新しい抗
がん剤であり、本研究では、S-1
が切除不能胆道がんに対しても
新たな標準治療薬として位置づけ
られる可能性が高いことが示され
た。本研究においては患者登録
が予想以上の早い速度で完了し
ており、世界的に希少がんとされ
る胆道がんに対して、我が国が標
準治療確立に貢献しうる質の高
い臨床試験を実施しうることを示
した意義は大きいと思われる。

本ランダム化第II相試験の成績が
国際学会に発表されたことについ
て、下記の雑誌やウェブサイトに
紹介された（メディカルレビュー社
「膵・胆道癌FRONTIER」、日経BP
社「がんナビ」、Medical News &
Conference Systems Inc.「ASCO
2012速報」）。

0 1 0 0 1 2 0 0 0 1

126

高度リンパ
節転移を伴
う進行胃癌
の根治を目
指した術前
化学療法
＋拡大手
術法の確
立

22 24
がん臨
床研究

佐野　武

高度リンパ節転移を伴う胃癌に対
し、毒性の強い3剤併用化学療法
に続いて拡大リンパ節郭清D3を
伴う胃切除術を行う、という新規
治療法の開発を、専門病院によ
る臨床腫瘍グループで第II相試験
として計画し、安全に遂行するこ
とができた。今日のわが国の胃癌
は、確実に治る早期癌と非治癒
因子を持つ高度進行癌に二極化
されつつあるが、この境界領域に
ある本研究対象患者に対する集
学的治療に期待がかかる。

高度リンパ節転移を伴う胃癌に対
し、本邦で開発された3剤併用化
学療法（DCS）と、同じく本邦で開
発された拡大リンパ節郭清D3を
順次行う、という、わが国でのみ
可能な新規治療法である。いず
れも現在の標準的化学療法（CS）
と手術（D2）に比べて毒性が強く
なるが、これまでの治療法では極
めて低い成績しかのぞめない本
研究対象患者では、試みる価値
がある。これが安全に遂行できた
ことは大きな一歩であり、治療効
果の解析結果に期待がかかる。

胃癌治療ガイドラインにおける標
準治療は、手術（D2）と術後補助
化学療法（S-1）であり、本研究グ
ループによる試験は、「臨床研究」
として紹介されている。将来有望
な治療法として、ガイドライン作成
委員会では話題に上がっている
（第6回、7回作成委員会、2012年
8月2日、2012年9月29日）。

特記すべきことはない。 特記すべきことはない。 19 3 2 0 16 6 0 0 0 0
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127

切除不能
進行・再発
胃がんに対
する個別化
治療に関す
る研究

22 24
がん臨
床研究

山田　康
秀

「HER2陰性切除不能進行・再発
胃癌患者を対象に、ドセタキセル
＋シスプラチン＋S-1併用療法
（DCS療法）を試験治療とし、標準
治療であるシスプラチン＋ S-
1(CS)療法に対する優越性を検証
するためのランダム化比較試験」
を核とした研究である。①HER2、
②クレアチニンクリアランス、③組
織型、④予後予測分子マーカー
による治療法の個別化を目的とし
ている。腫瘍組織診断による治療
戦略を確立するための前向き臨
床試験である本研究を行う意義
がある。

実臨床における高齢癌患者の増
加に際し、体表面積に加え年齢、
性を考慮した腎機能の指標であ
るクレアチニンクリアランス値を用
い、より適正化した個々の患者の
初回抗癌剤投与量を設定するこ
との有用性、重篤な有害事象を
回避することによる治療継続性を
検証する。予後不良な未分化型
腺癌および比較的予後良好な分
化型腺癌に対する治療効果を比
較し、組織型による治療法選別の
可能性を確認する。

本研究を通じてHER2陰性切除不
能進行・再発胃癌に対する新たな
標準治療を確立することができ
る。多剤併用療法として現時点で
最も有望とされているDCS療法と
標準治療であるCS療法（逐次治
療）のいずれがより有効か、あら
かじめ選定した因子別にその集
団に対する治療法を検証すること
により治療法の個別化を確立す
ることを本研究の目的とする。

腎機能による「癌治療の個別化」
を実現することにより、過剰な副
作用を軽減し癌治療に関わる医
療費の抑制に寄与する。また、標
準治療、試験治療、各々の効果
が得られ難い治療集団を特定で
きた場合には、この得られた予後
不良集団に対する新たな治療開
発、技術革新が必要となる。実臨
床上、有効な治療効果予測因子
を特定し、将来行われる第Ⅱ及び
第Ⅲ相試験の対象患者の層別化
因子あるいは新たな治療標的・戦
略を得る可能性がある。

DNA修復酵素の一つである
ERCC1は、切除不能進行・再発
胃癌の独立した予後不良因子で
ある。ERCC1mRNA量は分化型腺
癌に比べ未分化型腺癌で高い傾
向がみられた。本第Ⅲ相試験で
は試験対象全体の治療成績の解
析に加え、組織型別の対象集団
に対する治療効果を確認する。余
剰検体はJCOGバイオバンクに保
存し、検査法の進歩により新たな
解析が必要な場合は再利用す
る。

0 31 0 0 2 3 0 0 0 0

128

化学療法
先行治療を
進行卵巣
がんの標準
治療とする
ための研究

22 24
がん臨
床研究

吉川　裕
之

一昨年EORTCから化学療法先行
治療有効性の非劣性が証明され
たランダム化比較試験が報告さ
れた。しかし、化学療法先行治療
の低侵襲性と診断上の問題
（staging）については立証されて
いない。他には本研究しかなく、
本研究では侵襲性について検討
し、診断の問題について成果が出
せる点が特色である。低侵襲性
証明（手術合併症、手術回数、輸
血・血漿・タンパク製剤の使用頻
度）と画像による新stagingの提唱
（CT/MRIなどの中央画像診断を
終了、開腹所見と比較）を行い、
ASCO発表に向けて準備を開始し
た。

本臨床試験は標準治療である手
術先行治療に対して、化学療法
先行治療が3年生存割合で劣らな
いことを検証する非劣性試験であ
る。手術が1回となり、輸血・タン
パク製剤の節約ができるなど大
量腹水貯留のまま手術を行う現
在の治療体系は、手術までの長
期間の待機、長時間の手術、厳
重な術後管理などが必要であり、
化学療法先行治療は患者の安全
性確保にも貢献すると考えてい
る。以上から、患者のQOLに優
れ、均てん化もしやすく、増加する
患者にも対応が可能で、医療経
済的にもすぐれた治療体系の確
立が期待できる。

卵巣がん治療ガイドライン2010
（日本婦人科腫瘍学会編）におい
て「本邦で行われたJCOG0206試
験では、NAC前の診断的開腹や
腹腔鏡による検索は必ずしも必
須でないことが報告され、それを
受けて現在JCO0602が進行中で
ある。この試験の適格規準では、
画像診断（胸部X線、CT、MRI）と
細胞診・組織診に基づいて卵巣
癌に相当する組織型が推定され
ること、----など、厳密な基準を
用いてNACを行うこととしてい
る。」と紹介され、本研究の成果を
待つことが示されている。

医療経済改善に貢献するととも
に、治療が定型化しやすく、均て
ん化にも貢献できるので、DPCに
も対応しやすい。個々の手術回数
減少（1.3回から1回）はがん専門
病院での治療数増加にも繋がり、
過去40年間で3倍に急増した卵巣
癌症例数に対応できる体制が整
う。また、この治療体系は、過去
40年間で7-8倍に急増した進行子
宮体癌にも応用されることから、さ
らにその効果への期待が大きい。

平成22年度；女性自身ムック「名
医が選ぶ名医」、週間朝日刊「投
与方法の工夫で治療の可能性が
広がる」、週間朝日MOOK 女性の
ためのいい病院、「卵巣がん」、週
間朝日MOOK 手術数でわかるい
い病院2011 「婦人科がん」平成
23年度；朝日新聞出版 新「名医」
の最新治療2012、週間朝日
MOOK 手術数でわかるいい病院
2012、平成24年度；週間朝日 「女
性のためのいい病院」などでマス
メディアに取り上げられるととも
に、日本婦人科腫瘍学会などの
シンポジウムなどで本研究につい
て解説した。

0 49 59 0 88 7 0 0 1 7

129

膵がん切除
例に対する
補助療法
の向上を目
指した多施
設共同研
究

22 24
がん臨
床研究

上野　秀
樹

切除可能膵がんに対する標準的
な補助療法はゲムシタビン
（GEM）であり、近年S-1も広く用い
られている。GEM+S-1（GS）療法
はそれぞれの単剤療法よりも高
い抗腫瘍効果を有することが進
行膵がんで示されており、切除可
能膵がんを対象にしたGS療法の
第Ⅱ相試験（JSAP-03試験）でも
良好な成績が示された。本研究
は術後GEMに対する術後GS療法
の優越性を検証することを目的に
した第Ⅲ相試験であり、本研究に
て術後GS療法の臨床的意義が明
らかになる。

切除可能膵がんの予後は、術後
補助化学療法を加えることにより
改善することが明らかになり、日
常診療で術後補助化学療法は広
く行われている。しかしその効果
には限界があることから、より優
れた補助療法の開発が切望され
ている。本研究の症例登録を完
遂したことにより、術後GS療法に
関するエビデンスが確実に得られ
ることになった。これにより、治療
の適正化が進む。また、優越性が
明らかになれば、膵がん患者の
予後改善に役立つ。

切除可能膵がんを対象にした大
規模な臨床試験は少なく、エビデ
ンスは十分でない。本研究は300
人以上の患者を登録した大規模
な多施設共同ランダム化第Ⅲ相
試験であり、本研究の成果は新た
なエビデンスとして国内外のガイ
ドラインに反映されることが期待さ
れる。

特記事項なし。 特記事項なし。 67 208 0 0 6 3 0 0 0 0
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限局型小
細胞肺がん
に対する新
たな標準的
治療の確
立に関する
研究

22 24
がん臨
床研究

田村　友
秀

限局型小細胞肺がんに対する標
準治療は、エトポシド＋シスプラチ
ン療法と加速多分割胸部放射線
療法の同時併用である。これに日
本独自のシスプラチン＋ビンクリ
スチン＋ドキソルビシン＋エトポシ
ド（CODE）毎週投与法あるいはア
ムルビシン＋シスプラチン（AP）療
法を追加する治療は、現時点で
最も効果が期待される治療法で
あるとともに、世界的にも注目を
集めている。

本研究およびこれに引き続く第III
相試験の実施により、全国主要
38参加施設の診療のレベルアッ
プ、すなわち日本の肺がん診療レ
ベルの向上および均てん化への
貢献が期待される。我々は、本研
究で評価する新治療法により、3
年生存率が15%向上することを
狙っており、大きな治療成績の進
歩になると思われる。

現時点でまだ成果は得られておら
ず、ガイドライン等への貢献はな
い。小細胞肺がんの治療体系
は、我々の実施してきた一連の第
III相試験の成果に基づくところが
大きい。本研究において選択され
た治療法は、引き続き第III相試験
で評価され、その成果はガイドラ
インに組み込まれると期待してい
る。

小細胞肺がんは肺がんの15%程
度を占め、その半数は限局期で
ある。我々は、新たな治療法の確
立により、治癒率を10-15%向上さ
せることを見込んでいる。これは
国民福祉への多大な貢献である
と同時に、再発後の化学療法、放
射線療法、支持療法とこのための
入院などの医療費を削減する経
済的効果も期待される。また、日
本全国３８施設で実施する本研究
は、肺がん診療の均てん化およ
びレベルアップに大きく貢献する
ものと考える。

日本の小細胞肺がん臨床研究は
世界のトップにあり、我々の実施
した臨床試験は、小細胞肺がん
の標準的治療の発展に大きく寄
与してきた。本研究は世界的に注
目されるものであり、今後得られ
る成果は、我が国の肺がん診療
レベルの高さを改めて世界に示
すとともに、医療の進歩のための
国際協調の中で極めて大きな貢
献となると考える。

0 0 0 13 0 1 0 0 0 0
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高悪性度
筋層非浸
潤癌に対す
る経尿道的
膀胱腫瘍
切除後の
治療方針
の確立に関
する研究

22 24
がん臨
床研究

塚本　泰
司

高悪性度筋層非浸潤癌の生物学
特性の一部を明らかにした。これ
らは日常臨床へ還元できる結果
であった。すなわち、初回TURの
際に十分に筋層切除をすることの
重要性、長期観察例における筋
層浸潤進展のリスク要因の特定、
膀胱内再発を予測するバイオ
マーカー（integrin、FGFR3、Eg5、
Cadherinなど）の特定、BCG維持
療法の有効性と限界、筋層浸潤
癌への移行を特徴づける要因、
などであった。

高悪性度筋層非浸潤癌のセカン
ドTUR後の治療に関し、BCG膀胱
内注入療法の有効性を検証する
ためにランダム化比較試験を開
始した。平成25年3月末現在で一
次登録症例は84例、二次登録症
例は35例であった。予期しない重
篤な有害事象はなかった。この試
験の結果からセカンドTUR後に
BCG膀胱内注入療法が必要な症
例とこの治療を回避できる症例と
が明らかになる。日常臨床から不
必要な治療を排除できる。

現在、試験が進行中のため最終
的な試験結果は出ていない

現時点でも、セカンドTUR後に
BCG膀胱内注入療法が必要な症
例とこの治療を回避できる症例が
あり、無駄な治療を施行せずに済
んでいる症例がある。

日常臨床においても本試験のセ
カンドTUR後に癌が残存していな
かった場合の治療として、GCG膀
胱内注入療法をせずに経過観察
という治療法が認識されつつあ
る。

1 27 0 0 3 0 0 0 0 0
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成人T 細胞
性白血病
(ATL)の根
治を目指し
た細胞療法
の確立およ
びその
HTLV-1 抑
制メカニズ
ムの解明に
関する研究

22 24
がん臨
床研究

鵜池　直
邦

化学療法では治癒が望みがたい
ATLに対し、60歳～65歳の患者を
対象に骨髄非破壊的前処置によ
る移植（RIC）の前方視的臨床試
験を5試験実施した。現在、非血
縁臍帯血を幹細胞源試験登録中
である。RICの免疫機序による抗
ATL効果の意義に基づき、Taxペ
プチドによる自己樹状細胞ワクチ
ン療法の臨床第Ｉ相試験を実施
し、登録3症例の結果から安全性
のみならず早期にまた一定期間
持続する臨床効果も一部確認が
できており、first-in-humanである
ことも考慮すると、国際的な注目
に値すると考える。

血縁間RICでおよそ1/3の症例
が、治癒ともいえるQOL良好な生
存期間を得ていること、非血縁骨
髄RICの生存期間が血縁のそれ
よりも良好である可能性があるこ
と、非血縁臍帯血RICの安全性・
有効性が示せる見通しがあること
などから、高齢者(50～70歳)ATL
の標準療法がRICであることが示
せる日が近いと考える。樹状細胞
ワクチン療法をさらに発展させる
ことにより、将来的にはキャリアー
に対する真の意味でのワクチン
療法に繋がる可能性があることも
考えられる。

新薬（抗CCR4抗体など）の臨床
経験の積重ねに加え、非血縁臍
帯血RICの結果が出そろえば、治
療が必要なATL患者の移植を中
心とした治療ガイドラインの概略
が策定できる可能性がある。ま
た、ワクチン療法やindolent ATL
治療臨床試験の進行に応じて、
将来的には抗ウイルス疾患として
のHTLV-1関連血液疾患の治療
ガイドラインにまで発展させられる
可能性もある。

HTLV-1関連疾患のひとつとして
ATLをとらえるなら、HAMやHAAB
などの非腫瘍性疾患にも関連す
る母子感染対策やキャリアー指
導、啓蒙・キャリアー外来などの
対策にも意義を持つと思われる。

移植療法以外では、前述の新薬
である抗CCR4抗体の開発・発売
が大きい。この抗CCR4抗体は
ATL細胞のみならず、正常の制御
性T細胞も抑制することから、樹
状細胞ワクチン療法との併用や
同種移植後再発への使用など、
原理的に見ても興味の視点は数
え切れないほど存在する。した
がって、今後はこれらの新薬と免
疫療法との兼ね合い、併用などに
焦点を絞った研究にインパクトが
あろう。

1 46 13 5 66 18 2 0 0 0
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133

進行卵巣
がんに対す
る分子標的
薬の国際
共同・医師
主導治験

22 24
がん臨
床研究

勝俣　範
之

進行卵巣癌に対して、標準的な化
学療法とベバシズマブを併用し、
さらにベバシズマブによる維持療
法を行うことで、無増悪生存期間
が延長することが証明された。本
試験は、米国NCI(国立がん研究
所))傘下の臨床試験グループ
GOG（Gynecologic Oncology
Group）のプロトコール（GOG218）
へ、日本から本邦初の国際共同・
医師主導治験として参加した。本
試験結果は、New England
Journal of Medicine誌へ掲載され
た（NEJM 2011;365:2473-83）。

卵巣癌患者に対して、新たな標準
的薬物治療が確立されることにな
る。日米での公的臨床試験に基
づく卵巣癌効能に対する同時期
の承認申請・取得が得られること
になる。その結果、卵巣癌に対す
る治療成績向上への国際貢献に
結びつくことになり、また海外との
ドラッグラグ解消の糸口となる可
能性がある。

本臨床試験の結果、米国でのガ
イドラインが改訂された。NCCNガ
イドライン（米国）
http://www.nccn.org/clinical.asp
我が国のガイドライン（日本婦人
科腫瘍学会）も2014年には改訂
版が出版される予定であり、その
中に引用される予定である。

本試験は、医師主導治験初の国
際共同試験であり、医師主導治
験の活性化、また、国際共同臨床
試験を推進させるための基盤整
備の充実、参加施設の臨床・研究
レベルの向上2012年10月5日に
医薬品総合機構に承認申請を提
出した。さらに、婦人科領域初の
医師主導治験であり、当該領域
の体制整備、人材育成にも貢献し
たと考えられる。

メディカルトリビューン誌掲載
2010/3/18日経メディカルオンライ
ン掲載
http://medical.nikkeibp.co.jp/leaf
/all/gakkai/sp/asco2010/201006
/515464.htmlhttp://medical.nikkei
bp.co.jp/leaf/all/search/cancer/n
ews/201210/527122.html

27 36 10 10 10 3 0 0 1 0
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造血幹細
胞移植の
有効性と安
全性向上
のための薬
剤のエビデ
ンスの確立
に関する研
究

22 24
がん臨
床研究

福田　隆
浩

本研究班の目的は、移植片対宿
主病（GVHD）や感染症に対する
治療薬の我が国における適応外
使用の現状を全国調査により明
らかにし、効能追加に直結する多
施設共同臨床試験を行い、我が
国独自のエビデンスを確立するこ
とにより適応拡大を目指す。サイ
トメガロウイルス（CMV）感染症治
療薬であるホスカルネットナトリウ
ム水和物（FCN）、GVHD治療薬で
あるミコフェノール酸モフェチル
(MMF)、抗ヒトＴリンパ球ウサギ免
疫グロブリン（ATG）、抗真菌薬に
ついて使用状況全国調査および
多施設共同臨床試験を行ってい
る。

CMV感染に対するFCN投与（論文
1）、GVHD予防・治療目的のMMF
投与（論文3）、非血縁骨髄移植時
のATGによるGVHD予防（論文7）
の有用性・安全性について国内
初の大規模調査結果を報告し
た。ヒトヘルペスウイルス6型
（HHV6）の高レベル再活性化と
HHV6脳炎の相関を明らかにし
（論文2）、低用量のFCN投与では
HHV6脳炎予防には不十分である
ことを報告した（論文8）。MMFの
薬物動態検査の重要性（論文4）、
臍帯血ミニ移植時のMMF併用
GVHD予防の有用性（論文6）につ
いて報告した。

2011年7月に日本造血細胞移植
学会より公表された「サイトメガロ
ウイルス感染症ガイドライン：第2
版」へ、血縁者間移植後にCMV感
染に対するホスカルネット（FCN）
投与を受けた320例に関する本研
究班の研究成果が引用された
（論文1）。また2012年4月に同学
会より公表された「移植後早期の
感染管理ガイドライン：第2版」へ、
本研究班で行ったHHV6に関する
研究成果が引用された（論文2）。

海外では標準的に用いられる
GVHDや感染症に対する治療薬
の中には、国内では造血幹細胞
移植領域における適応がないも
のが多数存在する。しかし移植患
者は年間数千人と少なくオーファ
ン領域であるため、企業主体の適
応拡大への取り組みは少なく、
「医療上の必要性の高い未承認
薬・適応外薬検討会議」において
も適応拡大は困難で、「ドラッグラ
グ」が大きな問題として残ってい
る。本研究班の成果（論文1）を基
にした公知申請により、造血幹細
胞移植後のCMV感染症治療薬と
してFCNの適応が平成23年5月に
承認された。

造血細胞移植研究班合同公開シ
ンポジウム（平成25年1月14日：国
立がん研究センター国際交流会
館にて開催）

2 179 0 0 0 0 0 0 0 0
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がん性疼痛
治療の施
設成績を評
価する指標
の妥当性を
検証する研
究

22 24
がん臨
床研究

的場　元
弘

疼痛の評価方法について患者の
日常生活に焦点を当てた質問を
加えることによって医師は患者の
痛みをより具体的に把握でき、教
育介入によって適正ながん疼痛
治療の普及できれば医療用麻薬
消費量の増加し、除痛率は改善
することが明らかになった。また、
除痛率の改善は、患者の身体
面、心理面でのQOLも有意に向
上させることも明らかになった。こ
れまで、緩和ケアの推進に関する
成果を評価するための指標は存
在しない。本研究の成果は、緩和
医療の質や提供体制を評価する
指標となる可能性がある。

除痛率測定の過程で、患者の痛
みの程度ばかりでなく生活上の問
題も明らかになる。この情報を担
当医にフィードバックすることによ
り、個々の症例でのがん疼痛治
療の目標が明確になり、鎮痛薬
の開始や増量・変更、副作用対策
などの具体的な行動が求められ、
そのアウトカムが常に評価される
ことになる。担当医が意識した一
部の症例に対して緩和ケアの導
入を検討する従来の方法と異な
り、すべてのがん患者の痛みのス
クリーニングが実施され、痛みが
問題になった患者への対応の結
果が可視化され、医師の行動変
化を得やすい臨床モデルとなる。

特になし

施設での入院患者への麻薬（強
オピオイド）消費量は、施設内で
の教育・啓発活動により明らかに
増加し、除痛率も改善することが
明らかになった。本研究は、発展
性としてがん診療連携拠点病院
等でのがん疼痛治療成績等の具
体的な緩和ケアの状況が確認す
ることが可能になる。がん疼痛治
療成績等の具体的な緩和ケアの
提供成果が可視化されれば､施
設ごとの改善点が明確になり､数
値目標の設定が可能になる。ま
た、がん患者や家族が医療機関
を選択する際に､適切な痛みの治
療や緩和ケアを受けることができ
るかどうか判断することが可能に
なる。

研究終了後、研究フィールドと
なった青森県立中央病院にて報
告会を実施した。メディアにも研
究の内容について注目され、デー
リー東北新聞社、陸奥新報、地方
版のNHKニュースに大きく研究内
容とその成果を取り上げられた。
患者の痛みの程度を医師や看護
師の問診内容を統一して正確に
把握し、適切な量の医療用麻薬
を使用する目安にするほか、治療
が必要な患者のうち、痛みででき
ないことや困っていることがなく
なった割合を示す「除痛率」を示し
て、患者が病院を選ぶ際の参考
となる指標を構築する研究が進
められていることを公表できた。

6 23 20 0 34 7 0 0 0 0
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離島をモデ
ルとした新
しい対策型
大腸がん検
診システム
の構築とそ
の実現に向
けた研究－
新島
STUDY

22 24
がん臨
床研究

松田　尚
久

内視鏡検査の受検機会が乏しい
地域（離島）に対して，内視鏡専
門医が直接出向き，検診の重要
性に関する啓発活動と検診として
の大腸内視鏡検査の機会を提供
することにより，どの程度の検診
受診率向上と大腸がん罹患率の
抑制が得られるか，また非受検者
に対するリコールによる受診率向
上が得られるか否かについての
本検討は意義深いものである．

本研究により，新島村における過
去の大腸癌検診受診率を12％か
ら47％（介入期間：2年）まで向上
させた．さらに，大腸内視鏡検診
受検者：614名中21名の大腸癌
（全て早期癌）を発見し治療出来
たことは大きな成果である．

今回の研究成果は，現時点では
ガイドライン作成には寄与してい
ないものの，来年以降計画してい
る「大島STUDY：40歳から79歳約
4800人を対象にした大腸内視鏡
介入型の大腸がん検診をベース
にした疫学研究」のベースとなっ
た．

本邦における258の指定有人離
島における理想的な地域大腸が
ん検診モデルの確立を目指し，科
学的根拠に基づいた検診体制を
構築するための基礎研究の一つ
となった．

「伊豆七島新聞」に本研究が取り
上げられ，大腸癌検診の重要性
が伝えられた．また，日本消化器
内視鏡学会シンポジウム，市民
公開講座にて研究代表者が本研
究結果につき発表し，大きな反響
を得た．

0 0 0 0 2 0 0 0 1 1
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小児がんの
罹患数把
握および晩
期合併症・
二次がんの
実態把握
のための長
期フォロー
アップセン
ター構築に
関する研究

22 24
がん臨
床研究

黒田　達
夫

本年度までに2008年から2011年
の間に本邦で新規に発症した小
児がん症例が地域別に他の登録
システムを上回る高率で登録さ
れ、年間約2000例の発症が捕捉
された。主な固形腫瘍の7~8割が
補足されていると推計され、本邦
の小児がん発症数の推計に有用
なデータが得られた。一方で小児
がん経験者12,000例規模のフォ
ローアップ情報が収集され、累積
二次がん発症率、危険因子など
を中心に有害事象に関する本邦
初の大きなシリーズにおける解析
結果が得られた。

従来に比較して高い登録率の小
児がん登録システムの運用によ
り、小児血液腫瘍、固形腫瘍の本
邦における地域的な発症データ
が年次毎に集積され、原発事故
前後の地域の発症数が観察され
た。長期フォローアップ情報の解
析から、本邦の小児がん長期生
存者の約1.5%で二次がんが発症
し、累積発症率は30年で10%近く
に達するという結果が得られた。
さらに長期フォローアップにおける
リスク分類とフォローアップの層別
化が提唱された。

小児がん経験者の長期フォロー
アップのためのリスク分類が策定
され、各リスク等級毎に推奨受診
間隔が提唱され、フォローアップ
要件が併記されている。さらに小
児がん長期生存者の晩期有害事
象に関する危険因子が統計的に
解析された。このリスク分類の妥
当性について検証が行なわれ、
一時解析では有害事象の発症と
良く相関しており有用と考えられ
た。また、地域がん登録と全国的
な小児がん登録の連携モデルの
開発が大阪府と千葉県の地域限
定で試行された。

長期フォローアップ情報センター
の構想が検討、提唱された。同セ
ンターは全国的な情報をカバー
し、フォローアップ情報・晩期有害
事象情報の収集、データベース
化、データ解析、さらに情報発信
機能を持った常置的機関として、
公的資金による継続的な運用が
望ましいものと提言された。加え
て、現在学会ベースで行なわれて
いる小児がん登録に関しても、公
的機関において継続性を担保し
た形での運用と、長期フォロー
アップ情報とのリンクが必要であ
ることが提言された。

該当なし 66 107 0 0 91 40 0 0 0 0
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神経芽腫に
おける標準
治療の確
立と新規治
療の開発に
関する研究

22 24
がん臨
床研究

池田　均

高リスク神経芽腫を対象とする臨
床試験「高リスク神経芽腫に対す
る標準的集学的治療の後期第II
相臨床試験」（2007年4月登録開
始、2009年2月登録終了、登録症
例数50例、2012年2月追跡終了）
の追跡調査および集計・解析を
行った。寛解導入療法後の奏効
率はCR 59.4％、CR＋PR 87.5％
であり、症例の3年全生存率、3年
無増悪生存率はそれぞれ69.5±
6.6％、36.5±7.0％であった。

「高リスク神経芽腫に対する標準
的集学的治療の後期第II相臨床
試験」によりわが国の治療成績が
欧米のグループ研究の治療成績
と同様、同程度の治療成績である
ことを確認した。さらなる高リスク
神経芽腫の治療成績の改善を目
的に「高リスク神経芽腫に対する
遅延局所療法第II相臨床試験」を
開始し、再発神経芽腫の予後に
関する臨床的要因を明らかにす
る後方視的調査研究も実施した。
また、低・中間リスク神経芽腫に
対する臨床研究、臨床試験を開
始した。

高リスク神経芽腫では、「高リスク
神経芽腫に対する標準的集学的
治療の後期第II相臨床試験」で用
いられた治療プロトコールが治療
成績の明らかな標準的治療として
一般に汎用することができる。

研究基盤の日本神経芽腫研究グ
ループ（JNBSG）によりリスク別標
準治療の確立と新規の治療法・リ
スク診断の開発研究を進めた。こ
れにより標準治療が確立し、特に
難治の高リスク例や再発例の新
たな治療技術が開発されれば、
神経芽腫患者の予後とQOLの改
善に大きく貢献し得る。また同研
究基盤は今後の全国レベルの小
児がん医療の集約化、効率的臨
床試験（研究）の実施体制、小児
がん登録、フォローアップ体制の
整備とも連動し得る。

一般向け研究成果発表会を平成
23年12月17日、仙台青葉カル
チャーセンターにて開催した。患
者家族および支援団体、小児が
ん医療関係者の参加を得た。神
経芽腫の治療開発とそのための
グループ研究および臨床試験に
ついての理解を深め、現在、変化
しつつある小児がん医療の環境
についても医療者と医療を受ける
側の両者が理解を深め、より良い
小児がん医療とその環境を形成
するための討論を行うことができ
た。

2 0 14 0 8 4 0 0 0 1
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139

小児急性
骨髄性白
血病(AML)
に対する標
準的治療
法の確立

22 24
がん臨
床研究

足立　壮
一

平成22年度から、小児急性骨髄
性白血病(AML)に対する標準的
治療法の確立を目指して、全国
の施設から登録が見込め、かつ
質の高い臨床研究が可能である
日本小児白血病リンパ腫研究グ
ループ(JPLSG)のもとにde novo
AML、急性前骨髄球性白血病
（APL）ダウン症候群に合併した
AML(AML-DS)に対するナショナ
ルスタディーを実施してきた。治
療成績の更なる向上を目指して、
網羅的遺伝子解析を含む予後因
子解析を遂行中であり、臨床、研
究両面で世界トップクラスのデー
タを蓄積している。

De novo AMLに対する本邦初の
ナショナルスタディーであるAML-
05プロトコールの成績を解析し、
結果をアメリカSt. Jude小児病院
における招待講演、第54回アメリ
カ血液学会（CBF-AML, non
CBF-AML, infant AML, AML-
MLDの4演題採択）にて発表し、
CBF-AML及びAML-05全体の成
績をLeukemia誌に報告した。生存
率は世界トップレベルの成績であ
るが、CBF-AMLの無病生存率が
低下し、次期AML-12プロトコール
では治療強化することとした。

造血細胞移植学会の小児AML移
植ガイドラインを班員により完成さ
せ、現在、会員のパブリックコメン
トが終了して、出版準備中であり
2013年度中には出版予定であ
る。本ガイドラインは病型分類と
共に、小児de novo AML, APL,
AML-DSの移植適応とそのエビデ
ンスを本邦で初めて提示したもの
である。また、小児血液・がん学
会2011年度版の改訂版の着手に
かかっており、2013年度中には小
児AMLガイドラインについても改
訂版を完成予定である。

小児白血病全体の成績は向上し
ているが、小児AMLの治療成績
は、国際的にも依然として不良で
ある。本邦小児AMLの成績は
2013年4月15日の「第１回今後の
がん研究のあり方に関する有識
者会議」でも小児血液・がん学会
石井理事長から提示され、今後
の小児癌に対する以下の4つの
取り組み（１．新薬、未承認薬の
臨床試験２．難治性小児がんの
治療研究開発３．がん登録および
晩期合併症などの疫学研究４．
AYA 世代のがん対策）のうち、難
治性小児がんの１つとしてAMLが
取り上げられた。

日本対がん協会の共催により、
2011年11月12日、2012年12月22
日の２回にわたって、研究代表者
の施設である京都大学人間健康
科学科において市民公開講座を
開催した。2011年は「小児白血病
治療の進歩と今後の展望」とし
て、小児白血病経験者の講演を
含む4人の演者の講演とパネル
ディスカッションを行った。2012年
は「小児白血病治療の進歩と長
期フォローアップについて」とし
て、４人の演者の講演と質疑応答
を行った。いずれも多くの市民、
学生の参加があり活発な討議が
行われた。

6 0 5 0 56 21 0 0 0 2

140

ポリープ切
除の大腸
がん予防に
及ぼす効果
の評価と内
視鏡検査
間隔の適
正化に関す
る前向き臨
床試験

23 24
がん臨
床研究

松田　尚
久

わが国の大腸がん検診は，便潜
血反応によって集団から抽出され
た要精密検査群に対して，全大
腸内視鏡検査が推奨されている
が，その後に繰り返される経過観
察例の増加も相まって，検査件数
は増大の一途を辿っている．本研
究により，不必要な大腸内視鏡検
査を減少させることが可能となり，
医療経済学的に大きなメリットが
あるものと考えられる．

米国のNational Polyp Studyで
は，クリーンコロン後3年後のフォ
ローアップの妥当性を論じてい
る．しかし，長年，我が国から報
告してきた表面・陥凹型大腸腫瘍
の重要性が，ここ数年欧米でも更
に注目されるに至り，本研究の臨
床的意義が高まっている．一般に
内視鏡的に発見することが難しい
と言われている表面・陥凹型腫瘍
に対しても十分注意を払った本研
究結果は，海外研究者からもそ
の結果が期待されている．

日本消化器病学会における「大
腸ポリープに関するガイドライン
作成委員会」に参画することが決
定し，今後，我が国の大腸ポリー
プ摘除後サーベイランス間隔を決
める上での基礎データとなる．

本研究結果に基づき，個々人の
「大腸癌リスク別の適正な内視鏡
検査間隔」を提案することが可能
と考えられ，ひいては「不必要な
大腸内視鏡検査を減少させるこ
と」が可能となることから，医療費
削減に貢献するものと思われる．

世界内視鏡学会（WEO/OMED）で
の大腸癌スクリーニング会議に
て，本研究内容について毎年発
表している．この会議を通じて，海
外研究者の本研究への期待度，
認知度は高まっていると確信す
る．

0 3 3 0 5 7 0 0 0 1
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急性心筋
梗塞に対す
る病院前救
護や遠隔
医療等を含
めた超急性
期診療体
制の構築に
関する研究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

野々木
宏

治療までの時間遅延対策として、
12誘導心電図伝送の有用性を示
し、簡便な伝送心電図を開発し
た。心原性心停止心拍再開後の
低体温療法の確立のため多施設
共同登録試験を実施し、452例の
データ解析結果を標準化に向け
発信を行い、国際表彰を受けた。
院内心停止例への多施設共同登
録データを解析し、週末夜間での
救命率が低いこと、モニターの有
効性、心不全例での発生が高い
こと、小児と成人の差異、第一救
助者のCPRトレーニングによる救
命率の向上を明らかに対策の一
助とした。

本研究では国民・医療従事者に
対する大規模アンケート調査から
治療までの遅れの要因を分析し、
また全国市町村の循環器系死亡
率と循環器２次救急医療施設ま
での搬送時間を全国マップに表
示し、搬送時間が長い場合に死
亡率が高くなる地域が存在するこ
とを明らかにした。ドクターヘリな
どの搬送手段の活用が望まれる
ことを提言した。症状と疾病の解
説また最新の心肺蘇生法の動画
をホームページや携帯端末のア
プリケーションとして提供し、市民
公開講座等で広く啓発を行った。

治療抵抗性心室細動に対するニ
フェカラントの登録試験の最終報
告を行い、２０１０年蘇生ガイドラ
イン（JRC2010ガイドライン）に貢
献した。

最新の心肺蘇生法の動画に基づ
いた市民向けホームページを作
成し、標準的なパンフレットとして
厚労省で活用された。

低体温療法の啓発と米国心臓協
会における国際表彰がマスメディ
アに取り上げられた。心肺蘇生法
とAEDの簡易型トレーニング法が
マスメディアで取り上げられた。ワ
イヤレス12誘導心電図開発と実
証実験の結果がマスメデイアに取
り上げられた。市民公開講座を2
回実施し、急性心筋梗塞の理解
と早期受診について啓発を行っ
た。

0 5 31 25 12 16 0 0 1 5
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142

中核都市
型医療圏に
おける急性
心筋梗塞
診療救急
体制の実
態調査：宮
城心筋梗
塞対策協
議会ネット
ワークの活
用

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

安田　聡

宮城心筋梗塞対策協議会は、主
要循環器診療施設が参加し県下
の急性心筋梗塞(AMI)症例のほ
ぼ全例を前向きに登録している
点、昭和54年に設立され平成20
年度で30年に及ぶ長期間の登録
である点を特徴とする臨床疫学研
究である。AMIの院内死亡率の減
少はPrimary PCIの施行率の向上
と関係していた。高齢、女性、来
院時に救急車を利用していない
事がPrimary PCIの未施行と関係
する因子であった。

宮城県は人口約234万人、その内
全人口の約43％を占める100万
政令都市仙台市によって他の70
市町村が仙北と仙南に分断され
ている。郡部において救急期医療
の改善(Primary PCIの試行率の
上昇と院内死亡率）が認められ
た。男性に比して女性では（特に
80歳以上の超高齢者）、AMI発症
から来院するまでの時間が遅く
（患者自身の遅れ）、結果的に再
灌流達成までにより長い時間を要
していた。

宮城心筋梗塞対策協議会からの
登録データが、日本人のAMI疫学
データとして、日本循環器学会・Ｓ
Ｔ上昇型急性冠症候群の診療に
関するガイドライン　に引用され
た。

特になし

H24年10月5日　宮城心筋梗塞対
策協議会パネルディスカッション
H24年10月21日　医療従事者の
ための心臓病セミナーを開催し
た。

0 12 3 0 19 4 0 0 0 0

143

動脈硬化
の多角的
評価による
脳卒中個
別化治療
開発に関す
る研究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

長束　一
行

細動脈硬化は、穿通枝梗塞、脳
出血のみならず、認知症にも関連
が深く、今後大きな問題となって
いくが、現時点で細動脈硬化を評
価する指標は乏しいし、動脈硬化
はみな同じものとして一括して研
究が行われている。まずは確実な
評価指標が必要であるが、今回
の研究により、まず頚動脈の末梢
血管抵抗を反映するpulsatility
indexが簡便な指標として有望で
あることが分かった。吹田研究か
らは新たな指標として総頸動脈血
管径も脳梗塞発症予測因子であ
ることが発見された。

頸動脈エコー検査は臨床的に最
も普及している動脈硬化の検査
法である。多くの施設で利用さ
れ、粥状硬化の評価法として成果
をあげてきた。ここまで定着した
検査に、pulsatility indexの計測を
追加するのみで細動脈硬化の評
価が可能であることを本研究は示
しており、実質的にはpulsatility
indexは血流速度の計測で自動計
算されるためほとんどの施設では
出ているが、利用されていない。
新たな項目ではなく今すぐ使える
指標を探索できたことが、この研
究の臨床上最も大きな成果であ
る。

現在日本超音波医学会の頸動脈
エコーガイドライン委員会の委員
として、ガイドラインの改定にあ
たっている。超音波による頚動脈
の標準化評価法小委員会（2013
年5月24日）

特になし 特になし 0 0 0 0 2 0 0 0 0 0

144

肥満残存
高血圧合
併睡眠時
無呼吸患
者に対する
防風通聖
散及び大柴
胡湯の治
療効果の
比較と病態
生理の解
明

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

陳　和夫

　厚労省からの課題は肥満を伴う
高血圧症に食事、運動療法等を
含む西洋医学と漢方薬(防風通聖
散等)を組み合わせることで、より
有効な治療法を検討するもので
あった。平均BMI 33.5 kg/m2本被
験者群の中で治療対象となる睡
眠時無呼吸は5割を超えており、
メタボリックシンドロームなどに影
響を与える睡眠時無呼吸を治療
した群においての検討のみが、肥
満を伴う高血圧患者に対する真
の薬効が明らかになるので、本研
究の意義は大きい。また、健康保
険下で使用されている漢方薬で
ある防風通聖散の減量効果を科
学的に証明した。

　健康保険適応になっているにも
かかわらず、漢方薬の科学的、臨
床的エビデンスが乏しい中、ラン
ダム化比較試験(randomized
control trial:RCT)で防風通聖散の
有意の減量効果を示した臨床的
意義は大きい。また、現在認可さ
れている抗肥満薬のマジンドール
は投与基準(BMI 35kg/m2以上),
日数(3か月以内)に制限があるの
で、その使用が限られているが、
本薬剤にはそのような基準がな
いので、広く抗肥満薬として利用
されうる科学的臨床根拠を作った
点の意義は評価されると考えられ
る。

　現在のところは直接的にガイド
ライン取り上げられていないが、
本臨床研究はランダム化比較試
験(RCT)でしかも、各アーム約60
症例と比較的多数で行われたの
で、本研究が論文化されれば、今
後、漢方薬あるいは肥満の減量
に関するガイドラインなどで取り上
げられる可能性は極めて高いと
考えられる。さらに英文論文化さ
れれば本邦発信のRCTとして漢
方の科学的根拠を示す数少ない
根拠のひとつになり、世界中で問
題となっている肥満に対して比較
的副次作用の少ない薬として認
定され世界的な反響も期待でき
る。

　健康日本２１（第2次）の「休養」
の項目の中で睡眠の目指すべき
指標として「睡眠による休養を十
分とれていない者の減少」が掲げ
られている。睡眠障害中、睡眠不
足、不眠、睡眠時無呼吸は最も多
い病態で今後生活習慣病、NCDs
関連で睡眠時無呼吸の検討は必
須と考えられる。従って本研究は
漢方の科学的根拠を示すととも
に、厚労省の科学研究費の中で
副次的にしろ睡眠時無呼吸が取
り上げられた意義は大きい。又、
市民啓発ツール電子媒体「医療
者向けの睡眠呼吸障害(睡眠時
無呼吸)の知識－睡眠時間の重
要性も含めて」の作成も行った。

　生活習慣病、非感染性疾患
(Noncommunicable Diseases:
NCDs)に対する睡眠時無呼吸症
候群の意義を日本呼吸器学会、
結核予防会、日本医師会主催の
「呼吸の日記念フォーラム2012」
「いい息、いい生き　そして、震災
から学ぶ」で「睡眠時無呼吸症候
群」として2012年5月12日に講演
し、6月28日朝日新聞夕刊に紙上
採録された。また、睡眠時無呼吸
と合併症に関するコメントが朝日
新聞2013年1月13日の「患者を生
きる2086 呼吸器」に掲載された。

29 162 304 9 255 90 0 0 0 0
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145

肥満を伴う
高血圧症に
対する防風
通聖散の
併用投与に
よる，24時
間自由行
動下血圧
及び糖脂質
代謝・酸化
ストレスの
改善効果に
ついての研
究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

田村　功
一

　臨床的検討では，防風通聖散
併用群において対照治療群に比
較 して，より良好な，1)体重減少
効果,肥満改善効果，2)糖代謝改
善効果，3)24時間・昼間血圧短期
変動性改善効果，が 認められ
た．基礎的検討では,ヒトメタボリッ
ク症候群(MetS)モデルマウスへ
の防風通聖散の投与が，有意な
1)体重減少効果，2)降圧効果，3)
脂肪組織機能改善効果，4)食欲
抑制効果を発揮することが明らか
にされた，

　今回の臨床的検討において，肥
満高血圧に対する防風通聖散の
改善効果に関する臨床的検討の
結果，防風通聖散による併用治
療が肥満高血圧患者に対して
ABPMで評価可能な血圧日内変
動指標 (血圧短期変動性)および
糖代謝指標に対して改善効果を
発揮することが明らかとなり，東
洋医学的治療手段としても漢方
薬である防風通聖散による治療
効果が血圧変動および糖代謝の
面から西洋医学的にも明らかされ
た意義は大きいと考えられる．

　今回の研究により，肥満高血圧
に対する防風通聖散を用いた東
洋医学的治療介入の西洋医学的
意義が明らかになり，肥満高血圧
に対する集学的治療法における
選択肢のひとつとして防風通聖散
による併用療法が今後の慢性腎
臓病（CKD）ガイド・ガイドラインや
高血圧治療ガイドラインなどにも
採用される可能性が期待される．
血圧変動評価の重要性について
はCKD診療ガイド2012での血圧
管理（第13-1章）に今回初めて担
当者として記載した．

　現在我が国においても増加しつ
つある肥満合併高血圧患者に対
する防風通聖散による併用治療
の普及とともに，肥満高血圧患者
における重篤な心血管病(脳卒
中，冠動脈疾患)および腎障害(腎
不全)の抑制による国民全体の健
康・医療水準のさらなる向上，お
よび国全体の医療費の減少が今
後さらに期待される．

　１）横浜市立大学附属病院にお
いて国内病院で初めて漢方高血
圧専門外来を開設した．２）2014
年10月に研究代表者・研究分担
者らが第37回日本高血圧学会を
横浜にて主催することとなった．

0 15 1 0 8 8 0 0 0 2
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糖尿病の
重症化・合
併症予防に
資する地域
連携の多
角的評価
の研究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

春日　雅
人

（1）研究目的の成果わが国にお
ける4地域において糖尿病地域医
療連携施策の有効性について評
価した。血糖コントロール（HbA1c
値）を指標とした場合、魚沼二次
医療圏と徳島県でその改善傾向
が認められた。前者ではProject 8
が有効であった可能性があるが
後者では各種の施策が行われて
おり単一の施策にその有効性が
起因するとは考えがたい。（2）研
究成果の学術的・国際的・社会的
意義“Project 8”は各地域におけ
る糖尿病医療連携施策として有
効である可能性がある。

「専門的・学術的観点からの成
果」に同じ

ガイドラインの開発に資する成果
ではない。

糖尿病の実態を知る上では、有
効な情報となっているが、厚生行
政に対する直接的な貢献度は低
いと考えられる。

特になし。 0 2 1 0 3 0 0 0 0 0
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各種禁煙
対策の経
済影響に関
する研究ー
医療費分
析と費用効
果分析ー

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

辻　一郎

受動喫煙の医療費影響、ニコチン
依存度と禁煙治療の費用対効果
との関連、γ -回帰モデルによる
喫煙と医療費との関連などについ
て、19編の原著論文を発表した。
論文は、Cancer Epidemiology
Biomarkers & Preventionや
Journal of Epidemiologyなどの一
流誌に掲載され、国内外で大きな
注目を集めている。本研究成果を
日本疫学会で発表した際に、優
秀ポスター賞を受賞した。

長期禁煙により医療費が減少す
ること、受動喫煙により医療費が
増加することなどが明確に示され
た。この知見は臨床治療における
患者教育においても活用されるべ
きものである。各種禁煙プログラ
ムの費用効果比とその要因を明
らかにしたことは、より効率的な禁
煙プログラムの作成に貢献するも
のと思われる。

研究分担者の田中は、本研究成
果などをもとに「事例で学ぶ禁煙
治療のためのカウンセリングテク
ニック」という単行本（看護の科学
社より2012年に出版）を編集し
た。

辻と岡村は、厚生労働省「健康日
本２１（第二次）」計画策定委員会
の委員として、本研究の成果に基
づいて、健康増進・疾病予防の経
済効果について提言するととも
に、喫煙などの目標設定に関する
検討に貢献した。

岡村の研究成果は、2012年１月５
日の読売新聞（夕刊）で「喫煙、医
療費1733億円押し上げ」という記
事で紹介された。

1 13 5 0 3 8 0 0 0 0
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148

日本人の
食事摂取
基準の改
定と活用に
資する総合
的研究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

徳留　信
寛

現行の食事摂取基準策定の課題
を抽出し、日本人データを用い各
栄養素摂取基準値の策定に資す
るエビデンスを創出した。このこと
で、次期改定作業がより科学的・
合理的・効率的に実施されること
が期待される。今後の食事摂取
基準の策定においては、本研究
で提案した策定システム等を参考
にし、標準化に向けた検討を重点
的に行うこと、国民健康・栄養調
査を含むより大規模な集団におけ
る調査結果に基づいた基準値策
定を目指す必要がある。これによ
り、科学的・合理的な基準値策定
が可能となると考える。

諸外国に比べ摂取量が少ないカ
ルシウムや、摂取量が多いヨウ素
について、次期2015年版策定の
際の根拠となる有用なデータが得
られた。また、妊婦については、
葉酸、ビタミンB6、鉄、カルシウム
の妊娠期の栄養状態に関するエ
ビデンスを創出した。この結果を
踏まえて、次期以降の妊娠付加
量策定の検討を行うことが望まれ
る。将来的に必要となる国際的な
考え方との整合性に向けた準備
も行い、新たな分析方法である指
標アミノ酸酸化（IAAO）法によるた
んぱく質代謝要求量に関する日
本人成人男女のエビデンスを創
出した。

災害時の食事の基準として、東日
本大震災の被災地に向け厚生労
働省が発出した「避難所における
食事提供の計画･評価のために
当面の目標とする栄養の参照量
（発災1-3ヶ月）」、「避難所におけ
る食事提供の評価･計画のため
の栄養の参照量（発災3ヶ月～）」
の策定に全面協力した。被災地
での活用に向け、栄養参照量に
対応した食品構成および食品具
体例を作成し公表した。

本研究班の成果から、「日本人の
食事摂取基準」は政府が作成す
る食生活指針等のベースとして重
要な位置を占めることが明らかと
なった。しかし、現行の2010年版
食事摂取基準においては、①策
定システムが発展途上であるこ
と、②日本人のエビデンスが極端
に不足している栄養素、およびラ
イフステージが存在するといった
課題が残されていた。それらの現
状を受けて、次期の策定作業の
標準化に資することを目的とし
て、WHO等国内外の研究機関が
公開しているレビューシステムの
調査を行い、次期2015年版策定
システム案を作成した。

講演：①「日本人の食事摂取基
準」の活用と今後の展望日時：
2010年9月20日（日、祝）於：東京
都墨田区②ビタミン生まれて100
年日時：2010年12月11日（土）於：
滋賀県大津市③「日本人の食事
摂取基準の改定と活用に資する
総合的研究」班　研究成果発表会
日時：2011年10月10日（月、祝）
於：国立健康・栄養研究所　共用
第一会議室
http://www.linkdediet.org/dri/mo
dules/dri_download/index.php?cid
=5

16 26 7 17 24 15 0 0 2 3
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2010年国
民健康栄
養調査対
象者の追
跡開始
（NIPPON
DATA
2010)とＮＩＰ
ＰＯＮ　ＤＡ
ＴＡ８０/９０
の追跡継
続に関する
研究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

三浦　克
之

日本人を代表する集団（平成22年
国民健康・栄養調査受験者）を対
象とし、従来の循環器疾患基礎
調査の後継調査である新たなコ
ホート研究（NIPPON DATA 2010）
を開始した。ベースライン調査お
よび、その後の追跡調査（年一
回）ともに順調に進んでいる。今
後わが国の生活習慣病予防対策
への提言を行う上で重要な知見
が得られることが期待される。ま
た、NIPPON DATA80/90は追跡
期間の延長作業が進んでおり、
英文論文15編を含む多くの知見
を国際誌などに発表した。

NIPPON DATA80/90の24/15年
追跡データを用いて、心電図所見
と循環器疾患死亡リスクを検討し
た。また、中・壮年期の血圧値の
循環器疾患死亡リスクの関連、飽
和脂肪酸摂取量と冠動脈疾患死
亡リスクとの関連、糖尿病・高血
圧による余命短縮などを明らかに
した。NIPPON DATA2010では、
日本国民の慢性腎臓病の有病率
を検討し、日本人の慢性腎臓病
の有病率が3.5％であることを明ら
かにした。

NIPPON DATA80によるリスク評
価チャートのCDソフトが日本動脈
硬化学会から医療機関に頒布さ
れ、その後、動脈硬化性疾患予
防ガイドライン2012年版において
NIPPON DATA80冠動脈疾患死
亡リスク評価チャートがガイドライ
ンに盛り込まれた。その結果、
LDLコレステロールの管理目標値
の設定を冠動脈疾患の絶対リス
ク（10年以内の冠動脈疾患死亡
確率）に基づいて行うこととなっ
た。

NIPPON DATA2010より、国民に
おける生活習慣病の症状・危険
因子・予防の知識が未だに不十
分であることを明らかにした。ま
た、循環器疾患による早世の要
因の解析結果が健康日本21最終
評価の基礎資料として活用され
た。健康日本21（第2次）において
は、NIPPON DATA研究から4編
の論文が引用された。国民および
保健医療従事者に対する研究成
果の還元、普及啓発のため、
NIPPON DTA80/90/2010のホー
ムページに、健康教育用教材とし
てスライド資料などをアップロード
した。

NIPPON DATA2010より、国民の
循環器疾患・糖尿病・高血圧に関
する知識が少ないことが明らかと
なったことを受け、市民公開講座
を開催し、血圧・糖尿病・心筋梗
塞・脳卒中・喫煙の点から、生活
習慣病を予防するうえで重要な正
しい知識の啓発を行った。結果、
215名という非常に多くの方々に
参加頂いた。192人から回収した
アンケート（回収率89.3%）による
と、本講演に対する参加者の評
価は高く、循環器疾患・糖尿病・
高血圧に関する正しい知識を啓
発するという本市民公開講座の
目的は十分達成できたと考える。

0 13 10 0 24 10 0 0 0 1
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糖尿病診
療均てん化
のための標
準的診療マ
ニュアル作
成とその有
効性の検
証　-　ガイ
ドラインを
実用化する
ためのシス
テム・体制
整備の視
点から

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

野田　光
彦

エビデンスのシステマティックレ
ビューとメタアナリシスにより、糖
尿病およびその治療による癌のリ
スクを分析評価し、糖尿病が癌の
リスク増加に関連すること、血糖
降下薬であるメトホルミンが癌リス
クを低下させる可能性のあること
を報告した。また、同様に、低炭
水化物食による死亡・心血管疾患
リスクの系統的検証を行い、低炭
水化物食による死亡増加の可能
性を報告した。これらによる英文
原著5報、英文総説1報を発表し
た。

エビデンスを一義的に重視した一
般診療所・クリニック向けの「糖尿
病標準診療マニュアル」を作成
し、約6ヶ月ごとに改訂を行った。
本マニュアルは160 件超のエビデ
ンスの批判的吟味に基づいて推
奨を行っており、インターネットで
一般公開した（http://www.ncgm-
dmic.jp/doc/diabetes_treatment_
manual.pdf）。毎月の平均ダウン
ロード数が約5,000 回であった。ま
た、専門医向けの「糖尿病標準診
療マニュアル・応用編」も作成し、
こちらも逐次改訂を行った。

日本糖尿病学会と日本癌学会と
の合同委員会による「糖尿病と癌
に関する委員会報告」の129文献
中に、糖尿病、糖尿病治療と癌に
関する当班研究の成果である4文
献が取り上げられ、同報告の成
立に大きく貢献している。また、日
本糖尿病学会の「日本人の糖尿
病の食事療法に関する日本糖尿
病学会の提言」（平成25年3月）の
18文献中の１つとして取り上げら
れ、糖質制限の問題点を提起し
た。

一般診療所・クリニック向けの「糖
尿病標準診療マニュアル」（一般
診療所・クリニック向け）の有効性
を検証する研究を、わが国の6 地
域（関東～九州に及ぶ）の42 名
のかかりつけ医の協力により立ち
上げた。本研究は各地の医師会
や地域医療の現場をフィールドと
するものであり、その遂行により
各地域の糖尿病診療の活性化に
大きく資している。また、年間
60,000件というダウンロード数が
示すように、本マニュアルはわが
国全体の糖尿病診療の均てん化
への貢献が大である。

上述の低炭水化物食による死亡
増加の可能性（炭水化物摂取量
の割合が最も少ない群の死亡率
は最も多い群の１・３１倍と統計的
有意に高い）を報告したPLoS
ONEの論文は、平成25年1月27日
の朝日新聞（「糖質制限ダイエッ
ト、長期は危険？ 死亡率高まる
恐れ」）、同1月28日の読売新聞
（「低炭水化物ダイエット、死亡率
高まる可能性」）等に取り上げら
れ、日本糖尿病学会の提言やガ
イドラインにも大きく反映されてい
る。

0 5 3 1 12 0 0 0 0 0
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151

未成年者
の喫煙・飲
酒状況に関
する実態調
査研究

22 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

大井田
隆

わが国の中高生の喫煙及び飲酒
行動の実態と関連要因を明らか
にし、対策の評価と推進方策を検
討する。健康日本21（第２次）の中
間評価の評価指標を提出する。
そのために、喫煙及び飲酒行動
に関連する環境要因調査、喫煙
及び飲酒を取り巻く新たな問題の
調査を実施した。

特になし。

康日本21（第２次）および健やか
親子21の中間・最終評価のため
の情報を得るためにもこの調査を
実施することは時宜を得たもので
あり、その成果を用いて、わが国
の現状と問題点及び解決方法を
整理でき、喫煙及び飲酒対策の
改善、推進のための方策を提言
できた。

健康日本21（第２次）に基礎的
データとして活用された。財務省、
警察庁にタスポの効果に疑問が
あることを報告した。

2011年7月6日の全国紙に発表し
た。

4 19 2 0 5 2 0 0 2 2

152

わが国の
健康増進
事業の現
状把握とそ
の評価およ
び今後のあ
り方に関す
る調査研究

23 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

清原　裕

全国の自治体1618か所を対象に
健康手帳の交付、健康教育、健
康相談、機能訓練、骨粗鬆症検
診、歯周疾患検診など主な健康
増進事業の項目の実施状況に関
するアンケート調査を実施し、市
町村におけるその実態と課題を
分析した。その結果、健康教育や
機能訓練において、事業方法や
対象者選定の見直しが必要であ
ることを明らかにした。また骨粗
鬆症検診にて、より骨折リスクが
高い者を絞り込む自己記入方式
チェック表を作成した。さらに歯周
疾患検診で歯科保健指導を行う
と、その後の歯科医院への受診
行動の誘導に効果があることを示
した。

本研究では、市町村におけるポ
ピュレーションアプローチである健
康増進事業の実態とその課題を
明らかにした。この情報は、地域
における生活習慣病の一次予
防、二次予防を考える上で、貴重
な資料になると考えられる。また
歯周疾患検診や骨粗鬆症検診に
おけるより良いスクリーニング方
法を検討したことは、今後それぞ
れの検診の精度を高め、効率の
良い疾患の早期発見、早期治療
につながると思われる。

該当なし

本研究では、健康増進事業の市
町村における実態把握を行い、特
に健康教育や機能訓練において
実施率が低く、事業の実施方法
や対象者の選定を見直す必要が
あることなどを明らかにした。この
結果をもとに、既存の健康増進事
業実施要領の見直しへの提言書
を作成した。これらの提言は、現
在行われている健康増進事業を
評価するうえで有用な資料として
活用され、今後行われる健康増
進事業の見直しに資すると期待さ
れる。

該当なし 3 16 3 0 1 3 0 0 0 0

153

健康寿命に
おける将来
予測と生活
習慣病対
策の費用
対効果に関
する研究

23 24

循環器
疾患・糖
尿病等
生活習
慣病対
策総合
研究

橋本　修
二

健康寿命の現状評価と将来予測
を行うとともに、生活習慣の改善
による健康寿命の延伸、および、
健康寿命の延伸による医療費・介
護費の削減額を見積もった。健康
増進対策の具体的目標としての
健康寿命の研究において、方法
論の基礎を与えるとともに、今後
の発展の方向性を提案した。

特記事項なし。

健康寿命の現状が「健康日本21
（第2次）」に収載された（厚生労働
省告示第430号「厚生労働大臣．
国民の健康の増進の総合的な推
進を図るための基本的な方針」
（平成24年7月10日））。健康寿命
の算定方法と都道府県の算定値
が「厚生科学審議会地域保健健
康増進栄養部会次期国民健康づ
くり運動プラン策定専門委員会.
健康日本21（第2次）の推進に関
する参考資料. 2012」（平成24年7
月）の29-30頁に引用された。

「健康寿命の算定方法の指針」と
「健康寿命の算定プログラム」を
開発し、ホームページ「厚生労働
科学研究：健康寿命のページ」に
公開し、自治体の健康寿命算定
を支援した。これらの公開は、厚
生労働省健康局がん対策・健康
増進課から自治体へ事務連絡さ
れた（「厚生労働省健康局がん対
策・健康増進課. 健康日本21（第2
次）の健康寿命に係る算定方法
に関する情報提供について」（平
成24年9月25日））。

第71回日本公衆衛生学会のシン
ポジウム「「健康日本21（第2次）」
のねらいと戦略」で研究成果が取
り上げられた（平成24年10月25
日）。

0 2 0 0 9 1 0 0 1 1
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154

CKD進展予
防のための
特定健診と
特定保健
指導のあり
方に関する
研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（腎疾
患対策
研究）

木村　健
二郎

CKD（慢性腎臓病）の発症と進展
には生活習慣が深く関わってい
る。特定健診はCKDの早期発見
と早期対策のためには絶好の
チャンスである。しかし、特定健診
では血清クレアチニンの測定が必
須ではないため、多くのCKDが見
逃される可能性を示した。今後、
特定健診の必須項目に血清クレ
アチニン入れるべきことを提言し
た。また、特定健診で抽出された
CKDやCKDハイリスク群に対する
保健指導の方法が確立していな
かった。本研究では、保健指導の
現場で保健師が実際に使用でき
る保健指導教材を作成した。

本研究では、スポット尿から食塩
摂取量を推定する方法を検討し
て、推算式を提言した。また、CKD
の危険因子としての生活習慣を
多角的に検討した。短時間睡眠、
アルコール多飲、運動不足とCKD
の関係を検討してきた。これらの
ことは、臨床の現場でCKD患者に
生活指導を行う際に大変に有用
な情報である。CKDは多くの要因
が絡み合って進行していく。CKD
には多角的はアプローチが必須
である。本研究で得られた知見
は、多角的なアプローチの手助け
となる。

本研究は、CKD診療ガイド／CKD
診療ガイドラインの作成に直接資
することはなかた。しかし、今後の
ガイドライン改訂に際しては、本
研究で得られた知見がガイドライ
ンの「生活習慣とCKD」の章の修
正に影響を与える可能性はある。

本研究で得られた知見により、特
定健診の必須項目に血清クレア
チニンを入れることの妥当性が証
明された。特定健診の見直検討
会は血清クレアチニンを必須項目
とすべきことを答申したが、最終
的には見送られた。今後、特定健
診の見直しが行われるときに、血
清クレアチニン測定必須化に拍
車がかかる可能性がある。

CKD対策においては、今後、地域
での保健師の役割が重要になっ
てくる。保健師がCKD患者または
ハイリスク群を保健指導する際
に、本研究班で作成した「保健指
導教材」が役に立つと思われる。
地域の現場でCKDの保健指導が
活発になることが、CKD対策をす
すめることにつながる。

15 18 1 0 2 0 0 0 0 0

155

知的障害
者の地域
生活移行に
関する支援
についての
研究

22 24

障害者
対策総
合研究

深津　玲
子

現在、障害福祉サービス体系が
十分には整備されていないと考え
られる2つの群である、重度知的
障害者群（重度群）と軽度～境界
域知的障害者群（軽度群）の地域
生活移行に焦点を当てた。重度
群に対しては、重度知的障害者
入所施設における地域移行支援
の困難要因を個人因子および環
境因子の側面から明らかにした。
軽度群に関しては、発達障害を併
発する成人を対象に、支援プログ
ラム、国際比較可能なツールであ
る国際生活分類（ICF）を基にした
アセスメントおよび、ICFに基づく
支援ツールマップを開発した。

両群に対し地域移行のための福
祉サービスを用いた介入を実施し
た。重度群の地域移行に関して、
移行群、非移行群で個別評価を
実施し困難要因を多面的に分析
した結果、心身機能による有意な
差ははく、家族に情報提供を十分
にし、理解を得ることが肝要であ
ることを明らかにした。軽度群に
関して、開発した就労移行支援モ
デルを適用し介入を行った。対象
者の就労移行支援利用期間は、
開発前に支援を行った対象者と
比較して3.5月短くなり、15ヶ月で
あった。また、地域の支援機関と
の連携による職場定着支援を行
い、離職者は出なかった。

重度群に対しては、同胞に調査を
実施し、結果を基に「障害者の将
来の生活」について情報提供する
パンフレットを作成した。軽度群に
対しては、就労移行支援の知見と
分析を基に、発達障害を併発する
対象者向けの就労移行支援プロ
グラムを開発した。その一環とし
て、就労を目指す発達障害者に
対してICFに基づく調査を実施し、
アセスメントを開発した。また、軽
度知的障害を伴う発達障害者の
就労に役立つ支援機器に関して、
ICFに基づく支援ツールマップを開
発した。

重度障害者の成人期のきょうだい
への支援方法は未確立である
が、本研究において情報提供の
有効性が示されたことは、支援手
法開発に向けた一助となると考え
られる。軽度群に関しては、発達
障害を伴う成人の地域移行が、
今後障害福祉サービスにおける
課題になっていくことが予想され
ることから、本研究で開発した就
労移行支援プログラム、ICFに基
づくアセスメント及び支援ツール
マップが今後、障害福祉サービス
事業所等での支援手法のモデル
として活用されることが期待でき
る。

3年間の研究期間内で22件の学
会発表（内国際学会1件）を行い、
成果の普及に努めた。内1件は平
成24年の発達障害学会で優秀賞
を受賞した。

0 0 4 0 21 1 0 0 0 21

156

障害者歯
科における
EBM確立を
目的とした
クリニカル
パス開発お
よび利用に
関する研究

22 24

障害者
対策総
合研究

宮脇　卓
也

障害者歯科を３つの学術領域（摂
食・嚥下リハビリテーション，行動
変容，麻酔管理）に分けて研究を
進めた。研究期間内に，後ろ向き
コホート研究として患者記録を解
析した研究で，それぞれの領域に
おいて原著論文を専門雑誌に掲
載することができた。また国際学
会で1つと，国内学会で13の演題
について発表を行った。臨床研究
は本来長期間要することを考える
と，研究期間内に得られた成果は
比較的大きい。

本研究は，障害者歯科診療にお
いて遅れがちであるクリニカルパ
スと診療ガイドラインの導入を念
頭においている。アウトカムを設
定し，それに関わる因子を多変量
解析により解析するという研究デ
ザインは，障害者歯科の診療現
場でも受け入れやすい。そのた
め，今後は他施設・長期間でより
規模の大きな臨床研究として発展
させる道筋ができたと考えてい
る。本研究ではこの方法で多くの
結果が得られており，今後障害者
歯科で臨床研究を進める上で重
要な参考文献になると思われる。

本研究はエビデンスを積み重ね
ることによって，将来的に障害者
歯科治療のガイドラインを開発す
ることを念頭に置いている。現在
のところ，研究開始から3年が経
過したところであり，参加施設も限
られてるため，ガイドラインの開発
は将来的な課題となっているが，
本研究を発展させることによって
エビデンスを積み重ねることが可
能であると考えている。

障害者歯科治療は地域ごとに拠
点施設を作り，高次の歯科医療
機関では麻酔管理や摂食・嚥下リ
ハビリテーションための人と物を
備える必要がある。本研究におい
ては，高次医療機関で患者データ
を解析したが，拠点施設として求
められる要件として歯科治療ス
タッフの充実の他に，摂食・嚥下リ
ハビリテーションと麻酔管理につ
いても専従者が配置され，設備が
整えられていることが必要であ
る。行政的には地域ごとにそのよ
うな施設を認定し，サポートするこ
とが必要であると思われる。

報告書は複数の専門施設に配布
し，また現在までに学会等で発表
してきた。今後はさらに多くの施
設からの研究協力を求め，より規
模の大きな研究として実施したい
と考えている。

2 1 0 0 13 1 0 0 0 0
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157

障害認定
の在り方に
関する研究

22 24

障害者
対策総
合研究

江藤　文
夫

海外動向の調査を含め、リハビリ
テーション医学及び社会福祉学
領域における障害概念及び障害
モデルの構築に寄与できる。

医学モデル、特に機能形態障害
に基づくわが国の障害診断と等
級認定における課題が整理され
た。

特になし。

5年ごとの障害児・者実態調査が
見直され、平成23年度に実施され
た「生活のしづらさなどに関する
調査」の質問項目に、本研究で紹
介し検討した国連ワシントング
ループで開発された障害統計の
ための質問が反映された。身体
障害等級認定に関して、人工関
節置換者等に係る認定基準の見
直し案を作成、提案した。肢体不
自由下肢の障害認定見直しに関
しては、厚生労働省の「人工関節
等の障害認定の評価に関する
ワーキンググループ」において、
研究班で提案した見直し骨子案
を踏まえた改正案が検討され、了
承された。

公開シンポジウム「わが国におけ
る障害認定の課題と今後の方向
性について」（平成25年3月17日、
於イイノホール）を開催して、研究
概要を報告し、併せて当事者を含
め一般の人々へ障害のとらえ方
に関する啓発と理解を推進した。

0 0 6 0 3 0 0 0 0 1
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ブレイン－
マシン・イン
ターフェイ
ス（BMI)に
よる障害者
自立支援
機器の開
発

22 24

障害者
対策総
合研究

中島　八
十一

障害者が脳からの信号で環境制
御及びコミュニケーション補助を
行うためのBMI機器として、内製
のソフトウェア、脳波計、脳波計測
用電極およびキャップを開発し
た。筋電等他の生体由来信号に
対応するための統一ユーザーイ
ンターフェイスも開発した。また、
機能拡張に向けてBMI技術に拡
張現実技術を組み合わせたり
（AR-BMI）、最適化に向けてBMI
に用いる新たな視覚刺激の開発
や背景脳活動の神経科学的評価
を行った。さらに、運動の補助に
向けてBMI型アシストスーツの開
発やロボットスーツHALの研究開
発を進めた。

開発したBMI機器を用いて実証評
価をすすめたところ、筋萎縮性側
索硬化症（ALS）患者の約半数が
本機器を実用的な正答率で使用
可能であることが示唆された。ま
た、脊髄小脳変性症者等でも本
機器が使用可能であることを示し
た。さらに機器使用の簡易化を行
い、医療従事者等のみでの操作
に成功した。本研究で開発した導
電性ゲル電極については市販化
に向けた検討も開始した。

BMIにより障害者の自立を支援す
るための技術体系の作成に向け
た研究を行った。機器開発では、
システムの公開に向けたオープン
ソース化の準備も進めた。本研究
では、ALS、脊髄小脳変性症、頸
髄損傷などの患者・障害者を対象
としたBMI機器の実証評価を行
い、その成果を開発にフィード
バックさせており、こうすること得
られた情報は、BMI機器の導入に
関するガイドライン等を定める際
の参考資料となる。

ALSや脊髄小脳変性症を対象と
する実証評価より、BMIによるコ
ミュニケーション支援機器のユー
ザーとして約1万人が見込まれ
た。また、病院や居宅での実証評
価から、その実環境における機器
使用に向けて解決していくべき課
題も見いだされた。これらのこと
は、実用化へ向けた施策立案に
有用な情報を与える。

講演等を通して、患者・障害者や
医療・福祉関係者、その他一般の
方に対し広くBMI研究について伝
えた。また、総務省、文部科学省
等関係省庁との間で、シンポジウ
ムを共に行う等により連携を深め
た。さらに、ドイツや米国等の海外
の先端研究者とも連携しつつ研
究を推進した。

12 32 0 0 83 35 16 3 0 8

159

共生社会を
実現するた
めの地域づ
くりを促進
する要因の
解明

22 24

障害者
対策総
合研究

堀口　寿
広

地域特性を表す指標として障害
者率と財政状況を用いて、共生社
会づくりに向けた取り組みの様態
から地方公共団体を4つに分類で
きることを示した。インターネット
上のアンケートに回答すること
で、地域特性と行政として取り組
みたい分野との組み合わせによ
り先行する各地の事業を参考例
として呈示するマッチングシステ
ムを作成し、地方公共団体職員
の利用に供した。また、住民基本
台帳からの抽出による郵送法調
査により、地域住民を対象とした
一定規模でのソーシャル・キャピ
タルの測定が実施可能であること
を確認した。

共生社会づくりに向けて多くの地
方公共団体が移動支援の充実に
取り組み、住民が地域内の交通
の充実を求めていることが明らか
になった。一方で、実施した事業
に対する住民評価がほとんど行
われていないこと、地域特性に大
きく関与する地域に暮らす障害者
数について情報の扱い方が統一
されていない現状を明らかにし
た。また、ソーシャル・キャピタル
のいくつかの要素が住民個人の
社会的なネットワークの様態に関
連することが推測され、住民を対
象とした意識調査関連した質問を
入れることは地域特性を知る上で
有用であると考えた。

ホームページ「障害者差別相談マ
ニュアルを作ろう」「交通バリアフ
リーマップ」を作成し、ともに一般
に公開している。障害児への早期
からの支援を充実させることを目
的として、書籍「「育てにくさ」に寄
り添う支援マニュアル―子どもの
育てにくさに困った親をどうサ
ポートするべきか」を改訂するとと
もに「育てにくさを持つ子どもたち
のホームケアー家族ができる取り
組みと相談のタイミング」を刊行し
た。

ソーシャル・キャピタルの調査結
果については、実施した2市に情
報として提供した。地方公共団体
の実施する共生社会づくりに向け
た施策・事業について、調査への
回答を通して寄せられた情報と、
既存の資料から得た情報とを統
合し、データベースとし、開示可能
なものについて一覧をインター
ネット上で公開するとともにマッチ
ングシステムにおいて検索対象と
して活用している。

北海道地域再生推進コンソーシ
アム地域社会雇用創造事業「イン
ターンシップ」就労希望コース（釧
路-1）において講演し、障害者の
権利擁護について、また、本研究
課題について説明を行った
（2010.6.21）。

2 0 0 0 4 0 0 0 0 1
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160

利用者の
ニーズに基
づく補装具
費支給制
度の改善
策に関する
調査研究

23 24

障害者
対策総
合研究

相川　孝
訓

更生相談所における完成用部品
の1年間の支給実数の把握から、
義手、義足、座位保持装置の使
用部品の処方件数、高頻度処方
品目の特徴、機能などについて
分析し、実態が判明した。また、
地域差、処方の傾向等も判明し
た。また、別の調査から車椅子、
座位保持装置の再支給、機能不
全に関する調査結果が得られた。
さらに、補装具費支給制度におけ
る補装具費の適切な価格設定の
ための根拠に関して、製作費用や
収支についての調査を実施して、
現状を把握することができた。

現行の補装具給付制度における
要望や課題について、下肢切断
者・利用者の家族・中間ユーザの
立場からの意見集約を行った。そ
の結果、立場により、異なる意見
が得られた。また、アンケート調査
として、全国の更生相談所に対し
て完成用部品の支給実数調査と
車椅子及び座位保持装置の修
理・再支給に関する調査を実施し
て、実情を把握することができた。

補装具費支給制度に関する検討
から「補装具活用支援体制の考
想」および「補装具適合・判定支
援ネットワークの構築」の提言を
まとめた。関係機関の連携を柱と
した適切な補装具給付を実現す
るシステムと全国レベルでの拠点
の設置とネットワーク構築により
データベースの構築や情報共有、
人材育成、政策提案を行うシステ
ムの提案が提示された。今後、具
体化に向けたさらなる取り組みを
進める予定である。

補装具完成用部品の指定申請に
おいて、申請書類の書式や申請
システムなどに関して、本研究の
成果の一部を利用して見直し作
業を進めており、本研究成果の一
部は既に行政にフィードバックさ
れている。スムーズな申請業務遂
行のため本研究成果が活かされ
ている。

今まで、殆ど得られたことのない
データとして、補装具の指定申請
に実際に使用されている完成用
部品名が明らかにされた。具体的
な部品名が明らかにされたこと
で、補装具費支給制度に対して具
体的な個々の使用部品等の分析
から適正な制度の見直しが可能
になる。また、車椅子及び座位保
持装置の機能不全実態調査結果
から修理、再支給のデータが得ら
れ、同様に補装具費支給制度の
見直しに関して有用なデータとし
て使用できる。

0 0 0 0 3 0 0 0 0 0

161

成年後見
の実務的・
理論的体
系化に関す
る研究

23 24

障害者
対策総
合研究

宮内　康
二

専門的・学術的観点からの成果と
しては、主に次のような点を挙げ
ることができる。本研究の分析結
果を援用することによって、これま
で具体的実態が不明であった後
見実務等に関して、より詳細かつ
多様な実証分析を今後進めていく
ことが可能になる。特に、被後見
人の症状や経済的状況、後見業
務に対する客観的評価、後見報
酬の決定メカニズム、さらには後
見に係る諸要素の相互関係に関
する計量的分析など、これまでほ
とんど行われてこなかった研究分
野や分析手法などを用いた研究
がさらに進展していくことが期待さ
れる。

本研究の臨床的観点からの研究
結果として、(1)被後見人等がもっ
ている具体的な症状（若年性・老
年性認知症、精神・知的障がいな
ど）、(2)被後見人等が取得してい
る要介護度、障がい程度区分、各
種障がい認定などの状況、(3)被
後見人の周囲の人（親族や医療・
介護従事者等）による本人の介護
や家事支援等の実施状況、など
について明らかにした。これに基
づき、、被後見人等の症状に応じ
た接し方や、本人の介護や家事
支援等の実施のあり方などに関
する資料や指針等を提示した。

本研究の主要な成果の一部とし
て、(1)後見人が抱いている後見
業務の難易度・煩雑度に関する
認識と期待報酬額、(2)後見活動
の各業務の実施率、実施回数、
取扱金額、(3)後見人の仕事ぶり
に対する後見関係者による評価、
(4)現行の報酬決定システムの構
造、などについて明らかにした。こ
れに基づき、後見人の業務を客
観的に評価するための評価項目
や基準、また後見報酬の金額を
決定するための算定基準や項
目、などの開発や設計に資する
基礎的なデータや資料等を提示
した。

本研究成果を、研究実施報告書
やホームページ等を通じて、後見
実施機関等の後見の現場に
フィードバックしていくことにより、
後見業務の一層の適正化や改善
を図っていくことが可能となる。よ
り具体的には、例えば、(1)後見活
動の業務分析等の結果に基づい
て、後見人等の業務内容を見直
し、その活動の改善を促していく、
(2)本人の資産・収支の現況や構
造に関する分析結果を参考に、
後見人による財産管理等の業務
のあり方をより適切なものにして
いくことなどが可能になる。

本研究の成果について報告会や
講演会等を開催することによっ
て、一般の人々に広く研究成果を
周知すると同時に、後見実施機
関等の後見に携わっている人々
に、本研究結果の内容を理解して
もらうことなどを通じて、本成果の
社会的還元に努めている。それに
より、一般の人々の後見制度に
対する理解をより深めるとととも
に、後見人等の実務のあり方をよ
り適切な方向に促すことができ、
ひいては後見制度の一層の普及
と活性化、ならびに認知症高齢者
等の一層の生活の向上とその権
利の擁護などを期待することがで
きる。

0 0 1 0 0 0 0 0 0 20

162

在宅重度
障害者に対
する医療的
ケアにおけ
る支援の在
り方に関す
る研究

23 24

障害者
対策総
合研究

星　孝

(1)理学療法士・作業療法士・言語
聴覚士各団体による吸引の卒前
教育項目および到達度の明示必
要性を明らかにした。(2)在宅重度
障害者への吸引の標準的支援技
術の確立に影響を与える卒前教
育がどのような立場でいるかが把
握でき、今後の卒前教育における
吸引教育の方針検討の基礎的知
見となる資料である。 (3)在宅訪
問業務における吸引実施者の教
育が極めて重要な課題であり、今
回の報告は有用な資料となる。

(1) 理学療法士・作業療法士・言
語聴覚士養成学校の吸引教育の
方針の検討とカリキュラムに反映
される基礎的資料である。(2) 理
学療法士・作業療法士・言語聴覚
士養成学校の志向する吸引教育
のレベルが確認された。ならびに
在宅訪問業務に従事する療法士
が志向する吸引教育のレベルが
確認された。(3)在宅訪問業務を
実施する事業所の吸引処置の現
状を明らかにした。(4)本調査結果
が、卒前および在宅訪問業務に
従事する療法士の吸引教育にお
ける標準化達成度の検討材料と
して参考活用される可能性があ
る。

(1)日本呼吸療法医学会による卒
前教育に対応した吸引ガイドライ
ンの公表が必要であることを明ら
かにした。(2)今後 理学療法士・
作業療法士・言語聴覚士の卒前
教育における吸引教育項目と到
達度について、吸引に関連するガ
イドラインの内容に追加する必要
性を明らかにした。(3)在宅におけ
る吸引ガイドラインの策定は、必
要性の可否について十分に検討
されるべきであることを示した。

(1)本研究は、リハビリテーション
関係職種が行う喀痰などの吸引
「医政発0430第1号」に貢献する
内容である。

・吸引教育の実情（学校・在宅)に
ついての講演

1 0 0 0 8 0 0 0 0 2
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163

新生児聴
覚スクリー
ニング導入
以前と以後
に育った先
天性難聴
児の診断・
治療による
中等教育ま
での成果と
不都合な現
実の対策
のための研
究

22 24

障害者
対策総
合研究

加我　君
孝

先天性難聴の早期発見による早
期介入、すなわち、補聴器の装用
あるいは人工内耳手術は、就学
時点で評価すると言語性知能は
早期であればあるほど正常児に
近く、遅くなればなるほど正常児
を大幅に下回ることを明らかにし
た点である。しかし、早期介入で
あっても成長とともに自閉傾向あ
るいは発達障害が明らかになる
場合が10％前後あることも明らか
にした点は今後の大きな課題と
なった。これは早期介入は発達期
の脳の可塑性は共通にもかかわ
らず先天的な要因か環境要因か
今後の解明が必要である。

臨床的な観点から、①新生児聴
覚スクリーニングは全国的に60%
前後しか実施されていない。その
ために全出生児の約40％は、難
聴があっても以前と同様に遅れて
発見される。②先天性難聴が発
見されても、東京では聴覚言語教
育の受け入れ療育施設が半分を
下回り、社会の不備を明らかにし
た。③中等度難聴児も早期に発
見されるようになったが、身体障
害者手帳の対象にならないため
に補聴器を自費購入しなければ
ならない。そのために対応が大幅
に遅れやすい実態を明らかにし
た。

ガイドライン等の開発に当たって
は、診断のための方法、その手
順、解釈についてのガイドライン
を診断と治療社（平成24年発行）
の「新生児・幼小児の耳音響放射
とABR」に記述した。治療のガイド
ラインは国際的に受け入れられて
いる。6ヶ月までに補聴器装用、人
工内耳手術は日本耳鼻咽喉科学
会によって1歳半から2歳代という
目標がガイドライン化している。

行政的観点からの成果は、新生
児聴覚スクリーニングが現在では
国の手を離れ地方自治体に任さ
れているが、熱心な県はまだ半分
程度である。実施されていても5
千円から1万円の有料で実施され
ているために希望しない場合もあ
る。米国や台湾でも行われている
が無料ある。新生児聴覚スクリー
ニングの完成は無料化にある点
を、各地で講演をしてきた。

市民公開講座を研究期間の毎年
1回東京医療センターで実施し、
そのまとめを刊行した。マスコミに
取り上げられたのは、朝日新聞、
毎日新聞、読売新聞、共同通信
社系の地方新聞数社などである。
BS朝日の「医療の現場」にも取り
上げられた。

1 6 35 1 28 2 0 0 0 8

164

緑内障の
multiple
rare
variantsの
発見と病態
機序の解
明による予
防・治療法
の開発

22 24

障害者
対策総
合研究

岩田　岳

緑内障は視覚障害者の約25％を
占める眼疾患であり、日本では失
明率が最も高い眼疾患である。緑
内障は多因子疾患と単一遺伝子
変異によって発症するものがあ
り、これらの関係については明ら
かにされていない。本研究では家
族性の正常眼圧緑内障の原因遺
伝子を明らかにし、家族歴のない
緑内障患者におけるこれらの遺
伝子の関与を解析した。

国内に４００万人の患者がいる緑
内障はその原因が明らかにされ
ておらず、本研究はその一部の
患者の発症を説明する有力な原
因遺伝子を解明した。この遺伝子
は特に日本人に多く存在する正
常眼圧緑内障の患者と統計学的
に強く相関する。

特になし 特になし

日本眼科学会、国際眼科研究会
議 (ISER)、アメリカ眼研究学会
(ARVO)などで研究内容を報告し
た。

0 4 3 0 4 4 0 0 0 0

165

成人を対象
とした眼検
診プログラ
ムの臨床疫
学、医療経
済学的評
価

22 24

障害者
対策総
合研究

山田　昌
和

　成人を対象とした眼検診で失明
原因の上位5疾患（白内障、緑内
障、糖尿病網膜症、加齢黄斑変
性、病的近視）をスクリーニングし
た場合の医学的効果と費用対効
果をマルコフモデルで検討し、検
診介入によって40歳以上の失明
率が36.4%減少するなど医学的効
果が大きいこと、そのICERは107
万-168万円/QALYと費用対効果
に優れることを示した。また、費用
対効果と失明予防の双方の観点
から最適な検診プログラムを理論
的に検討、提示することができ
た。

　福島県南会津郡南会津町、只
見町における3年間の住民眼検
診によって3000名以上の基本
データを得ることができ、失明と
ロービジョンの有病割合、多くの
眼疾患の有病割合と網膜血管径
に関するベースラインデータを揃
えることができた。本邦で最大規
模の眼検診データであり、今後は
前向きコホート研究として種々の
眼疾患の発症率やリスク要因に
ついての検討を行っていくととも
に、特定健診結果やレセプト情
報、要介護認定情報などとのアク
セスを通じて、相互解析を行って
いく予定である。

　成人を対象とした眼検診の有用
性について、医学的効果と費用対
効果を元にした理論的根拠を構
築することができた。マルコフモデ
ルを用いたシミュレーションによっ
て最適な検診プログラムを探索し
た結果、成人眼検診は40歳から
開始し、70歳以降まで5年に1度程
度行うのがよいという指針を示す
ことができた。

　全国1747自治体を対象とした眼
検診実施状況に関するアンケート
調査を行った。本全国調査の結
果をまとめた資料を全国自治体
に送付したところ、送付後にいくつ
かの自治体から成人眼検診に関
する問い合わせがあった。また実
際に島根県松江市や富山県富山
市では新たに成人を対象とした眼
疾患スクリーニングが開始され
た。

　平成24年度日本眼科医会記者
発表会で研究代表者の山田と研
究協力者の中野が、成人眼検診
に関する発表を行った。この内容
はNHKニュースに２回紹介され、
中日新聞、東京新聞など新聞各
社でも記事として取り上げられ
た。

14 38 24 1 46 6 0 0 0 1
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166

MEMS/NE
MS人工聴
覚器による
感音難聴
治療法開
発

22 24

障害者
対策総
合研究

伊藤　壽
一

圧電素子膜を用いた完全埋め込
み型聴覚デバイスの実用化に向
けて、実験的に蝸牛内に埋め込
んだ圧電素子膜に音響刺激が伝
達され、起電することが確認さ
れ、理論的に必要と考えられる起
電力向上を圧電素子膜材料、デ
ザインの工夫により実現すること
ができた。これら一連の結果は、
圧電素子膜を用いた蝸牛内完全
埋め込み型デバイスの実現性を
示すものであり、新しい研究分野
を切り拓くものと評価できる。

感音難聴に対する治療法の中心
は、人工内耳や補聴器といった聴
覚デバイスによる聴覚改善が中
心であるが、本研究課題の成果
は、外部電源を要しない新規聴覚
デバイス開発の可能性を強く示す
ものであり、将来的に中等度、高
度難聴治療に新しい治療オプショ
ンを提供する研究成果として評価
できる。

なし

本研究課題で開発した新規聴覚
デバイスは、全く新しい人工内耳
ともいえる。現在、人工内耳は高
度感音難聴に対する唯一の治療
法であり、世界に広く普及してい
る。本邦での人工内耳医療は
100％輸入によるものであり、本
研究成果は本邦独自の人工内耳
医療開発につながるものであり、
今後産業界との共同研究による
開発が期待される。

公開シンポジウム聴覚、音声障
害治療のこれからを平成24年10
月11日京都市にて開催した。ま
た、同年9月7日日経産業新聞に
て本研究成果の一部が紹介され
た。

9 20 0 0 62 34 1 0 0 0

167

総合的視
覚リハビリ
テーション
システムプ
ログラムの
開発

22 24

障害者
対策総
合研究

仲泊　聡

　リハビリテーション病院に通院し
ている視覚に障害をもつ者の原
因疾患、視覚特性、日常生活動
作、生活の質およびニーズについ
ての統計が得られた。そして、こ
れらより、個々の当事者の特性を
20数項目入力することで、必要な
支援を割り出すとともにマクロな
実態調査に使用できるデータを抽
出することのできるソフトウェア
「ファーストステップ」を開発した。
また、得られた視覚特性から、一
般的な視覚モデルについて検討
し、視力とともに視野・順応・心理
的要因の重要性が明白となった。

　個々の当事者の特性を20数項
目入力することで、必要な支援を
割り出すとともにマクロな実態調
査に使用できるデータを抽出する
ことのできるソフトウェア「ファース
トステップ」は、インターネットを活
用し、専門用語解説と主要機関
へのリンクを有する。そのため、そ
れを使用する支援者の教育ととも
に視覚障害者支援専門家への橋
渡し機能をも有する。したがって、
本成果により、視覚に障害を負っ
た者が、その適切な支援を受ける
までにかかる時間を短縮させるこ
とができるものと思われる。

　特になし。ただし、初年度のデー
タ解析から、明・暗順応障害、夜
盲、良い方の眼の矯正視力が0.2
以下、視野がGoldmann視野計の
V/4視標により半径20度以下で、
移動支援のニーズが生じているこ
とが明らかになった。また、何らか
の支援ニーズが発生するのは、
良い方の眼の矯正視力が0.7以
下、視野がGoldmann視野計の
V/4視標により半径20度以下また
は同名半盲、色覚異常、複視が
ある場合であると推定した。

　個々の当事者の特性を20数項
目入力することで、必要な支援を
割り出すとともにマクロな実態調
査に使用できるデータを抽出する
ことのできるソフトウェア「ファース
トステップ」は、インターネットを活
用し、大規模調査を可能とする。
個人情報に関する記録をしないた
め、重複や意図的操作に対する
脆弱性をもつが、この点を考慮し
たサーベイランス計画を立てれ
ば、視覚障害に関するマクロな実
態調査が可能となり、施策立案の
根拠となるデータを得ることがで
きるものと思われる。

　平成25年3月16日、『視覚リハビ
リテーションの空白』をテーマに公
開シンポジウムを行った。その取
材をもとに平成25年4月21日発行
の点字毎日点字版(活字版は4月
25日発行)に『「支援の専門家を紹
介」　ー　ネットで判定、ソフト開発
ー』と題して報道された。

8 1 1 0 47 1 0 0 0 0

168

精神疾患
の生物学
的病態解
明研究－
最新の神
経科学・分
子遺伝学と
の融合－

22 24

障害者
対策総
合研究

武田　雅
俊

本研究では、研究方法は、世界で
最大規模となる三千以上のゲノム
サンプルとそれに付随する数百
以上の中間表現型データを最新
の神経科学・遺伝学・分子生物学
の手法を用いて解析し、新たな診
断法・治療法の開発を行った。統
合失調症のリスク遺伝子として
NOTCH４を見出し、認知機能障
害に関連するDEGS2遺伝子を同
定した。これらの成果は、
Molecular Psychiatry誌等の雑誌
に掲載され、国内外から大きな反
響があった。

本研究ではゲノム付の中間表現
型データの収集が最も重要な点と
なるが、統合失調症と健常者にお
いて、認知機能、人格検査、脳神
経画像、神経生理学的指標につ
いて、500例から1000例を大阪大
学、名古屋大学、藤田保健衛生
大学で協力して収集した。このサ
ンプルサイズは日本一であり、今
後の日本の精神医学の臨床研究
の土台となる重要な成果と思わ
れる。

該当ございません

日本の精神医学領域の臨床研究
を進める一つのプロトタイプを構
築したが、現時点では、審議会で
参考にされたり、行政施策に直接
反映はされていない。

本研究成果により、統合失調症
の認知機能障害に関与する遺伝
子が同定されたことから、認知機
能障害改善薬を開発するための
基盤となる創薬ターゲットが発見
されたといえる。将来的に統合失
調症の認知機能障害改善薬が開
発されれば、統合失調症患者の
社会機能が改善し、労働に従事
することができるようになることが
期待される。科学的には、臨床的
には重要であるがあまり研究の
対象となってこなかった統合失調
症の認知機能障害に着目して、
全ゲノム関連解析という最新の研
究手法を組み合わせて、研究成
果を得たことが重要と考えられ
る。

72 2 0 0 185 43 1 0 0 0
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169

自殺の原
因分析に基
づく効果的
な自殺防止
対策の確
立に関する
研究

22 24

障害者
対策総
合研究

加我　牧
子

自死遺族を対象とした心理学的
剖検を中心に、障害児・者と家
族、監察医務機関の検案事例、
児童・生徒、自殺未遂者、生活困
窮者等を対象とした自殺の実態
分析を行い、効果的な自殺予防
対策を提示した。研究成果は昨
年度末時点で113編の学術論文と
263件の学会発表を通じて公表さ
れた。また、精神科医療現場の推
定自殺発生率等に関する研究成
果は日本精神神経学会の作成し
た「日常臨床における自殺予防の
手引き」に活用された。

心理学的剖検により精神科治療
中の男性うつ病患者の自殺の関
連要因を検討した結果、休職や
自立支援医療の利用等、うつ病
の治療に専念できる環境づくりが
自殺予防のために重要な役割を
果たすものと考えられた。また、
過去に自殺企図歴がなく、自殺未
遂で救急搬送されない男性の自
殺既遂を防ぐためには、精神障害
への保健医療的介入と同時に多
重債務等の社会的援助介入も必
要であることが示唆された。

政府の推進すべき自殺対策の指
針である自殺総合対策大綱は、
平成24年8月、初めて全体的な見
直しが行われた。（独）国立精神・
神経医療研究センターでは自殺
対策関連学会とともに大綱見直し
の政策提言を行ったが、提言に
は本研究の成果が活用された。
見直し後の大綱では&#8226;地域
レベルの実践的な取組への転換
の必要性と、若年層・自殺未遂者
向けの対策を充実することを挙げ
ているが、本研究の成果はこれら
に寄与するものである。

生活困窮者に対して、生活保護
に至る前の段階の自立支援策の
強化が求められている。本研究で
は生活困窮者の精神保健福祉
ニーズと自殺関連行動を分析し、
「精神的健康状態の不良」「住ま
いの欠如」「相談によるサポートの
不足」が生活困窮者の自殺関連
行動の重大な関連要因であり、生
活困窮者の自殺予防・自立支援
には「住宅支援」と「日常生活支
援」を一体的に提供する事業を推
進する施策が必要であることを明
らかにした。

本研究の成果は自殺予防総合対
策センターホームページ「いきる」
から随時発信したが、「いきる」は
自治体等の自殺対策担当者やメ
ディアの情報源であり、トップペー
ジには月間5万件のアクセスがみ
られた。また、いじめ自殺が話題
になっているが、本研究は、単に
いじめ等のストレッサーに関心を
払うばかりでなく、早期の問題認
識と適切な援助希求的態度を強
調する自殺予防教育が人生を通
じての精神保健の基礎になること
を示した。

8 10 31 0 78 10 0 0 0 175

170

児童青年
精神科領
域における
診断・治療
の標準化に
関する研究

22 24

障害者
対策総
合研究

齊藤　万
比古

本研究班の活動は新たな知見を
発見するという目標とは異なり、
わが国に普及させるべき児童青
年精神科医療機関の機能をめぐ
る現状の把握と、今後当該医療
機能を持つ機関の普及を図る際
に、その機関が持つべき標準的
な診療の水準を、エキスパート・コ
ンセンサス等の方法で明らかに
し、診療の標準化を目指す一歩と
することを目指した研究である
が、その過程で複数の原著論文
が投稿されすでに1論文は公開さ
れており,ほかに複数の論文が印
刷中の段階にある。

子どもの広汎性発達障害、注意
欠陥多動性障害，気分障害、不
安障害、統合失調症、PTSD、素
行障害、摂食障害、睡眠障害と
いった主な子どもの障害の診療
はこれまで標準が示されることが
少なく、各人各様の診療を行われ
てきた現状を克服し，子どもの精
神科医療が信頼に足る水準で安
定して提供される状況に近づける
指針が提供される意義は大きい。
同じように専門的医師の養成を支
援する研修ガイドの公刊の意義も
大きい。

「児童青年精神科臨床研修ガイド
ブック」はすでに編集をほぼ終了
し，日本精神神経学会の承認の
下に刊行準備段階に来ている。
「児童青年精神科医療の標準化
と普及を目指して」の骨格を成す
諸障害の診療指針は日本児童青
年精神医学会誌の特集論文とし
て近々公開される予定であり，そ
れを中心にそれ以外の主な障害
群と地域連携システム構築指針
などを加えた診療ガイドラインとし
て公刊準備に入っている。「児童
青年精神科看護ガイドライン」は
現在推敲中である。

現在，少しずつ数を増している児
童青年精神科専門医療機関であ
るが，そのさらなる増加を促進す
るためには基本的な診療指針を
明確にした質の担保が必須であ
る。このための指針として「児童青
年精神科医療の標準化と普及を
目指して」は利用できる。また地
域で当該領域の専門スタッフを開
発するとともに質の向上に取り組
む研修事業の教材として「児童青
年精神科臨床研修ガイドブック」
や「児童青年精神科看護ガイドラ
イン」は利用可能であり，行政的
指導の基準を示す資材として期
待される。

特記することなし。 9 7 90 2 80 3 0 0 0 3

171

精神療法
の有効性
の確立と普
及に関する
研究

22 24

障害者
対策総
合研究

大野　裕

 主要な目標であるうつ病の認知
療法・認知行動療法のシングルブ
ラインド無作為対照比較試験をわ
が国で初めて構築し目標症例数
がほぼ達成できたこと、研修の仕
組みのモデルが提供できたことか
ら本研究の達成度は高い。一方、
副次的な目標であった、不安障害
の認知療法・認知行動療法のマ
ニュアル作成とその効果の評価
や、認知療法・認知行動療法の生
物学的評価、対人関係療法の効
果研究に関しては、一定の成果
があったものの、充分な成果を上
げたとは言えない。

なし

認知行動療法のマニュアルに準
拠した電子システムによるシング
ルブラインド無作為対照比較試験
によって、医師群と十分なトレー
ニングを受けたコメディカル群の
間に統計的な有意差は認められ
なかったことは、今後のガイドライ
ン策定の中で、認知療法・認知行
動療法の実施者を医師以外の職
種に広げる可能性を支持する所
見として重要である。また、治療
者が職場を離れることなく全国レ
ベルでスーパービジョンを受ける
ことが可能な仕組みを構築したこ
とは、研修のガイドラインのモデ
ルを提供するものである。

シングルブラインド無作為対照比
較試験では医師だけでなく、医師
とチームを組んだ他の職種による
認知行動療法の効果を検証して
おり、今後の認知行動療法の臨
床応用の基礎となる貴重なデータ
が得られた点で、有意義な研究で
あった。さらに、医師が職場を離
れることなく認知療法・認知行動
療法のスーパービジョンができる
仕組みとその効果を検証できたこ
とは、社会的にも医療的にも強く
要望されているにもかかわらず研
修体制が整っていない精神療法
を全国に普及させるための研修
モデルを提供する点で、意義が高
いものである。

医師の指導の下で、医師とチーム
を組んだ他の職種による認知行
動療法の効果が示されたことは、
精神科医療におけるチーム医療
の実践を支持する重要な成果で
あると考えられる。ただ、本研究
に参加した医師以外の職種は十
分な研修と指導を受けていたこと
から、医師以外の職種に対する
研修、指導のあり方を示す意味で
も有意義な成果であったと考えら
れる。

0 0 2 0 2 0 0 0 0 0
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172

睡眠障害
患者のＱＯ
Ｌを改善す
るための科
学的根拠に
基づいた診
断治療技
術の開発

22 24

障害者
対策総
合研究

三島　和
夫

睡眠障害とりわけ罹患率が高い
慢性不眠症患者において深刻な
QOL障害が併存していること、
QOL障害こそが受療動機付けの
要因であること、メンタルヘルス
（抑うつ、不安）の悪化と課題遂行
の困難感がQOLを低下させる強
い要因であること、慢性不眠症患
者における抑うつ発生の生物学
的基盤の一端を明らかにできたこ
とは学術的な意義が高いと考え
る。

本研究班の成果は臨床的な示唆
に富んでおり、実地臨床に反映す
ることができる具体的な情報を数
多く含んでいる。特に睡眠障害患
者のQOL障害尺度を作成したこと
は睡眠医療の向上に大きく資す
る成果である。この評価尺度は今
後、標準化作業を行う必要がある
が、全国調査データを用いたパイ
ロット検定では良好な感度を有し
ていた。今後の睡眠研究の中で
妥当性および有用性の検証を進
めたい。

睡眠障害患者のQOL障害尺度を
作成した。QOLをエンドポイントと
した評価スキルを確立し臨床試験
に導入することで、より実効性の
高い治療ガイドラインの作成や新
薬開発にも役立つと考えられる。

本研究はQOL障害を精度高く評
価するための診断システムを開
発し、治療早期にQOL向上の視
点から睡眠医療を展開することで
患者の生活機能改善を図ることを
めざす国内外初の試みであり、従
来の治療戦略を補完するもので
ある。

本研究期間中に東日本大震災と
いう未曾有の自然災害が生じた。
日本人の睡眠状態とメンタルヘル
スに甚大な影響をもたらすであろ
うとの観測から、当初事業にな
かった経年的全国調査を実施し
た。その調査結果は複数のメディ
アやインターネット資材、多くの学
会発表などを通じて啓発に用いら
れた。

3 30 4 1 51 14 0 0 0 0

173

うつ病の最
適治療スト
ラテジーを
確立するた
めの大規模
多施設共
同研究

22 24

障害者
対策総
合研究

古川　壽
亮

１）日本人の健康損失の最大原
因であるうつ病について、日本人
を対象として実践的大規模無作
為割り付け比較試験が可能であ
ることが示された。これを可能とな
らしめる実践的基盤、すなわち研
究者組織や研究実施体制のノウ
ハウが本研究を通じて確立され
た。２）観察研究においても、系統
的・大規模な観察研究が行われ
た。わが国のかかりつけ機能を有
する身体科診療科においてもうつ
病有病率が高いことが示された。

日本人において世界に発信する
に足るエビデンスを作る基盤が整
えられつつある。日本に真にエビ
デンスベーストな臨床を導入する
ために貴重な成果であり、21世紀
日本の精神科臨床研究の新地平
を切り開く基盤を構築できたと考
えている。

かかりつけ機能を有する身体診
療科において実際にどの程度の
うつ病の有病率があるかを妥当
な方法論で示した研究は今後の
日本におけるうつ病治療ガイドラ
イン作成における重要なデータと
なるであろう。

エビデンスベーストな政策決定は
今や世界の常識である。限られた
医療資源を有効に（そして少なくと
も有害ではない形で）使用するた
めには本研究で端緒が開かれた
comparative effectiveness
researchが益々重要となってきて
いるが、精神医療の領域におい
て世界をリードする研究が日本か
ら発信される基盤が整った。

なし 0 8 0 0 0 3 0 0 0 0

174

発達障害
者に対する
長期的な追
跡調査を踏
まえ、幼児
期から成人
期に至る診
断等の指
針を開発す
る研究

22 24

障害者
対策総
合研究

内山　登
紀夫

　国際的に汎用される自閉症スペ
クトラムの一次スクリーニング
(SRS-A)、二次スクリーニングツー
ル(SCQ)、最終診断に使用される
半構造化面接(DISCO-11)、直接
観察尺度(CARS-2, ADOS)の日
本語版の作成・標準化を行った。
特に従来乏しかった成人の発達
障害に利用可能なスクリーニン
グ・診断ツールが得られたことに
より、児童に加えて成人例の研究
を国際英文専門誌に投稿する条
件が整い、生物学的な研究も含
めて日本の研究成果を世界に向
けて発信することや海外の研究
者との共同研究が促進される。

　我が国で初めて前方視的に早
期支援の効果検証を行った。当
事者やきょうだいへの適切な診断
告知方法を明らかにした。また告
知の効果判定を行うための評価
尺度を作成し、今後のより効果的
な告知方法を検討するために役
立つ。思春期を対象にした心理教
育プログラムを開発した。診断が
思春期以降に遅れる事例を検討
し、成人の一般外来で自閉症スペ
クトラムを疑う事例の特徴を明ら
かにした。発達障害を診療可能な
医師を養成する目的で医師研修
の方法の検討し研修パッケージ
の提案を行った。

　本研究の目的の一つである成
人の診断・支援方法についての
以下のようなガイドラインを出版
準備中である。診断困難例の多
い３次センター的な機関で発達障
害を専門とする専門医が十分な
時間をかけて診断することを想定
した場合はDISCOとADOSによる
診断を行い、比較的地域に密着し
た機関で、ある程度のトレーニン
グを受けた医師が１、２時間程度
で診療する場面では児童・青年で
はSCQ、成人ではSRS-Aでスク
リーニングをしたあと陽性例に
CARS-2HFを用いて診断すること
を推奨する。

　地方都市において民間児童精
神科外来クリニックにおける疫学
調査を行い出生年後7年8年累積
すると2.54％もの高頻度で自閉症
スペクトラムが診断されることを見
いだし、支援ニーズが高いことを
明らかにした。また臨床活動に必
要な情報を専門家が共有するた
めに発達障害情報センターと発
達障害者支援センターの情報共
有を行うためのシステムを開発
し、全国規模で適切に情報共有し
発達障害の児・者に最新の情報
による支援を行うための基盤と
作った。

　平成24年、第108回の精神神経
学会の学術総会において「発達
障害再考：診断閾値の臨床的意
義を問い直す」のシンポジウムを
行い多くの参加者があった。9人
のシンポジストのうち7人が本研
究班の研究者である。その成果を
踏まえ一般精神科医向けに成人
精神科医と共著(内山登紀夫、宮
岡等著)で「大人の発達障害って
そういうことだったのか」（医学書
院2013年5月）を発行、第109回の
精神神経学会で多くの読者を得
た（平成25年6月7日現在精神医
学ジャンルでベストセラーランキン
グ第三位、アマゾン調べ）。

18 10 27 0 62 0 0 0 0 0
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175

様々な依存
症における
医療・福祉
の回復プロ
グラムの策
定に関する
研究

22 24

障害者
対策総
合研究

宮岡　等

本研究では、調査対象、調査
フィールド、サンプルサイズ、多く
の専門家による議論の集約など、
その手法などの点で、わが国では
これまで行われたことのない調査
が行われた。専門的学術的観点
からみて、その成果は大きいと言
える。特に、向精神薬乱用・依存
の薬剤師対象調査は英語論文と
して学術誌に受理され（現在、印
刷中）、学会発表では優秀演題賞
を受賞するなどの成果を挙げてい
る。こうした点からみても、本研究
の専門的学術的成果は大きい。

重複障害研究ではアルコール・薬
物依存に併存しやすい併存障害
の傾向、自殺リスクの高さなど、
臨床現場に必要な多くの重要な
知見を得ることができた。向精神
薬乱用・依存研究では、向精神薬
の処方、薬剤師との連携におい
て、精神科医に重要な示唆を与え
ている。病的ギャンブリング研究
では類型分類ごとの援助のため
のフローチャートが作成され、臨
床において活用できるものとなっ
ている。精神保健福祉センターに
おける薬物依存相談対応ガイドラ
インは援助の地域差を減じること
に効果が期待される。

重複障害研究班が開発した、主と
して社会復帰施設で用いられるこ
とを想定した重複障害への対応
マニュアルは、具体性、わかりや
すさに配慮して作成された。今
後、冊子化され活用される。精神
保健福祉センターにおける薬物
依存相談対応ガイドラインは冊子
化され、全国の精神保健福祉セ
ンターに配布される予定である。
病的ギャンブリング研究では、類
型分類ごとの援助フローチャート
が作成され、ガイドラインとして用
いることができる。

作成されたガイドライン、マニュア
ルは、治療指針となるものであ
り、依存症医療の地域差を減じる
ことが期待される。さらに、実態調
査の結果は、依存症対策を検討
する際に重要な基礎資料になる。
また平成24年8月に閣議決定され
た自殺対策大綱の中には、本研
究結果が盛り込まれ、向精神薬
の過量服薬についての問題や、
薬剤師をゲートキーパーの一員と
して養成していくことが政策として
明記された。こうした点でも本研
究の行政的意義は大きい。

わが国ではその実態を明らかに
した調査が皆無に等しいインター
ネット嗜癖を対象とする研究が、
平成24年度から開始された。今後
質問票を作成するために必要な
事項が、インターネット嗜癖研究
で明らかとなった。病的ギャンブリ
ングに関する資料は、類型分類、
援助のフローチャート、地域連携
体制から、最新の脳科学研究に
おける知見の総括にわたってまと
められており、いままでにない資
料が作成されたと言える。

6 2 6 0 21 0 0 0 0 0

176

重大な他害
行為をおこ
した精神障
害者の適
切な処遇及
び社会復帰
の推進に関
する研究

22 24

障害者
対策総
合研究

平林　直
次

　医療観察制度は、現実の医療
提供の制度であると同時に、全国
を研究フィールドとし、重大な他害
行為を行った精神障害者の社会
復帰の促進を目的としたコミュニ
ティ介入と見なすこともできる。本
研究班は、その介入前後におい
て重大な他害行為を行った精神
障害者の精神保健福祉法による
医療の実態や、医療観察法医療
の実態を明らかにすることによっ
て、医療観察制度という大規模介
入の効果を検証しようとする点に
学術的意義がある。本研究から
得られるさまざまな知見は、今後
のコミュニティ介入研究に活かさ
れることが期待される。

　医療観察法に関する研究班は
本班を含め多数存在するが、永
田班により入院処遇のデータと退
院後の予後を初めて連結すること
が可能となった。予後良好の対象
者、再他害行為を起こした対象
者、再入院対象者などのプロ
フィールを明らかにすることによっ
て、医療資源を効率的に集中的
に投入することが可能となるであ
ろう。

　

医療観察法医療の実態や、精神
保健福祉法医療の変化の実態を
全国規模で明らかにした。これら
の調査結果は、今後の精神医療
政策を決定するための必須の基
礎的資料と考えられ、行政的意義
はきわめて高いと考えられる。
また、指定入院医療機関の診療
支援システムを利用してのデータ
収集システムや、法務省保護局と
の間で構築された退院後の予後
調査に関する協力体制は、研究
班終了後も比較的容易に全国規
模のデータを正確に収集するシス
テムとして運用可能であり、厚生
労働省の事業としての可能性も
含め、極めて意義深いと考えられ
た。

今後、措置入院の後ろ向きコホー
ト調査を継続することにより、転帰
や予後が明らかになることが期待
される。さらに、医療観察法入院
処遇と措置入院の予後を比較す
ることにより、人的かつ物的に集
中的に医療資源が投入された医
療観察法医療の効果検証を試み
ることができるであろう。　本研究
班により始まった処遇終了後の予
後に関する調査や、退院後の地
域における転帰・予後に関する調
査は、前向きコホート調査であり、
今後、調査を継続することによっ
て新しい知見や重要な知見が見
出されることが期待される。

5 0 10 0 13 0 0 0 0 0

177

自閉性障
害における
遺伝子変
異がもたら
すシナプス
機能障害と
小胞体スト
レス誘導に
ついての研
究

22 24

障害者
対策総
合研究

神保　恵
理子

単一遺伝子の変異で説明できる
遺伝子変異データの集積が自閉
性障害の統一的病態解明の飛躍
的理解につながるものと考えられ
る。すでに遺伝子変異が確定した
症例を中心に、遺伝子変異産物
による小胞体ストレスに注目する
ことで、自閉性障害における遺伝
的要因と環境的要因の相互作用
を検討した。本研究では、これま
で自閉性障害患者に変異を見出
したシナプス接着分子CADM1の
Loss-of-function、またCADM1変
異によるGain-of-functionが病態
に関わっている可能性について
解析した。

脳発達障害である自閉性障害
は、社会的な大きな問題であり、
治療法の確立が緊急な課題であ
るものの、分子病態が未だ十分
に把握されていなかった。発症に
は遺伝的要因が強く関与し、病因
候補遺伝子解析が世界中で行わ
れ、強い関連を示すものにはシナ
プス結合や機能に関する遺伝子
が多く報告されている。本研究
は、自閉性障害から見出された遺
伝子の分子機構を統括的にとら
えようとする治療戦略構築の研究
の突破口につながる研究であり、
マウスからヒトへの応用が期待さ
れる。

なし

現時点では、マウスからヒトへの
応用までまだ時間がかかると考え
られるが、基礎的な研究なくして
は分子病態解明まで辿りつかな
い。これらの基礎データーの積み
重ねにより、治療戦略が見出さ
れ、最終的には、自閉性障害患
者の社会的不適応に対する治療
法の開発は医療費や治療費を減
額するだけでなく、患者本人自身
の社会生活の改善、また患者に
関わる社会的な問題および家庭
の問題の改善が見込まれる。

なし 0 5 0 0 7 2 0 0 0 0
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178

睡眠薬の
適正使用
及び減量・
中止のため
の診療ガイ
ドラインに
関する研究

24 24

障害者
対策総
合研究

三島　和
夫

国内外の複数の不眠症の診断治
療ガイドラインが存在するが、主
として不眠症の診断と急性期治
療に主眼置かれており、中長期
的な睡眠薬使用のあり方に関す
る指針は未だ整備されていなかっ
た。また、近年の科学的エビデン
スの整理もなされていない。本研
究により、睡眠薬を用いた不眠医
療のあり方に関する国内外の既
存のエビデンスを収集・整理する
とともに、学際的な視点から不眠
医療の問題点、今後の課題を抽
出することができた。

本ガイドラインは、精神神経科な
どの不眠医療の専門科のみなら
ず、睡眠薬の処方件数が多い一
般身体科など広く実地臨床の現
場で活用できる実用性の高いガ
イドラインとなるよう配慮された。
睡眠薬の不眠改善効果を最大限
に引き出しつつ、副作用を最小限
に抑えて、不眠医療の真のエンド
ポイントである患者のQOL向上を
達成するためのリスク・ベネフィッ
ト比に優れた質の高い不眠医療
を実践するための現時点で最良
の指針となるものと期待される。

「睡眠薬の適正な使用と休薬のた
めの診療ガイドライン」とその応用
指針を作成した。

本ガイドラインを遵守することで、
睡眠薬を用いた不眠症の薬物療
法の適応と最適化が明示される
のみならず、認知機能障害等の
副作用や、社会問題化している常
用量依存や乱用、多剤併用、高
用量処方などの長期服用時の臨
床的問題の抑止に寄与すると考
える。

2013年6月中旬に公開予定であ
る。

0 0 0 0 6 1 0 0 0 0

179

超細密染
色体分析
から捉え直
すヒト発達
障害研究

22 24

障害者
対策総
合研究

松本　直
通

発達期の様々な障害を対象に
CNVの視点から網羅的な解析を
行い責任分子単離行うことを目的
とした。高解像度マイクロアレーを
用いてCNV解析は500例超を完
了、数多くの興味深いCNVの知見
を得た。これらの個々の症例の詳
細な解析から疾患に関与する責
任遺伝子の特定を進め複数の疾
患の責任遺伝子の解明に成功し
た：四肢異常を伴う小眼球症候
群・びまん性大脳白質形成不全
症・Coffin-Siris症候群・大田原症
候群、Kabuki症候群など。

これまで原因が不明で臨床診断
のみで行われていた発達障害関
連疾患群において、複数の責任
遺伝子を特定したことににより、
確実な遺伝子診断が可能となっ
た。さらに確定した責任遺伝子を
包含するターゲットリシーケンスプ
ラットフォームを開発することで、
多数の遺伝子を搭載した効率的
診断システムの開発が可能とな
り、遺伝子診断に効果を上げてい
る。

新規に責任遺伝子が特定された
各種疾患について遺伝子解析を
継続中であり、遺伝子レベルで確
定した症例群の臨床情報を詳細
に検討することで、分子診断に基
づく疾患表現型が明らかになって
きた。これらのデータを集積してい
くことで疾患の概要が明らかとな
り診断基準等の策定が可能とな
る。

本研究期間の前半期に、マイクロ
アレーによるCNV同定が不可能
だった症例を解決するための手
法として次世代シーケンスを用い
た全エクソーム解析研究を開始し
疾病原因となる遺伝子異常同定
の検出システムを確立することが
できた。これらの研究過程で得ら
れた成果を得て次世代シーケン
ス研究拠点を形成した。

四肢異常を伴う小眼球症候群・び
まん性大脳白質形成不全症・
Coffin-Siris症候群などの疾患の
原因特定に際して、プレスリリー
ス活動、各種メディアに対して積
極的な働きかけを行い新聞や
Webニュース等で広く報道された。
また遺伝子単離に至った一連の
研究は、学会シンポジウム、各種
研究会での招聘講演等で3年間
で43回程度講演を行い広く成果を
発表した。

0 65 13 1 33 10 6 0 0 45

180

縁取り空胞
を伴う遠位
型ミオパ
チーの治療
効果最大
化のための
研究

22 24

障害者
対策総
合研究

西野　一
三

縁取り空胞を伴う遠位型ミオパ
チー（DMRV）モデルマウスを用い
てシアル酸補充療法のproof of
concept のさらなる確立を目的と
したが、本研究では、発症マウス
により効果的な投与方法・薬剤を
開発した。また、酸化ストレスが筋
の萎縮を引き起こすことを発見
し、筋萎縮した筋を回復させる治
療法を開発した。さらに、恒常的
にシアル酸を補充しうる治療法を
開発した。このようなミオパチー発
症高齢動物に対する治療研究は
皆無であり、学術的にも世界初の
研究分野であると考えている。治
療法開発の社会的意義は大き
い。

DMRV患者の自然歴調査、治験
に向けた評価項目の選定をおこ
なった。DMRVの横断・前向き観
察研究には、27名が参加し、進行
に有用な指標を考察することで、
評価測定項目が選定された。一
年間の前向き研究では、一年間
の変化は緩徐であり、治験薬の
治療効果判定などでは薬剤の運
動能力維持効果を判定するため
には前観察期間をおくことが必要
と考えられた。現在、日本、アメリ
カ、イスラエルにて、臨床試験が
開始されている。この成果が将来
の大規模な国際共同治験で活用
されることが期待される。

特になし 特になし

【公開シンポジウム開催2件】西野
一三：平成24年度厚生労働科学
研究 障害者対策総合研究推進
事業 研究成果発表会(神経・筋疾
患分野)「神経・筋疾患 基礎研究
から応用へ」，千代田区，3.10,
2013西野一三：第4回遠位型ミオ
パチーシンポジウム，共済：
PADM遠位型ミオパチー患者会，
厚生労働科学研究費補助金 障
害者対策総合研究事業（神経・筋
疾患分野）「縁取り空胞を伴う遠
位型ミオパチーの治療効果最大
化のための研究」班，4.8, 2013

0 8 10 0 15 42 2 0 0 2
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181

細胞内膜
構造に注目
した運動神
経病の画
期的な治療
法の開発

22 24

障害者
対策総
合研究

小野寺
理

本研究により，TDP-43機能喪失
による細胞内膜の変化が，ミトコ
ンドリアの形態異常にいたること
を示唆し，そのターゲット分子とし
てDLP1の異常を同定し，ALS研
究に新たな視点を与えた．この点
で学術的な意義がある．また，今
後の研究に必要な走査電顕によ
る細胞内膜構造を観察しうる顕微
鏡法を確立した点にも大きな意義
がある．さらにTDP-43欠損により
内因性の凝集体形成能が低下し
長寿命化につながる観察結果
は，凝集体形成機構の解明につ
ながる．

本研究は臨床的観点からの直接
的な波及効果は少ないが，本研
究の理念は，難治性神経疾患の
とらえ方と治療戦略を根本的に変
えうるポテンシャルを持つ点が重
要である．その意味で，膜構造異
常をとらえ，その手がかりを見い
だした点は特筆される．

本研究はガイドラインの開発を目
的としたものでは無い

本研究は，ALSの病態機序に基
づいた画期的治療法開発への足
掛かりになると考えられた． TDP-
43欠損により内因性の凝集体形
成能が低下し長寿命化につなが
る観察結果は，今後の凝集体病
の治療戦略や治療薬の開発に貢
献できる．これらの点から稀少難
病の抜本的な解決を目指す足が
かりを築いた点で行政的な意義
がある

本研究機関にヒトでの観察を念頭
に，これまでのオスミウム浸軟法
では細胞内の可溶性タンパク質
が除去できないことから，前角
ニューロンの走査電顕観察ができ
なかったヒトの病理標本で，細胞
内膜系の走査電顕観察が可能な
手法を開発した．今後本方法を用
いた患者前角細胞での細胞内膜
構造の解析が可能となった．

0 7 6 0 15 2 0 0 0 0

182

完全型ジス
トロフィンを
発現させる
Duchenne
型筋ジスト
ロフィーの
治療法の
開発

22 24

障害者
対策総
合研究

松尾　雅
文

今回、決定木で得られた個々の
エクソンのスプライシング制御の
特徴によるグループ化は、まだま
だ未知の因子によるスプライシン
グが制御を示唆した。また、イント
ロン内の配列が一塩基の異常に
よってエクソン化しても、そのスプ
ライシング制御機能はほぼ普通
のエクソンと同じであることが決定
木の手法をもちいることにより判
明した。スプライシング促進配列
を標的とするアンチセンスオリゴ
ヌクレオチドがエクソンスキッピン
グ誘導に有効なことを明らかにし
た。

本研究全体では、完全型ジストロ
フィンを発現させる治療法への道
筋が示せた。特にエクソンスキッ
ピング誘導作用を有する
RNA/ENAキメラを同定した。今
後、臨床応用がはかられることが
期待される。

本研究で得られた成果を臨床治
験に応用の予定

DMDで完全型ジストロフィンを発
現させる方向性が見出せた。この
ことが完成された時には、DMD患
者が救われることとなる。DMDへ
の医療・療育費の大幅な削減が
期待される。これは、現在治験が
実施されているジストロフィン発現
治療が一部の領域を欠いたジスト
ロフィンを発現させるものであるこ
とから、両治療法の効果を比較す
るで、よりよい治療法を開発する
評価判定法を提示するものと期
待される。

特になし 0 12 4 2 4 8 0 0 0 3

183

未熟終止コ
ドンの抑制
による筋ジ
ストロフィー
薬物治療
の臨床応
用基盤の
確立

22 24

障害者
対策総
合研究

松田　良
一

READマウス作出に成功したこと
により，これを活用したタンパク質
の生合成に関する新しい知の創
出や研究効率の向上への貢献が
見込まれる。さらに，カナマイシン
類の構造活性相関と毒性結果や
ネガマイシンの誘導体合成研究
から重要な知見を得て，薬効分離
が進んだ毒性を回避する新規誘
導体創製の可能性を開いたこと
は大きな意義がある。

本研究で特定したリードスルー薬
物候補は複数種存在することか
ら，症例に応じて未熟終止コドン
の種類とその周辺配列に対する
特異性を考慮した活用が期待さ
れる。また，既承認薬から特定さ
れたリードスルー薬物は，適応外
使用の要件を満たすことで早期に
ヒト症例への実用化が見込まれ，
アルベカシンについては平成25年
度に医師主導治験を開始し，リー
ドスルー治療薬としての承認可能
性を追求する予定である。

本研究では当該しないため，関連
する指針や規範の策定は行って
いない。

リードスルー誘起物質を見出した
ことにより創出された知的資産
は，リードスルーの作用機構や生
体反応の制御機構の解明に新た
な展開が期待される。またこれら
の薬物候補は，現在知られている
2,400種を超えるナンセンス変異
型遺伝性疾患に包括的に適用で
きる応用性があるため，難治性疾
患対策の推進に貢献できる蓋然
性が高く，その社会的価値は日本
の希少疾患における医療の立場
を世界の最先端に押し上げること
となる。

「筋ジストロフィーの臨床試験実
施体制構築に関するワークショッ
プ」，「アカデミックシーズ発表会
in BioJapan」，「日仏筋ジストロ
フィーシンポジウム」等々におい
て，薬物を用いたナンセンス変異
型筋ジストロフィーのためのリード
スルー治療について講演し，筋ジ
ストロフィー患児保護者や医師，
創薬系企業から反響を得た。

0 13 3 0 23 25 17 0 0 0
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184

脳脊髄液
減少症の
診断・治療
法の確立に
関する研究

22 24

障害者
対策総
合研究

嘉山　孝
正

　過去に脳脊髄液減少症とされた
臨床概念と診断の根拠とされてい
た画像診断所見を検証し、「脳脊
髄液減少症」と診断されている中
に「脳脊髄液漏出症」、「低髄液圧
症」、「その他の病態」が混在して
いること。また、現時点で診断可
能であるものは「脳脊髄液の漏
出」と「低髄液圧」であることを明
確にした。その上で、脳脊髄液減
少症の科学的根拠に基づく診断
と治療を行うためには、それぞれ
の病態に基づく診断基準の必要
性を明確に示した。

　今回の研究期間中に、本症に
関連のある我が国の８学会の承
認・了承を得た「脳脊髄液漏出症
の画像判定基準・画像診断基準」
を公表した。さらにその診断基準
の臨床的妥当性が認知されたこ
とにより、本基準を満たした患者
を対象に、治療法の一つである
「ブラッドパッチ療法」が平成24年
6月に先進医療として認められ
た。

　本研究班の臨床研究結果をもと
に、本症に関係のある日本脳神
経外科学会、日本整形外科学
会、日本神経学会、日本頭痛学
会、日本脳神経外傷学会、日本
脊髄外科学会、日本脊椎脊髄病
学会、日本脊髄障害医学会の承
認を受けた「脳脊髄液漏出症の
画像判定基準・画像診断基準」を
平成23年10月に開催された日本
脳神経外科学会第70回学術総会
（横浜）にて公表した。

　近年、我が国では「脳脊髄液減
少症」と交通外傷の因果関係をめ
ぐり法廷で数多く争われるなど
種々の社会問題を起こし、その臨
床研究の必要性が国会でも取り
上げられてきた。脳脊髄液減少症
に関して、平成16年末には、患者
やその支援者等が保険適用を求
める約10万人の署名を厚生労働
省に提出、また47都道府県全て
の議会で病態解明・研究の推進
を求める決議がなされ、本年度も
国に対して研究の進捗状況に関
する複数回の国会質問がなされ
ている。研究班が公表した画像診
断基準は、既に裁判の根拠として
も採用されている。

　本研究班の研究内容に関して
は、ガイドラインを公表した平成23
年10月、ブラッドパッチ療法が先
進医療として認められた平成24年
6月、画像診断基準が裁判の根拠
とされた平成25年4月を中心とし
て、これまで複数回マスコミに取り
上げられている。

22 4 6 0 41 3 0 0 1 1

185

中枢神経
症状を伴う
筋疾患α
－ジストロ
グリカノパ
チーの分子
病態と治療
法開発に関
する研究

22 24

障害者
対策総
合研究

萬谷　博

α -ジストログリカノパチーの病態
の根幹に関わるO-Man型糖鎖の
生合成機構および関連酵素の機
能を生化学的に詳細に解析する
ことは、病態解明や治療法開発を
目指すうえで非常に重要である。
今回明らかになった、POMT1-
POMT2とDPMとの複合体形成や
POMGnT1とマンノースリン酸化の
関係は、O-Man型糖鎖生合成の
初期過程を理解する上で重要で
ある。

ゼブラフィッシュは薬剤投与や形
態観察の簡便性からモデル生物
としての利用価値が注目されてい
る。アンチセンスモルフォリノによ
りO-Man型糖鎖を欠損させ中枢
神経と筋の発生異常を再現したこ
とから、病態解析および治療法開
発研究に応用可能な技術であ
る。

該当なし 該当なし

第32回日本糖質学会（2013.8.5-
7）　公募型ワークショップ（O-マン
ノース型糖鎖フロンティア）を企画
（採択）。

0 1 2 0 1 6 0 0 0 0

186

真の難治
性てんかん
に対する非
切除的治
療法の開
発研究

23 24

障害者
対策総
合研究

川合　謙
介

　頭蓋内脳波活動について、高周
波律動の解析法や表示法の確立
と検証、さらにリアルタイムモニタ
リングシステムを開発した。また、
大脳皮質脳波・単一ニューロン同
時記録用電極を開発し、安定記
録を可能とする手技を確立した。
頭蓋内脳波活動の解析では、明
確な発作予知特徴量の検出は困
難だったが、発作起始には脳内
ネットワーク状態や雪崩現象が関
与する可能性が示唆された。迷走
神経刺激療法における上行性神
経伝導を介した大脳皮質活異常
同期性抑制効果を明らかにし、局
所脳冷却が機能温存的にてんか
ん活動を抑制することを示した。

頭蓋内電極によるてんかん焦点
局在診断や発作予知・発作検知
における新しい診断システムの実
用化のための基礎となる成果が
得られた。また、迷走神経刺激療
法や脳局所冷却における大脳皮
質同期性への恒常性維持的な影
響は、今後の難治性てんかん治
療のヒントとなるものとなった。以
上の開発と知見は、統合的発作
抑制システムの基本要素となるも
のである。本研究の対象領域で
は、欧米と比較してわが国の研究
開発が大きく遅れており、本研究
は本邦独自の診断治療機器開発
の大きな端緒となったと言える。

川合謙介, 日本てんかん学会ガイ
ドライン作成委員会. てんかんに
対する迷走神経刺激療法の実施
ガイドライン. てんかん研究 30(1):
68-72, 2012.

欧米ではてんかん研究は神経科
学と密接に関連しており、特にて
んかん外科治療で頭蓋内に留置
される電極から得られる脳活動の
解析が盛んである。さらに脳深部
や大脳てんかん焦点に電気刺激
を加えててんかんを治療しようと
いう非切除的な植込型電気刺激
治療機器が開発され、既に臨床
治験が終了しつつある。この領域
での本邦の遅れは看過できない
ものであり、最終的には治療機器
を輸入に頼らざるを得ないことに
よる医療費の国外流出の原因と
なっている。本研究はこのような
傾向に歯止めをかけるものであ
る。

本研究の発展により、最終的には
埋め込み型のneuromodulation
therapyとして、てんかん以外の脳
神経疾患の治療や、障害者支援
機器としてのブレイン・マシン・イ
ンターフェースの開発にも発展す
る可能性が示された。

10 32 31 5 90 16 2 0 0 0
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187

慢性疲労
症候群の
実態調査と
客観的診
断法の検
証と普及

24 24

障害者
対策総
合研究

倉恒　弘
彦

　イギリスやカナダでは、CFSを筋
痛性脳脊髄炎と呼んでいるが、こ
れまでは脳脊髄炎を裏づける科
学的な臨床データは得られておら
ず、脳脊髄炎の有無は診断上の
大きな問題となっていた。我々
は、CFS患者に対して、世界に先
駆けて脳内炎症の有無を検出で
きるリガンドを用いたPET解析を
行い、中脳や視床の一部に明ら
かな炎症が存在することを確認し
た。また、メタボローム解析によ
り、CFS患者ではエネルギー代謝
系にも異常が存在することを明ら
かにしており、学術的意義は極め
て高い。

本研究では、平成23年度に発表
した客観的に疲労を評価するた
めの種々の検査法について再検
証し、その有用性、簡便性を確認
したことにより、primary care を
担っている施設における1次評価
施設の拡充、疲労専門病院にお
ける2次評価が可能となり、本研
究の目的は達成された。一般地
域住民に対する疫学調査では、
旧厚生省CFS診断基準を用いた
場合はCFSと判定される可能性
のあるものが0.2％、平成23年度
研究班により発表された新たな
CFS臨床診断基準を用いた場合
は0.1％みられることも明らかにし
た。

平成23年度、我々はこれまで日
本において用いられてきたCFS診
断基準（1992年、厚生省CFS研究
班：木谷照夫）で取り上げられて
いる臨床症状を最近の世界基準
と一致するように修正するととも
に、世界で初めて疲労を客観的
に評価する手法を取り入れた診
断基準を発表した。今年度は、そ
の客観的な評価系の有用性を示
すとともに、一般診療に従事して
いる医師がより使いやすいように
臨床診断基準を改良した。日本に
おける疲労診療の礎となる重要
なガイドラインであり、作成意義は
極めて高い。

CFSと診断された患者の予後調
査を行ったところ、半数近くの患
者が治療を受けても回復がみら
れず、1/4の患者はPS7以上の状
態が持続し、最低限の生活をおく
るためには社会的な支援が必要
であることが確認された。また、一
般地域住民を対象とした疫学調
査の結果、 CFS患者は0.1～
0.2％存在することも明らかにな
り、今後CFS病態を診療してくれ
る医療体制を整えることや、重症
のCFS患者に対しては公的な扶
助を行う必要があることなどが明
確となり、厚生労働行政における
意義は極めて大きい。

厚生労働省研究班代表研究者と
して、慢性疲労症候群の日本に
おける実態や、病因・病態・対処
法、新たなCFS診断基準の特徴
などについて取材を受けて解説し
た（日本経済新聞 夕刊　7面
（2012年 4月20日）、毎日新聞(青
森版)（2012年8月25日）、中国新
聞朝刊22面（2012年8月26日、共
同通信の取材のため、同様の報
道が他に12社（8/27～9/9））、毎
日新聞　22面（2012年11月27
日）。

0 2 0 0 10 0 0 0 0 0

188

新型インフ
ルエンザ
H1N1の病
態把握と重
症化の要
因の解明に
関する研究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

小林　信
之

新型インフルエンザ重症肺炎の
病理所見は、びまん性肺胞障害
のほか微小塞栓や器質化肺炎な
ど多彩であり、死亡へのリスクファ
クターはP/F比と肺コンプライアン
スであった。インフルエンザ心筋
炎はパンデミック後のシーズンで
は減少したが、致死率は依然とし
て高かった。A/H1N1pdm09とB型
の流行株はワクチン株と抗原性
が一致していたが、A/H3N2では
抗原性がややずれていた。
A/H1N1pdm09では3.3%にオセル
タミビルとペラミビルに耐性を示す
株が検出された。

抗インフルエンザ薬の早期投与
は肺炎の発症、重症化のリスクを
減らし、入院期間を短縮すること
を示した。インフルエンザ肺炎に
おけるコルチコステロイドの早期
投与はARDSへの進展を抑え、ま
た、肺炎の治癒過程に悪影響を
及ぼさないことを示した。劇症型
心筋炎の救命には、体外式補助
循環を躊躇せず使用することが
必要である。A/H3N2およびB型で
はノイラミニダーゼ（NA）阻害剤に
対する薬剤耐性株の出現はみら
れず、また、解熱時間の検討から
NA阻害剤の高い有効性が確認さ
れた。

シーズン毎にインフルエンザ診療
マニュアルを作成し、流行開始前
に全国の医療関係者に配布し
た。その診療マニュアルはインフ
ルエンザ診療の正しい知識の普
及・啓発や治療の標準化・適正化
に資するものと考える。新型イン
フルエンザの病態、死亡へのリス
ク因子、治療法についての研究
成果を包括的視点で踏まえ、『新
型インフルエンザ重症肺炎の概
要と臨床対応策の検討』としてま
とめた。日本循環器学会のガイド
ラインを基本としたインフルエンザ
心筋炎の診断の手引き（案）を作
成した。

新たなNA阻害薬（ペラミビル、ラ
ニナミビル）の登場は投与経路、
投与回数のバリエーションを増や
し、現場の医師の選択肢の幅を
広げた点で貢献しているが、本研
究でこれらのNA阻害薬の使用状
況、有効性の解析を行ったこと
は、臨床上大きなインパクトを与
えたと思われる。

本研究班で行った薬剤耐性とそ
の臨床効果の検討は世界的に高
く評価されている。WHOのインフ
ルエンザ専門家会議が2012年に
NA阻害剤耐性の基準を作った
が、その際に本研究班の成果を
参考にした。薬剤耐性のサーベイ
ランスのみならず、臨床的な影響
を合わせて検討した報告はほとん
どないため、世界的に通用する質
の高い研究となった。

0 28 10 0 19 11 0 0 0 3

189

地方自治
体との連携
による新型
インフルエ
ンザおよび
高病原性イ
ンフルエン
ザ変異株、
薬剤耐性
株等の早
期検出、検
査診断系
の改良およ
び流行把握
に関する研
究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

小田切
孝人

本研究において全国６地方ブロッ
ク代表の11地衛研からなるコア・
サポート地衛研―感染研・協力研
究機関との共同研究体制が構築
されたことで、新型インフルエンザ
および高病原性インフルエンザ変
異株などが発生した際に、全国地
衛研で迅速かつ適切に病原ウイ
ルスを捉える検査網が強化され
た。また、基礎研究で開発した新
技術を地衛研での診断検査・
サーベイランスに応用し、世界最
大規模での薬剤耐性株サーベイ
ランスを実施できた。本情報は、
WHOや国内医療機関に適宜情報
発信し、国内外のインフルエンザ
対策に貢献できた。

抗インフルエンザ薬剤耐性株の
大量スクリーニングを可能にする
新技術を本研究班基礎研究グ
ループで開発に成功した。これを
全国地衛研―感染研サーベイラ
ンス体制に導入し、世界最大規模
の薬剤耐性株サーベイランスを
2010年度から開始した。これに
よって、国内での耐性株発生動向
を適宜把握でき、週単位で医療機
関に情報提供し抗インフルエンザ
薬による治療戦略の検討に貢献
した。WHOにも情報発信し、国際
貢献も果たした。

インフルエンザ診断マニュアル(第
2版)（感染研レファレンス委員会
編：平成24年3月）高病原性鳥イ
ンフルエンザ診断マニュアル(第3
版) （感染研レファレンス委員会
編：平成24年3月）インフルエンザ
A(H1N1)pdm09ウイルスの抗イン
フルエンザ薬耐性株サーベイラン
ス実施要綱　（平成22年、23年、
24年度）WHOインフルエンザマ
ニュアル(2011, 2012)WHOインフ
ルエンザガイドライン(2011, 2012)

本研究では、全国地衛研の検査
系、サーベイランス体制の強化の
ために、その中核を担うコア・サ
ポート地衛研、感染研、協力大学
機関研究チームとの連携網を構
築し、検査手法の開発、検査・
サーベイランス技術の精度維持、
改善を行った。これは、厚生労働
行政の新型インフルエンザ対策
に直接的に貢献した。

全国地衛研―感染研サーベイラ
ンス体制で得られたインフルエン
ザ流行株情報、耐性株検出情報
は、週単位で感染研HPで公開さ
れ、一般国民を含む医療機関で
有効活用された。また、毎年更新
される国内のインフルエンザワク
チン株選定およびWHOワクチン株
選定に、本研究班からの成績が
使用され、国内外のインフルエン
ザワクチン行政に直接的に貢献し
た。2013年度は、2014年度用ワク
チン株選定のために、2月にWHO
北半球会議へ、2-3月に国内ワク
チン選定会議へ、9月にWHO南半
球会議へ研究成績を提供する。

0 27 30 0 20 14 0 0 15 0
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190

結核等抗
酸菌感染
症における
生体防御
及び抗菌制
御を介した
治療予防
法の開発
戦略

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

牧野　正
彦

AIM2は細胞質結核菌DNAを認識
してIL-1β 及びIL-18を産生誘導
する宿主自然免疫応答誘導因子
であるが、AIM2欠損マウスでは自
然免疫応答能が欠如し結核菌に
対し強い感受性を示すことが明ら
かとなった。免疫抑制性シグナル
（PD-1）を欠損したマウスでは、病
原性因子を欠如するBCGの早期
生体外排除を誘導する一方、結
核菌を感染させるとESAT-6特異
的CD4陽性T細胞の異常活性化
を誘導し、サイトカインストームを
もたらし、早期の個体死を誘導し
た。結核菌病原性因子ESAT-6が
特異な病像を形成した。

新しい結核ワクチンの作製を目的
として、ウレアーゼ欠損BCGに
HSP70-MMP-II遺伝子導入BCG、
および、活性化結核菌に発現す
るCysOを導入したBCGを作出し
た。これらは親BCGに比し、効率
的に多クローンの抗原特異的メモ
リーT細胞をマウス生体内で作製
した。高齢者肺結核の予防には
CD8陽性T細胞の長期生存が必
須であるが、その産生にはIFN-
γ 産生性ベルパー集団とIL-17F
産生性細胞の両者が必要である
ことが判明した。結核ワクチンの
成否はIL-17Fの産生量により規
定されることが示唆された。

なし

抗酸菌特異的ヌクレオチド加リン
酸分解酵素（Rv2613c）は、特異
的基質結合部位を有していたた
め、本結合部位を標的とした新規
結核薬の開発のため、まずリード
化合物の探索を行った。その結
果、数種のリード化合物（スルホ
ン酸基、リン酸基を有する化合
物）が同定された。本リード化合
物は、既存の抗結核薬では全く使
用されておらず、さらに、現在まで
多剤耐性菌にもRv2613cに変異
は無く、多剤耐性結核菌にも有効
な新規薬剤の開発が可能となっ
た

なし 0 29 1 0 48 40 0 0 0 0

191

海外からの
侵入が危
惧される野
生鳥獣媒
介性感染
症の疫学、
診断・予防
法等に関す
る研究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

苅和　宏
明

　TNFα ノックアウトマウスへのダ
ニ媒介性脳炎ウイルスの感染実
験の結果から、TNFα 応答はダニ
媒介性脳炎の重症化抑制に働く
ことが示唆された。狂犬病ウイル
ス西ヶ原株のP遺伝子を持つ株
は、弱毒株のP遺伝子を持つ株に
比べ、筋肉細胞における増殖性
が良いことが明らかになった。し
たがって、西ヶ原株はP遺伝子の
機能によって筋肉内で弱毒株より
もよく増殖し、その結果として高い
効率で末梢神経に感染すると考
えられた。

　北海道の斜里町でダニ媒介性
脳炎ウイルスの流行巣が存在す
ることを明らかにした。マングース
とハクビシンが猫ひっかき病の病
原体であるB. henselaeを保菌して
いることが初めて明らかになっ
た。ベトナムやカンボジアなどの
東南アジアで、ヤモリは自然界に
おけるSalmonella属菌の主要な保
菌動物であり、人のSalmonella症
の感染源となっている可能性が高
いことが判明した。ダニ媒介性脳
炎、ハンタウイルス感染症、回帰
熱について新規の診断法を開発
した。

動物由来感染症ハンドブック2013
の校閲を担当した。

特になし。

　2013年2月14日、重症熱性血小
板減少症候群(SFTS)の解説で苅
和がTBSラジオの生放送に出演し
た。2013年5月14日、HBCテレビ
（北海道放送）のニュース番組に
SFTSとダニ媒介性脳炎の解説の
ために好井が出演した。

0 75 20 0 102 81 0 0 1 0

192

重症呼吸
器ウイルス
感染症の
サーベイラ
ンス・病態
解明及び制
御に関する
研究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

木村　博
一

重症呼吸器ウイルス感染症の国
内サーベイランス及び実態調査
によって、重症化に関与するウイ
ルスの分子疫学が明らかになる。
また、ウイルス検査法の開発・標
準化により、国内の主な呼吸器ウ
イルス分析・解析機関(感染研、
衛生研究所)での検査が円滑に行
えると同時に得られたウイルス遺
伝子のデータベース等の共有化
が可能になる。また、地方衛生研
究所における新型コロナウイルス
の検査診断法及び検査体制の確
立が可能になる。

呼吸器ウイルス感染症に生じる
サイトカインストームに関する病
態が明らかになる。さらに、ワクチ
ン未開発あるいは開発を断念した
主要な呼吸器ウイルス(パラインフ
ルエンザウイルスなど)に対する
ワクチンや抗ウイルス薬の開発に
資することも期待される。

1)新型コロナウイルス(HCoV-
EMC/2012)検査診断マニュアル
(全国地方衛生協議会・国立感染
症研究所編)2)RSウイルス検査診
断マニュアル(全国地方衛生協議
会・国立感染症研究所編)3)パラ
インフルエンザウイルス検査診断
マニュアル(全国地方衛生協議
会・国立感染症研究所編)4)ヒトラ
イノウイルス検査診断マニュアル
(全国地方衛生協議会・国立感染
症研究所編)5)ヒトボカウイルス検
査診断マニュアル(全国地方衛生
協議会・国立感染症研究所編)

新型コロナウイルス(HCoV-
EMC/2012)の出現に備え、全国
衛生研究所で当該ウイルスの検
査診断が円滑に行えるよう、検査
マニュアルの配布および検査診
断に必要な試薬などを配布した。

特になし。 6 70 28 2 28 3 1 0 1 5
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193

重症型のレ
ンサ球菌・
肺炎球菌
感染症に対
するサーベ
イランスの
構築と病因
解析，その
診断・治療
に関する研
究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

生方　公
子

3年間に，341医療機関から侵襲
性感染症由来の肺炎球菌，A群
(GAS)，B群(GBS)，C,G群溶血性
レンサ球菌(SDSE)3,000株の送付
をうけた。これらの菌については
病原性と関連する莢膜型，emm
型，薬剤耐性型，MLST解析を実
施し，その特徴を明らかにした。
迅速診断用網羅的PCR検索キッ
トを構築した。Webサイト
(http://strep.umin.jp/)を構築し公
開した。ヒトとブタ由来SDSEのゲ
ノム解析を行い，菌の進化の過程
を明らかにした。

小児の侵襲性感染症(化膿性髄
膜炎を含む)由来の肺炎球菌につ
いて，病原性に関わる莢膜をワク
チン接種緊急促進事業の前後で
解析できた。PCV7に含まれる莢
膜型の菌がワクチン導入後の2年
間で急速に減少し，ワクチンで防
ぐことのできない型へと入れ替
わった。その背景には繁用されて
いるマクロライド系薬の影響が大
きく90%が高度耐性菌であった。た
だし，PCV7に含まれる莢膜型菌
による感染症は激減し,それと同
時にペニシリン系薬耐性菌も半減
した。これらの成果はワクチン接
種事業遂行上参考となる。

細菌性髄膜炎の診療ガイドライン
(日本神経治療学会・日本神経学
会・日本神経感染症学会)　生方
公子，岩田　敏分担執筆

当該研究班によって実施された
全国規模での侵襲性肺炎球菌感
染症由来の菌株についての莢膜
型解析データは，小児に対する肺
炎球菌7価結合型ワクチンの定期
接種化に寄与したと推定される。

i)Webサイト
(http://strep.umin.jp/)を構築，2
回更新を行った。ii)日本臨床微生
物学会とシンポジウムを共催した
(参加800名)。iii)啓発活動のため
に速報を毎年作成し，関連医療
機関に配布した(各2000部ずつ)。
iv)また報告書を作成し，医療関係
者に配布した(2500部)。v)分子疫
学解析ならびにゲノム解析の成
果は米国微生物学会が主催する
ICAACならびにGeneral Meetingに
おいて発表した。vi)メディカルトリ
ビューンに取り上げられた。

9 47 30 7 83 34 0 0 1 4

194

高病原性
鳥インフル
エンザの診
断・治療に
関する国際
連携研究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

河内　正
治

2006年度からベトナム国と高病原
性鳥インフルエンザA(H5N1)の共
同研究を行ない、小児例では重
症化し劇症型ARDSとなることを
発表し（JID 2009）、サイトカイン分
析結果を公表した（J Infect
2011）。この劇症型ARDSでは
MPOが関与し（MIM, 2012）、NS-1
遺伝子がMPOと働いている可能
性を示した（MIM, 2011）。2012年
度は、得られた高病原性鳥インフ
ルエンザ（H5N1）病理症例の集大
成となる研究成果を報告した
（Modern Pathol, 2012）。

国際連携研究により得られたイン
フルエンザ重症化要因である劇
症型ARDS治療法の足がかりをも
とに、ベトナム国において実際の
臨床現場で有効と考えられる薬
剤、呼吸管理法などの治療方法
を現地医師団とともに行なうこと
ができたので、重症化に対する一
貫した治療法の開発・考案が可
能であった。2012年度は現地に小
児用ECMO器材を搬入しECMOに
よる救命治療を医師団とともに行
なった。また、インフルエンザ診断
迅速キットを季節性、H1-pdm、
H5N1用それぞれ作成し、現場に
て診断を行なうことが可能となっ
た。

高病原性鳥インフルエンザに対す
るこの研究班の研究結果のまと
めと、これまで無かった重症の新
型パンデミックが到来した際に有
用な臨床ガイドラインとなりうる汎
用性と実用性の高い診断／治療
の手引きを作成/出版した（「重症
新型インフルエンザ診断・治療の
手引き-鳥インフルエンザウイル
スはヒトに感染する-」）。また、そ
の中で汎用性の高い部分を「イン
フルエンザによる重症ARDS診断
／治療マニュアル：流行時に直ち
に使用可能なマニュアル」の書名
で作成し、報告書の別冊として要
所に配布した。

ベトナムとの連携によりA(H5N1)
の臨床病態の把握ができ、パン
デミック発生時のシミュレーション
に役立てることができる。病態、
治療などのデータは、パンデミック
対策を立てる上で貴重な社会的
成果として貢献できる。また、
A(H5N1)迅速診断法を開発し、
2010年度研究班として作成した迅
速キットは、従来困難であった疫
学調査が安価に可能となり、パン
デミックデータとして大きな意味を
持つ。作成した「インフルエンザに
よる重症ARDS診断／治療マニュ
アル」は、要事に診断・治療の指
針として社会に貢献できる。

「新型インフルエンザ簡易検出
キット」が科学技術政策担当大臣
賞(産学官連携功労者表彰)獲
得。2010年ハノイ共同研究者発
表の「-H5N1インフルエンザ感染
小児-サイトカイン産生やMPO活
性上昇が致死的ARDS増加に寄
与する可能性」が「Medical
Tribune」に掲載された。

6 44 30 41 105 62 2 0 0 0

195

培養細胞
感染系の
確立されて
いない病原
体の実験
技術の開
発と予防診
断法に関す
る研究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

鈴木　哲
朗

次世代シークエンサーを駆使した
網羅的なウイルス遺伝子解析に
よって感染伝播様式に多くの新知
見を得た（次項参照）。ノトバイ
オートブタを利用したB群ロタウイ
ルスの感染増殖、病態モデルを
世界に先駆けて確立した。近年発
見された種々のポリオーマウイル
ス、ボカウイルスなどについて、
組換え技術によってウイルス様粒
子を作製し、血清疫学的解析を
行った。ポリオーマウイルスの
シュードビリオンの作製に成功、
同ウイルスの感染機構解析が可
能となった。阻害剤探索に有用な
E型肝炎ウイルスのレプリコンシス
テムを確立した。

網羅的な遺伝子解析から、ノロウ
イルスの家族内伝播において、感
染増殖するウイルス株が患者間
で異なる場合があり、微少の準種
が伝播に寄与する場合があるこ
と、IgA抗体が、多様なウイルス準
種において感染優勢度を決定す
る要因になりうることを示した。同
一患者が年に複数回、同じ遺伝
子型のノロウイルスに感染しうる
ことを初めて明らかにし、ノロウイ
ルスの感染予防において、獲得
免疫が有効に作用しない場合が
あることを提言した。

一般向けに「ノロウイルス感染症
と予防指針」を策定し、更に改定
第二版で予防方策をさらに充実さ
せ、広く普及に務めた（堺市ホー
ムページより）。「B型肝炎ワクチ
ンに関するファクトシート」を作成
し、厚生科学審議会・感染症分科
会・予防接種部会（平成22年）の
審議資料とした。

国立感染症研究所のホームペー
ジで、ノロウイルス感染症に関し
て、ウイルス学的、疫学的情報か
ら臨床症状、病原診断、治療予防
法、さらに感染症法、食品衛生法
における取り扱いまで詳細な情報
の提供を行った。同ホームページ
から、関連する食中毒統計、感染
症発生動向調査、病原微生物検
出情報のデータも閲覧でき、ノロ
ウイルスとその疾患に関する情報
が網羅的に提供されている。農研
機構の研究所広報誌において、B
群ロタウイルスの疫学、ウイルス
学研究の成果を紹介し、広くロタ
ウイルス感染症に関する情報提
供を行った。

日本臨床ウイルス学会において、
ノロウイルス研究の世界的第一
人者を招聘し、ノロウイルスワク
チンに関する特別講演会を企画、
実施した（平成24年6月、大阪）。

0 80 28 1 90 15 0 0 0 3
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196

新しく開発
されたＨｉｂ、
肺炎球菌、
ロタウイル
ス、ＨＰＶ等
の各ワクチ
ンの有効
性、安全性
並びにその
投与方法に
関する基礎
的・臨床的
研究

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

庵原　俊
昭

2010年12月から始まった子宮頸
がん等ワクチン接種緊急促進事
業（促進事業）により、インフルエ
ンザ菌b型(Hib)ワクチン、肺炎球
菌結合型ワクチン(PCV)の接種率
が高まり、Hib髄膜炎が92％、肺
炎球菌髄膜炎が71％減少した。
ロタウイルス(RV)胃腸炎患者の外
来疫学調査から、RV胃腸炎は本
邦でも疾病負担が重い疾患であ
ることを示した。また、ワクチン筋
注接種の安全性を示し、同時接
種するワクチンの組み合わせによ
り、炎症性サイトカインの産生に
差があることを示唆した。

HibワクチンおよびPCVは極めて
効果が高いワクチンであるが、す
べてのインフルエンザ菌、肺炎球
菌をカバーできない欠点がある。
インフルエンザ菌、肺炎球菌とも
にワクチンでカバーできない血清
型のreplacementが始まりつつ
あった。HPVワクチンの効果は接
種10年後以降でないと評価が困
難である。10年後の評価に向け、
ワクチン台帳と子宮頸がん検診と
連携させた登録制度を提唱し、モ
デル事業を開始している。

平成24年12月21日の厚生科学審
議会で、小児における侵襲性イン
フルエンザ菌感染症および侵襲
性肺炎球菌感染症(IPD)のアクテ
イブサーベイランスの成果を報告
した。この結果を受け、現在行っ
ている10道県のアクテイブサーベ
イランスの継続と、侵襲性インフ
ルエンザ菌感染症およびIPDの全
数報告制度が平成25年度から開
始された。また、ロタウイルス感染
症の入院サーベイランスについて
も検討された。

侵襲性インフルエンザ菌感染症
およびIPDのアクテイブサーベイラ
ンスの結果から、促進事業が高く
評価され、平成25年度からのHib
ワクチン、PCVの定期接種化につ
ながった。また、RV胃腸炎のアク
テイブサーベイランスの必要性が
認識され、定点での胃腸炎サー
ベイランスに加え、RV胃腸炎入院
サーベイランスの開始に向けた準
備が厚生労働省で行われてい
る。安全性の面から不活化ワクチ
ン筋注への道を開きつつある。

侵襲性インフルエンザ菌感染症
およびIPDのアクテイブサーベイラ
ンスの成績は、すべての全国紙
で取り上げられ、ワクチン接種率
の向上に貢献するとともに、定期
接種化につながった。また、筋注
および同時接種の安全性の検討
は、小児科医の間にあった筋注
有害論を払拭しつつあり、保護者
の希望に沿ったワクチン接種スケ
ジュールの作成へと向かっている
（オーダーメイドワクチン接種）。

14 4 70 0 109 0 0 0 0 0

197

抗菌剤治
療により寛
解する難治
性炎症性
腸疾患患
者の網羅
的細菌叢
解析と病
因・増悪因
子細菌群
の解明

22 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

黒田　誠

AFM (アモキシシリン／フォスフォ
マイシン／メトロニダゾール)治療
前で大腸菌が有意に検出され
た。大腸菌の中でも具体的な病
原性を示す大腸菌系統であるか
どうか、ゲノムワイド塩基多型に
て系統分類した結果、食中毒で頻
繁に検出される大腸菌とは異な
り、ある特有の偏った大腸菌系統
株が増殖しやすい環境であること
が示唆された。AFM治療によって
健常時のような多様な系統の大
腸菌群が検出されていることか
ら、菌叢の多様性が寛解に貢献し
ているものと推察された。

本研究課題は近年発症患者数が
増加の一途を辿る潰瘍性大腸炎
の発症機序を腸内細菌叢側から
理解することを目的としている。発
症時は大腸菌などが優勢に検出
され、dysbiosis といわれる健常バ
ランスが乱れた腸内細菌フローラ
になっていることを明らかにした。
得られた研究結果は、日本国内
のみならず、全世界の本疾の予
防、患者の治療、更にはその診
断に重要な知見を提供できると考
えている。

該当なし。 該当なし。 該当なし。 0 0 0 0 1 2 0 0 0 0

198

沈降インフ
ルエンザワ
クチンH5N1
を用いたパ
ンデミック
対応（異種
株連続接
種によるパ
ンデミック
想定株を含
む幅広い交
叉免疫性
の獲得、1
回接種によ
る基礎免疫
誘導効果）
の研究

23 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

庵原　俊
昭

　A/H5N1はパンデミックをおこす
と予測されており、出現時には致
死率が高い危険性がある。本邦
ではH5N1のパンデミックに備え、
プレパンデミックワクチンを備蓄し
ている。今回の研究では、1期初
回を異なる株で3週ごとに2回接種
するよりも、インドネシア株を用い
ると、1期初回を1回とし、6か月後
に同じ株または異種株を1回接種
すると効果的な免疫効果と幅広
い交叉免疫が認められた。今回
の結果から、1期初回を1回とする
と多くの人にワクチンを提供でき
る可能性が示唆された。

　今までの研究では、1期初回は3
週間隔で15μ g/doseを2回接種
し、6か月後以降に追加接種を
行っていた。今回1期初回を1回に
したところ、効果的な免疫が誘導
されることが示された。また、この
方法ではベトナム株よりもインドネ
シア株の方が、追加接種後の交
叉反応の幅が広くなった。免疫記
憶の誘導は1回の接種でも良く、
備蓄プレパンデミックを幅広く国
民に提供できること、プライミング
とブーステイングを行うならば、イ
ンドネシア株の備蓄が効果的と判
断された。

　プレパンデミックワクチンにかか
る臨床研究の成果は、新型インフ
ルエンザ等対策有識者会議や分
科会で取り上げられ、成果の一部
は、新型インフルエンザ等対策ガ
イドラインの「予防接種に関する
ガイドライン」に取り上げられた。
また、プレパンデミックワクチンの
継続した臨床研究の必要性が、
ガイドラインに示された。

　ニワトリの間で流行するH5N1は
変異を続けており、変異に応じて
パンデミックをおこすと予測される
株を用いたプレパンデミックワクチ
ンの製造が行われている。新型イ
ンフルエンザ等対策ガイドライン
では、新たな株を用いてプレパン
デミックワクチンが製造された時
は、免疫原性および安全性を確
認することが記載され、また、プレ
パンデミックワクチンの免疫原性
を調べた血清を用いて、ニワトリ
の間で流行している株に対する効
果も調査することとなった。

　プレパンデミックワクチンを小児
に接種したとき、副反応として発
熱などの全身反応の出現率が高
いことが問題となっている。この副
反応の出現に自然免疫の関与が
示され、また発熱を認めた子ども
ほど、高い免疫を獲得していた。
インフルエンザワクチンの副反応
と免疫原性についての研究が進
んでいる。

12 6 68 0 119 0 0 0 0 0
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199

野兎病菌
亜種間の
病原性相
異および動
物種間の
野兎病感
受性の相
異に関する
研究

23 24

新型イン
フルエン
ザ等新
興・再興
感染症
研究

堀田　明
豊

日本国内に分布する野兎病菌は
海外の野兎病菌ssp. holarctica と
同等の病原性を有すと考えられ、
自然感染にてラットが症状を呈し
斃死する可能性は極めて低いと
推察された。感染によりラットは高
い抗体産生を示すと考えられた。
このため野兎病の血清疫学調査
にはラット血清の収集が有効と推
された。

特になし。 特になし。 特になし。

国立感染症研究所に保有する海
外分離野兎病菌はいずれの株も
変異していて病原性があ弱まって
いると考えられた。野兎病菌はバ
イオテロへの使用が危惧されてい
る病原体であるため、今後、海外
由来株の分与を進める必要があ
る。

0 2 0 1 1 1 0 0 0 0

200

多施設共
同研究を通
じた新規治
療戦略作
成に関する
研究

22 24
エイズ対
策研究

岡　慎一

ET試験、EACH cohort、SPARE試
験の３つの医師主導による多施
設共同臨床研究からなる臨床研
究を通じて、HIV感染症に対する
新しい治療法を日本から世界に
向け発信することができた。ET試
験96週の結果は、英文誌に掲載
した。SPARE試験48週の結果が、
英文誌に掲載予定になっている。

欧米ではテノフォビルがアバカビ
ルより優れているとされている
が、ET試験にて、日本においては
有効性、安全性に問題はなく同等
に使用できることが明らかになっ
た。SPARE試験では、逆転写酵
素阻害薬を含まない新しい治療
法が、安定期の変更例では安全
に使用できることが明らかになっ
た。

SPARE試験で得られた、安定期
の変更例では逆転写酵素阻害薬
を含まない新しい治療法が有効
であることは、今後ガイドラインで
取り上げられる可能性がある。

逆転写酵素阻害薬を含まない新
しい治療法は、現状の3剤併用療
法に比べ医療費も低く、経済的に
も優れている。東アジアコホート
(EACH cohort)は、WHOからも注
目されている。

WHOは2013年夏にHIV治療ガイド
ラインを改定するが、アジアにお
ける治療に関し、我々の成果を反
映できる可能性がある。

0 15 0 0 2 2 0 0 0 0

201

ＨＩＶ感染症
に合併する
リンパ腫発
症危険因
子の探索と
治療法確
立に向けた
全国規模
多施設共
同研究の
展開

22 24
エイズ対
策研究

岡田　誠
治

本邦におけるエイズ関連血液腫
瘍の特徴を明らかにし、英文誌に
公表した(AIDS 2013, Int J
Hematol 2012)。エイズリンパ腫治
療マウスモデルとEBVによる発症
マウスモデルと樹立し、病態解析
を行なった。また、日本人エイズ
患者より新規原発性体腔性リン
パ腫細胞株を樹立した。これらの
研究成果は、今後エイズリンパ腫
の新規治療法開発において有用
なツールとなることが期待される。

本邦におけるエイズ関連血液腫
瘍の実態調査を行い、その結果
を英文誌に公表した(AIDS 2013,
Int J Hematol2012)。また、エイズ
リンパ腫の病理診断のためのフ
ローチャートを作成し、本邦にお
けるエイズリンパ腫207例を再解
析し、その有用性を示した。また、
エイズリンパ腫病理診断コンサル
テーションを継続的に行ってい
る。日本人に最適化された治療法
を確立するために、「エイズリンパ
腫治療の手引き」の改訂を行い、
エイズリンパ腫多施設共同臨床
試験を継続している。

「エイズリンパ腫治療の手引き」の
改訂を行い、日本エイズ学会誌に
掲載し、公表した。

該当なし

ハイブリッドりポソームが原発性
体腔性リンパ腫に有効であること
をマウスモデルを用いて証明した
研究成果が、平成22年4月29日熊
本日日新聞に取り上げられた。

6 95 81 1 165 41 4 0 0 0
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202

ＨＩＶの構
造、増殖、
変異に関す
る研究

22 24
エイズ対
策研究

佐藤　裕
徳

ヒト免疫不全ウイルスのEnv、カプ
シド、酵素、Tat、アクセサリー蛋
白質、及び細胞の抗ウイルス蛋
白質について、機能制御機構、機
能構造、多様性の知見を蓄積し
た。Envの抗体耐性能はV3荷電
により制御されること、カプシド蛋
白質のヒトTrim5α 耐性能はN末
とC末ドメインの少数のアミノ酸に
より制御されること、APOBEC3C
のVif結合領域は疎水性側鎖を中
心としたくぼみを形成しているこ
と、などがわかった。これらの知
見は、ウイルス分子の機能部位
を標的とする新たなHIV増殖制御
法開発を進める基盤となる。

該当事項無し。 該当事項無し。 該当事項無し。

APOBEC3CのX線結晶構造解明
の成果は、平成24年9月24-30日
の間に新聞に報道された（朝日新
聞、読売新聞、日本経済新聞、時
事通信、中日新聞など）。これに
より、国民にエイズ対策における
基礎研究の意義を伝えた。

0 158 11 0 126 18 3 1 0 0

203

国内で流行
するＨＩＶ遺
伝子型およ
び薬剤耐性
株の動向
把握と治療
方法の確
立に関する
研究

22 24
エイズ対
策研究

杉浦　亙

本研究で構築してきた調査ネット
ワークはエイズ動向委員会で報
告される新規HIV/AIDS症例の４
割を捉えており、正確に日本の
HIV-１感染症の動向を把握してい
る。類似の調査は各国で行われ
ているが、捕捉率が一国の新規
HIV/AIDS症例の40％に達する遺
伝子情報を収集しているのは本
研究のみであり、その仔細な分析
により、HIV-1感染拡大因子、薬
剤耐性HIVの発生機序、感染時
期の推測、流行株の分子疫学、
微小集族に潜む薬剤耐性HIVの
頻度、合併感染症の同行等多く
の事実を明らかにしてきた。

本研究で明らかにされた薬剤耐
性HIVの動向はHIV-1感染症の至
適治療を実現するのに重要な情
報であ。また本研究班で調査して
いる合併感染症、特にB型肝炎ウ
イルスの動向もB型肝炎の至適治
療に有益である。本研究班では
薬剤耐性検査の外部精度管理を
実施しているが、これは日本国内
における薬剤耐性検査の精度の
担保に貢献している。また抗HIV
薬剤の血中濃度測定検査の提供
も至適治療の実践のために臨床
現場において活用されている。

厚生労働科学研究費補助金エイ
ズ対策研究事業「HIV感染症の医
療体制の整備に関する研究」で作
成している「薬剤耐性検査ガイド
ライン」では本研究班のデータが
紹介されている。HP薬剤耐性イン
フォーメーションセンター
(http://www.hiv-resistance.jp)に
おいても本研究班の紹介と協力
依頼、さらには研究成果の公表を
行っている。

本研究班で取り組む補足率が高
く緻密な感染ネットワークの分析
は、予防介入の標的等を検討す
る際に貴重な情報になると思わ
れ、その社会的意義は大きい。薬
剤耐性検査の外部精度管理も薬
剤耐性検査の均霑化としてその
社会的意義は大きい。

日本における薬剤耐性HIVの疫
学的データとして2012年に刊行さ
れたWHOのHIV Drug Resistance
Report
(http://www.who.int/hiv/pub/dru
gresistance
/report2012/en/index.html)には
本研究班の成果が取り上げられ
ている。本研究班で収集した配列
情報はDDBJに登録&#8226;公開
を行っている。

4 134 40 16 369 47 0 0 0 0

204

外国人のＨ
ＩＶ予防対
策とその介
入効果に関
する研究

22 24
エイズ対
策研究

仲尾　唯
治

出身国が多様化する中、HIV陽性
外国人の多くが日本での正規滞
在資格に基づく長期滞在化の傾
向があり、それに伴う日常生活面
での多様な課題や問題を抱えて
いること、そして、これらの多くが
翻ってHIV陽性外国人の受療行
動の阻害要因となっている構造が
見えてきた。そのため、HIV陽性
外国人の早期受検・受診の実現
には、言語的支援はもとより日常
的な診療における外国人に対す
る守秘の確保、多様なソーシャル
ワークの徹底、医療情報の普及
方法の改善など、より広範な対策
による基盤の整備が必要である
ことが示唆された。

抗体検査受検が19人、CD4値新
規測定が11人(1人重複)であっ
た。CD4値新規測定者のうち、本
研究プログラム以外からの受検
者3人のCD4中央値が161
copies/μ lであったのに対し、本
研究プログラムによって受検した7
人のCD4中央値は386と比較的高
値であり、本研究プログラムが一
定の早期受診に寄与している可
能性が示唆された。CD4値が350
未満であった6人全員に日本、あ
るいは出身国で抗HIV薬に繋ぐこ
とができた。さらに、CD4値が350
以上の4人いずれも現在、継続的
に通院ができている。

「外国人のHIV対策における提言
書」の作成 ･ 「外国人医療相談ハ
ンドブック-ＨＩＶ陽性者療養支援
のために-改訂版（平成25年3
月）」の刊行

「医療従事者のためのHIV陽性外
国人支援セミナー」2010年10月16
日 東京 ･ 在日外国人の保健・医
療支援に役立つ「外国人のHIV・
結核診療支援セミナー」2011年2
月17日 沖縄　･「HIV陽性外国人
療養支援セミナー」2011年10月27
日 愛知 ･ 研修会「視点を変えて
考えるHIV・AIDS」2011年10月29
日 北海道 ･「実践ですぐに役立
つ！外国人の療養支援セミナー」
2012年9月27日 千葉

The 10th International Congress
on AIDS in Asia and the Pacific
(ICAAP10)「アジア地域の移住労
働者受入国におけるHIV/AIDS予
防、治療、ケアサポートへのアク
セス向上のためのネットワーキン
グ構築」サテライトシンポジウム開
催（ 2011年8月 釜山）･ 第26回日
本エイズ学会学術集会・総会
「HIV診療における医療通訳の支
援」セミナー開催（2012年11月）

0 0 25 4 3 2 0 0 2 125
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205

霊長類ゲノ
ム情報を利
用した抗エ
イズウイル
ス自然免疫
因子の探
索およびそ
の新規エイ
ズ治療法へ
の応用

22 24
エイズ対
策研究

武内　寛
明

ゲノムワイドスクリーニング法によ
るHIV感染制御因子群の探索を
目的とした本研究において、世界
に先駆けて機能遺伝子発現制御
Tリンパ球ライブラリーを樹立し、
新たなHIV感染制御候補因子群
を多数見出した。その中でAMPK-
RPKは、複数のHIV感染過程を制
御することでHIV感染増殖伝播効
率に影響をおよぼし、ABPはHIV
特異的吸着・侵入過程に影響を
およぼす新規HIV感染必須因子
であることを明らかにした。

当該研究で同定したHIV感染制御
因子であるAMPK-RPK特異的機
能阻害剤は、現在開発中であり、
新規エイズ治療法の開発に結び
つく重要な成果であると考えられ
る。今後、当該研究で得られた
HIV感染制御宿主因子群データ
ベースを厚生労働省エイズ対策
研究事業において新規HIV感染
制御法の足掛かりとして共有する
ことにより、日本独自の抗HIV薬
や治療プロトコールの開発にも十
分有用であると考えられる。

特になし 特になし 特になし 0 8 0 0 4 1 0 0 0 0

206

B型慢性肝
炎に対する
新規逆転
写酵素阻
害剤テノホ
ビルの有効
性・安全性
に関する検
討

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

三田　英
治

A181Tのみのアデホビル変異で
はテノホビルに対し反応性である
が、N236T変異が加わるとテノホ
ビルにさえ抵抗性を示すことをin
vitroで証明した。臨床サンプルを
用いた検討でも、アデホビル耐性
例の多くはN236Tが検出されず、
アデホビルからテノホビルへ切り
替えた場合の抗ウイルス効果は
良好であった。以上のことから、ア
デホビル治療の反応が不良で
あった場合、N236T変異が生じな
い早期にテノホビルへの切り替え
を推奨するべきと結論した。

ラミブジン・アデホビル併用療法
の20～30%、エンテカビルの5%程
度が核酸アナログ治療の反応不
良例と判明した。反応不良例から
耐性化を起こすことを示し、テノホ
ビルの追加併用により多くが測定
感度下限未満までHBV-DNAを低
下させることを証明した。テノホビ
ル保険認可前でも、耐性化による
急性増悪時はテノホビルで対応
することが有効であることをコンセ
ンサスとすることができた。また適
応拡大後は副作用軽減の観点か
らアデホビルは原則テノホビルへ
の切り替えが妥当であることを示
した。

保険適応外薬剤のテノホビルで
あるが、本研究班が日本人への
投与経験・安全性を報告し、日本
肝臓学会が作成したＢ型肝炎治
療ガイドラインの「アデホビル耐性
ウイルス」と「エンテカビル耐性ウ
イルス」の項で、使用選択肢とし
て取り上げられることとなった。核
酸アナログに耐性化・ブレークス
ルー肝炎を発症した症例に対し、
緊急待避的な治療としてテノホビ
ルを保険的適応外使用すること
はコンセンサスを得たと考える。
多くの問い合わせに対し、研究班
で対応している。

分担研究者の他に、国立病院機
構共同研究班のメンバーを研究
協力者に加えたことから、核酸ア
ナログ耐性で肝炎が増悪した症
例のrescue therapyの受け皿を全
国的に設けることが可能であっ
た。肝炎の医療費助成が制度化
されている現在、核酸アナログ耐
性化例に対する対応策を検討す
ることは行政施策にマッチするも
のである。

核酸アナログ治療の反応不良・耐
性化例の調査をまず行った際、ア
デホビルによる腎機能障害およ
び薬剤性Fanconi症候群が既報
以上に高頻度であることが判明し
た。このことは日本肝臓学会でも
積極的に取り上げられ、アデホビ
ルの添付文書が改訂されるに
至った。また、アデホビルの腎機
能障害のモニタリングと対処法も
日本肝臓学会および厚労科研の
ガイドラインに反映されるように
なった。

1 22 16 0 40 7 0 0 0 0

207

ウイルス性
肝疾患に対
する分子標
的治療創
薬に関する
研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

金子　周
一

ウイルス性肝疾患の進展、とりわ
けC型慢性肝炎の進展と、肝細胞
癌の発生に関与する複雑な分子
機序の解明と、EpCAMなど診断
および治療の重要な標的分子の
抽出に成功した。この成果をもと
に、ウイルス性肝疾患のEpCAM
など重要な標的因子に対する画
像診断および血液新規診断法の
開発研究を行った。さらに、
EpCAMに対する特殊環状ペプチ
ドおよびsiRNAを用いて、ウイルス
性肝疾患の進展を阻止する新規
分子標的薬の開発研究を実施し
た。

Ｂ型(HBV)およびＣ型肝炎ウイル
ス(HCV)感染から肝硬変に進行、
あるいは肝細胞がんを併発して
死亡する患者数は我が国だけで
も年間5万人に及ぶ。本研究の成
果によって、新たなウイルス性肝
炎、肝がん治療薬の進展を予測
する新規の診断法を開発すること
が可能となった。また、ウイルス
性肝炎の進展阻止、線維化阻
止、発がん抑制を目指したsiRNA
および特殊ペプチド製剤の創薬
が可能となった。とりわけ、肝細胞
癌の進展に関与する分子の診断
と、治療法の標的とする分子が明
らかにされ、その開発研究が進め
られた。

本研究の成果は肝炎対策基本法
に沿って行われたものであり、厚
生労働省の肝炎治療戦略会議の
研究課題であるウイルス性肝疾
患の診断と治療法の開発にあた
る研究が実施された。今後、慢性
肝炎治療指針および肝癌診療ガ
イドラインなどに使用される新た
な診断法および治療法になりうる
可能性がある。

国民病とされてきたウイルス性肝
疾患が適正に診断され治療され
ることは、国民の衛生に大きく貢
献する。また、長期にわたる障害
を改善し、肝細胞癌の発生および
肝細胞癌による死亡数を低下さ
せることは医療経済上の意義が
大きい。環状ペプチドおよび
siRNAによる診断および治療法の
開発は、他の疾病にも応用が可
能であり、我が国の医療機器およ
び医薬品開発に大きく貢献するこ
とが期待される。

本研究の成果は評価の高い国際
誌であるHepatology、Cancer
Research、Radiology、
Gastroenterologyなど多数の一流
誌に掲載された。また、アメリカ肝
臓学会をはじめとして国際学会お
よび日本消化器病学会、日本肝
臓病学会など国内学会において
発表された。また、本研究をもと
に、ウイルス性肝疾患以外の領
域の研究者と新しい共同研究が
多数始まっており、本研究の成果
が学際的な広がりをしめしてい
る。また、企業の参加も始まって
おり、経済的な波及効果も大き
かった。

4 83 0 0 56 45 0 0 0 0
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208

ウイルス性
肝炎からの
発がん及び
肝がん再発
の抑制に関
する研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

林　紀夫

肝がん患者に対する局所治療に
よりCypB、SART2、SART3、p53、
MRP3、AFP、hTERTに対するT細
胞応答が増強した。GMPグレード
のペプチドワクチンを作成し、進
行肝がん患者20例に対する安全
性臨床研究を行い、NCI-CTCグ
レード3以上の有害事象が出現し
ないことを確認した。肝がん細胞
ではソラフェニブ投与によりオート
ファジーが誘導され、これにより
治療抵抗性が付与された。オート
ファジーを抑制するクロロキンの
投与によりソラフェニブの抗腫瘍
効果が増強することを前臨床モデ
ルで明らかにした。

PEG-IFN/RBV治療を行ったC型
肝炎患者、大阪地区2,600例、名
古屋地区1,395例、九州1,051例の
各コホートについて発がん率を検
討した。肝発がんに寄与する独立
因子は高齢、男性、血小板低値、
AFP高値、PEG-IFN/RBV無効で
あった。SVR例、再燃例では治療
効果判定時のAFP値が治療前よ
り有意に低下し、無効に比し発が
んリスクがそれぞれ0.259、0.437
に低下した。非著効例からの発が
んには治療効果判定以降の平均
血清ALT高値が関連していた。

該当なし 該当なし

平成24年度厚生労働科学研究費
肝炎等克服緊急対策研究公開報
告会平成25年3月2日（土）笹川記
念会館国際会議場「発がんおよ
び再発抑制」　林　紀夫

0 76 6 0 53 35 0 0 0 0

209

ウイルス性
肝炎に対す
る応答性を
規定する宿
主因子も含
めた情報の
データベー
ス構築・治
療応用に関
する研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

田中　靖
人

肝炎ウイルス統合データベースの
構築：これまでに得られたウイル
ス遺伝子情報、SNP情報、臨床情
報に加え遺伝子発現情報を統合
し肝炎ウイルス統合データベース
はほぼ完成した。臨床分野にお
いては、本データベースを参照す
ることにより、患者SNPsとウイル
ス変異の組み合わせから病態進
展の予測及びハイリスク群の抽
出のみならず、これまでに収集し
たSNP情報及び臨床情報を参照
し、ある宿主側因子を持つ患者の
IFN/RBV療法の治療効果を予測
することがデータベース上で可能
となり、テーラーメイド治療への展
開が期待される。

実際のC型肝炎診療において、ペ
グインターフェロン/リバビリン併
用療法前にIL28B SNPsを測定す
ることで、高い確率で治療効果を
予測することが可能となり、テー
ラーメイド医療として期待される。
「IL28Bの遺伝子診断によるイン
ターフェロン治療効果の予測評
価」として2010年8月先進医療と
認可された。また、貧血や血小板
減少に関連するITPA SNPも同定
し、臨床応用されている。

平成24年度 肝硬変を含めたウイ
ルス性肝疾患の治療の標準化に
関する研究班からのＣ型慢性肝
炎治療ガイドライン及び日本肝臓
学会肝炎診療ガイドラインにおい
てもIL28B SNP検査の結果を参考
にして、治療方針を決定すること
が明記された。

統合型肝炎データベースを参照
に、適切な治療法の選択および
新たな治療法の開発で患者の予
後を改善するのみならず、肝硬
変・肝癌という高度な医療が必要
な患者数を減らすことにより、医
療費の低減に繋がり、社会の福
祉に寄与することができる。

「IL28Bの遺伝子診断によるイン
ターフェロン治療効果の予測評
価」に基づいたテーラーメイド治療
への展開が期待される。Ｃ型肝炎
は個別化治療の時代に突入し
た。2010年6月11日中日新聞「医
療と社会欄」遺伝子検査として掲
載。ウイルス肝炎財団と中日新聞
主催の市民公開講座「C型肝炎を
治そう！あなたの疑問にお答えし
ます」にて講演し、講座の模様が
同年6月26日に中日新聞に掲載さ
れた。

0 100 15 0 65 80 0 0 1 6

210

ウイルス性
肝炎の病
態に応じた
ウイルス側
因子の解
明と治療応
用

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

榎本　信
幸

C型慢性肝炎の
Peginterferon/Ribavirinさらに
Peginterferon/Ribavirin/TPV(テラ
プレビル)治療効果はIL28B、
Core・ISDR・IRRDRと著明な関連
があることを明らかとした。TVR耐
性NS3変異HCVが多くの症例に
混在し、治療後さらが増加するこ
と、core 70のquasispeciesと肝癌
病態の間には密接な関連がある
ことを示した。病態進展を規定す
る宿主因子についてHLA-
DRB1/DQA/DQB1の発現量を制
御する2つのSNPを見出した。

HCV全ゲノム解析およびdeep
sequence解析で得られたHCV
NS3A、NS5A、Core70番アミノ酸
変異ならびにIL28B TTと治療効
果の関連、さらにcore 70と発癌の
密接な関連は実地臨床における
治療方針決定上、大きなインパク
トをもたらす指標となっている。ま
た創薬にむけて薬剤開発のため
数種類の系を開発しており今後
の進展が期待できる。

HCVコア蛋白変異、NS5A変異お
よびIL28B多型検査による
peginterferon/ribavirin治療効果
予測アルゴリズムについては本
研究で開発ならびに多数症例の
検討を行いその有効性を検証し
た。今後TVRを含む新世代治療
においてもガイドラインを開発して
広く一般臨床での普及を図る予
定としている。

C型慢性肝炎に対する抗ウイルス
治療を普及させて肝癌を予防す
ることは国民的課題となっている
が実際には種々の理由で十分に
治療がなされていない。その理由
の一つは長期に副作用の多い治
療を行っても治療効果が不確実
であり患者が治療に踏み切れな
いことにある。したがってウイルス
および宿主遺伝子解析による確
実な治療効果予測は患者からの
要望が非常に強く、また確実に効
果の期待できる場合に治療を積
極的に行うことは医療資源の有
効活用の観点からも重要である。

HCVコア変異、NS5A変異および
IL28B多型検査による
peginterferon/ribavirin治療効果
予測アルゴリズムについては学
会発表、国内外医学誌への掲
載、医師向け講座および市民講
座などでの紹介を積極的に行って
普及を図っており、さらにTVRを含
む新世代治療に関してもアルゴリ
ズムを確立しつつある。山梨県で
はこれらの項目について検査体
制を整え、肝炎診療連携拠点病
院を中心に実地臨床にすでに導
入している。さらに検証を重ねガ
イドラインとしての提供、全国への
展開を図る予定としている。

7 278 42 0 72 262 1 0 0 0
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211

肝炎ウイル
ス感染複製
増殖過程
の解明と新
規治療法
開発に関す
る研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

脇田　隆
字

新たな実験系を確立し、すでに臨
床に使用されている薬剤の抗ＨＣ
Ｖ活性を同定した。また、新たな
化合物もスクリーニングされてお
り、標的因子の同定など今後の
研究の進展が期待される。また、
HBV受容体の同定、HCVレセプ
タートランスジェニックマウスの開
発も進んでいる。また、特筆すべ
きはiPS細胞から誘導した肝細胞
でHCV感染や複製が可能なこと
である。この実験系によりさらに
HCVの生活環の理解が進むと期
待できる

肝炎ウイルスに対する新たな治
療法の開発は患者の予後を改善
するのみならず、肝硬変および肝
臓癌という高度な医療が必要な
疾患の患者数を減らすことによ
り、結果的に医療費の低減に寄
与し、社会の福祉に寄与すること
が可能である。さらに最近ウイル
ス性肝炎患者を広く検診で拾い
上げ、治療が必要な患者に対して
適切な治療を行うことが社会的な
要請であり期待である。この要請
に応えるためにはより効果の高い
治療法を低コストで実施できるよ
う開発していく必要がある。

なし なし なし 0 141 0 0 127 144 8 0 0 0

212

肝炎ウイル
スによる肝
疾患発症
の宿主要
因と発症予
防に関する
研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

下遠野
邦忠

C型肝炎ウイルス（HCV）感染によ
る細胞の種々の変化を分子レベ
ルで明らかにして、疾患予防に結
びつく研究を目指した。HCV感染
による脂質代謝変化とウイルス増
殖との関係、および糖新生の亢
進の分子機構等を明らかにした。
また、持続感染細胞の遺伝子発
現変化を解析し、ウイルスによる
直接の制御以外にエピジェネ
ティック制御も関与する事を明ら
かにした。感染者体内のウイルス
遺伝子の高変異の原因として、ウ
イルスによる遺伝子編集酵素活
性の誘導が考えられた。

HCV感染者におけるウイルスゲノ
ム配列の高変異性が遺伝子編集
酵素活性の誘導による可能性を
明らかにした。ゲノム配列の中に
は抗HCV剤に対して抵抗性を示
すのが治療前に既に見いだされ
る場合もあるので、治療開始前に
遺伝子配列情報を得る事が治療
後の成績に役立つと考えられる。
また、miRNAの発現が治療成績
の予測に役立つと考えられる成
果を得た。

特になし。 特になし。 特になし。 0 140 0 0 45 26 9 0 0 0

213

自然免疫
細胞リモデ
リングによ
るウイルス
性肝炎の
新規治療
法の開発

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

大段　秀
樹

一般に、ウイルスが感染するとNK
細胞の非特異的応答によりウイ
ルスは排除される。しかし、HCV
感染ではHCVのE2蛋白とNK細胞
上のCD81分子の結合によってNK
細胞機能が抑制され、高頻度に
持続感染に移行する。我々は、
NK/NKT細胞をIL-2/抗CD3抗体
存在下で培養した場合、CD81を
介した抑制機構に抵抗性を示し、
強いHCV複製抑制効果を誘導し
得た。本研究は、末梢血造血幹
細胞やiPS細胞から誘導したリモ
デリングNK/NKT細胞の移入療法
により、HCV肝炎を根治する可能
性を示した。

HCV性肝硬変は国内外において
肝移植の最も頻度の高い適応疾
患の一つであるが、移植後Ｃ型肝
炎の再発が高率に起こり、また肝
炎の進行も移植患者以外と比較
すると急速である。免疫抑制療法
がHCVの増勢を助長するためと
理解されている。本研究は、現在
使用されている免疫抑制剤に抵
抗性を示すNK/NKT細胞を用いた
養子免疫療法によるHCV感染の
制御法を開発したものである。米
国FDAの承認を得て、マイアミ大
学で肝移植後NK細胞療法の臨床
試験を開始した。

HCV性肝硬変に対する肝移植後
のアロ免疫応答と抗HCV応答の
クロストーク機構を解析した結果、
肝内に浸潤したアロ応答CD4T細
胞から産生されるIL-2により、肝
内在のNK/NKT細胞が活性化し、
近傍のHCV感染肝細胞内での
HCV複製をIFN-γ 依存性に抑制
することが明らかとなった。この新
知見に基づき、本研究では拒絶
反応や組織障害を引き起こすこと
なくIFN-γ 産生NK/NKT細胞を肝
臓に誘導し、HCV肝炎を根絶し得
る新規免疫細胞療法の開発を目
指したもので、ガイドラインへの引
用等は今後の課題である。

末梢血造血幹細胞やiPS細胞か
らリモデリングしたNK/NKT細胞
の移入する免疫細胞療法が臨床
導入できれば、HCV性肝硬変に
対する肝移植後のHCV肝炎の再
発予防が可能となる。行政的観
点からの成果としては、研究期間
中に開始した臨床試験の結果を
待たなくてはならない。

肝細胞癌に対する肝移植後の再
発予防治療として、NK細胞療法
の臨床試験をマイアミ大学で開始
したが、その１例目の成功を
Miami Heraldに掲載された
（2010/12/1）。

0 22 12 0 27 16 0 0 0 0
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214

肝炎ウイル
ス感染にお
ける自然免
疫応答の
解析と新た
な治療標的
の探索に関
する研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

松浦　善
治

miR-122を発現させることにより
HCVの新規感受性細胞株を樹立
した。ATG13はHCV感染による
オートファゴソームの形成には関
与しないことが示された。HCV感
染によるストレス顆粒形成は自然
免疫応答に重要であり、RIG-I の
活性化因子としてRiplet を同定し
た。polyI:Cとカチオニックリポソー
ムの複合体がヒト肝細胞でIFNβ
でなくIFNλ を誘導することを見い
だした。

C型慢性肝炎患者ではヒアルロン
酸とCD44の相互作用がIP-10の
発現に関与し、また、肝細胞やDC
にIDOが発現して免疫が制御され
ることが示された。新規のIL28B
SNPの簡便な判定法をの治療効
果予測への有用性を明らかにし
た。

該当無し

HCVの免疫回避機構が解明さ
れ、その責任分子を標的とした免
疫制御療法は、従来の治療効果
を改善することが期待される。ま
た、これらの成果は、保健、医
療、福祉の向上に直結するととも
に、高齢者医療費の低減に貢献
するものと思われる。

該当無し 0 72 0 8 99 90 2 0 0 0

215

ウイルス性
肝炎に対す
る治療ワク
チンの開発
に関する研
究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

小原　道
法

肝臓内の炎症性サイトカインは主
にマクロファージ(Mφ )が産生して
おり、慢性肝炎マウスの肝臓内で
は一般的な急性炎症部位で多く
見られるM1Mφ ではなく、慢性炎
症部位に見られる炎症性サイトカ
イン（IL-6, TNFa）を発現するM2M
φ が優位に存在していた。HCV-
TgマウスのHCV抗原特異的IFN-
γ 産生能は減弱しており、HCV蛋
白が発現することで免疫抑制の
状態になり、強い細胞性免疫が
誘導できていないことが考えられ
た。これらの機構が解明されれ
ば、強力な治療用ワクチン開発に
繋がることが考えられる。

C型慢性肝炎の病態（脂肪化、グ
リコーゲンの蓄積、繊維化等）を
発症するHCV/Cre-トランスジェ
ニックマウスにＣ型肝炎ウイルス
遺伝子組換えワクチンHCVN25-
RVVを接種したところ治療効果が
認められた。また、HCV-DNAワク
チンをC57BL/6マウスに免疫した
ところ、HCVに対する強いCTLの
誘導が認められた。C型肝炎モデ
ルマウスにHCVN25-RVVワクチ
ンを投与したところ、肝臓中の
HCVコア蛋白発現量が有意に減
少し、治療用ワクチンとして有用
である可能性が示唆された。

該当なし 該当なし 該当なし 9 80 0 0 41 63 4 0 0 0

216

アデノウイ
ルスベク
ターを利用
したC型肝
炎治療薬
創製基盤
技術の開
発

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

櫻井　文
教

アデノウイルス（Ad)ベクターは優
れた遺伝子導入効率を有するこ
と、肝臓に高い親和性を有するこ
とからHCV創薬評価系構築に向
けて優れた基盤ツールをなりうる
が、これまでHCV研究に応用され
た例は少なかった。本研究グルー
プはHCVレプリコン発現Adベク
ターを世界に先駆けて開発するな
ど、その特長を生かし、Adベク
ターをHCV創薬評価系に応用す
ることに成功した。またHCVの感
染に必須であるmiR-122aを阻害
可能なタフデコイRNA発現Adベク
ターを開発した。

これまでにHCVレプリコンを細胞
内に導入・発現させるには利便性
等に大きな問題を有しており、抗
HCV薬創製に向けて大きな障壁
となっていた。本研究で開発した
HCVレプリコン発現Adベクター
は、培養細胞に作用させるだけで
HCVレプリコンを発現可能である
ことから、有用な実験ツールとなり
うる。また同様にタフデコイRNA発
現Adベクターも、細胞に作用させ
るだけでmiR-122aを阻害可能で
あることから、創薬応用に向けて
有用と期待される。

該当なし 該当なし 該当なし 0 2 0 0 8 4 0 0 0 0
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217

C型肝炎ウ
イルスの非
構造蛋白
5Aを標的と
した新規治
療法の開
発に関する
研究

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

村山　麻
子

本研究によりHCV粒子形成過程
に関与するプロテインキナーゼが
同定され、その作用メカニズムが
明らかになったことにより、HCVの
細胞内でのライフサイクルの一部
が新たに解明された。薬剤の評
価には、培養細胞でのHCV感染
増殖系が有用であるが、利用でき
るウイルス株は限られていた。本
研究で樹立した薬剤評価系を用
いることにより、遺伝子型による
薬の効果の違いを培養細胞レベ
ルで評価することができた。この
薬剤評価系を用いることにより、
培養細胞増殖系のないHCVの遺
伝子型に関しても新規薬剤が評
価可能になる。

第一世代のNS5A阻害剤は、経口
投与によりHCVを排除できる薬と
して期待されている。しかし、遺伝
子型1のウイルス株には効果があ
るものの、遺伝子型2のウイルス
株には効果が低いことが知られて
いる。今回我々は、第二世代の
NS5A阻害薬の抗HCV効果を評価
し、遺伝子型2のウイルス株にも
効果のある薬剤を二種類見いだ
した。これら薬剤は経口投与が可
能であり、遺伝子型に関わらず高
い抗HCV効果のある薬剤として期
待でき、遺伝子型2のHCVに対し
ても副作用の強いインターフェロ
ンに代わる治療法としての可能性
を示した。

特になし 特になし 特になし 2 9 0 0 11 11 0 0 0 0

218

画期的C型
肝炎ウイル
ス阻害療法
の確立を目
指した核酸
医薬送達ナ
ノシステム
の開発

22 24

肝炎等
克服緊
急対策
研究

吉岡　靖
雄

本研究成果は、C型肝炎に対する
核酸医薬開発に資する基盤情報
を提供するものであり、今後の研
究開発に多大に貢献するもので
ある。また、C型肝炎のみならず、
他の新興・再興感染症など致死
的感染症に対する新たな方法論・
基盤技術・医療体系を提供するこ
とで、国民の健康と福祉に貢献可
能と考えられる。

C型肝炎は“致死的な病”から“制
御可能な慢性感染症”へと変化し
た一方で、重篤な副作用による
IFN療法の中断、薬剤耐性ウイル
スの頻発、高額費用などの解決
すべき問題が多数残されており、
新たな観点からの治療薬開発が
世界的に望まれている。従って、
本研究成果を基盤として近未来
的に開発されるであろうC型肝炎
に対する核酸医薬は、最適な医
療体系の構築に大きく寄与すると
期待される。

該当無し。 該当無し。 該当無し。 0 2 0 0 4 5 0 0 0 0

219

関節リウマ
チに対する
生物学的
製剤の作
用機序、投
与方法、治
療効果等に
関する研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

竹内　勤

１）�関節リウマチ病態形成におけ
る遺伝的要因が、人種によって異
なり、PADI4、CCR6を初めとする
疾患感受性遺伝子の多型がどの
ようなメカニズムによって自己抗
体産生&#8226;サイトカイン異常
産生に結びついているかを世界
で初めて明らかにした。２）�生物学
的製剤の有効性を規定する因子
として、血中標的分子量、クリアラ
ンスに関わるFcガンマ受容体多
型が重要である事を世界で初め
て示し、個別化治療法の構築に
大きなインパクトをもたらした。

１）�関節リウマチ治療体系の中に
置ける生物学的製剤の投与タイミ
ングを示す治療アルゴリズムを作
成した。２）�生物学的製剤の有効
性と関連する因子として、標的分
子量、投与製剤量と投与間隔、製
剤クリアランスの３要素を明らか
にし、個々の症例に適した生物学
的製剤投与法の考え方を提示し
た。３）�日本人の関節破壊進行
データから、発症２～３年以内の
進行速度は、それ以降に比較し
て５倍のスピードである事を明ら
かにし、早期から、MTXと併用で
TNF阻害薬を使用する治療オプ
ションを明示した。

解を目標とした生物学的製剤の
投与タイミングを示す治療アルゴ
リズムを作成した。その作成にあ
たっては、研究班で得たエビデン
ス、班員によって構築されたエビ
デンス、さらには我が国において
実施された治験などのエビデンス
に基づき、班員による議論を集約
した。ガイドラインには作成の根
拠となったエビデンスを付記した。

個々の生物学的製剤使用ガイド
ラインは、日本リウマチ学会ガイド
ラインで示されてきたが、関節リ
ウマチ薬物治療全体の中での生
物学的製剤使用の位置づけは明
示されていなかった。現実的な治
療目標となった寛解に向けて、そ
の投与法や投与タイミングに関す
る理論的根拠、臨床エビデンスな
どを集約した情報はこれまで限ら
れていたが、本研究班によってそ
の情報が集約されて発信された
意義は大きい。

厚生労働省免疫・アレルギー疾患
等予防治療研究推進事業で年一
回開催されるアレルギーリウマチ
シンポジウムにおいて、2011年、
2013年の生物学的製剤の講演を
担当、2012年日本リウマチ学会主
催の市民公開講座で生物学的製
剤の講演を担当、2011年NHK
「きょうの健康」で関節リウマチの
治療、同年テレビ朝日系列「たけ
しの家庭の医学」などに出演、社
会に向けて情報発信し生物学的
製剤に関する理解を広めた。

61 348 424 28 329 215 0 5 0 0
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220

適切なスキ
ンケア、薬
物治療方
法の確立と
アトピー性
皮膚炎の
発症・増悪
予防、自己
管理に関す
る研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

斎藤　博
久

湿疹がまだ出現していない生後1
週未満の新生児期からスキンケ
アを予防的（proactive）に行う群と
必要時（reactive）に行う群におい
て、AD予防として有効かどうかを
検討した。平成24年度中に79例
のリクルートができ予定参加者数
である70例を達成した。倫理的配
慮等の事情により、中間解析53
例の結果において、予想したよう
にproactive群のほうがreactive群
よりも発症が少なかったが、70例
では検出力が不足することが明ら
かとなった。

倫理的な配慮により、当初よりも
結果が遅れているが、傾向として
は仮説通りの成果が得られてい
る。もし、この仮説が証明され新
生児期からのスキンケアが有効
であることが証明された場合、次
世代の国民のアレルギー疾患を
激減できることが期待される。今
後も継続すべき研究であると思わ
れる。

特になし 特になし 特になし 0 39 6 0 12 3 0 1 0 0

221

皮膚バリア
障害による
アレルギー
マーチ発症
機序解明に
関する研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

天谷　雅
行

世界に先駆けて、フィラグリンKO
マウスを作成し、角層機能を解析
した（JACI, 2012）。また、新規タイ
トジャンクション構成蛋白を同定し
た(J Cell Sci 2012)。プロフィラグ
リンを分解する新規酵素SASPase
を同定した（EMBO Mol　Med,
2011）。角層バリア、タイトジャンク
ションバリア、ランゲルハンス細胞
による免疫バリアのアトピー性疾
患発症における重要性を示すこと
ができた（J Clin Invest 2012)。

フィラグリンKOマウスを用いた喘
息モデルが作成され、経皮感作と
肺における炎症の発症機序が
Th17を介していることを明らかに
した。フィラグリンKOマウス皮膚に
は、アトピー性皮膚炎患者から分
離された黄色ブドウ球菌株が選
択的に固着する事実を示した。ヒ
ト皮膚において、タイトジャンクショ
ンを三次元可視化し、ランゲルハ
ンス細胞との相互関係を示した。
京都府山間部という特定の地域
においてスキンケアに関する教育
介入により、スキンケアによるアト
ピー性皮膚炎発症予防の可能性
が示された。

該当せず。

本研究により、より本来の病態に
即したアトピー性皮膚炎モデルマ
ウスが作成され、皮膚バリア障害
と気管支喘息発症との関連性お
よび、免疫学的共通基盤が明ら
かにされた。将来的に、出生時よ
りスキンケアを適切に行い、皮膚
バリア機能を改善、維持すること
によりアトピー性疾患、喘息の発
症を予防することが可能となり、
厚生行政に多大なる貢献をする
ことが期待される。

日経メディカル特別編集版2「大規
模遺伝子解析で何が分かるか
アレルギー病大会名に迫る最新
手法」2011.2月NHK朝イチ「アト
ピー性皮膚炎を治せ！」
2011.9.15NHKスペシャル「アレル
ギーを治せ」2011.11.20日経産業
新聞 朝刊「アトピー性関連遺伝子
領域 理研が8個発見」2011.10.12
週刊エコノミスト 2011.11月初週号
「健康アプリ ⑧アトピー性皮膚
炎」2011.11.6朝日新聞 夕刊「皮
膚の炎症　毛包が指令　脱毛症・
アトピー性治療に期待」2012.7.5

45 46 2 0 68 70 1 1 0 10

222

金属アレル
ギーの革新
的診断・予
防・治療法
の開発研
究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

小笠原
康悦

ヒト金属アレルギーに酷似した病
型をもつ動物モデルの樹立に成
功し、金属アレルギーがＴ細胞依
存性の疾患であること、また、金
属特異的に反応するＴ細胞を特
定した。金属アレルギーなどの遅
延型アレルギーを抑制するドレス
細胞と呼ばれる細胞を発見した。
この結果は、革新的治療法の開
発につながる成果である。

全国規模の金属アレルギー実態
調査を行ったところ、金属アレル
ギー患者は増加の傾向を示した。
原因金属は、ニッケル、コバルト、
クロムであり、原因製品としては、
ネックレス、ピアスなどであった。
汗中の金属濃度の測定技術を開
発した結果、皮膚炎患者の中で
汗中の金属濃度が高い患者を認
めた。さらに、歯科と皮膚科の連
携ワークショップを行い、医療従
事者への情報提供を行った。

ガイドラインの開発には至らな
かったが、金属アレルギーＱ＆Ａ
集の作成を行っているところであ
る。

歯科と皮膚科の連携ワークショッ
プを行い、医療従事者への情報
提供を行った。全国規模の金属ア
レルギー実態調査を行ったとこ
ろ、金属アレルギー患者は増加
の傾向を示した。原因金属は、
ニッケル、コバルト、クロムであ
り、原因製品としては、ネックレ
ス、ピアスなどであった。

全国規模の金属アレルギー実態
調査の結果は新聞等で取り上げ
られた（2012年5月）。また、金属
アレルギーなどの遅延型アレル
ギーを抑制するドレス細胞と呼ば
れる細胞を発見した。この結果
は、革新的治療法の開発につな
がる成果であり、新聞等に取り上
げられた（2011年11月）。

0 37 5 4 16 15 0 0 0 2
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223

アレルギー
疾患の全
国全年齢
有症率およ
び治療ガイ
ドライン普
及効果等
疫学調査に
基づく発症
要因・医療
体制評価に
関する研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

赤澤　晃

2004年から全国レベルの国際比
較の出来る喘息調査、アレル
ギー疾患調査として継続的に行
える調査体制、方法を検討した。
現在はweb調査により、成人喘
息、小児喘息に関しては効率的
に低コストでの疫学調査が実施で
きることが検証された。

成人喘息、小児喘息、アレルギー
性鼻炎有症率の全国レベルの経
年的動向を知ることができるよう
になった。また、症状の重症度、
治療内容を調査することが出来る
ため、疾患に関する啓発活動、医
療政策策定に有用なデータを出
せるようになった。

成人喘息、小児喘息、アレルギー
性鼻炎、アトピー性皮膚炎、食物
アレルギーの有症率、重症度調
査とともに、治療内容、治療状
況、治療の実施状況を調査するこ
とが出来たため、ガイドラインの
普及状況を知ることができた。

インターネットを利用した調査
（web調査）方法を検証し、成人喘
息、小児喘息では十分利用する
ことが出来ることがわかり、他の
疾患においても今後のweb調査の
有用性を検証していくことができ
ることがわかった。

疫学調査は、医学、医療政策を
策定していく上での基本的なデー
タである。これまで国内では、アレ
ルギーに限らず全国的経年的な
疫学調査体制は不十分であっ
た。本研究班は、2005年から継続
して実施し、今後も継続できる体
制を作ってきた。

0 11 0 0 4 6 0 0 0 0

224

食物アレル
ギーにおけ
る経口免疫
療法の確
立と治癒メ
カニズムの
解明に関す
る研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

岩田　力

食物アレルギーに対して、最近、
各地で経口免疫療法が試みられ
るようになったが、いずれも対照
をおかない非科学的な研究で
あった。本研究は､わが国で初め
て、科学性と倫理性を担保した
Delayed controlによる無作為化
比較試験を行い、鶏卵及び牛乳
アレルギーに対して､急速免疫療
法が有効であることを証明した。
また、免疫学的メカニズムの解明
にも着手して、すでに報告のあっ
た特異抗体や好塩基球反応の変
動だけでなく､新規技術による解
析の道も開いた。

小児期の食物アレルギーは学童
期に多くが寛解するが､一部の例
で持続、それら患者は不自由な
除去食に加えて､誤食によるアナ
フィラキシーリスクなど大きな疾病
負担を抱えている。本研究では､
自然寛解できない食物アレル
ギーに経口免疫療法が有効であ
ることをわが国で初めて科学的に
証明して､新たな治療法確立への
道を開いた。実際に、本治療法に
より患者の負担軽減ができること
を､ＱＯＬ改善という指標でも証明
した。また、一定の比率で副反応
がおこるが、それらに対する適切
な対応方法についても整理した。

食物アレルギーに対する経口免
疫療法はアレルゲンを摂取すると
いう治療法の性質上、アレルギー
誘発症状のリスクを伴うため､現
在、ガイドライン等でも一般化され
た治療としては推奨されていな
い。しかし、今後の治療法確立の
ためには､臨床研究を進めること
は重要であるので、より安全な臨
床研究を進めるためのハンドブッ
クを作成した。

とくになし。

医師向けの雑誌から取材を受け
て、本研究班の成果を伝えた。ま
た、学会発表でも関心は高く、シ
ンポジウムなどに取り上げられ
た。

0 0 0 0 11 1 0 0 0 0

225

純化自己
幹細胞移
植術による
難治性自
己免疫疾
患治療の
免疫再生メ
カニズムに
関する研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

赤司　浩
一

本研究による有効性のメカニズム
の解明は現在国内外で普及しつ
つある難治性自己免疫疾患に対
する自己造血幹細胞移植（自己
HSCT）に理論的背景を提供す
る。本研究では自己HSCT後のT
細胞受容体レパトアの多様性の
回復、リンパ球の遺伝子発現プロ
ファイルの正常化、Th1/Th2バラ
ンスにおけるTh1優位の免疫再構
築、等が臨床的寛解の誘導およ
び維持に関連している事を明らか
にした。

自己免疫疾患の中には進行性の
間質性肺炎や皮膚硬化を呈し、
治療抵抗性で予後不良の疾患群
が依然として存在する。本研究に
より当施設の臨床成績は生存率
等において海外の成績と比較して
同等以上である事が明らかとな
り、難治性自己免疫疾患の生命
予後の改善を可能にする新しい
治療オプションを社会に提供する
事が可能となった。全身性硬化症
において純化、非純化HSCTを比
較した研究はこれまで皆無で、
我々の得た結果は重要な意義を
有する。

当施設での移植症例の臨床成績
を解析し、また海外の臨床試験の
プロトコールを参考に、適応基準
および治療レジメンを決定し、難
治性全身性硬化症及び皮膚筋炎
を対象とした臨床第II相試験のプ
ロトコールを作成し、学内倫理委
員会の承認を受けた。自己HSCT
の方法としては有効性に優る純
化自己HSCTを選択した。本プロト
コールは今後国内他施設におい
て本療法を開始する際の貴重な
参考資料になる。

自己免疫疾患のうち難治性稀少
病態に関する薬剤開発は遅滞し
ており、これらの患者は薬物療法
の進歩の恩恵を受ける機会が少
ない。これら企業の支援の得られ
ない稀少かつ重篤な病態を有す
る患者の救済は厚生労働行政に
おいて重要な課題である。本研究
の成果により、難治性自己免疫
疾患の完全治癒を狙う新しい治
療オプションを社会に提供するこ
とが可能となった。

本研究の内容を病院の広報誌に
掲載誌し他院に配布した。本研究
に関するホームページを開設し、
研究内容を紹介した。

5 32 15 3 30 25 0 0 0 2
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226

灌流法によ
り採取され
た骨髄細胞
を用いた骨
髄内骨髄
移植療法：
基礎から臨
床へ

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

池原　進

①加齢に伴って発症する難病に
は、免疫の異常が関与しており、
骨髄内骨髄移植だけでなく胸腺
の移植の併用が重要であることを
明らかにした。②GvHDやHvGRに
関与しているのは、CD8 T細胞で
はなくて、CD4 T細胞の方がむし
ろ重要な役割を演じていることを
発見した。③加齢に伴って発症す
る疾患は、骨髄の造血幹細胞より
も、むしろ、間葉系の幹細胞の異
常に起因することを見出した。

今までに兵庫医科大学と関西医
科大学との間で、倫理委員会の
承認の上２例実施した。先ず、
Phase I Studyを灌流法で実施し、
灌流法の安全性のみならず、灌
流法の利点を、従来の吸引法と
比較検討している。特に採取骨髄
液中の赤血球とＴ細胞の混入度
を、ドナーの同意を得て、同一人
の左右の腸骨を用いて比較して
いる。問題点としては、灌流法の
ドナーが肥満体の場合に、骨髄
針が腸骨のような扁平骨の骨髄
腔内に上手に刺入できていない
可能性をこれまでの症例で経験し
ている。

倫理委員会の承認と患者さんの
同意を得て、平成18年2月、PMに
関する、Phase I Studyを開始し
た。さらに、PMとIBM-BMTを組合
わせたPhase I Studyを実施する
ための臨床プロトコールも、平成
22年3月9日に承認された（承認番
号：関医倫第0745号）。新しい骨
髄移植のヒトへの応用を目指し
て、臨床応用に関しては、臨床プ
ロトコールを変更し、倫理委員会
の承認も得られている（平成24年
7月25日に承認。承認番号：関医
倫第1106号）。

新しい骨髄移植の方法(PM+IBM-
BMT)が、ヒトへ応用されるように
なれば、骨髄ドナーと患者さんの
負担が軽減される。この新技術を
用いることにより、これまで不治
の病であった、種々の難病（厚労
省指定以外の疾患をも含む）が根
治できれば、患者さんにとって、こ
れ以上の福音はない。

年に２回、厚労科学研究造血幹
細胞合同班会議と厚労科学研究
研究班合同公開シンポジウムに
おいて発表した。移植医療分野に
おいても年に１回発表した。また、
①”Science” (328: 825-826,
2010)に私の仕事の内容が掲載
②Medical Tribune (Vol.43, No.20,
2010)に第１１５回日本解剖学会
にて発表した記事が掲載③毎日
新聞　平成２２年９月１３日（月）夕
刊 ３版 社会１０　関東版に「骨
髄、胸腺移植で正常に」で掲載。

2 88 3 3 60 44 3 5 0 0

227

より安全で
良質な同種
骨を供給す
るための社
会基盤整
備

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

糸満　盛
憲

同種骨移植は整形外科手術の標
準的手技として広く利用されてい
るため、移植同種骨着床に関す
る基礎的、臨床的研究は多数あ
り、学術的にはあまり問題はな
い。非生体ドナー骨に利用が進ん
でいない我が国において運営さ
れている施設内骨バンクの安全
性の問題を指摘した。東西2つの
日本組織移植学会認定骨バンク
を拠点とするボーンバンクネット
ワーク構築の取組みは「より安全
で良質な同種骨を供給するため
に」、今後早急に進めるべき課題
である。

人口の高齢化に伴って増加する
人工関節、脊椎手術などにおいて
同種骨の需要が高まる中、全国
で200以上の施設内骨バンクが運
営されているが、感染症伝播や倫
理的観点など多くの問題が多い。
東西の認定骨バンクで採取・処
理・保存された非生体ドナー由来
同種骨の安全性は高く、大きな骨
欠損の修復材料として全国の施
設に供給されて広く利用されてお
り、骨バンクセミナー2012でその
有用性が多数報告された。

今後早急に取り組むべき課題で
ある。東西の拠点バンクとなるべ
き2つの骨バンクは日本組織移植
学会の倫理規定とガイドラインに
則って運営されているが、移植用
同種骨の安全性確保の観点か
ら、施設内骨バンクにおいてもこ
れらを遵守することを義務付ける
必要がある。すべての組織を網
羅した組織移植学会のガイドライ
ンは、骨・靭帯などの運動器組織
に特有の問題を含めたガイドライ
ン、標準的なマニュアルとして作
成する必要がある。

安全で良質な同種骨を供給する
ために、認定骨バンクを拠点とす
る「全国規模のボーンバンクネット
ワークの稼働と共通のマニュアル
の整備」の必要性が明確になっ
た。認定骨バンクでは先進医療に
よって同種骨の費用は患者に直
接請求できるが、他施設に供給さ
れた骨については請求することが
できずバンクの運営を圧迫してい
る。先進医療を診療報酬に移行
する際には、他施設に供給された
骨についても算定できるシステム
が要求される。またバンクの安定
的な運営のためにも行政として早
急に取り組むべき課題として提言
した。

全国的なボーンバンクネットワー
ク構築に向けて、東西2つの拠点
バンクと大学整形外科に組織した
骨採取チームとの間でシミュレー
ションを行い、支援を要する人
的、経済的など多くの問題が明ら
かになった。ネットワークの情報シ
ステムとしてバーコードシステム
の有用性が明らかになった。骨バ
ンクセミナー2013では70名の参加
者があり、両バンクから供給され
た同種骨の有用性が多数報告さ
れ、模擬骨を用いた骨採取ワーク
ショップも好評であった。継続して
開催しボーンバンクネットワーク
構築に向けた啓発活動として定
着させたい。

7 5 0 0 0 0 0 0 0 0

228

ヒト関節リ
ウマチ特異
的ＣＤ４陽
性細胞およ
び血漿・関
節液ｍｉＲＮ
Ａの同定と
治療・診断
への応用

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（免疫
アレル
ギー疾
患等予
防・治療
研究）

吉富　啓
之

本研究では学術的に大きく貢献
する成果を複数得ている。本研究
で見出した、関節リウマチ滑膜炎
におけるTh1やTh17細胞と独立し
たCD4陽性T細胞分画の存在と、
炎症性サイトカインによるそれら
新規細胞群の制御は、ヒトリンパ
球分化の観点から免疫学の進歩
に大きく貢献している。またマイク
ロRNAの研究から見出したmiR-
451によるp38MAPKの抑制を介し
た好中球遊走の制御も、これまで
知られていなかった新たな炎症の
制御機構であり、関節リウマチの
みならず様々な分野の現象の理
解に貢献すると考えられる。

本研究で見出した関節リウマチ特
異的血漿中マイクロRNAである
miR-24とmiR-125a-5pおよびそれ
らの複合値であるePRAMは新機
軸のバイオマーカーであり、100名
以上の患者からの解析にてそれ
ぞれ63.7%、64.7%、78.4%の感度お
よび89.5%、89.5%、92.3%の特異度
を示した。さらに、抗CCP抗体陰
性症例に対しても陽性症例と同様
の診断率を示し、新分類準にて診
断の遅れが指摘される抗CCP抗
体陰性症例に対する早期診断へ
の貢献が期待される。

本研究で見出した関節リウマチ特
異的血漿中マイクロRNAは、発症
予測性や予後予測性をさらに解
析する事により将来的には新たな
関節リウマチの診断基準に使用
される可能性がある知見であると
考えている。また本研究は患者サ
ンプルから研究のシードを探索す
るという方向性で研究を行い複数
の重要な成果を得たことから、動
物モデルだけではなく臨床検体か
ら新たな知見を探すことの重要性
を示したという意味でも有意義で
あると考える。

関節リウマチは早期に診断し早
期に治療を開始することにより、
関節変化を抑制することで患者の
不可逆な日常生活動作能力の低
下を防ぐことができると考えられ
ている。ところが抗CCP抗体とリ
ウマチ因子が両方陰性の症例で
は、早期診断を目的とした新分類
基準でも確定診断を得るために
は11箇所以上の関節に病変を認
める必要があり早期診断は難し
い。本研究で見出した新機軸の
バイオマーカーである血漿中マイ
クロRNAは抗CCP抗体陰性患者
の診断を通じてADLの低下を防
ぎ、患者の健康および医療経済
の面で行政に貢献できる。

本研究の成果は日本リウマチ学
会にて「血漿・関節液マイクロRNA
は関節リウマチの疾患バイオマー
カーとなりうるか？」という演題に
対して　JCR2011ワークショップ賞
を受賞し、さらに「miR-451
suppresses autoimmune arthritis
via downregulating neutrophil
Chemotaxis.」に対してもJCR 2013
International Workshop Awardを
受賞しており、リウマチの臨床お
よび研究に十分なインパクトを与
えた。

1 11 0 0 16 7 2 0 0 0
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229

難治性疼
痛の実態
の解明と対
応策の開
発に関する
研究

23 24

慢性の
痛み対
策研究

牛田　享
宏

慢性の痛みには、患者個人の問
題から社会の問題まで様々な要
因が関わっていることが分かって
いる。今回の研究では運動器の
痛みに対して行った手術治療に
おいて痛みの残存していることが
多いこと、失感情症における感情
同定困難がある場合などに慢性
痛が生じることが多いこと、糖尿
病においては医療者サイドの痛
みの認識が乏しいことが、疫学的
調査で示された。また、難治性の
慢性痛の脊髄メカニズムや自律
神経の関与など神経生理学的メ
カニズムについても分析を進めて
きており、将来それらの治療法の
開発に結びつくと考えられる。

腰椎手術後の痛み、しびれや異
常感覚の残存する率、難治性の
腱付着部炎における有効な治療
法の種類を示した。また、慢性痛
に対しては、器質的な診断・治療
を行う専門家以外に心理面や社
会面に対峙して、多角的に診断・
治療システムを行って行くための
集学的或いは学際的痛みセン
ターが諸外国では設立されて来
ている。本邦の医療システムや現
状に合ったシステムを構築するこ
とを目的として“痛みセンター連絡
協議会”という形で全国の１１大
学に立ち上げて、その必要性と有
用性についての研究を進めてい
る。

慢性の痛み研究事業の研究班の
核として、他の慢性痛研究班およ
びNPO法人いたみ医学研究情報
センターと協力して、慢性痛に関
係する情報提供体制を構築して
きている。

今回の研究では、ひとり暮らしを
しているものは、不安・うつ尺度で
あるK6が高く、慢性痛を生じる率
が高いことが明らかとなった。ま
た、痛みに起因して年に一週間以
上仕事を休む人口は調査人口の
2.1%であり、医療経済的損失に大
きくつながっていることを地域研
究で明らかにしてきた。これらの
成果は、慢性の痛みが地域社会
の有する社会病理と大きく関係し
ていることを示すものであり、行政
的な観点から有用な課題であると
考えられる。

当研究班が行った慢性の痛みに
よる経済損失については、NHK
ニュースで取り上げられた。また、
慢性の痛みに対する情報提供・
相談体制については、それぞれ
NHKニュースおよびNHK教育
“きょうの健康”で取り上げられ同
番組の雑誌に掲載された。NPO
いたみ医学研究と協力して慢性
痛の病態や対応を理解してもらう
ための市民セミナーを６回（高知
県2回、愛知県2回、大阪府1回、
東京都1回）行った。また、慢性の
痛みの医療者研修会を１回行っ
た。

5 52 87 0 110 24 6 0 0 7

230

不応性貧
血の治癒
率向上を目
指した分
子・免疫病
態研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

小川　誠
司

MDSにおいて報告のあるゲノム異
常は、MDS以外の造血器疾患で
も観察をされ、MDS病態を説明し
得る分子病態は不明であった。本
研究班で行った全エクソンシーケ
ンス研究により、世界に先駆けて
明らかとしたRNAスプライシング
分子変異は、MDSにおいて高頻
度かつ特徴的に観察される遺伝
子異常であり、本発見を通じて、
MDSの分子病態の理解が進むこ
とが期待される。また、本成果に
より次世代シーケンス技術を用い
た網羅的ゲノム解析研究は難治
性疾患における原因遺伝子の探
索にも有用であることも示された。

MDSの治癒率の向上には、背景
にある多様な分子病態を理解し、
分子病態に即した治療法の開発
が必要と考えられてきたが、RNA
スプライシング分子異常の同定
は、新規治療法の開発研究に寄
与し得る発見である。また、自己
免疫病態の存在する病型を示唆
する分子マーカーが明らかになっ
たことは、免疫抑制療法を選択す
る際に、重要な指標となり得る。メ
チル化阻害剤投与に際し、治療
効果のモニタリングとして新たなメ
チル化測定方法を開発し、今後
の臨床応用が期待される。

本研究期間内にガイドラインの策
定には至らなかったが、①RNAス
プライシング変異はMDSを特徴づ
ける異常であり、特にSF3B1変異
は、RARS病型の診断において有
用である。②６番染色体短腕のコ
ピー数を伴わないLOHまたは13
番染色体の単独の部分欠失症例
は免疫抑制療法の有効性が期待
できる。③SETBP1変異を有する
症例は生命予後が不良であり、
移植など積極的な治療法を検討
すべきこと。など、ガイドライン策
定上、有用な知見が本研究班で
明らかとなった。

MDSは高齢者に多く、患者数は
増加の一途にある。治癒が期待
できる治療法は造血幹細胞移植
のみであり、適応が難しい高齢の
MDS例は頻回の輸血など医療依
存度の高い状況を強いられてい
る。この状況は、医療経済や輸血
行政において深刻な問題である。
本研究班で明らかとした知見は、
治療成績の向上に寄与し、新薬
の開発など経済効果も期待でき
る。また本研究班で推進した検体
集積事業は今後のMDS研究の基
盤となる大きな資産となり得る。

MDSにおけるRNAスプライシング
分子異常の発見は、平成23年9月
8日厚生労働省にて記者会見を
行い、新聞やTVなど多くのマスメ
ディアにより報道された。

1 56 0 0 39 30 0 0 0 0

231

筋萎縮性
側索硬化
症の分子
病態解明と
新規治療
法創出に関
する研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

長谷川
成人

神経難病のALSや若年性認知症
の一種であるFTLDの神経細胞や
グリア細胞内に認められるTDP-
43の異常病変と臨床病型が密接
に関係すること、異常TDP-43タン
パク質は、病型ごとにその構造が
異なることが示された。また、異常
構造をとったTDP-43が自身を鋳
型に正常TDP-43を異常に変換し
ながら、増殖することにより、病気
が進行する可能性が示された。

プリオン病が「プリオン株」の違い
によって病型の分類がなされるよ
うに、異常TDP-43タンパク質の構
造の違いにより、臨床病型が分類
されると考えられる。またTDP-43
異常病変の広がりや分布を検出
することにより、進行のステージ
分類や診断につながる可能性が
ある。

特になし 特になし

1.2012年9月Brainでの論文発表
について、東京都広報部よりプレ
スリリースすると共に、東京都医
学総合研究所のHPにて成果の概
要を掲載。日本経済新聞掲載。
2.2013年3月Brainでの論文発表
について、東京都広報部よりプレ
スリリースすると共に、東京都医
学総合研究所のHPにて成果の概
要を掲載。日経産業新聞掲載。3.
「筋萎縮性側索硬化症の分子病
態解明と新規治療法創出に関す
る研究班」(代表 長谷川成人)のシ
ンポジウムを2012年9月21日に東
京都医学総合研究所で開催。

0 29 23 0 35 12 7 4 0 23
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232

ゲノム解析
による原発
性アルドス
テロン症の
原因診断
学の再構
築

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

岡村　均

　原発性アルドステロン症の
HSD3B1のプロモーター部及び
コーディング部のゲノム解析に
て、種々のヘテロ接合体を認め
た。解析の結果、HSD3B1遺伝子
のSNPの一部は原発性アルドス
テロン症におけるホルモン・プロ
ファイルに影響を及ぼす可能性が
示唆された。　さらに、腫瘍細胞と
過形成に、HSD3B1とそのアイソ
ザイムであるHSD3B2が病型特異
的に発現することを発見した。

　ステロイド合成酵素の3-beta-
HSDの2種のサブタイプ（HSD3B1
とHSD3B2）を別々に認識するアイ
ソザイム特異モノクローン抗体の
作成に成功した。この抗体は病理
組織の免疫組織化学による原発
性アルドステロン症の2大病型で
ある特発性アルドステロン症とア
ルドステロン産生腫瘍の鑑別に適
応可能で、HSD3Bの新規のゲノ
ム・分子診断法と組み合わせて、
今後の診断への応用が期待され
る。

安価で安定したゲノムDNA診断法
を開発するための基礎的な成果
が得られた。

　近年、急速に高血圧症に中で頻
度が高くなった、原発性アルドス
テロン症の診断を迅速・確実かつ
安価に行うための遺伝子・分子情
報の提供を目指した。今回のアル
ドステロン症患者血液からのゲノ
ムDNAの多型解析が可能である
ことがわかり、さらに症例を増や
すことで、安価で、安定した多型
解析による診断を確立したい。

１．公開講演会：いのちの科学
フォーラム（第26回市民公開講
座）　「体内時計と健康」（日時：
2012年12月8日(土)　13:30-
18:00、場所：京都大学医学部芝
蘭会館、主催：体質研究会　に
て、研究成果の一部を発表

1 101 26 7 93 26 1 0 0 3

233

プリオン病
予防の実
用化に関す
る研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

堂浦　克
美

プリオンに感染する前であろうと
感染した後であろうと、寿命一杯
まで発症を阻止する実用的レベ
ルの手段となり得る化合物を発見
し、その毒性とバオアベイラビリ
ティーを改善する手段を開発し
て、その実用化が可能であること
を示したことは、特筆すべき学術
的成果である。

現時点では臨床で貢献できる成
果は得られていないが、プリオン
病の予防薬として臨床試験に入
るまでの具体的な道のりを描ける
段階にまで化合物の最適化が到
達しており、近い将来にプリオン
病の克服に貢献できる。

特になし。 特になし。

毎年開催している市民講座や
ホームページを活用して情報発信
を行い、プリオン病の克服研究の
進捗状況や課題が何であるのか
を、患者さんのご家族や支援者の
方々や、一般の方々に理解して
いただけるような地道な取り組み
を行ってきた。

1 0 29 51 22 18 0 3 0 0

234

多発性硬
化症に対す
る新規分子
標的治療
法の開発

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

山下　俊
英

RGM中和抗体が実験的自己免疫
性脳脊髄炎(EAE)の発症を抑制す
ること、また症状の改善を促進す
ることを明らかにした。さらに、抗
体のin vivoでの効果のメカニズム
を明らかにした。また再発時およ
び寛解期の多発性硬化症（MS）
患者（２１症例）のPBMCを用い
て、PMAとionomycinによりT細胞
を活性化し、RGM抗体を作用させ
ると、T細胞の増殖および炎症性
サイトカイン産生が抑制された。

再発時および寛解期のMS患者
（２１症例）のPBMCを用いて、
PMAとionomycinによりT細胞を活
性化し、RGM抗体を作用させる
と、T細胞の増殖および炎症性サ
イトカイン産生が抑制された。以
上より、RGM中和抗体が多発性
硬化症の各病期に対して有効で
あることを示した。我々は、ヒト型
抗RGMモノクローナル抗体を製薬
企業との共同開発で進めている。

該当しない。 特になし。
Nature Reviews Drug Discoveryで
紹介された。

0 1 0 0 43 3 1 0 0 0
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235

重症度別
治療指針
作成に資す
HAMの新
規バイオ
マーカー同
定と病因細
胞を標的と
する新規治
療法の開
発

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

出雲　周
二

治療の標的となり得る分子とし
て、患者由来感染細胞を用いた
マイクロアレー遺伝子発現解析お
よびパスウェイ解析により、感染
細胞に特異的に発現するアポトー
シス関連シグナル伝達分子を特
定した。感染拡大を標的とした治
療薬候補としてフコイダン、コンド
ロイチン硫酸タイプE、gp46-197ペ
プチドを見出した。新規治療法の
開発への進展が期待される。髄
液の定量プロテオームプロファイ
リングにより、HAMの疾患活動性
を反映するバイオマーカーとして
16種の蛋白質を同定した。

診療実態調査を実施し、全国で
約900名が神経内科関連診療施
設を受診し、大都市圏でのHAM
患者増加傾向、高齢発症の増
加、新規発症患者が毎年30名前
後あり、減少傾向は無いことを明
らかにした。一般診療にて測定可
能な髄液中のネオプテリン、
CXCL9、CXCL10値が疾患活動性
の評価、治療効果判定、予後予
測に有用であった。プロスルチア
ミン静注療法の有効性の報告を
受けて、より簡便で長期継続的な
治療が可能となる経口剤を開発
し、その有効性・安全性を確認し
た。医師主導の多施設での比較
試験を実施中である。

診療実態調査結果を踏まえ、
HAM診療経験豊富な医師による
小委員会を立ち上げ、現時点の
適応可能な治療法につきHAM診
療指針として「HAM診療マニュア
ル」を作製し、全国の診療施設へ
配布した。HTLV-1の低侵淫地区
におけるHAMに関する知識の啓
発を目的としたパンフレットを作成
し配布するとともに、他のHTLV-1
関連研究班と合同でウェブ上に
「HTLV-1情報サービス」を立ち上
げ、一般向け、医療者向けの
HAMに関する情報を提供する体
制を構築した。

平成24年6月6日に厚生労働省に
て開催された第３回HTLV-1対策
推進協議会に研究代表者出雲が
参考人として出席し、当研究課題
の成果について報告するととも
に、これまでのHAM研究の流れを
説明し、今後の研究や診療の方
向性について提言した。「HTLV-1
対策推進協議会」には研究分担
者の山野、HAM患者会の石母
田、菅付が構成員として参画して
いる。

平成24年11月23日に鹿児島市で
市民公開講座を開催し、患者、一
般人、および医療従事者に対す
る啓蒙活動を行った。また、同日
にHAM患者、家族、医療従事者、
医療行政担当者とHAM研究者と
の交流会を開催し、診療から日常
生活に関する相談まで、広く意見
交換をおこなった。11月24日には
宮崎市で開催された宮崎大学主
催の市民公開講座でHAMの研究
成果を講演した。日本経済新聞
社の取材を受け、HAMの現状に
ついて平成24年10月18日付けで
報道された。

18 59 2 3 58 21 8 0 3 12

236

今後の難
病対策のあ
り方に関す
る研究

22 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

松谷　有
希雄

難病全体に共通する調査項目に
よる患者及びその家族の生活実
態把握などによって、難病全体に
共通する問題と個別の疾患に特
有の問題を判別することが可能
になり、疾患単位で実施されてき
たこれまでの難病研究では得ら
れなかった新しい知見を得ること
ができた。

臨床調査個人票の運用・活用シ
ステム、希少・難治性疾患の類型
化の基準、希少・難治性疾患研究
の公募研究課題等、難病研究の
基盤整備に貢献する成果が得ら
れたことから、今後は希少・難治
性疾患研究のさらなる推進とそれ
らの成果による患者及びその家
族のニーズの充足、QOLの向上
が期待される。

厚生労働科学研究費補助金（難
治性疾患等克服研究事業（難治
性疾患克服研究事業））の公募要
項（案）を作成・提案した。

厚生科学審議会疾病対策部会難
病対策委員会における資料として
活用された。

なし 1 8 16 1 41 32 0 0 0 0

237

VATER症
候群の臨
床診断基
準の確立と
新基準にも
とづく有病
率調査およ
びDNAバン
ク・iPS細胞
の確立

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

小崎　健
次郎

VATER症候群の橈側列形成不
全・消化管奇形の特徴を整形外
科的・小児外科的な観点から明ら
かにした。特に十二指腸閉鎖は
VATERの“TE”に相当する所見で
あることが示された。小型魚類
（ゼブラフィッシュ）胚をアドリアマ
イシンに曝露し、上部消化管の内
腔閉鎖を惹起することに成功し、
VATER症候群の動物モデルを得
た。ニワトリ胚由来のタンパクから
アドリアマイシン結合するタンパク
質の単離を行い、RNA結合性のタ
ンパク質である事を示した。これ
まで不明であったVATER発症機
転の解明に役立つ知見である。

VATER症候群の橈側列形成不全
では，母指形成不全と橈骨形成
不全を合併する重症型が多いこ
と・気管軟化症や気管支喘息を合
併が多く周術期の呼吸器管理の
重要性示された。消化管奇形で
はＣ型食道閉鎖が多数を占めた
が、十二指腸閉鎖を示した症例を
多く認め、着目すべき合併症と考
えられた。神奈川県における先天
異常モニタリングプログラム全
28737症例中では食道閉鎖合併
例は99例で、その17例が鎖肛を
伴っていた。食道閉鎖・十二指腸
閉鎖・鎖肛とも小児外科領域の重
要な疾患であり、新生児担当医師
が共有すべき知見である。

患者のフォローアップ指針案を作
成した。先天性気管食道瘻、鎖
肛、心奇形、上肢奇形などから生
直後に診断されることが多い。一
部の症状は胎児期に超音波検査
で診断を疑われることもある。生
後も治療をすすめながら可能性
のある合併症の検索が必要であ
る。(1)総合的事項、(2)発達、神経
系、(3)先天性心疾患、(4)消化器
系、(5)気道、呼吸器系、(6)耳鼻
咽喉科、眼科、(7)腎、泌尿器系、
(8)脊椎異常、(9)四肢奇形の各領
域についてフォローアップのポイ
ントを文書化し、日本小児遺伝学
会ホームページを介して公開。

他系統におよぶ疾患について、小
児科医・整形外科医・小児外科医
が連携を組んで調査を遂行する
ことができた。長年、行政が神奈
川県で取り組んできた先天異常モ
ニタリングプログムが、稀少疾患
の易学的検討に有用であること
が示された。

該当なし 2 5 3 0 1 0 0 0 0 0
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238

先天性筋
無力症候
群の診断・
病態・治療
法開発研
究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

大野　欽
司

　本研究班は本邦CMSの新規診
断ならびに病態解析の中核を
担ってきた。(i) 17例の新規臨床
診断を行い12例において既存遺
伝子ならびに新規遺伝子に変異
を同定した。(ii) COLQ遺伝子変異
の機能解析を行い報告した(Hum
Mut 2013)。(iii) アセチルコリン受
容体欠損症とファーストチャンネ
ル症候群を同定した。(iv)
Protein-anchoring therapyを開発
した(Mol Ther 2012)。(v) 神経筋
接合部の新規分化促進因子とそ
の受容体を同定した。

　17症例のCMS症例の臨床・電気
生理学診断を行い、12例におい
て遺伝子変異を同定した。CMSは
臨床診断が困難で、米国でも本
邦でも誤診断症例・未診断症例
が多いことを申請者らは経験をし
ており、今後ともCMSの診断サー
ビス、治療法提示、病態研究、新
規治療法開発研究が必要であ
る。現在、精力的にCMS診断を
行っている施設は米国、イギリ
ス、フランス、ドイツに各１施設の
みであり、本研究班は日本の
CMSコアとして確定診断・病態解
明に寄与することができた。

　和文・英文総説を含み臨床医が
読むことが想定をされる学術誌に
多くの成果を発表し、さらに、日本
神経学会・日本小児神経学会・小
児重症筋無力症研究会など神経
筋接合部疾患を専門とする医師
が多数集まる場において成果を
報告し本邦におけるCMSの存在
を広く告知した。

　診断を行った症例数は希少疾
患のなかでも特に少ない疾患と思
われるが、日本には存在しない、
もしくはきわめて稀と思われてい
た疾患に罹患をした患者が未診
断のままでいることを専門医に広
く告知をすることが可能になり、本
邦の医療の質の向上に貢献がで
きた。

特記事項はありません。 7 62 0 0 9 27 2 0 0 0

239

遺伝子修
復異常症
(Bloom症候
群、
Rothmund-
Thomson症
候群、
RAPADILIN
O症候群、
Baller-
Gerold症候
群)の実態
調査、早期
診断法の
確立に関す
る研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

金子　英
雄

Bloom症候群とRothmund-
Thomson症候群、RAPADILINO症
候群、Baller-Gerold症候群の本
邦での患者数を初めて明らかに
することができた。また、詳細な二
次調査をおこなうことで、今まで明
らかになっていなかった疾患の特
徴が明らかになった。Bloom症候
群、Rothmund-Thomson症候群
の診断指針を作成した。

本研究で用いられたT細胞の多様
性の点から免疫不全症の病態解
析を行う手法は、他の遺伝子修
復異常症である毛細血管拡張性
運動失調症やLi-Fraumeni症候群
などの免疫不全の病態解析にも
応用可能である。発癌に対して抗
癌剤が通常の約半量程度に減量
して使用されていることが初めて
明らかになった。

Bloom症候群、Rothmund-
Thomson症候群の診断指針を作
製し学会で発表した。臨床で用い
られることで、臨床現場で疾患の
早期診断に直接役立つものであ
る。早期に診断し定期的にフォ
ローすることで、発癌を早期に発
見し、対処することができる。

Bloom症候群の癌腫の治療法を
一部を集計することができた。今
後、同様に遺伝子修復異常症に
含まれる毛細血管拡張性運動失
調症、Li-Fraumeni症候群等とも
あわせて、合併する癌腫の治療
法のデータベース構築の必要性
を明らかにできた。

遺伝子修復異常症(Bloom症候
群、Rothmund-Thomson症候群、
RAPADILINO症候群、Baller-
Gerold症候群)の実態調査、早期
診断法の確立に関する研究の
ホームページの作製、相談窓口を
設置し、臨床にフィードバックし
た。

14 44 5 0 3 2 0 0 0 0

240

腎性低尿
酸血症の
全国的実
態把握

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

四ノ宮
成祥

これまでの我々の研究により２つ
の尿酸輸送体遺伝子が腎性低尿
酸血症の病因遺伝子として同定
され、それぞれ腎性低尿酸血症1
型及び2型と分類されるようになっ
た。また、いずれの型にも属さな
い３型の存在が明らかとなった。
そのため、腎性低尿酸血症の遺
伝子変異解析をさらに進めて、腎
性低尿酸血症３型が疑われる希
少な症例を相当数収集する体制
を整備するとともに、次世代シー
クエンサー等を活用した解析を進
めた。これにより、それらの遺伝
子同定のための研究基盤を構築
でき、また、複数の候補遺伝子を
同定することに成功した。

腎性低尿酸血症は、尿路結石の
ほか重篤な運動後急性腎不全を
引き起こすにも関わらず、現状で
は病名の認知度が低い。本研究
によりその分子病態をより明らか
にするとともに、普及・啓発活動を
促進することにより、本疾患に関
する医学的知識の普及が期待で
きる。病型分類の方法について
も、これまでは患者に負担となる
薬剤負荷試験のみが提唱されて
きたが、本研究による遺伝子解析
の結果を反映させることで、患者
負担の少ない診断法の確立が期
待できる。

現在、ガイドラインを作成中であ
る。血清尿酸値により重度、軽度
に分類することを基本として検討
している。さらに、合併症の既往
歴の有無や遺伝子解析の結果を
参考に組み入れる基準を検討し
ている。これらの情報を充実する
ことにより、腎性低尿酸血症3型
の病因遺伝子の同定を含めて、
本疾患の病態の全容を明らかに
して、より有用な診断基準の案を
策定中である。

上記のガイドラインに加えて、合
併症の見落としを未然に防止する
ための意識啓発を目的とした、医
療従事者向けの資料を作成し、
特に、腎性低尿酸血症の重篤な
合併症である運動後急性腎不全
の対策をまとめる予定である。

シンポジウムや講演会での発表
を通して、腎性低尿酸血症の分
子病態並びにその重篤な合併症
である運動後急性腎不全の対策
や防止法等について、医療従事
者を含めて普及・啓発活動に努め
た。関連の学会発表については、
医学系総合雑誌に紹介された。

2 49 53 2 103 14 1 0 0 3
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241

ベスレムミ
オパチーと
その類縁疾
患の診断と
病態に関す
る研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

西野　一
三

ベスレムミオパチー（BM）疑いの
大きな家系で、COL6A1遺伝子に
p.Lys319Argヘテロ接合性変異を
証明した。COL6A1遺伝子の
p.Gly284Arg変異は重症の表現型
と関連する可能性があることを明
らかにした。骨格筋VI型コラーゲ
ン局在異常型と遺伝子変異型の
間の相関を明らかにした。VI型コ
ラーゲン完全欠損例は筋線維鞘
特異欠損例より運動機能は重症
であることを明らかにした。rTMの
VI型コラーゲン欠損線維芽細胞
に対する効果をin vitroで示した。

遺伝学的に確定したBM2家系の
長期経過を解析した結果、早期
の足関節拘縮が特徴的であるこ
と、歩行障害は筋力低下よりも尖
足によって生じること、リハビリ
テーションやアキレス腱延長術な
どの整形外科的治療が有効であ
ることを明らかにした。UCMD患者
データ解析から歩行機能、呼吸機
能、脊椎変形についての病状変
化を明らかにした。本研究班の
扱ったコホートは大きく、歩行機能
と呼吸機能についての既報の経
過を強く支持し、世界ではじめて
側弯症の発症から進行まで時間
的変化を明らかにした。

なし なし
本研究成果をまとめ発表した論文
は米国医師向けサイトMDlinksで
紹介された。

0 5 1 0 2 2 0 0 0 0

242

好酸球性
副鼻腔炎
の診断基
準作成と網
羅的解析に
関する研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

藤枝　重
治

ECRSと慢性副鼻腔炎の違いが明
確になった。専門医であれば、あ
る程度ECRSの診断がつくように
なった。学術的には、鼻茸の網羅
的蛋白解析からL-plastinが見出
され、細胞浸潤、血管漏出機序に
関与していることが判明した。ま
たCCL18、CCL26、
Hemogennase-1、SODもECRSも
関与することが判明した。これら
のことは今後標的分子治療の可
能性を探る上で大変貴重な成果
であった。鼻腔NOがマーカーとし
て使用できる可能性がみいだせ
た。

慢性副鼻腔炎の中に難治性の
ECRSが存在し、どのように見分
けていくのかをある程度明確にし
た。さらにECRSの中にも重症度
に違いがあり、本来の難治性とい
う観点からさらなる重症ECRSの
概念形成の必要性が浮き彫りに
できた。家庭医、呼吸内科を専門
とする医師に対してかなり啓蒙活
動が進み、ECRSを知ってもらえ
た。治療法に関しては各施設
様々であったが、臨床検査の併
用で安全でかつ標準的なステロイ
ドの使用法を確立できてきた。

好酸球性副鼻腔炎ガイドラインを
現在作成中である。Clinical
Question法にして一般臨床家、耳
鼻咽喉科専門医以外にもわかり
やすい内容に計画している。また
重症ECRSに関する診断基準は
鼻茸の予後調査が済み次第、
データを解析し作成する。

ECRSは、間違いなく難治性の耳
鼻咽喉科疾患である。唯一、治療
効果のあるステロイド内服も、本
疾患が膠原病・気管支喘息などと
異なり致死的疾患でないため、長
期連用は避けざるえない。そのた
め休薬中に炎症が悪化してしまう
ジレンマを医師、患者ともが感じ
ていた。本事業成果で少し突破口
が見え、行政への還元ができると
研究代表者、分担者とも思うよう
になった。

ECRSは、日本のみで増加してい
るように考えられていたが、東ア
ジアの国（韓国、台湾、中国）でも
同じように増加していた。研究代
表者が、韓国鼻科学会での招待
講演で本研究事業を紹介したとこ
ろ、日本の専門医師が協力して難
治疾患の克服に向かっていること
に好印象をもち、厚生労働省と日
本鼻科学会を絶賛された。今後
臨床、基礎研究の面で日本がさら
にリードしていく視点からも、本研
究事業は貢献できたと思う。

40 0 63 101 116 52 0 0 0 0

243

多発肝のう
胞症に対す
る治療ガイ
ドライン作
成と試料バ
ンクの構築

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

大河内
信弘

日本の多発肝のう胞症患者の試
料で原因遺伝子を解析した．
PRKCSH遺伝子には変異を認め
なかった．SEC63遺伝子には複数
の変異が認められ，特にエクソン
18の変異は患者特異的である可
能性が高いことが判明した．遺伝
子変異の認められた症例の中に
は免疫組織化学染色でSEC63タ
ンパクの発現が認められなかった
症例も含まれており，この変異が
疾患の原因となる何らかの異常
を引き起こす可能性が示唆され
た．

本邦86施設の医療機関における
202人の多発肝のう胞患者に対す
る治療の詳細をアンケートにて調
査した．のべ281件の治療が行わ
れており，治療の内訳は嚢胞内
容穿刺吸引・硬化療法152件
（54.1%），嚢胞開窓術53件
（18.9%），肝切除44件（15.7%），肝
移植13件（4.6%），その他19件
（6.8%）であった．合併症発生率は
嚢胞内容穿刺吸引・硬化療法，嚢
胞開窓術，肝切除，肝移植の順
に23%，28.3%，31.8%，61.5%であっ
た．

アンケート結果から判明した各治
療の効果と合併症，およびこれま
での報告に基づいて，現時点で
の本邦における多発肝のう胞患
者に対する治療適応，方法，結果
についてまとめ，『多発性肝嚢胞
診療ガイドライン』を作成した．病
型別の治療方針については，多
発性肝嚢胞I型に対してはオレイ
ン酸モノエタノールアミンを併用し
た嚢胞内容穿刺吸引・硬化療法，
II型に対しては肝切除，III型に対
しては肝移植が第一選択として妥
当と考えられた．

本研究では多発肝のう胞症を対
象とし，患者の臨床情報および手
術検体等の試料を収集し，個人
情報を十分に配慮した上で，管
理・保存するシステム（情報・試料
バンク）を構築した．このシステム
により，研究者に対して，十分な
情報と試料を提供することが可能
となり，疾患原因の解明や治療法
の確立に寄与すると考えられる．
また，このバンクシステムは希少
疾患の研究を効率よく行うことが
できる体制を整備するために有用
であり，他の難治性疾患への応
用も可能である．

多発肝のう胞症の治療である，嚢
胞内容穿刺吸引・硬化療法と肝
動脈塞栓療法については本邦の
第一人者の治療経験を集積する
ことができた．また，肝移植につ
いては本邦で行われたほぼ全て
の症例の情報を集積することがで
き，現在の治療実態を詳細に検
討することが可能であった．

1 0 0 0 1 0 0 0 0 0
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244

家族性地
中海熱の
病態解明と
治療指針
の確立

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

右田　清
志

【FMF診断に有用なバイオマー
カーの探索】FMF典型例、あるい
はexon10に変異を有するFMF症
例で血清IL-18の上昇が観察さ
れ、この上昇は発作間歇期にも
観察された。血清IL-18の測定が
典型例と非典型例の識別に有用
なバイオマーカーであることを明
らかにした。【FMF発症に関与す
る遺伝子多型】AAアミロイドーシ
スのリスク因子であるSAA1.3アレ
ル、SAA-13Tアレルが健常人に
比べFMF患者で有意に増加して
いることを示し、FMF発症に関与
するMEFV遺伝子以外の遺伝的
要因を明らかにした。

【FMFの典型例と非定型例の臨床
像の解析】本邦のFMF症例は、典
型例に加え非典型例が一定数存
在することが明らかになった。こ
の両者を識別する目的で、典型
例と非典型例の2群を比較した。
その結果、発熱期間（4日以内）に
加え、遺伝子変異（exon10および
exon3）が独立して2群を識別する
因子として抽出された。これら項
目を中心に2群を識別するスコア
―を作成した。

全国調査から得られた日本にお
けるFMF患者総数、発症年令、臨
床的特徴、遺伝子変異の特徴を
公表すると同時に、これら臨床エ
ビデンスに基づいた診断基準、診
断のアルゴリズム、治療指針から
なる診療ガイドラインをホーム
ページ等で広く公開した。本研究
班からFMF variantに関する論文
報告を海外誌に報告すると同時
にFMF診療ガイドライン（暫定版）
にその臨床的特徴、診断アルゴリ
ズムを公開した。

本研究班の活動内容は、医療機
関にも広く衆知されることとなり、
2010年以降より200件以上の不明
熱症例の遺伝子診断の依頼が本
研究班にあり、24名（11.2％）が
FMFの確定診断に至り、早期治
療介入が開始された。今後、ホー
ムページにて、研究成果（本邦に
おけるFMFの総数、臨床像の解
析結果）、診療ガイドライン（FMF
の診断基準、FMF variantの診断
アルゴリズム、治療指針）を公開
したことで、国民の保健、医療、福
祉の向上に大いに貢献すること
が期待されている。

今回の研究事業により、1）今まで
見過ごされてきたFMF症例に対し
て、診療指針を提示することで、
早期診断、早期治療が可能にし、
2）早期介入が可能になることでア
ミロイドーシスなどの重篤な合併
症を予防し、3）遺伝子解析を組み
込むことで、病型、病像の予想、
治療反応性など分子基礎に基づ
く治療の確立することができた。

0 17 31 17 17 3 0 0 1 1

245

TNF受容体
関連周期
性症候群
（TRAPS)の
病態の解
明と診断基
準作成に関
する研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

堀内　孝
彦

全国の200床以上の病院すべて
の内科、小児科に調査票を送付
して、本邦のTRAPS疑い患者を
同定した。このような全国規模の
TRAPS調査は国内にはかつてな
い。さらに遺伝子解析で遺伝性周
期性発熱をきたす代表的な4遺伝
子
（TNFRSF1A,MEFV,MVK,NLRP3）
すべてについて全エクソンの異常
の有無を解析した。周期性の炎
症、発熱をきたす患者について、
既知の原因遺伝子について網羅
的に異常を検討したことも過去に
報告はなく病態解明に向けて大き
な意義がある。

本研究が行われるまでは本邦に
おいてTRAPS患者の実態は全く
不明であった。今回の結果、初め
て臨床症状を明確にすることがで
きたことは意義が大きいが、とくに
欧米TRAPSの臨床症状とは異な
る点が複数あることが明らかに
なった点は、今後のTRAPS診療、
患者同定に大きく寄与すると思わ
れる。さらにTRAPS診療ガイドラ
イン2012を発表したことで本邦に
おけるTRAPS診療ガイドライン案
を提案することができたことは意
義があると考える。

全国規模のTRAPS患者の検索を
行い、わが国には少なくとも35家
系の患者がいることを明らかにし
た。詳細な臨床症状、検査デー
タ、遺伝子解析を行い、腹痛、筋
肉痛、胸痛などの症状が欧米に
比べて有意に少ないことが初めて
明らかになった。この結果をもと
に我が国のTRAPS患者の実態に
即したガイドラインを作成した。イ
ンターネットですでに公開している
（http://www.1nai-collagen-
disease.com/）。

当研究班は、厚労省のほかの自
己炎症疾患研究班（厚労省家族
性地中海熱研究班、厚労省高IgD
症候群、厚労省クリオピリン関連
周期性発熱症候群）と密接に連
携し、その成果は平成24年度より
始まった厚労省自己炎症症候群
研究班へと発展的に引き継がれ
ている。TRAPSを含めたさまざま
な自己炎症疾患の患者の登録に
向けて協力して事業を展開してい
る。

国際的にみてもTRAPSの実態、
病態解明、診断基準、治療法は
いまだ確立されているとは言い難
い。さらに欧米からの報告が多く
アジアからの報告はまとまったも
のはほとんどないことから情報も
偏っている。こういった背景を考え
ると、アジアにおけるTRAPSの実
態をはじめて報告した本研究は、
国際的、社会的に見ても意義は
大きい。

10 75 15 10 12 1 0 0 0 0

246

膠様滴状
角膜変性
症の標準
的治療レジ
メンの確立
と新規治療
法の創出

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

川崎　諭

本疾患の分子病態について、
TACSTD2タンパクがクローディン
1および7タンパクと結合すること
を介してタイトジャンクションの形
成に関与していることを見出し
た。また本疾患においては
TACSTD2タンパクの機能喪失性
変異が認められるが、その場合ク
ローディン1および7タンパクの分
解が亢進し、タイトジャンクション
形成に異常が生じることが判明し
た。これらの成果はアメリカ病理
学雑誌において受理された。

本疾患の疫学および臨床実態に
関する情報を69例138眼から得
た。これを解析した結果、特に治
療に関わる有益な情報として、角
膜移植術後患者においてソフトコ
ンタクトレンズの装用に再発抑制
効果があることを見出した。また
本疾患に対する遺伝子治療の可
能性について、プラスミドとレンチ
ウイルスで検討したが、どちらも
生化学的レベルでは効果を認め
た。機能レベルでは効果はわず
かであり、臨床的に効果を認める
レベルに到達するにはさらなる検
討が必要と考えられた。

診断基準と治療指針を研究班で
作成した。専門学会(この場合日
本角膜学会)への承認申請は現
時点でできていない。

なし なし 1 8 0 0 3 11 0 0 0 0
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247

ヒトｉＰＳ細
胞を用いた
致死的循
環器疾患
の病態解
明と治療方
法の開発

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

湯浅　慎
介

我々は、様々な致死的循環器疾
患を有する患者より少量末梢血を
用いてヒトiPS細胞の樹立が可能
であることが確認できた。また同
iPS細胞は心筋細胞に分化誘導
可能であり、様々な不整脈疾患の
病気表現系が培養皿上で再現さ
れ、薬効評価などの各種解析が
可能であることを確認した。これま
ではスクリーニング系構築のため
の基盤技術の構築を行っており、
今後は疾患iPS細胞を用いたド
ラッグクリーニングを行い、今後は
未知の病態や新規治療法の開発
を行っていく。

現在までに、将来の創薬へ向け
た基盤技術を構築してきた。疾患
特異的iPS細胞を用いて、遺伝性
ＱＴ延長症候群などの致死的不
整脈疾患の疾患モデルが構築可
能であることを確認してきた。今
後は、臨床を行う上でより有益な
情報を得られるように、さらに一
般化されうる基盤技術を構築す
る。

疾患概念のみあり、発症にいたる
分子機序等は全く不明な疾患は
数多くある。今後は、それらの疾
患の機序を解明し、疾患概念をよ
り確固なものにしていく。また疾患
iPSを用いた疾患解析により、診
断に役立つ方法論を確立する。

疾患iPS細胞の樹立、保存、解析
は、本邦における戦略的課題と
なっている。同課題における中心
的テーマの基盤技術の構築と初
期の解析をなしえた。

学会発表、論文発表を経て研究
結果を公開している。

0 7 0 0 4 0 0 0 0 0

248

孔脳症の
遺伝的要
因の解明

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

才津　浩
智

本研究により、弧発例の孔脳症に
おいてCOL4A1およびCOL4A2遺
伝子変異の関与が明らかになっ
たことは、約2割の孔脳症症例に
おいては、血管基底膜の安定性
に関与するIV型コラーゲンヘテロ
トリマー（α 1α 1α 2）の異常が、
血管脆弱性を引き起こし、胎児期
の脳血管障害を引き起こすことを
明らかにした画期的な研究成果
である。これは、孔脳症の遺伝子
診断の分子基盤の整備のみなら
ず、その治療・予防法の開発にむ
けた大きな一歩である。

本研究は、孔脳症の診療におい
て、COL4A1およびCOL4A2遺伝
子異常の検索の必要性を喚起す
る画期的な研究成果である。ま
た、今後変異症例が蓄積すること
により、特定の遺伝子変異による
臨床病型の確立、および遺伝子
異常に基づいた管理・治療方針
の決定を可能にする、重要な成
果である。孔脳症の遺伝子診断と
遺伝カウンセリングは、医師のみ
ならず患者およびそのご家族に
とって大変有用である。

現時点でガイドライン等の作成は
行われていない

現時点で行政施策への反映は明
らかではない

COL4A1変異のもたらす表現型に
関する研究成果は（Yoneda et al.,
Annals of Neurology 2013）、記者
発表を行い、多数のWebニュース
で取り上げられた。

0 60 2 1 30 2 1 0 0 0

249

先天性QT
延長症候
群の家族
内調査によ
る遺伝的多
様性の検
討と治療指
針の決定

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

堀江　稔

2年間に渉って行ってきた共同研
究を基盤としたQT延長症候群コ
ホートのは、非常に充実してきて
おり、これは2000年当初から断続
的に行ってきた登録事業が効を
奏している。現在、臨床診断をさ
れたQT延長症候群は、２次性も
含めて、900家系以上が集積され
ており、そのうち遺伝子診断の確
定例は500症例を超えた。この大
きさのコホートは、世界的に見て
も遜色のないデータベースであ
り、専門的・学術的にも希少価値
を有するものである。

このように大きなＱＴ延長症候群
の遺伝子診断例のコホート、それ
も日本人のコホートを有するた
め、遺伝学的にCaucasianとは異
なるAsianの臨床的あるいは遺伝
的な特徴を議論することが出来
る。より日本人あるいは広くアジ
ア人における病態生理を研究す
るのに格好の情報を提供すること
が出来る。たとえばCaucasianで
発見された新規の疾患感受性因
子（ＳＮＰなど）が、果たしてアジア
人でも有意かどうかを調べるとき
に大変有用である。実際、このよ
うな観点からの国際共同研究の
申し込みが多い。

米国、欧州およびアジア太平洋の
３不整脈学会の合同会議を重
ね、2013年5月10日に合同の遺伝
性不整脈の診断と管理に関する
専門家の合意声明
（HRS/EHRA/APHRS Expert
Consensus Statement）が報告さ
れた。本研究班代表の堀江が
writing group chairを、また分担研
究者の清水がwriting group
memberを勤めた。本声明は、特
に若年層における心臓突然死
（SCD）のリスクが高い不整脈関
連の遺伝疾患を取り扱った初の
包括的な勧告文書である。

とくになし

上記の3学会合同による合意声明
については、マスコミに取り上げら
れた。リンク先：
http://www.hrsonline.org/News/P
ress-
Releases/20132/05/Diagnosis-
And-Management-Of-Patients-
With-Inherited-Primary-
Arrhythmias-
Syndromes#axzz2TPZzEIjy

64 7 12 10 39 62 0 0 0 0
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250

特発性周
辺部角膜
潰瘍の診
断および治
療に関する
研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

外園　千
恵

国内42施設の協力を得て100例
120眼の発症背景と臨床所見に
関する調査を行った。角膜希少疾
患として前例のない大規模な臨床
疫学研究であり、統計学的に有
意差を持って有効な治療法が明
らかとなった。潰瘍発生部位に関
して血流と関連する可能性が示
唆され、潰瘍部の組織には、
helper T細胞ならびにマクロファー
ジを主体とする細胞浸潤があるな
ど、今後の病態解明につながる
結果を得た。

本研究により、ベタメタゾン点眼、
シクロスポリン内服、手術では輪
部移植/角膜上皮形成術が有効
な治療法であることが判明した。
また前医から角膜専門医への紹
介が遅いと予後不良となる傾向
が示され、今後の本疾患治療に
役立つ結果となった。

角膜学会会員約1200名を対象に
実施した研究であり、今後の治療
ガイドライン作成につなげる予定
である。

診断基準の有用性を確認でき
た。難病として概数を把握でき
た。

シクロスポリン内服は保険診療上
本疾患への適応がなく、使用でき
ない状況であった。予後改善にお
ける有用性が示されたことより、
今後の承認に向けて学会として
活動する根拠となった。

1 9 1 0 20 4 0 0 0 0

251

遺伝性女
性化乳房
の実態把
握と診断基
準の作成

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

生水　真
紀夫

わが国における本疾患患者数を
30～240名と推定し、分析試料の
入手が可能な症例について細胞
遺伝学的手法による確定診断を
行った。これにより、新たな
CYP19A1変異（微細領域の遺伝
子重複、欠失）が本症の原因と
なっている症例の存在を明らかに
した。また、遺伝子(変異)型と表
現型（臨床症状、内分泌所見）と
に相関があることを明らかにし
た。CYP19A1変異の系統的検出
方法を開発し、その有用性を明ら
かにした。

本疾患は認知度が低く診断法が
確立していない疾患であり、早期
診断治療が行われていない現状
にあることが明らかとなった。今
回、効率のよい臨床診断のため
の「診断の手引き」（診断基準とそ
の解説、内分泌検査の取り扱い
を含む）を策定した。これと細胞遺
伝学的診断法を組み合わせるこ
とにより、感度・特異度とも良好な
診断システムを世界に先駆けて
構築できた。

一般臨床医による本症の診断を
可能にするために「診断の手引
き」を開発した。診断基準は、4つ
の臨床項目のみよりなり臨床的
確定例と疑い例とを効率よく拾い
あげ、細胞遺伝学的確定診断法
を適用すべき症例であるかを見
分けることができるようになってい
る。特徴的な内分泌検査所見を
参考所見として記載しており、内
分泌専門医による詳細な鑑別診
断にも役立つものとなっている。

本症は、早期診断により発症前
介入により発症を予防できる可能
性のある疾患である。しかしなが
ら、疾患の認知度が低い、本疾患
を専門とする医療者がいない、細
胞遺伝学的確定診断ファシリ
ティーがないことから、現状では、
患者は適切な医療を受けられて
いない現状が明らかになった。積
極的な介入により患者QOLの改
善がみこまれることから、今後の
積極的な行政的介入（診断支援、
治療効果の評価を含む研究支
援）の根拠が明らかとなった。

本疾患の診断支援の依頼が海外
からも寄せられている。世界的に
見ても、他に本疾患の細胞遺伝
学確定診断が可能な施設はな
い。複数の学会や診療科が関連
する領域の疾患であり、患者の診
療にあたってはこれらの間の連携
が必要である。研究班での活動を
通じて班員および関連学会のネッ
トワークの形成の手がかりができ
た。

23 80 0 0 29 12 0 0 1 0

252

Menkes病・
occipital
horn症候群
の実態調
査、早期診
断基準確
立、治療法
開発

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

児玉　浩
子

本研究は平成22年度の2次募集
の事業で、平成22年8月26日に採
択になり研究を開始した。24年度
が最終年度であった。全国実態
調査の解析によりMenkes病
（MD）、Occipital horn症候群
（OHS）両疾患の発症頻度を明ら
かにし、発症前の詳細な症状の
解明により早期診断法を確立し
た。更に、患者でジスルフィラム経
口投与とヒスチジン銅皮下注射の
新規併用療法を実施し、数例で
臨床症状や血清銅・セルロプラス
ミン値の改善が認められている。
両疾患の新規治療法確立に向け
て、確実に前進することができ
た。

MD及びOHSには、有効な治療法
がなく、特にMDは難治性痙攣、頭
蓋内出血など症状が重篤である。
本研究成果により両疾患の早期
診断法が確立された。今後、一般
小児科医などに認知されることに
より、両疾患の早期診断の進展
に繋がることが期待される。ジス
ルフィラム（ノックビン）経口投与と
ヒスチジン銅皮下注射の新規併
用療法を検討し、有効であること
を示唆する結果を得ることができ
た。副作用も認められていない。
今後、より詳細に検討する必要は
あるが、本研究成果は、患者・家
族にとって非常に有益である。

全国実態調査の解析により、MD
及びOHS両疾患の発症頻度を明
らかにした。また発症前の詳細な
症状の解明により早期診断法を
確立することができた。新規併用
療法では、副作用は見られておら
ず、有効であることを示唆する結
果を得ることができた。これらの
研究成果を踏まえ、24年度に両
疾患の診断・治療指針の原案を
作成した。MD及びOHSの診断・治
療指針作成に当たっては、日本
小児神経学会の支援共同研究と
して採択されている。更に改良を
加え、より充実したものに改正し、
25年度内に日本小児神経学会の
承認を得る計画である。

MD患児は難治性痙攣、骨折、繰
り返す尿路感染、頭蓋内出血など
の障害を呈し、重度心身障害児
である。重度の神経障害や結合
織異常に苦しんでおり、有効な治
療法の開発が切望されている。本
研究成果により、早期診断が可
能になり、早期に新規併用療法を
開始することによって、上記障害
を予防・改善させることが可能に
なり、厚生行政に非常に貢献する
と考えられる。すなわち、本事業
の課題である“希少かつ難治性疾
患の克服”が真に達成され、医療
費抑制への貢献も大である。

メンケス病家族会を平成23年10
月に帝京大学で、平成25年4月大
阪市立大学で開催した。数名の
患者、その家族が参加し意見交
換を行った。また、平成25年2月に
帝京大学で公開シンポジウムを
開催した。研究者、医療関係者、
患者、患者家族など50名以上が
参加して、研究成果の発表、患者
家族の発表などを行った。更に、
本研究成果は、平成23年10月に
トルコで開催されたISTERH 2012
国際学会、平成24年9月にイギリ
スで開催されたSSIEM 2013国際
学会で発表され、国内外の研究
者や医療関係者に公表された。

0 5 0 0 5 10 0 0 0 4
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253

Pendred症
候群の治
療指針と診
療体制モデ
ルの構築

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

松永　達
雄

Pendred症候群の我が国における
治療実態を初めて明らかにした。
多施設における治療効果につい
てのデータまで解明された。原因
遺伝子の変異型に基づいたサブ
タイプとその頻度、画像検査によ
る前庭水管拡大の特徴に基づい
たサブタイプとその頻度を解明
し、臨床的特徴との関連性を明ら
かにした。

治療データが解明されたことで、
現在の標準的治療を把握でき
た。この成果を普及することで本
症の治療経験の乏しい施設にお
いても、診療方法の選択をより適
切に行うことが可能となる。遺伝
子型および画像の特徴に基づい
たサブタイプから、臨床的特徴と
治療効果を予測しつつ診療方法
の選択が可能となった。

遺伝子診断を組み込んだ治療指
針を作成した。効果的に診療を進
めるための診療体制モデルも作
成した。臨床検査会社と協力して
高い感度と特異性を持ち、かつ効
率的に遺伝子診断が可能なスク
リーニング法を確立した。

本研究で開発した遺伝子スクリー
ニング検査により、迅速かつ安価
に遺伝子診断が可能となり、その
結果、早期の難聴の原因診断が
可能となる。これにより言語聴覚
リハビリテーションが促進されて
難聴者の社会参加が促進される
とともに、甲状腺腫に対する適正
な医学的対応が可能となり、無駄
な検査などを回避できる。

文部科学省の「疾患特異的iPS細
胞を活用した難病研究」の研究対
象の難病にPendred症候群が選
択され、iPS細胞を用いた創薬の
研究が製薬会社の参画も得て開
始された。

1 7 1 0 17 2 0 0 2 3

254

ヤング・シ
ンプソン症
候群の病
態解明と医
療管理指
針作成に関
する研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

黒澤　健
司

これまで、原因不明・診断基準未
定とされてきたヤング・シンプソン
症候群について、発生頻度を明ら
かにし、その原因遺伝子をエク
ソーム解析によりKAT6Bと同定し
た。7例の変異検出を達成し、これ
まで変異のないexon 16に新規の
変異を確認し、遺伝子型・表現型
についてまとめた。診断基準を、
主要6症状と遺伝子診断を含む補
助項目にまとめた。

ヤング・シンプソンの診断基準を
まとめ、改訂を行い、年齢ごとの
医療管理指針をまとめた。遺伝子
型と臨床症状との相関についてま
とめた。患者家族の疾患理解を
目的に症候群カードを作成した。

診断基準（最終的に遺伝学的検
査も加えた平成24年版へ改訂）を
１）精神遅滞、２）眼症状、３）骨格
異常、４）内分泌学的異常、５）外
性器異常、６）除外診断、の6項目
にまとめ、年齢ごとの医療管理指
針を出した。

発生頻度と医療管理指針、特に
自然歴に基づく医療管理指針を
明らかにすることにより、総合的
な医療施策の参考となる資料を
形作った。

患者家族への疾患理解を促すこ
と、研究成果の還元、家族間の交
流などを目的とした「ヤング・シン
プソンの会」を、平成22年、平成
23年、平成24年各年度にわたっ
て開催し、アンケートに基づく症候
群カードの作成につなげた。

2 20 15 0 21 3 0 0 0 3
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オカルト黄
斑ジストロ
フィーの効
果的診断
法の確立お
よび病態の
解明

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

角田　和
繁

共同研究体制によって49症例と
いう多数例を収集することができ
た。また、RP1L1遺伝子以外に本
疾患の発症に関与すると思われ
る遺伝子Aが見出された（現在論
文投稿に向けて確認中）。本疾患
のRP1L1変異について、新規の
変異が複数個見つかった（現在論
文投稿に向けて確認中）。さらに
オカルト黄斑ジストロフィーの病態
が、遺伝学的、形態学的にも単一
でないことが明らかにされた。

合計50症例近い多数例の解析に
より、遺伝形態、臨床経過、自覚
的検査所見、電気生理学的所
見、画像検査所見など、多数の観
点からオカルト黄斑ジストロフィー
の病態を解明することができた。
また形態学的、遺伝学的な検査
から、本疾患の病因は単一でな
く、複数の病因が寄与しているこ
とが示された。これらの研究結果
はオカルト黄斑ジストロフィーの病
態理解を格段に深め、臨床的に
意義の大きい成果と思われた。

本疾患についての「表現型-遺伝
子型関連」は１対１対応ではなく、
また表現型も当初の概念より幅
が広いことが分かり、研究期間内
に診断基準を明確に設定すること
ができなかった。本疾患は眼底所
見に明瞭な特徴がないという特性
があり、ガイドラインの作成にあ
たっては、分子遺伝学な情報をさ
らに明らかにする必要があると考
えられた。

行政施策への反映までは至らな
かったものの、本疾患の正確かつ
効率的な診断のための指針を示
したことで、誤診を減らし、これま
で一般的に施行されてきたCT、
MRI等の不必要な検査を行わな
いなどの啓蒙には効果があった。

これまで本疾患は眼科医におい
てすら認知度が低く、ほとんどの
症例は複数の一般眼科医に誤診
された上で確定診断に至ってい
る。本研究期間における学会、講
習会等での広報活動を通じて、
我々はまず眼科医に対する本疾
患の啓蒙、および将来的な治療
法の確立に向けた遺伝学的検査
の重要性等を訴えてきた。それら
の活動は一定の成果を得たと思
われる。

3 42 1 0 17 34 0 0 0 0

85



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

256

1p36欠失
症候群の
実態把握と
合併症診
療ガイドラ
イン作成

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

山本　俊
至

「1p36欠失症候群ハンドブック」を
出版社より刊行したことにより、専
門的な情報の普及が期待され
る。

「1p36欠失症候群ハンドブック」を
出版社より刊行したことにより、
ベッドサイドでの診断率の向上に
寄与することが期待される。

本研究において作成した診療ガイ
ドラインを政策に反映させることに
より、患者とその家族のQOLの向
上が図られることが期待される。

本研究の知見が将来の治療研究
に結びつく可能性があり、そのこ
とにより、将来の医療費抑制に貢
献できる可能性がある。

平成24年11月23日23日（祝）には
東京女子医科大学外来センター
5F大会議室を会場として最終シン
ポジウムを開催した。

0 9 1 0 7 0 0 0 0 0

257

インターロ
イキン1受
容体関連キ
ナーゼ
4(IRAK4)欠
損症の全
国症例数
把握及び早
期診断スク
リーニング・
治療法開
発に関する
研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

大西　秀
典

IRAK4及びMyD88のそれぞれの
デスドメインの野生型と変異型リ
コンビナントタンパクを精製し、そ
れぞれの組み合わせについて、タ
ンパク間相互作用を検討したとこ
ろ、IRAK4とMyD88野生型同士の
組み合わせでは、強いタンパク間
相互作用を示すが、IRAK4及び
MyD88変異型は相手側タンパク
の野生型との相互作用が著しく低
下することが判明した。つまりこの
IRAK4のミスセンス型変異では、タ
ンパク自体の欠損ではなくタンパ
クは存在するが、相互作用の減
弱により疾患が発症しうることが
明らかになった。

健常者の末梢血をLPS刺激する
と単球の90%以上がTNF-α を産
生するが、IRAK4欠損症の国内症
例のうち4名の患者で、TNF-α の
産生が著しく低下が確認された。
さらに、類縁疾患である免疫不全
症を伴う無汗性外胚葉形成異常
症患者も同様にTNF-α 産生が低
下していた。このことから、自然免
疫不全症全般において、本スク
リーニングシステムが診断に有用
であることがわかる。また、IRAK4
欠損症に対する肺炎球菌ワクチ
ンの有効性と不完全性についても
評価した。

自然免疫不全症の診断フロー
チャートを考案した。その基盤技
術となるのが、フローサイトメー
ターを利用した迅速診断スクリー
ニングシステムである。患者血液
をリポポリサッカライド添加下で4
時間培養し、細胞内TNF-α の産
生率を評価することでIRAK4欠損
症は約半日の工程で診断可能で
ある。

該当なし

平成25年2月15日にKKRホテル東
京にてインターロイキン1受容体
関連キナーゼ4(IRAK4)欠損症の
全国症例数把握及び早期診断ス
クリーニング・治療法開発に関す
る研究班会議を開催した。

0 23 9 0 4 3 0 0 0 0

258

レリーワイ
ル症候群
の診断法
確立と治療
指針作成

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

深見　真
紀

1.LWSの疫学： LWSが従来の推
定より頻度の高い疾患であること
を明確とした。さらに、LWSの病態
を明らかにした。とくに変異パター
ンの人種差は性染色体上の微細
構造異常の発症機序の観点か
ら、学術的に重要である。2.LWS
の分子基盤：新たな遠位エンハン
サーが存在する可能性、本症の
発症にSHOX過剰が関与する可
能性を世界ではじめて見出した。
3.LWSの発症機序：本症の発症に
異常靭帯が関与していることを見
出した。

1.本症の迅速遺伝子診断システ
ムを開発した。本症の遺伝子診
断は患者の予後予測、治療法の
選択、遺伝相談に有用である。2.
本症の診断の指標となる画像診
断指標を明確化した。3.診断の手
引（案）を作成した。4.現行の内科
的治療の有効性と安全性の検討
を行い、GHおよびGnRHアナログ
併用治療は低身長に対して短期
的には有効であり、かつ安全であ
ることを明確とした。5.本症に対し
て新しい骨切り術（橈骨楔状骨片
組み換え法）を開発した。

WSの診断の手引（案）を作成し
た。LWS患者の早期診断は、予後
の改善、医療均てん化、医療費
の削減に貢献すると期待される。

LWSの遺伝子解析システムや患
者登録システムは、他の先天性
疾患のシステムのモデルとなる。

1.情報発信：本研究の成果は、国
際SHOX変異データベースに登録
した。また、学会シンポジウム、研
究班ホームページ、論文などで発
表した。2.先天性疾患診断システ
ムの構築：本研究で開発した遺伝
子解析システムや患者登録シス
テムは、他の先天性疾患に対す
るシステムのモデルとなる。

1 4 4 0 7 1 0 0 0 2
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259

好酸球性
膿疱性毛
包炎の病
態解明と新
病型分類
の提言

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

宮地　良
樹

　大規模疫学調査により、我が国
の好酸球性膿疱性毛包炎（EPF）
患者数や罹患率をはじめて明ら
かにした。またEPFにおける好酸
球浸潤に、プロスタグランジン
D2/J2とPPARγ が関与すること
を明らかにした。

（1）研究目的の成果疫学調査：
EPFの国内実態を明らかにした。
病態研究：好酸球遊走因子の産
生にPPARγ の関与を見いだし
た。（2）研究成果の意義臨床的意
義：疫学調査結果は治療法の改
善やHIVなどの合併症の発見に
寄与する。病態研究で見いだした
PPARγ は新薬の開発に還元で
きる。国際的意義：国際的には
HIVや骨髄移植後に発症するEPF
が多く、本成果は国外からも注目
されることが期待される。社会的
意義：我々の診断・治療アルゴリ
ズムはEPF診療を簡明にし、多く
の患者を救済するものと期待す
る。

EPFは、尋常性ざ瘡や酒さなどと
誤診されやすい。この現状を改善
するため、診断・治療アルゴリズ
ムを作成した。本成果は国際皮
膚科専門誌に投稿準備中であ
る。

本研究は、尋常性ざ瘡や酒さなど
と誤診され、長期間にわたり不適
切な治療を受ける可能性の高い
疾患であるEPFについて、（1）国
内実態調査、（2）病態研究、（3）
診断・治療アルゴリズムの作成、
を目的とした。本成果はEPFの適
切な診断と治療を促進し、将来的
には、医療費の削減に結びつくと
考える。さらにはEPF以外の好酸
球性疾患の病態解明と治療にも
資すると期待する。

太藤重夫が提唱したEPFは、国際
的にOfuji diseaseとして認知され
ている。典型例は東アジア人に多
く、HIVに合併する例は欧米人に
多い。EPFに関する研究は我が国
が世界をリードしているが、本研
究でも新たな創薬標的を同定す
るなどの成果をあげた。EPFは稀
な疾患でありマスコミをはじめ一
般的認知度は低い。その一方で
誤診されやすいなど、医学的には
重要な疾患である。我々は本成
果を大学病院医療情報ネットワー
ク研究センターに一般公開し、引
き続き啓発活動を継続する予定
である。

14 40 16 1 3 7 0 0 0 2
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Aicardi症候
群の疾患
病態解明と
診断・治療
法の開発
研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

三宅　紀
子

Aicardi症候群は、脳梁欠損、網
脈絡膜異常、点頭てんかんを三
主徴とする。大部分の症例が女
児であることからＸ染色体優性遺
伝形式をとると考えられているが
責任遺伝子は未同定である。今
回、Ｘ染色体に特化した高密度マ
イクロアレイによりコピー数解析を
行ったが、病的なコピー数異常は
検出しなかった。また、全エキソー
ム解析により、de novoの変異を
遺伝子A（仮名）に同定した。しか
しながら、大部分の症例の原因は
不明であるため、遺伝的異質性を
考慮し今後も責任遺伝子同定の
為の解析を継続する。

稀な疾患ながら、全国から37症例
を収集することができた。本症候
群の実態を明らかにするために，
全国の小児科標榜基幹病院に対
してアンケート調査を行ない、頭
部画像と脳波所見を収集した。27
症例（女24例、男3例）の情報が得
られ、全例孤発例で脳梁欠損を
併発し、ヒプスアリスミアは36%で
多くは左右非対称性であった。頭
部画像はシルビウス裂周囲を除く
前頭優位の多小脳回が特徴的で
あった。頻度は稀で難治であり，
原因解明とともに治療管理法の
確立が必要であると考えられる。

本症候群の臨床診断は、脳梁欠
損、網脈絡膜異常、点頭てんかん
の三主徴をもとに行われているの
が実情であると考えられるが、原
因が特定されていないためその
疾患概念は拡散しつつある。我々
は、本症候群の診断基準案とし
て、2005年にJean Aicardiが提唱
した診断基準案（Brain &
development）に準じた診断基準
を採用している。大部分が女児で
あり男性は致死と考えられてきた
が、近年は男児症例の報告も散
見されることもあり、男児であって
も診断可能である。

責任遺伝子が未同定の為、行政
施策にはまだ反映されていない。

責任遺伝子が未同定の為、研究
発表などは実施していない。

0 59 3 0 11 10 5 0 0 0
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NOD2変異
に関連した
全身性炎
症性肉芽
腫性疾患
（ブラウ症
候群/若年
発症サルコ
イドーシス）
の診療基
盤促進

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

神戸　直
智

本疾患の原因遺伝子である
NOD2は，蕁麻疹を表現形とする
クリオピリン関連周期性症候群
（CAPS）の原因遺伝子である
NLRP3と相同性が高く，強制発現
系ではNLRP3同様に，リガンド非
存在下で自己活性化する事が確
認された。すでに抗IL-1療法とい
う有効な治療法が臨床応用され
ているCAPSにならい，NLRP3の
IL-1β に相当する治療のターゲッ
トとなる因子を同定することで有
効な治療法が提唱できるものと期
待し，研究を継続している。

関節背面の嚢腫様腫脹といった
臨床症状の特徴を明らかにする
ことができた。本症に対して抗
TNFモノクローナル抗体製剤によ
る治療は有効であり，特に関節
炎，倦怠感や皮膚の結節性紅斑
といった全身性の炎症病態，さら
にはブドウ膜炎の改善を確認でき
た。また，関節病変の主体が腱鞘
滑膜炎であることが確認され，特
に手関節および足関節では高頻
度に腱鞘滑膜炎を認めることが
示されたとともに，活動性を評価
する上での関節エコーの有用性
を確認できた。

本事業で収集した患者情報に基
づいて，「NOD2変異に関連した全
身性炎症性肉芽腫性疾患（Blau
症候群/若年発症サルコイドーシ
ス）診断基準（暫定版）」として発
表した。また，「自己炎症疾患とそ
の類縁疾患に対する新規診療基
盤の確立」班（研究代表者：平家
俊男・京都大学・教授）との分担
研究として，欧州の患者登録シス
テムと整合性をもち，将来的には
相互参照が可能となる形で患者
登録システムを整備するととも
に，診断フローチャートを作成し
た。

本研究班で策定された「NOD2変
異に関連した全身性炎症性肉芽
腫性疾患（Blau症候群/若年発症
サルコイドーシス）診断基準（暫定
版）」は、Blau症候群/若年発症サ
ルコイドーシスを小児慢性特定疾
患治療研究事業対象疾患への組
み入れを検討する協議会におい
て利用を予定されている。

厚生労働省の本事業と，文部科
学省が共同で進めるiPS細胞を用
いた難病治療研究において，血
液疾患（主機関・京都大学・中畑
龍俊）の中の１研究分野として，
採択された。既に倫理委員会など
の所定の手続きを済ませ，研究
に着手する準備を整えている。

0 18 19 4 19 2 0 0 1 0
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262

家族性血
小板異常
症に関する
調査研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

黒川　峰
夫

当調査研究の対象とする家族性
血小板異常症(FPD)は極めてま
れな遺伝性疾患であり、その自然
経過や予後、白血病移行の時期
などの臨床的な特徴が知られて
いない。本研究において全国に広
く症例を収集することによって、疾
患の全体像を明らかにすることを
目標とした。本調査によって60家
系の血小板減少家系が収集さ
れ、その臨床情報や遺伝子変異
プロファイルの集積がなされた。
またFPDの腫瘍発症における原
因遺伝子変異が同定されたこと
から、今後の治療法開発やフォ
ローアップ法方法の確立につなが
る可能性がある。

FPDは稀な疾患であることからこ
れまで十分に認知されておらず、
診断基準や治療指針についても
明らかになっていない。今回初め
ての全国調査により疾患が全国
より広く収集され、遺伝子診断を
含めた疾患の正確な診断を行
い、臨床情報を収集する基盤が
初めて構築された。引き続き臨床
所見を遺伝子変異と関連付けて
収集することにより、診断基準や
治療指針の策定につなげる。

暫定的な診断基準を作成し、全
国レベルでその遺伝形式、末梢
血血算データ、血小板機能異常
の有無、感染症や奇形その他の
遺伝性疾患の合併の有無などの
病態把握につながるデータを収
集している。FPDについての全例
に近い症例とその病態を集積し、
登録症例の予後から当疾患の長
期予後、臨床経過を明らかにす
る。さらに、遺伝子変異から長期
予後を予測する診断指針を策定
する。今後、適切なフォローアップ
方法、造血幹細胞移植の適応の
有無と治療開始時期の最適化な
ど、治療指針の策定を目指す。

現状では、一元的な症例登録シ
ステムが存在しないことから、疾
患の自然史など予後予測の根拠
となる臨床データは皆無で、不十
分な治療や過剰な治療による再
発・死亡や患者の苦痛を招く可能
性がある。しかも、孤発性の造血
器腫瘍の症例の中にRUNX1の変
異も報告されており、その一部に
FPDからの発症が含まれている
可能性もあることから、FPDの実
際の頻度は過小評価されている
可能性が高い。当調査研究によ
る一元的な症例登録により、疾患
の実態把握が可能となる。

FPDの正確な頻度や進展のリス
ク、至適な治療法は世界的にも未
解決の課題であり、一元的な症例
登録システムによる疾患の集積と
遺伝子変異解析を組み合わせた
研究は、世界的にも例のない独
自のものである。また、当疾患患
者の皮膚線維芽細胞から樹立し
たiPS細胞を用いた解析について
複数の学会で発表を行った。

0 0 28 53 64 17 0 0 0 0

263

マリネスコ-
シェーグレ
ン症候群に
おけるシャ
ペロン機能
と病態との
関連

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

林　由起
子

本邦好発変異にちかい変異を有
するモデルメダカの作製は今後の
病態解析ならびに治療法開発に
おいて、有用なツールとなると考
えられる。

本研究で作成した臨床的特徴に
基づいた診断基準は、希少疾病
であるマリネスコ-シェーグレン症
候群の診断ならびに経過観察に
きわめて有用であると考えられ
る。特に本疾患は、乳児期発症で
あるが、ある程度の発達は認めら
れ、また生命予後が比較的良い
こと、白内障が幼児期に急速に進
行することから、早期に発見・診
断し、視機能の維持を図ることが
重要であることが示唆されたこと
についての臨床的意義は大き
い。

臨床的特徴に基づいた診断基準
を作成した。

特になし 特になし 0 14 4 0 1 1 0 0 0 0

264

ファ-ル病
(特発性両
側性大脳
基底核・小
脳歯状核
石灰化症)
の診断方
法の確立と
治療法の
開発

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

保住　功

ファール病はこれまで35を超える
呼称名があり、臨床的な多様性、
雑多な原因があり、治療法もな
く、多くの成書にも簡単な記載が
あるにすぎなかった。2012年2月、
Nature Geneticsにリン酸トラス
ポーターであるPiT-2の遺伝子
SLC20A2の変異が報告された。
我々はこれまで全国から収集した
症例で、この遺伝子変異を検索
し、家族例9家系中4家系(44.4%)、
孤発例47症例中3症例（6.4%）と高
頻度に、また既報とは全く別な部
位に新たな変異を認め、英文誌
Neurolgogyに投稿中である。

家族性のファール病にあっても臨
床的多様性が認められたが、
SLA20A2遺伝子の同じ部位に変
異が認められた家系内における
頭部CTにおける石灰化像、臨床
症状には類似性が認められた。
我々が見出した変異遺伝子を導
入したCHO細胞を用いて、機能解
析を進めている。患者のiPS細胞
を作製した。これらは今後の
ファール病の病態解明、治療薬開
発に大いに役立つ。原因、病態も
不明で、治療法もなかったファー
ル病の臨床にとって大きな進歩で
ある。

ファール病はその名称もまちまち
で、その原因として病態、臨床症
状の多様性があった。原因遺伝
子としてSLA20A2変異が高頻度
で見つかった意義は大きい。臨床
症状から除外診断を主に、症例
の収集に努めた。患者の中には、
介護上家族に大きな負担のかか
る方もおられ、救済的な視点から
も、診断基準を提案した。しかし、
今後、遺伝子、分子レベルでの病
態解明、分類、診断基準等が必
要で、現在、他原因遺伝子の解
明のために次世代シーケンサー
を活用したエキソーム解析、ま
た、診断マーカーの検索に努めて
いる。

ファール病と診断に対して、担当
医側は対処法がなく、対応に苦慮
し、一方で、患者側も「原因はわ
からない」「治療法もない」と言っ
た説明に絶望感を感じていた。今
回、班研究が立ち上がり、ホーム
ページ上で公開されたことで、全
国の医師、患者、その家族から電
話での問い合わせ、直接受診が
あった。さらに海外からの受診も
あった。検査と共に、iPS細胞の作
製、心のケア、語りに基づく質的
分析がなされたことは、患者や家
族に一応の安心感と希望を与え
ることができたものと思われる。
和文論文としてまとめ、英文論文
も準備中である。

ファール病の専門外来診療の設
置は岐阜大学神経内科のホーム
ページに掲載され、それを見て全
国から多くの問い合わせや直接
の受診があった。患者のiPS細胞
を用いた病態解明と治療法の開
発に関して、平成25年3月1日岐
阜新聞に「iPS初の臨床申請　理
研　網膜再生を研究」の記事と共
に「難病「ファール病」厚労省研究
班　保住教授(岐阜薬大)が参加」
50難病の研究班の中で、東海地
区では、2難病が重点疾患、その
研究班が現在精力的に活動して
いることが紹介された。

1 3 1 0 8 0 0 0 0 1
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265

難治頻回
部分発作
重積型急
性脳炎の
病態解明
のための包
括的研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

佐久間
啓

AERRPS症例の血清において神
経細胞に対する自己抗体が比較
的高頻度に認められた．これらの
自己抗体が疾患の発症の直接的
な原因ではないと考えられるが，
AERRPSの発症に免疫学的異常
が関与することを示す重要な証拠
が得られた．また髄液中の一部
のサイトカインが高値を示したこと
も，中枢神経系の炎症の存在を
示唆し，本疾患の病態を考える上
で重要な所見である．

抗神経抗体の存在，脳病理所
見，脳機能画像における異常など
の知見は，本疾患の臨床診断に
おける補助的所見として応用でき
る．また髄液中サイトカイン濃度
は本疾患の有用なバイオマー
カーとして注目される．

AERRPSの臨床的特徴に基づき
診断基準を作成した．診断基準
の作成により本疾患の診断が標
準化され，今後の更なる検討に役
立つと考えられる．治療ガイドライ
ンの策定に関しては今後の課題
である．

本研究を通じてAERRPSという極
めて稀少な疾患に対して，症例の
登録から臨床情報の収集，炎症
メディエーターや抗神経抗体の解
析から基礎研究まで系統的に行
う体制のモデルが確立されたと考
えている．

本研究を通じてAERRPSという疾
患に対する国際的関心が高まり，
診断基準や病態について討論や
多国間共同研究を行うための下
地が作られた．2013年度は海外
のAERRPS/FIRES研究者を招待
して本疾患をテーマとした国際シ
ンポジウムを日本で開催する予
定である．

1 7 11 1 11 4 0 0 0 0

266

周産期の
難聴のハイ
リスクファク
ターの新分
類と診断・
治療方針
の確立

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

加我　君
孝

これまで米国の委員会が20年前
から提案してきたハイリスクファク
ターが現在にそぐわなくなり、新な
分類を提案した。現在は遺伝子
変異による難聴が約半数近くを占
めること、CMVによる進行性難聴
が2番目に多い。さらに超低体重
児が21世紀になってそれ以前の3
倍救命されることで、難聴が20％
に合併するという高頻度で見出さ
れるようになった。治療に伴うもの
と考えられる。難聴の原因と視覚
との二重障害、発達障害、
Auditory Neuropathy Spectrum
Disorderなどの合併などが明らか
となった。

周産期難聴のハイリスクファク
ターをmajor6疾患、すなわち超低
体重児、胎内感染（CMV）、細菌
性髄膜炎、ダウン症候群、奇形症
候群、難聴遺伝子変異、minor7疾
患、すなわち人工換気（低酸素障
害）、耳毒性薬物、筋弛緩剤、
CMV以外のウィルス感染、新生
児高ビリルビン血症、ダウン症以
外の染色体異常、内耳奇形、そ
の他の稀少な新規のハイリスク
ファクターに分類し、現実に促した
分類法を提案したことである。さら
に先天性難聴は遺伝子変異によ
るものが約半数を占めることがわ
かった。

ガイドラインとしては、周産期の難
聴は上述のようにmajor6疾患、
minor7疾患に分けて診断のガイド
ラインとし、治療のガイドライン
は、新生児聴覚スクリーニングの
後の精密聴力検査を生後3ヶ月ま
で行って身体障害者手帳（聴覚）
を申請し、生後6ヶ月までは補聴
器を装用させ聴能訓練を聴覚・言
語教育のために早期教育を開始
する。補聴器の効果が乏しい場
合は、1歳半から2～3歳の間に人
工内耳手術を行い、聴覚・言語を
獲得させる。

行政的には厚生労働省の「障害
者制度改革推進会議」で本研究
の成果を一部で報告した。行政的
に反映されるべく、冊子やパンフ
レットを刊行した。厚生労働省の
障害福祉部からの依頼に応じて、
疾患の頻度の調査、現在5～7歳
になった世代で東京医療セン
ター、岡山大耳鼻科に受診した小
児の患者を対象に新生児聴覚ス
クリーニングを受診したものの占
める率が少ないことを報告した。

公開シンポジウムは、研究期間
の毎年1回東京医療センターで実
施し、シンポジムのまとめを刊行
した。マスコミに取り上げられたの
は、朝日新聞、毎日新聞、読売新
聞、共同通信社系の地方新聞数
社などである。BS朝日の「医療の
現場」にも取り上げられた。

1 6 35 1 28 2 0 0 0 0

267

早期発症
型侵襲性
歯周炎（遺
伝性急性
進行型歯
槽膿漏症
候群）の診
断基準確
立の更なる
推進に関す
る研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

村上　伸
也

今回の解析では、組織における
TGF-bの解析は行っていないが、
マルファン症候群やロイス・ディー
ツ症候群をはじめとする各種の遺
伝性大動脈瘤では、TGF-bシグナ
ルの亢進が示されており、マル
ファン症候群等における歯周囲炎
の発症にTGF-bシグナルの亢進
が関与している可能性は十分に
ある。したがって、対象疾患を広
げることにより、FBN1遺伝子変異
自体ではなく、それに続くTGF-b
シグナルの亢進が歯周囲組織障
害の要因であるか否かが明らか
にできると思われた。

本研究の結果、マルファン症候群
患者では、高口蓋や歯列不正に
起因するプラーク性慢性歯周炎
のリスクがあり、重度の循環器系
疾患を考慮した専門的な歯周炎
の予防および治療の必要性が明
らかとなった。さらに、マルファン
症候群類縁疾患であるロイス・
ディーツ症候群と早期発症型侵
襲性歯周炎との関連性が示唆さ
れたことから、歯周組織における
TGF-bシグナル異常を解析するこ
とで、早期発症型侵襲性歯周炎
の診断基準および技術を開発で
きる可能性が見出された。

現在、マルファン症候群およびそ
の類縁疾患における歯科・歯周
治療のガイドラインを作成中。

早期発症型侵襲性歯周炎とは、
通常中高年齢層で発症する歯周
病が若年層で発症し、進行が早
いために早期に歯を喪失してしま
う難治性疾患である。早期発症型
侵襲性歯周炎の診断基準および
技術を確立することは、該当患者
のみならずマルファン症候群患
者、さらには今後益々増加すると
予想される歯周病ハイリスク群の
高齢者における「口が支える
QOL」の向上に大きく貢献する。

特記事項無し。 5 21 6 1 4 2 0 0 0 0
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268

小児保存
期慢性腎
臓病患者
の長期予
後の解明と
腎不全進
行抑制の
治療法の
確立

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

石倉　健
司

アジア圏で唯一となる小児CKD患
者から構成されるコホートを確立
した．コホート確立後約2年間の
フォローアップデータを収集し（平
成24年の回収率は96.0%），小児
CKDコホートの確立から現在まで
の，末期腎不全への進行の割合
とその危険因子を明らかにする事
が出来た．1年間の腎生存率は，
ステージ3，4，5それぞれ98.3%，
80.0%，40.9%であった．また多変量
解析で，蛋白尿と高血圧が独立し
た疾患進行のリスク因子であった.

小児CKDのコホートを確立し，短
期間ではあるが末期腎不全への
進行とそのリスク因子を明らかに
できた．今後はこのコホートで，よ
り長期の予後や合併症，成人期
への移行といった小児CKDの自
然史や，疾患進行の危険因子を
解明していくことが望まれる．また
この研究基盤を用いた，派生研
究が発展していくことも期待され
る．国際的にも小児保存期CKD
の疫学研究は少なく，アジア圏で
はこれまで全く報告されていな
い．本邦の小児CKDの診療を発
展させていく上で，貴重なデータと
なることが期待される.

日本腎臓学会発行の『CKD診療
ガイド2012』および発行予定の
『CKD 診療ガイドライン 2013』に
腎機能の評価法として日本人小
児の血清クレアチニン基準値、小
児血清シスタチンC基準値、が掲
載されている．さらに、我々が本コ
ホートより作成したCKDステージ
判定表も引用されている．

本コホートで3歳児検尿を契機に
CKDを発見されたのは447人中16
人であった．特に出生時から異常
があるCAKUTの患者においては
278人中9人であった．最終的に
CKDとして発見された患者は蛋白
尿陰性または±の患者が多く，蛋
白尿定性は感度が低い．一方尿
β 2マイクログロブリン（β 2MG）は
非常に感度が高く，尿β 2MGの
カットオフ値を230μ g/Lとすると蛋
白尿が陰性である患者の85.2%が
陽性（異常値）であった．この結果
は今後有効な3歳児検尿のありか
たを検討していく上で，きわめて
重要である．

第116回日本小児科学会学術集
会の教育講演で結果を公表した．
本邦小児を対象とした今回の全
国疫学研究により小児保存期
CKDの実態が明らかになりつつあ
り、平成22年4月1日時点の本邦
小児CKD（ステージ3-5）の有病率
は、小児人口100万人あたり29.5
人であることを明示した．原疾患
は91.1％が非糸球体性疾患であ
りこのうち68.3%が先天性腎尿路
異常であること、1年で10%以上が
末期腎不全へと進行すること、低
身長をきたす重大な疾患であるこ
となどの結果を広く一般小児科医
へ周知した．

32 72 126 1 118 43 0 0 0 1

269

早期再分
極(early
repolarizati
on)症候群
の病態と遺
伝基盤、長
期予後に関
する研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

鎌倉　史
郎

早期再分極症候群はBrugada症
候群類似の予後不良の病態と、
それとは全く異なる予後良好な病
態の2つから構成され、後者が主
病態となっている可能性が示唆さ
れた。本研究で得られたこれらの
病態は、Brugada症候群とは一連
の疾患とする従来の早期再分極
症候群の疾患概念を根本的に変
えるとともに、その機序として再分
極異常よりも脱分極異常を中心
に考える必要があることを示唆し
ていた。また、早期再分極症候群
の正確な診断には、高位肋間心
電図検査や薬物不可心電図検査
が必須であることが示された。

早期再分極症候群は、今後、従
来とは全く異なる角度から病態や
原因遺伝子を検討する必要のあ
ることが判明した。早期再分極症
候群では、Brugada症候群類似の
病態を示す症例に対してICD植込
みと薬物治療が有効であるが、そ
れ以外の例ではICD植込みを慎
重に考える必要があると考えられ
た。一方、従来乏しかったBrugada
症候群の無症候群、失神群の新
たな予後予測指標として、運動負
荷回復初期のST上昇指標と、電
気生理学検査での誘発指標を報
告できた。

特になし 特になし 特になし 2 48 25 5 50 31 0 0 0 0
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ＨＴＬＶ-１関
連脊髄症
（ＨＡＭ）の
新規医薬
品開発に関
する研究

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

山野　嘉
久

HAMにおける感染細胞を標的とし
た薬剤開発は、根本的治療薬と
なることが期待されてきたが、こ
れまで実現されなかった。本研究
で達成した治験計画は、世界で初
めてその開発を進めるものであ
る。また、治療評価判定指標や臨
床試験に関する国際共同研究の
計画も完成しており、今後は、医
師主導治験や共同研究遂行によ
り、日本発のHAMの革新的な新
薬が創出され、HAMの最適な治
療法の確立に結びつくエビデンス
が構築されると期待される。また、
HAMの患者登録システムから得
られる疫学情報は、治療研究の
基軸として貢献する。

抗CCR4抗体療法は、これまで有
効な治療法が確立していない神
経難病であるHAMの画期的な治
療薬となり、HAMの治療にパラダ
イムシフトをもたらす可能性があ
る。また本研究では、発症早期の
高い疾患活動性が重要な予後不
良因子であることが証明され、早
期診断・早期治療の重要性が示
されたが、実際には診断までにか
なりの年数を要していることが判
明し、HAM患者の予後改善には、
早期診断の実現に向けた対策が
喫緊の課題であり、未発病感染
者への啓蒙や健診体制などに関
する検討の重要性が示された。

HAMは、先進国で患者が多いの
は日本のみであることも影響し、
臨床的なエビデンスが不足してお
り、ガイドラインの作成は困難で
あるのが現状であるが、本研究で
計画が完了した治験ならびに共
同研究の実施により、HAMの最
適な治療法の確立に結びつくエビ
デンスが蓄積され、HAMの診療ガ
イドラインに資する情報が得られ
る。また、患者の健康管理に関す
る手引きがないため、患者向けの
「HAM手帳」を作成した。なお、本
研究班の内容は、第3回HTLV-1
対策推進協議会（平成24年6月6
日）にて参考とされた。

本研究は、我が国で開発された
抗CCR4抗体製剤を、アンメットメ
ディカルニーズの高いHAMに応用
するものであり、日本発のHAMの
革新的な新薬開発を促進し、将
来的に商業利用される可能性が
ある。さらに、本研究で蓄積する
情報は、厚生行政上の重要課題
である、HTLV-1感染者の発症予
防法の開発や、HAMを含めた難
病患者の、医療体制、福祉、ケア
の改善に向けた行政施策に資す
る情報となることが期待される。な
お、本研究班の内容は、第3回
HTLV-1対策推進協議会（平成24
年6月6日）にて参考とされた。

HAMの本格的な治療研究を目的
とした本研究班の活動はマスコミ
などでも取り上げられ、その推進
に対する社会的な関心の高さがう
かがえた。また、国際シンポジウ
ムや講演会での招待講演をおこ
なった。さらに、患者会や関連研
究班と連携して、HAMの特徴や研
究内容に関する講演・シンポジウ
ムを全国各地（北海道、富山、神
奈川、大阪、福岡、長崎、鹿児島
等）で実施し、本研究の成果に関
する患者や社会への情報公開に
努めた。

0 12 13 4 92 19 6 0 1 42
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HTLV-1感
染に関連す
る非ATL非
HAM希少
疾患の実
態把握と病
態解明

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

岡山　昭
彦

（１）研究目的成果：　HTLV-1関
連非ATL非HAM疾患の頻度、臨
床的ウイルス学的特徴を検討す
ることを目的とした多施設共同研
究の体制を構築し、HTLV-1陽性
患者の頻度を概算し、臨床像や
治療反応性が異なることを明らか
とし、ATL発症リスクについて検討
することができた。（２）社会的意
義　上記の結果はHTLV-1関連非
ATL非HAM疾患の臨床像が
HTLV-1陰性者と異なることを示
唆し、今後特に免疫治療等を行う
際に本ウイルスのスクリーニング
を行うか否かという重要な医療問
題を提起した。

HTLV-1関連非ATL非HAM疾患
の頻度、臨床的特徴、ウイルス感
染と疾患発症のメカニズムを検討
した結果、抗体価やプロウイルス
量が高い傾向にあり、HTLV-1陽
性関節リウマチ患者では炎症所
見が強く、治療抵抗性であった。
ATL発症リスクについてはさらに
検討が必要であると考えられた。

なし

今回の研究で得られたデータの
活用法として、HTLV-1関連希少
疾患の実態を把握することが、難
治性疾患に新たな視点からの治
療法提供につながる可能性があ
る。さらに特定疾患をふくめたそ
れぞれの疾患におけるHTLV-1感
染に関連した診療のあり方および
厚生労働行政の施策決定、専門
的な提言を行うための基礎的情
報の一部となった。HTLV-1感染
者の多い唯一の先進工業国であ
る我が国から発信する国際貢献
にもつながると思われる。

今回の研究結果のまとめを行い、
成果については学会・論文発表を
行うとともに、それぞれの疾患の
ガイドライン作成委員会への提言
の必要性を検討し、また広く国民
にとっても有用な情報について
は、患者会や既存のHTLV-1関連
ホームページなどを通して情報提
供を行う予定である。

0 28 10 0 14 0 0 0 0 6
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潜在性ＨＴ
ＬＶ-１感染
関連疾患
の発見と実
態調査

23 24

難治性
疾患等
克服研
究（難治
性疾患
克服研
究）

下田　和
哉

HTLV-1高浸淫地域である宮崎県
の基幹病院における抗HTLV-1抗
体陽性率を調査したところ、
10.4％（1,730名／16,711名）と高
率であった。このコホートを対象と
して、HTLV-1感染関連疾患を抽
出する方法論を確立した。網羅的
スクリーニングの結果、HTLV-1
陽性者にC型慢性肝炎の発症が
有意に多い（オッズ比：1.69, 95％
信頼区間：1.30-2.20）ことを見出し
た。症例研究を行った自己免疫性
甲状腺疾患では、HTLV-1感染の
有意な増加は認められなかった。

これまでにもHTLV-1とHCVの重
複感染の意義を示す報告は存在
しているが、限られた地域におい
て少数例を対象として解析されて
いる。独立した手法の無作為スク
リーニングによってC型慢性肝炎
がHTLV-1関連疾患であると確認
されたことは、重複感染が一部の
特殊な地域における問題ではな
く、普遍的な課題であることを示し
ており、HTLV-1感染者にHCV感
染があった場合の臨床経過につ
いて検討する必要性を示した。自
己免疫性甲状腺疾患の発症と
HTLV-1感染との間に関連性が低
いことは罹患者の不安軽減につ
ながった。

重複感染の可能性が高いウイル
スとしてHIVとHCVが全国調査の
対象となり、既に診療ガイドライン
が作成されているのに対し、
HTLV-1とHCVの重複感染に関す
る知見は不足している。HTLV-1
感染者にC型慢性肝炎発症者が
多く、HTLV-1がHCV感染の自然
経過に負のインパクトを与える可
能性が見出されたことから、我が
国の現状を把握し、病態を解明す
ることによって、HTLV-1感染者に
重複感染している HCV 感染症に
対する治療戦略の策定、ガイドラ
インの作成が今後必要である。

本研究によって、我が国に150万
人以上存在すると推定されるC型
肝炎ウイルス持続感染者の自然
経過に影響を与える因子として
HTLV-1が見出された。今後、
HTLV-1とHCVの重複感染者の解
析を行い、その病態を明らかにす
ることによって、病気の早期発見
や重症化予防につながる可能性
がある。肝炎診療におけるHTLV-
1検査の重要性に関してエビデン
スが得られた場合、今後の肝炎
対策の方向性について影響を与
える可能性がある。

2012年10月13日、宮崎市内にお
いて、「HTLV-1感染症からATL」
というタイトルで、市民公開講座を
開催した。市民公開講座の終了
後には、HTLV-1感染者を対象と
した無料個別相談会を開催した。
また、本研究の内容が、2013年1
月8日のNHKニュース「おはよう沖
縄九州」に取り上げられた。

0 0 0 0 4 0 0 0 0 2
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診療関連
死の中立
的原因分
析と再発防
止に関する
研究

23 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

高本　真
一

医療事故における行政処分のあ
り方の改善のため、現行の医道
審議会ではなく、第三者機関とし
ての医療安全倫理審議会の設立
を提案し、ここにおける独立した
形での教育的行政処分とシステ
ムエラーに対する業務改善を目
指した。実際の診療関連死の事
例や法律面における実態、関連
する各組織の具体的活動等を調
査し、診療関連死の中立的原因
分析とその後の行政処分、再教
育について、以前より具体的な道
筋を提示した。

診療関連死の原因分析後、再教
育制度の現場での課題をあげ、
今後の方向性を示した。

公開シンポジウム（2013年2月23
日）を開催し、医療安全倫理審議
会の在り方を報告書にまとめ、成
果を広く公開した。

診療関連死の原因分析後、行政
として再教育へどのようにかか
わっていくことが望ましいかを伝え
た。行政指導、再教育の機関とし
て医療安全倫理審議会を提案し
た。今後、診療関連死後の行政
処分、再教育に一つの方向性を
提示した。

公開シンポジウムを開催し、三友
新聞にて取り上げられた。他、昨
年度の総括研究報告書を見た出
版社（日本医事新報）より原稿依
頼があり、当研究班で行った医療
安全の関連記事が掲載された。
今年10月の心臓病学会にてシン
ポジウムを予定。来年3月の循環
器学会で講演シンポジウムを予
定。

0 0 2 0 0 0 0 0 0 3
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医療事故
発生後の
院内調査
の在り方と
方法に関す
る研究

23 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

飯田　修
平

　医療安全管理体制および院内
事故調査体制を明らかにして、院
内事故調査の指針を作成した。
中小規模病院は大規模病院と比
べて専従・専任の医療安全管理
者を配置する割合が低く、財源面
等の更なる支援を検討する必要
と考えられた。院内事故調査に関
しては、原因究明時に必要な人材
を紹介できるような病院外の支援
体制を構築すること等が重要と考
えられた。院内事故調査の指針を
参考にして、医療事故調査の手
法及び報告方法の標準化が進む
ことが期待される。

　本研究の調査結果に基づき院
内事故調査の指針を作成した。
指針は、重大な医療事故経験の
少ない病院が、事故直後から利
用できる様に、活動内容を時系列
に沿って詳細に記載した。本指針
を参考にして、日本における医療
事故調査の手法及び報告方法の
標準化が進むことが期待される。
参考資料の院内事故調査のひな
形を使用することで、報告書作成
の簡便化および質の向上、報告
書の標準化が進むことが考えら
れる。

　院内事故調査の指針を作成し
た。指針は以下の16項目から構
成されている。①諸言、②対象、
③用語の定義、④事故調査の流
れ、⑤事故発生直後および24時
間以内の対応、⑥院内事故調査
委員会の設置、⑦原因究明と対
策の立案、⑧診療記録の整備、
⑨事故報告書の作成、⑩患者・家
族への対応、⑪当事者の職員へ
の対応、⑫警察への対応、⑬マス
コミへの対応、⑭その他、⑮提
言、⑯参考資料。本指針の詳細
に関しては、本年度中の公開を目
標とする。

　平成24年7月26日「第5回医療事
故に係る調査の仕組み等のあり
方に関する検討部会」の参考資
料として、平成23年度の総括研究
報告書を使用した。本報告書によ
り、各医療施設の医療安全管理
体制および院内事故調査体制の
現状及び課題などが明確になり、
医療事故調査の仕組みを検討す
る上で有用な資料となったと考え
られる。また、本研究のアンケート
及びヒアリング調査結果は、「医
療事故に係る調査の仕組み等の
あり方に関する検討部会」の構成
員によって複数回引用されてい
る。

　本調査で作成した指針を参考に
して、日本における医療事故調査
の手法及び報告方法の標準化が
進むことが期待される。指針は冊
子としてまとめ、本年度中に公開
を予定している。アンケート及びヒ
アリング調査結果の普及・啓発活
動として、全日本病院学会でのシ
ンポジウム企画、日本品質管理
学会及び日本医療マネジメント学
会での発表、医療安全管理者養
成講習会の開催、毎日新聞によ
る調査結果の掲載などがある。

1 0 0 0 9 0 0 0 2 3
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医療安全に
関連する臨
床指標の
開発と実証
に関する研
究

23 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

長谷川
友紀

　DPCデータを用いた患者安全指
標（Patient Safety Indicators：
PSI）の算出可能性の他、手術件
数、手術難易度等、医療機関の
特性とPSIとの関連を明らかにし
た本研究の成果は、国内学会の
他、国際学会でも発表した。

　本研究では、手術件数の多い施
設では褥瘡や術後の治療可能な
重症合併症による死亡の発生が
少ないこと等を明らかにした。手
術件数が多く、難手術の実施割
合の高い施設における医療安全
対策の事例が、ベストプラクティス
として活用できる可能性が示唆さ
れた。

　米国Agency for Healthcare
Research and Quality（AHRQ）の
PSI算出に関する技術仕様書で
は、各指標の分母、分子に含める
（あるいは除外する）ケースを定
義するためのICD-9-CMコードや
DRGコードのリストが示されてい
る。それらを基盤として、DPCデー
タからPSIを算出するためのアル
ゴリズムを独自に開発した。

　DPCデータが医療安全向上の
目的にも使用可能であることを示
す本研究の知見は、全症例デー
タであるDPCデータの他、厚生労
働省が構築しているレセプト情
報・特定健診等情報データベース
に格納されているレセプトデータ
の今後の活用方針に関する政策
決定に資すると考えられる。

　本研究により、医療安全の観点
からもDPCデータが活用できる可
能性が明らかとなり、今後、レセ
プトオンライン請求が急性期入院
医療から、慢性期入院医療、外来
医療に拡大されるに従い、本研究
の知見が適応可能な領域も拡大
すると考えられる。

0 0 0 0 2 1 0 0 0 0

276

中小医療
施設におけ
る感染制御
策の質向
上を目指す
支援体制に
ついての研
究

23 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

小林　寛
伊

感染制御体制の質向上、特に300
床未満の中小医療施設対象。

・日本に適した感染制御策の質向
上。・インフェクション・コントロー
ル・チーム（ICT）ラウンド時介入リ
スト　Intervention Item　List( IIL
)・インフェクション・コントロール・
ナース（ICN）／インフェクション・コ
ントロール・ドクター（ICD) の日常
業務必要時間に基づく算定

アウトブレイク発生時の特定方法
ならびに一時的対応に関する指
針案‐Ⅲ―感染症治療にはここで
は言及せずー（2012年度案　2013
年4月）

2005年以来、厚生労働省　院内
感染対策中央会議の議を経てお
こなってきた、日本環境感染学会
認定教育施設を中心とする、感染
対策地域支援ネットワーク作りに
勤めてきたが、これをもとに、2012
年に始まった感染防止対策加算
により、急速に発展した。地域支
援ネットワーク状況について、平
成24（2012）年に当研究としておこ
なった、全国8か所の地方厚生局
HPに公表された「届出受理医療
機関名簿」により、898施設を対象
とした感染防止対策加算１の調査
では、その成果が如実にあらわれ
ている。

平成24年度 第5回東京医療保健
大学大学院公開講座　於：時事通
信ホール　　基調講演「感染制御
策の向上を目指してー今、何をす
べきかー」小林寬伊　　研究発表
「インフェクション・コントロール・
ナース（ICN）の必要人数」中田諭
研究発表「感染制御実践看護学
講座を終えて　改善できた点、改
善できなかった点」 萱島すが等 

0 0 2 0 1 1 0 0 0 5
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277

周産期医
療の質と安
全の向上
のための研
究

23 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

楠田　聡

介入研究のための詳細な介入手
順書と診療ガイドラインが作成し
た。また、この診療ガイドラインの
実効性を高めるため、介入ワーク
ショップを開催してガイドラインを
提示し、さらにその後の介入施設
での診療行動の改善を担保する
ための、自主的な改善行動計画
の作成、監査を実施する研究計
画を作成した。　一方、介入効果
の検証については、ハイリスク児
の予後を評価する方法を確立し
た。さらに、組織行動の改善につ
いても、評価方法を確立した。

今回の介入は出生した新生児の
診療に限定されている。これは、
産科の診療行為と予後をリンクし
たデータが存在しなかったことが
理由である。しかし、今回産科の
診療行為を詳細に記録する産科
データベースが完成したので、新
生児の予後とこの産科因子の関
係を検討することで、ハイリスク児
の予後を改善するために必要な
産科の診療行為を同定すること
が可能となった。この結果を基
に、周産期医療の向上のための
産科の診療行為の標準化が可能
となる。

ハイリスク児の予後に関係する診
療行為である新生児蘇生法、呼
吸管理と新生児慢性肺疾患の管
理、脳室内出血と未熟児動脈管
開存症の管理、新生児感染症の
治療、栄養管理についてのガイド
ラインを作成した。この診療ガイド
ラインは周産期医療に関与する
医師、看護師、助産師のみなら
ず、薬剤師、臨床心理士、患者代
表が参加するワークショップを開
催して作成した。このガイドライン
はWebで常時閲覧可能な状態とし
た（http://www.nicu-
intact.org/）。

わが国の周産期医療は総合およ
び地域周産期母子医療センター
で担われているが、今回の介入
対象施設は両者を含んでいる。し
たがって、施設単独では診療内
容の改善に取り組むことが比較
的困難であった地域周産期母子
医療センターの向上に寄与する。
一方、本研究の介入方法は、診
療ガイドラインの導入のみでなく、
周産期医療施設で勤務する医療
スタッフ全員を対象としたものであ
る。したがって、介入効果は診療
行動のみでなく、組織としての行
動にも認められる可能性がある。
そして、この介入は、他の医療分
野にも応用可能となる。

診療ガイドラインの提示、介入
ワークショップの開催を通じて、産
科医、新生児科医、助産師、看護
師、薬剤師、臨床心理士の間で、
周産期医療の課題を、十分に検
討することができたこと。

0 1 0 0 0 0 0 0 0 0

278

病院情報シ
ステムの
データを利
用した臨床
指標に関す
る研究

23 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

木村　通
男

浜松医科大学病院、九州大学病
院の両施設の臨床情報検索DBシ
ステムを用いて検体検査結果を
ベースに、入院、手術といったイ
ベントとの前後関係を考慮した評
価を簡単に行えることが示され
た。このシステムは、全国で既に
100以上の医療機関で稼動してい
るSS-MIX標準化ストレージの
データを基としており、且つ、この
データ形式はHL7規格で標準化さ
れているので、アルゴリズムの共
用が可能であり、数多くの施設が
対応可能となるであろう。

SS-MIX標準化ストレージを用い
て同じ検索エンジン、同じプロトコ
ルにより、浜松医科大学病院、九
州大学病院で、同じ臨床指標を
簡単に作成出来ることが示され
た。この検索エンジンの時系列機
能を利用して、「初回投与者何名
中、後何ヶ月以内にこの検査異
常があった患者何名」という時間
的前後関係に基いて、母集団も
得つつ、指標を出すことが出来た
ことは、疫学的価値が高く、期待
も大きい。研究基盤となりえる点
で、臨床的意義は大きかった。

中医協提案の指標案の項目につ
いて簡単に抽出できるもの、そう
でないものがあることが判明し
た。原因は、請求データを基にす
る場合、請求時には得られていな
い情報（例：病理報告）があるこ
と、日付がない情報では、手作業
による紐付け（例：発症日）が必要
であるためであった。更に、より臨
床に近い指標として検体検査結
果を用いることを提唱した。本研
究のデータ基盤は、SS-MIX標準
化ストレージという形で全国100以
上の医療施設で利用可能な状況
下、今後の方向性が示された。

検体検査情報を用いての臨床指
標という、個別症例ごとに踏み
入っての評価を簡単に行えた。
SS-MIX標準化ストレージ稼働医
療施設は、全国で100を超えてお
り、そのデータ形式もHL7規格で
標準化されている。このことは、検
索アルゴリズムを共用化できるの
であり、医薬食品局の「医療情報
DB基盤整備事業」も、この点に注
目し拡張性を認めてのことであろ
う。このような臨床DBシステム
は、北欧など以外にはなく、我が
国の施策、臨床研究の国際的な
アドバンテージとなるものと考えら
れる。

日本経済新聞２０１３年８月１３日
版１面トップに医薬食品局の「医
療情報データベース基盤整備事
業」が報道された。これは、本研
究で用いた臨床情報検索DBテム
D*Dと同様なシステムを全国１０
医療施設に設置して今回実証さ
れた統一プロトコルによりデータ
検索、抽出を行うものである。本
研究の両施設、浜松医科大学病
院、九州大学病院もこの事業に
参加しており、研究代表者の木
村、研究分担者の中島は、その
運営立案の委員会メンバーとして
今回の成果を活用させる予定で
ある。

1 1 0 0 19 4 0 0 0 0

279

外国人患
者の受け入
れに関する
医療機関
の整備に関
する研究

24 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

遠藤　弘
良

「外国人患者受入れ医療機関認
証制度」は医療機関の情報を把
握する仕組みや審査の質を確保
する仕組みについて、実績のある
認証組織で行われている仕組み
と多くの点で一致していることが
確認され、評価項目については先
行研究で把握の必要された領域
を含んだものとなっていることが
判明した。国際医療交流に関して
はこれまで成長産業としての側面
に関心が向けられていたが、最近
では外国人患者の受入国や送出
国に与える影響等、エビデンスに
基づいた評価の必要性が強調さ
れるようになってきていることも判
明した。

特になし。 特になし。

「外国人患者受入れ医療機関認
証制度」の評価結果は今後の同
認証制度の普及・改善に活用さ
れるものと考えられる。

「医療のグローバル化と日本の医
療機関」と題してシンポジウムを
開催した。国際医療交流に関心
のある医療機関や研究機関、医
薬品・医療機器メーカーや旅行会
社、翻訳業、コンサルタント会社、
建設会社、行政、出版・報道など
から幅広い分野から約250名近く
が参加した。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 1
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280

医師臨床
研修制度
の評価と医
師のキャリ
アパスの動
向に関する
調査研究

24 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

堀田　知
光

本研究は、1)初期臨床研修による
基本的臨床能力の習得状況に関
する調査　2)患者、指導医、臨床
研修病院を対象としたアンケート
調査　3)海外の臨床研修制度に
関する研究　4)EPOCを活用した
臨床研修の評価に関する研究
5)地図情報システム(GIS)を用い
た医師臨床研修制度の評価と専
門医の動向分析の5部門から構
成され、厚生労働省「医師臨床研
修制度の評価に関するWG」と密
接な連携を取りながら多角的な視
点から臨床研修制度について分
析し、臨床研修制度の次回見直
しに向け有効に活用されることが
期待される

本研究は、1)初期臨床研修による
基本的臨床能力の習得状況に関
する調査　2)患者、指導医、臨床
研修病院を対象としたアンケート
調査　3)海外の臨床研修制度に
関する研究　4)EPOCを活用した
臨床研修の評価に関する研究
5)地図情報システム(GIS)を用い
た医師臨床研修制度の評価と専
門医の動向分析の5部門から構
成され、厚生労働省「医師臨床研
修制度の評価に関するWG」と密
接な連携を取りながら多角的な視
点から臨床研修制度について分
析し、臨床研修制度の次回見直
しに向け有効に活用されることが
期待される

該当なし

本研究は、臨床研修に向けての
見直しに向けた論点整理を行う厚
生労働省「医師臨床研修制度の
評価に関するワーキンググルー
プ」において今後の見直しのため
に研究が必要と指摘された内容
を含むなど、同ワーキンググルー
プとの密接な連携のもとに研究を
行った

該当なし 1 1 0 0 4 1 0 0 0 0

281

在宅医療で
のICT及び
遠隔診療
活用に関す
る調査研究

24 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

酒巻　哲
夫

従来、医療でのIT活用の研究は
技術開発に偏り、臨床上の有効
性の定量的評価事例が非常に少
ない。つまりIT活用の意義は確立
していない。下記の成果を得たこ
とは、従来研究と一線を画すもの
である。１．在宅医療でのIT活用
の具体的評価手法を開発して、
実態を捉えた。ITありきに偏らな
い評価として、必ずしもIT活用が
全施設に有効でないとの調査結
果を得た。２．遠隔診療（テレビ電
話診療）の評価手法を開発した。
また安全性を実証した。３．遠隔
診療を学ぶ医師・学生向けの教
材を国内で初めて開発した。

前述の通り、医療でのIT活用は意
義が確立していない。そのため、
在宅医療でIT研究者と現場医療
者の間にミゾがある。１．ITがあれ
ば、在宅医療の全てに有効とは
「神話」である。多数の施設との連
携がある場合はIT活用への積極
的取り組みがあった。それ以外で
は評価が低かった。２．在宅医療
の中での遠隔診療の安全性と有
効性を示した。現場て使えるツー
ルであると示した。３．医療者向け
に遠隔医療の実践手段を具体的
に示す教材を開発した。

在宅医療の中で遠隔診療を行う
手法を指導する教科書の開発を
喚起した。その結果、日本遠隔医
療学会が2013年3月に教科書を
刊行した。日本遠隔医療学会は
遠隔診療のための指針（ガイドラ
イン）を２０１１年３月に公開した
が、それを何歩も進めた。

１．在宅医療地域連携拠点事業
などでIT活用の推進が唱われて
いるが、各地の取組者により、温
度差が大きい。各種因子から相
互比較できる実態情報を明らか
にしたことで、評価材料を提供で
きた。２．遠隔診療の診療報酬化
の資するエビデンス情報の収集を
継続した（安全性と有効性）。３．
遠隔医療の普及啓発のツールを
開発した。地域医療での普及活
動のツールとなる。実際にいくつ
かの自治体に紹介を進めている。

日本遠隔医療学会学術総会
（2012年9月）、日本遠隔医療学会
スプリングカンファレンス（2013年
2月15日）で、各成果を公開した。

3 0 0 0 3 0 0 0 0 0

282

被災地に展
開可能なが
ん在宅緩和
医療システ
ムの構築に
関する研究

24 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

堀田　知
光

被災地及び周辺の医療・福祉従
事者に対するインタビュー調査を
行い、今後の大規模災害に備え
るための課題と対策の明確化を
行った。がん在宅緩和医療の推
進に役立つ教育ツール、教育プロ
グラムを開発した。がん患者の在
宅療養支援プログラムに関する
研究計画を作成した。訪問看護
師を対象に調査を行い、がん患
者の在宅療養の継続および在宅
見取りの実現に関連する要因を
明らかにした。

医療・福祉従事者を対象とした教
育ツール及び教育プログラムの
開発と患者支援プログラムに関す
る臨床研究計画の作成を行った。
せん妄ついての教育プログラム、
看護師を対象とした在宅緩和ケア
における実践能力習得のための
教育プログラムの開発、自宅療養
を継続出来ない理由となる難治
症状に対するアルゴリズムの作
成を行った。高齢がん患者に対す
る外来診療を支援する予防的
コーディネーションプログラム、が
ん診療地域連携パスを利用した
がん診療在宅支援システムに関
する臨床研究計画を作成した。

せん妄ついての教育プログラム、
看護師を対象とした在宅緩和ケア
における実践能力習得のための
教育プログラムの開発、自宅療養
を継続出来ない理由となる難治
症状に対するアルゴリズムの作
成を行った。

東日本大震災の被災地である岩
手県釜石医療圏及び気仙医療圏
において、地域緩和ケアネット
ワークの構築を目的に直接的な
支援を行い、その過程を記述し
た。気仙医療圏においては震災
前後の緩和医療に関する医療資
源に関する調査を行った。大規模
災害に備えたがん在宅緩和医療
における課題と対策の明確を目
的に、被災地およびその周辺の
がん在宅緩和医療に係る医療・
福祉従事者に対してインタビュー
調査を行い、内容分析を行った。

岩手県気仙医療圏において「気
仙がんを学ぶ市民講座」を開催し
た。気仙医療圏における活動が
新聞に取り上げられた。

78 55 0 0 69 0 0 0 0 1
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283

被災地にお
ける心不全
患者の在
宅療法に関
する研究

24 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

橋本　信
夫

被災地において活用できる心不
全患者のWeb管理システムプロト
タイプの設計・開発を行った；1)シ
ステムが有すべき項目・機能の検
討、仕様の決定, 2)入力端末の決
定, 3) 選定端末によるソフトウェア
の開発。さらに被災地における心
不全患者在宅医療の実態調査を
東北地区24基幹病院が協力して
行っている慢性心不全症例の大
規模前向き観察調査CHART-2研
究(NCT00418041：総計10,219例、
75歳以上の高齢者が全体の約4
割を占める)をもとに実施した。

被災地岩手県野田村・久慈市に
おいて市民公開講座を開催、保
健師・栄養士・食生活改善推進員
に対する生活習慣への対策指導
(尿検査による食塩摂取量推定を
含む)を行った。さらに在宅心不全
ハイリスク患者に対する生活習慣
病改善支援の有効性に関するパ
イロット介入研究(支援群vs通常
群)を開始した。最重症タイプの心
不全モデルと考えらえる体内設置
型補助人工心臓植込み患者の在
宅管理を開始した。

分担研究者・下川は「災害時循環
器疾患の予防・管理に関するガイ
ドライン」(日本循環器学会・日本
本高血圧学会・日本心臓病学会)
を作成中である。

なし

疾患の基盤部分で生活習慣病と
いう共通点がある「災害時及び災
害 に備えた慢性閉塞性肺疾患な
どの生活習慣病患者の災害脆弱
性に関する研究」班（主任研究
者：日本医科大学・木田厚瑞教
授）との合同公開中間報告会（厚
生労働科学研究推進事業）を
2013/1/26に行い今後の共同研
究の可能性について議論した。

0 11 3 0 14 4 0 0 0 0

284

被災後の
子どものこ
ころの支援
に関する研
究

24 24

地域医
療基盤
開発推
進研究

五十嵐
隆

被災地での状況を分析し、津波
被災地および原発事故被災地で
の問題点の変化が明らかになっ
た。また、ケアシステムの現状が
明らかになった。支援方法として、
呼吸法のエビデンスが示され、複
数の場面での心理教育方法が示
され、その配慮点が明らかになっ
た。国際的エビデンスのあるトラ
ウマに焦点とした認知行動療法
（TF-CBT）の手引きとワークブッ
クが翻訳され、トラウマ性悲嘆に
も対応できる準備が整った。海外
での研修で災害時の連携につい
て多くを紹介できた。トレーニング
カリキュラムの第一案を作成し
た。

各被災地での子どものメンタルヘ
ルスケアという臨床的な活動状況
が明らかになり、子どもの精神的
問題の推移が示された。臨床的
に有効なツールとして、被災後の
子どもの精神的問題の予防・介入
に関して、呼吸法の効果が示さ
れ、心理教育が提示された。TF－
CBTの手引きとワークブックが翻
訳された。被災地および支援をし
ている医師及び心理士14人が海
外で研修を受けることができ、そ
の技能が向上した。普及のため
の報告書が作成された。今後のメ
ンタルヘルストレーニングカリキュ
ラム案が示された。

①�障がい児保育における支援
ツールの骨子を提示した②�ストレ
ス対応の呼吸法として理論に基
づいた呼吸筋体操を提示した（効
果も判定した）③�複数の状況にお
ける心理教育のツールを提示した
④�国際的エビデンスがあるTF-
CBTの手引書とワークブックを翻
訳した⑤�支援者支援のための
Webサイトを作成した⑥�遊び場の
少ない被災地で子どもの発達支
援となる遊具を開発した

全国の市町村に避難児童の状況
や支援の状況を調査し、被災後
の推移が明らかになった。被災地
での保健機関への調査を行い、
被災後の子どものメンタルヘルス
ケア関連の状況が明らかになっ
た。

被災地の小学校での呼吸筋体操
の様子が新聞に取り上げられた。

0 0 8 7 8 1 0 0 0 0

285

職場におけ
る新たな精
神疾患罹
患労働者に
対するメン
タルヘルス
のあり方に
関する研究

22 24

労働安
全衛生
総合研
究

廣　尚典

「職場におけるメンタルヘルス不
調の対応の流れ図」および「メンタ
ルヘルス不調者の対応類型表」
を日本産業衛生学会において、
紹介・報告した。

なし

開発した「職場におけるメンタル
ヘルス不調の対応の流れ図」が
職場におけるメンタルヘルス対策
のガイドラインのひとつとしてみな
される。

なし

メンタルヘルスサービス機関（フィ
スメック）の情報誌で紹介される
予定。福岡産業保健推進センター
の研修会で紹介。東京都精神科
診療所協会の研修会で紹介。

0 0 0 0 1 0 0 0 0 3
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286

ナノマテリ
アルの簡易
測定法の
開発及びば
く露防止対
策等に関す
る研究

22 24

労働安
全衛生
総合研
究

名古屋
俊士

市販のデジタル粉じん計LD-5を
改良して、ナノマテリアルの領域
まで測定可能なLD-5N2を開発し
た。その結果、「ナノマテリアルの
簡易測定法」が可能となった。ま
た、LD-5N2を用いた、新たに各ナ
ノマテリアルに対する「ナノマテリ
アル取扱い作業環境における作
業環境管理フロー」として提案し
た。二酸化チタンに関して、凝集
体も単体のナノ粒子も一次堆積
層が形成された後でのバグフィル
ターならば、全粒径の粒子に対し
て94％～98％の捕集効率を示す
ことが明らかとなった。

研究テーマから、臨床的観点から
の成果は、無い。

管理濃度委員会化学物質リスク
評価に係わる検討会により、リス
ク評価が必要な化学物質になっ
た時、ナノマテリアルの測定法を
提示しなければならない。その時
に本研究の成果である「ナノマテ
リアルの簡易測定法」が測定法の
決定に役立つと考える。

化学物質リスク評価に係わる検
討会ナノマテリアル対象型デジタ
ル粉じん計LD-5N2が開発され、
現在限られた専門機関でしか対
応できないナノマテリアルの測定
から脱却し、通常の作業環境測
定と同様な「ナノマテリアルの簡
易測定法」が可能となったことか
ら、25年度以降に始まる酸化チタ
ンを除いた４種類のナノマテリア
ルのリスク評価に対して、作業環
境管理のための測定フローとリス
ク評価のための測定フローに分
けて「ナノマテリアル取扱い作業
環境における作業環境管理のた
めのフロー」を提案した。

現在、公開シンポジウムは開催し
ていない。

8 1 2 0 17 0 0 0 0 0

287

作業現場に
おいて容易
に振動の大
きさを計測
できる機器
の開発に関
する研究

22 24

労働安
全衛生
総合研
究

前田　節
雄

現在市販されている人体振動計
などでも可能であるが、市販され
てきている人体振動計の価格は
100万円前後と非常に高価なもの
で、操作も複雑な機器である。こ
のような現状から、事業者および
振動工具管理責任者に対し一律
に振動測定を求めるのは困難な
状況である。本研究では、国内外
でいまだ開発がなされていない、
作業現場において容易に工具振
動の大きさ(周波数補正振動加速
度実効値の3軸合成値)が測定で
きる安価な機器を３年間で研究開
発した。

振動の大きさは、点検・整備、作
業の状況によって変化すると考え
られることから、振動工具を有す
る事業場においては、「振動工具
管理責任者」を選任し、振動工具
の点検・整備状況を定期的に確
認するとともに、その状況を記録
することにより、手腕振動暴露に
よる職業性疾病への罹患を防ぐ
事が可能になる。

なし

平成21年7月10日に厚生労働省
より発出された振動の新指針で
は、振動の大きさ(周波数補正振
動加速度実効値の3軸合成値)及
び振動のばく露時間で規定される
１日８時間の等価振動加速度実
効値である日振動ばく露量Ａ(8)の
考え方に基づく作業管理等を推
進している。この作業管理を実施
するための振動測定器として使用
できる。

中央労働災害防止協会出版発行
の「安全と健康」（2013年3月号）
に「振動工具管理責任者向け機
器の開発状況」の記事の中で、今
回開発した機器が紹介されてい
る。

0 0 0 0 4 15 0 0 0 3

288

医師等によ
る就業上の
措置に関す
る意見のあ
り方等につ
いての調査
研究

22 24

労働安
全衛生
総合研
究

森　晃爾
成果は産業衛生学会誌および関
連学会で発表した。

開発された研修プログラムについ
て、健康診断の事後措置が多くの
事業場で適切に実施されるよう、
日本医師会認定産業医制度の研
修会において、継続的に活用して
いる。

該当なし 該当なし 該当なし 1 0 5 3 18 14 0 0 0 0
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289

非食用モダ
ンバイオテ
クノロジー
応用生物
の食品へ
の混入危
害防止のた
めの検知法
開発に関す
る研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

穐山　浩

経口ワクチンで良く用いられてい
るコレラトキシンBサブユニット生
産米の作出及びその検知法の開
発をした。ミラクリンのトマトを温室
栽培により、果実・自殖種子を取
得し、その検知法を開発した。ま
た工業用遺伝子組換えトウモロコ
シの検知を目的に遺伝子を増殖
せずにDNAチップで多遺伝子を検
出する方法を開発した。ヒトエリス
ロポエチン遺伝子を導入された非
食用遺伝子組換え鶏の肉を検知
する方法を開発した。3年間の論
文業績は41件（国内論文8件、国
際論文33件）であった。

国内外で開発されている経口ワク
チンの遺伝子組換え米やトウモロ
コシ等が食品に混入し誤って摂食
した場合など、生体内において免
疫系に影響が予想され、重大な
健康危害が懸念されることから、
経口ワクチンで良く用いられてい
るコレラトキシンBサブユニット生
産米の作出及びその検知法の開
発をしたことは、監視する検査法
として有用であると思われる。

工業用のアミロペクチンを算出す
るために非食用目的で開された
遺伝子組換えジャガイモの検査
法は、本ジャガイモが海外では承
認されているが、わが国で承認さ
れていないことから、監視するた
めの検査法として有用である。

非食用バイオテクノロジーの開発
状況のデータベース検索のWeb
公開用ソフトを確立し、により一般
公開した。非食用遺伝子組換え
ジャガイモ食品への混入防止の
検査体制案を確立し、提示したい
と考えている。

本研究で確立したデーターベース
を国立衛研サーバーからWebで
公開継続し、研究が今後進めば
最新の情報を追加していきたい。
また本研究で得られた情報及び
検知技術を用いて流通の可能性
がある非食用バイオテクノロジー
応用植物・生物の混入実態調査
に応用する。特に今後流通の可
能性のある医療用経口ワクチン
遺伝子組換え作物に関しては
誤って流通すると健康被害の可
能性があることから必要と考えて
いる。

8 33 0 0 45 12 0 0 0 1

290

食品中残
留農薬等
のスクリー
ニング分析
法の開発に
関する研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

根本　了

「測定」に関してはGC-MS/MS及
びLC-TOF-MSなどの選択性の高
い測定法を活用し、「抽出・精製」
に関しては自動化が可能なSFEを
用いた効率的な抽出・精製方法を
活用して分析法の効率化・迅速化
を図り、農産物中の残留農薬の
迅速で効率的なスクリーニング分
析法を開発した。また、畜水産物
中の残留動物用医薬品及び農薬
の分析に適した効率的な抽出法
及び精製方法について検討し、
種々の畜水産物に適用可能な畜
水産物中の残留動物用医薬品及
び農薬の包括的スクリーニング分
析法を開発した。

なし。 なし。

農産物中残留農薬の公示試験法
へのLC-TOF-MS法の適用検討
について、厚生労働省食品安全
部基準審査課の検討会で平成25
年度から実施することとなった。
本研究で開発した畜水産物中残
留動物用医薬品及び農薬の包括
的スクリーニング分析法の公示試
験法への活用に関する検討を、
同検討会で平成25年度から実施
することとなった。

なし。 0 1 0 0 7 1 0 0 0 0

291

畜水産食
品における
動物用医
薬品等の
安全性確
保に関する
研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

渋谷　淳

本研究で見出されたM期異常分
子は28日間反復投与試験の枠組
みで発がんを予測し得る指標とし
ての可能性が見出された。CYP
inducerの組み合わせによる発が
ん影響の違いは複合暴露による
ADIの設定に有用な情報を与え
る。NFTによる腎発がんに酸化的
DNA傷害とα 2u-globulin腎症の
関与が見出され、ニトロフラン類
のリスク評価に重要な基礎資料と
なり得る。

今回の研究成果には、臨床的事
項に該当する物は含まれていな
い。

巨大核出現に関与する標的遺伝
子の探索で見出された、細胞周
期関連分子は発がん標的性の異
なる発がん物質に共通して反応
する短期発がん予測指標として
の有用性が期待できる。

ニトロフラン類にin vivo変異原性
が確認されたことより、ヒトにも潜
在的な発がんリスクがある可能性
が見出され、今後これらの物質の
リスク評価の際に重要な基礎資
料となり得る。また、CYP inducer
の複合暴露は、酵素誘導性の組
み合わせの違いにより発がんプ
ロモーション作用への影響が異な
ることから、更なる検討により法
則性が見出された場合、複合暴
露によるADIの設定に有用な情報
を与える。

なし 0 7 0 0 16 2 0 0 0 0
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292

食品中の
病原ウイル
スのリスク
管理に関す
る研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

野田　衛

食品からのウイルス検出法の開
発、複数のウイルスの同時検出
法の開発、カキからのウイルス検
出における酵素処理の有用性の
検証、VLPやモノクローナル抗体
等の作製、食品媒介ウイルス検
出遺伝子検出系の開発・評価等
を通じて、ウイルスの検出・同定
技術を進展させることができた。ノ
ロウイルス遺伝子型GII/4等につ
いて全塩基配列の決定、遺伝子
構造解析等を実施し、経年的な
遺伝子変異、頻繁な遺伝子組み
換えの実態を明らかにした。国内
のHAVを分子疫学的に解析し、
HAVの国内侵入経路等を明らか
にした。

開発した検査法により食中毒の
原因食品や汚染経路の解明に寄
与することができる。二枚貝関連
事例においてはノロウイルス以外
のサポウイルス、アイチウイル
ス、アストロウイルス等も患者から
検出され、それらの同時検査の必
要性を明らかにした。下水等の環
境水やカキ、イノシシや豚の肉や
肝臓からウイルスを検出し、それ
らの汚染実態や汚染リスクを明ら
かにできた。カキのノロウイルス
等糞便由来ウイルスの汚染指標
として大腸菌Fファージが有用で
ある可能性を示した。

食品からのウイルス検出は一般
に二枚貝を除き困難で、食中毒
事件において原因食品の特定が
できない場合が多い。2012/13
シーズンはノロウイルスが6年ぶり
に大流行し、患者2000人を超す
事例を含め、多くの食中毒事件が
発生した。このため、厚生労働省
はノロウイルスの予防啓発や食
中毒の発生防止について、3度に
わたり自治体宛てに通知を発出し
た。その中で、2013年1月11日に
発出された通知において、食中毒
調査における検査法として本研究
班で開発した方法が参考として紹
介された。

2012/13シーズンはノロウイルス
が6年ぶりに大流行し、多くの食
中毒事件や高齢者施設での死亡
例を伴う集団感染が起こした。ノ
ロウイルスの流行のピーク前（11
月28日）に，GII/4の新しい変異株
の検出と全国的な流行の可能性
を国立感染症研究所・感染症情
報センターのホームページをとお
し情報提供した。本情報はマスコ
ミ等を介し，国民に対する予防対
策への備えや流行への注意喚起
等の一翼を担った。この概要につ
いて、2013年3月18日に開催され
た薬事食品衛生審議会食品衛生
分科会食中毒部会で説明した。

2012/13シーズンはノロウイルス
が6年ぶりに大流行し、多くの食
中毒事件や高齢者施設での死亡
例を伴う集団感染が起こした。こ
の要因として、ノロウイルス遺伝
子型GII/4の新しい変異株（2012
変異株）の出現と流行が背景にあ
ることが注目され、予防対策と合
わせて多くのマスコミで取り上げら
れた。研究代表者をはじめ本研
究班に関与する多くの研究者は、
新聞、雑誌、テレビ、ラジオの取
材に対応し、マスコミを通じてのノ
ロウイルスの食中毒や感染症に
対する注意喚起や予防法の普及
等に多大な協力を行った。

25 4 42 0 69 30 0 0 0 0

293

食品用器
具・容器包
装及び乳幼
児用玩具
の安全性
向上に関す
る研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

河村　葉
子

これまで報告があまりない6価クロ
ム、イソシアネート類、芳香族第
一級アミン類、1,3-ブタジエン、ア
クリロニトリルなどの試験法を開
発し、各種器具・容器包装及び玩
具中の残存量や擬似溶媒への溶
出量などを分析した。

我が国の器具・容器包装及び玩
具について、各種化学物質等の
汚染の実態を明らかにした。ま
た、我が国の缶詰食品中のビス
フェノールＡやナノ銀抗菌剤使用
製品の実態、シリコーン製調理器
具から食品へのポリジメチルシロ
キサンの移行等についても明らか
にした。

食品、添加物等の規格基準（告示
370号）に収載される合成樹脂製
及びゴム製器具及び容器包装の
規格基準について、蒸発残留物
試験を中心に大幅な見直しを行
い、広範囲に及ぶ改正原案を作
成して提案した。

平成22年度に開発したシリコーン
ゴム製器具・容器包装中のカドミ
ウム及び鉛の試験法は、現行法
で試験が困難であったことから、
平成23年度の薬事・食品衛生審
議会で審議され、平成24年12月
28日付厚生労働省告示第595号
により器具及び容器包装の規格
基準に収載された。

缶詰食品中のビスフェノールＡ含
有量についてアメリカ化学会で発
表したところ、欧州食品安全機関
(EFSA)より2013年6月に行われる
ビスフェノールＡのリスク評価に使
用したいとの連絡があり、研究結
果を提供した。

7 4 0 0 19 5 0 0 1 5

294

食品中の
複数の化
学物質によ
る健康影響
に関する調
査研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

梅村　隆
志

食品中化学物質の新たな作用点
の可能性、新たな組み合わせの
可能性を示したin vitroの系での
データを参考に、in vivoの系を用
いて、食品中発がん物質に対す
る食品中化学物質の新たな作用
点を解明し、また、同じ作用点を
有する農薬の複合影響予測の可
能性を示すことが出来た。これら
の成果は、食の安心、安全確保
に必要な的確な安全性評価と迅
速な厚生労働行政対応に大きく
貢献するものと期待される。

食品中化学物質の複合影響によ
るin vivo変異原性、神経毒性、代
謝および反応生成物を多角的に
解析し、実用的な安全性評価に
資するデータの蓄積を行った。

特記すべき事項なし

本研究結果は、食品中化学物質
複合暴露に対するより的確な安
全性評価法の構築に貢献でき、
その成果は消費者の複合暴露に
対する漠然とした不安を払拭し、
ヒトの食生活の安心と安全に大き
く寄与することが期待される。

特記すべき事項なし 0 14 0 0 31 3 0 0 0 0
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等
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295

食品を介し
たダイオキ
シン類等有
害物質摂
取量の評
価とその手
法開発に関
する研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

松田　り
え子

有害物質摂取量は1977年から継
続しており，食品衛生における貴
重なデータであることから，基準
値設定の根拠として審議会等で
参考とされている．ダイオキシン
摂取量も10年以上継続されてお
り，貴重なデータとなっている．毒
性の高いメチル水銀の摂取量を
推定するための分析法開発を
行った．また，欧州で基準値設定
の動きがある多環芳香族炭化水
素の分析法の開発も行った．

臨床に係わる研究を実施していな
い．

ガイドライン等は開発していない．
ダイオキシン摂取量は，薬事・食
品衛生審議会食品衛生分科会で
毎年報告されている．

特になし 1 9 2 0 21 11 0 0 0 0

296

母乳のダイ
オキシン類
汚染の実
態調査と乳
幼児の発
達への影
響に関する
研究

22 24

食品の
安全確
保推進
研究

岡　明

母乳中のダイオキシン類が児の
身体発育に与える影響について
は、1ヵ月時点の体重や身長に影
響する可能性が示唆されたが、そ
の関与は他の要因に比べてわず
かで、さらに1歳になるとその影響
は消失した。また、コホート群での
運動発達およびその後の発達障
害との関連についても、ダイオキ
シン類摂取とにも有意な相関は認
めなかった。また、１歳のアレル
ギー性疾患については、発症例
はダイオキシン類摂取が多いとい
う傾向を認めなかった。

母乳から摂取されるダイオキシン
類が乳児の汚染の主要な経路で
あることが示された。そこで乳児
期のダイオキシン類への暴露が
環境因子として神経発達やアレ
ルギー性疾患等に影響を与える
かどうかについて1997年から追跡
しているコホート集団にて検討を
行ったが、明かな関連は認められ
なかった。乳児への栄養食品とい
う観点および環境汚染の評価の
視点で、母乳中のダイオキシン類
濃度は今後も継続して測定してい
くことが重要であると思われる。

特になし

乳児への栄養食品という観点お
よび環境汚染の評価の視点で、
これまでに引き続き母乳中のダイ
オキシン濃度を測定したところ、
1970年代に比して格段に改善し
現在も漸減傾向にあることが確認
された。これはダイオキシン対策
の効果を反映したものを考えられ
るが、乳児について見ると母乳育
児ではいまだに耐用一日摂取量
の20倍近いダイオキシン類を摂
取していることとなり、ダイオキシ
ン汚染はいまだに母乳栄養の上
で大きな課題となっている。

特になし 0 2 0 0 0 1 0 0 0 0

297

食品中の
毒素産生
微生物及び
試験法に関
する研究

23 24

食品の
安全確
保推進
研究

池原　強

沖縄、宮崎、南鳥島、ハワイで漁
獲された8種の代表的シガテラ魚
の毒組成を解明した結果、沖縄
諸島ではCTX1B型が、九州以北
ではCTX3C型の標品が必要と判
断された。シガテラ食中毒対策を
講ずる上で、マウス毒性試験の代
替法としてLC-MS/MS分析法の
活用・普及が期待されるが、本研
究によって、それに必要な毒組成
情報や調製法に関する基礎資料
および主要成分のCTX標準試料
を得ることができた。特に重要な
CTX1BとCTX3Cについては精製
標準品を一定量得た。

平成24年中に沖縄県内で発生し
たシガテラについて、LC-MS/MS
法と現在の公定法であるマウス
毒性試験法を比較したところ、公
定法を実施する前にLC-MS/MS
分析により毒性値を推定すること
により、マウス毒性試験法を補完
する可能性を示唆する。また、原
因食品廃棄物中の少量の魚肉検
体からCTXsを検出したことから、
食品残渣の少ない事例の場合、
公定法の代替法となる可能性を
示唆する。

特になし 特になし

EUではシガテラ中毒をEmerging
marine toxin に指定する一方、マ
ウス試験法の廃止を決定した。本
研究を参考に対策を検討すべく
班員の安元健博士を加盟国研究
員講習会及びAOACとの合同国
際学会の演者に招聘し、将来の
普及への方策を討議した。

0 2 0 0 5 3 0 0 0 0

99



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

298

腸内フロー
ラ解析を基
盤とした食
品ナノマテ
リアルの安
全性評価

23 24

食品の
安全確
保推進
研究

吉岡　靖
雄

当該研究課題では、食品中ナノマ
テリアルの安全性に関して、腸内
細菌に着目しつつ、安全な食品
中ナノマテリアルの創製に資する
基盤情報を収集した。研究成果に
ついて、シンポジウム2件、国内学
会発表18件、国際学会発表8件で
成果発表するなど、多数の学会で
発表している。論文に関しては、
現在、投稿中であり、随時情報を
更新していく予定である。

当該研究課題においては、食品
中ナノマテリアルの免疫機能に及
ぼす影響について検討しており、
今後、食物アレルギーや炎症性
腸疾患などの疾患罹患率との関
連性をも評価していく必要がある
と考えている。即ち、本研究成果
は、厚生労働行政的・社会的に重
要であるのみならず、臨床的観点
からも必要性の高い内容であると
考えられる。

本研究成果は、厚生労働行政と
して主導すべきナノマテリアルの
安全点検実施や科学的根拠に基
づく規制作りに必須の科学的知
見を提供可能であるため、将来的
にはガイドライン策定に向けた基
礎情報になり得ると考えられる。

該当無し。
多くの学会発表を通じて、研究成
果を広く公表した。

0 0 0 0 20 8 0 0 0 0

299

抗酸化物
質大量摂
取時の安
全性評価：
運動の有
用作用に及
ぼす影響

23 24

食品の
安全確
保推進
研究

竹林　純

運動には、持久力向上や耐糖能
改善などの有用性があるが、酸
素消費の増大に伴い活性酸素が
発生するため、ビタミンＣなどの抗
酸化物質の摂取が推奨されてき
た。しかし、近年、ビタミンＣの大
量摂取により、運動の有用性が
打ち消されるとの報告があり、運
動時の抗酸化物質の摂取に疑念
が生じた。本研究では、動物実験
で先行研究の検証を行い、ビタミ
ンＣの大量摂取により運動の有用
作用が必ずしも打ち消されないこ
とを示した。

運動と栄養は、健康の維持・増進
に重要であり、ビタミンＣの大量摂
取が運動の有用性を阻害すると
いう先行研究を検証する必要が
あった。本研究の結果、先行研究
の結果は必ずしも再現せず、ビタ
ミンＣ大量摂取時の安全性につい
て、国民に注意喚起すべき知見
は得られなかった。現行の食事摂
取基準（2010年版）においては、
ビタミンＣに関して耐容上限量は
定められていないが、本研究はそ
れを否定しない。

現時点では、直接ガイドライン等
の開発に利用されてはいない。

現時点では、直接行政施策等に
反映されてはいない。

現時点では、特にない。 0 1 1 0 2 1 0 0 0 0

300

乳幼児用
食品中のビ
スフェノー
ル系化合
物の汚染
実態の解
明及びその
健康影響
評価

23 24

食品の
安全確
保推進
研究

中尾　晃
幸

臭素化難燃剤テトラブロモビス
フェノールA(TBBPA)およびプラス
チック原材料ビスフェノール
A(BPA)を中心にビスフェノール系
化合物による乳幼児用食品の汚
染実態を解明し、これら化学物質
の健康影響評価を行った。脂肪
含有量の高い食品、食材から
TBBPAとBPAが検出されたもの
の、野菜、穀類など他の食品群の
汚染は軽度であった。試験動物に
よるTBBPAの動態解析を行った
ところ、代謝は極めて早く72時間
後にはほとんどが排泄されている
ことが判明した。

試験動物による成果から、代謝が
極めて迅速に行われることが判
明した。即ち、蓄積性はほとんど
無いことから、ダイオキシン類等
の有機ハロゲン化合物に観察さ
れる毒性影響はほとんど無いと推
察される。しかし、TBBPAからの
脱ハロゲン化体と全ハロゲンが脱
離したビスフェノールAによる慢性
毒性（生殖毒性）について調査す
ることが今後の課題といえる。

特に開発は行っていない

哺乳瓶などのプラスチック製の食
器や玩具からのビスフェノールA
の溶出が社会問題となったことは
記憶に新しい。食品からの摂取量
を調査することは極めて重要であ
ることから、さまざまな乳幼児用
食品群を分析したところ、食品衛
生法の規格基準であるポリカーボ
ネート製容器等からの溶出試験
基準の2.5ppmと比較すると極めて
低かった。

さまざまな乳幼児用食品中の
BPAやTBBPAを調査した報告例
はこれまでほとんど無く、これら食
品群の汚染実態を初めて明らか
にした。また、試験動物による動
態解析ではTBBPAから代謝され
た脱ブロム化体を検出し、それら
の二次的毒性影響について指摘
した。

0 0 0 0 31 7 0 0 0 0
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301

グリシドー
ルおよび３‐
ＭＣＰＤの
脂肪酸エス
テルの乳腺
発がん修飾
作用に関す
る研究

23 24

食品の
安全確
保推進
研究

チョウ
ヨンマン

食用油の精製・脱臭過程で形成さ
れる副産物、グリシドール脂肪酸
エステル（GEs）及び3-クロロ-1,2-
プロパンジオール(3-MCPD) 脂肪
酸エステル(3-MCPDEs)は、その
毒性や体内動態が明確ではなく、
生体内で加水分解され、各々発
がん性が懸念されるグリシドール
及び3-MCPDに変換される可能
性が懸念されている。しかし、ラッ
ト乳腺発がんモデルを用いた本研
究により、GEs及び3-MCPDEsの
明らかな乳腺発がん促進作用が
ないことが分かった。

日本の乳腺がんの発生率は近年
急速に増加しており、食生活の欧
米化による脂肪の摂取量増加が
一因とされている。脂肪酸の種類
による乳腺発がん修飾作用に関
する研究は多くされてきたが、食
用油中の副産物に関する研究は
殆んどない。本研究では、ラット乳
腺発がんモデルを用いて食用油
中の副産物であるGEs及び3-
MCPDEsは乳腺発がん促進作用
を示さないことを明らかにした。

本研究のみならず、我々の研究
班で行われているGEs及び3-
MPCDEsの(1)グリシドール及び3-
MCPDへの変換率に関する研究、
(2)遺伝毒性に関する研究及び
(3)90日間反復毒性に関する研究
の結果は今後、日本の食品安全
委員会及び国際審議会がGEs及
び3-MPCDEsの発がん性・安全性
評価や暫定最大一日耐容摂取量
などの設定を行う際に、貴重な情
報になると考えられる。

1999年に特定保健用食品とされ
たジアシルグリセロール(DAG)を
主成分とする食用油「エコナ」に、
2009年GEsが高濃度に含まれると
の報告があった。また、2007年精
製植物油脂や乳幼児用調整乳等
の油脂加工品から高濃度の3-
MCPDEsが検出された。GEs及び
3-MCPDEsの安全性に関する正
確な情報が求められるが、生体
への影響を検討した報告はほと
んどない。本研究により、食品の
安全確保を推進する行政に重要
な情報を提供することができたと
考えられる。

GEs及び3-MCPDEs等の食品汚
染物質の健康への影響につい
て、食品の安全確保を推進する
行政、食品汚染物質が高濃度に
含まれるとされる食用油や食品加
工品の製造業者及び食品を利用
する消費者が高い関心を示して
いる。GEs及び3-MCPDEsはラット
乳腺発がん促進作用を示さない
ことを明らかにした本研究の結果
により行政、製造業者及び消費者
に的確で有意義な情報が提供で
きたと考えられる。

0 0 0 0 3 2 0 0 0 0
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国際協調を
重視した化
粧品・医薬
部外品にお
ける安全性
試験法の
再評価に関
する研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

小島　肇

3次元培養ヒト皮膚モデルの角層
バリア能が脆弱であること、およ
びその原因として、皮内カルボキ
シエステラーゼ活性が低いことが
明らかとなった。不死化遺伝子を
導入して作製した新規不死化角
膜上皮細胞を用いて、低濃度に
おいて角膜細胞に対する影響を
検出できる遺伝子（cyclin-D1,
snail-1, keratin-3）を明らかにし
た。

ヒトパッチテストと使用試験の比
較から、パッチテストは、再現性
のある試験系であり、実使用を想
定した連続塗布試験結果との間
に相関性を認めることから、市販
外用医薬品における皮膚安全性
の予測手段になり得ることが示唆
された。

本研究班でバリデーションを行っ
てきた培養表皮モデルLabCyte
EPI-MODEL24がIn Vitro 皮膚刺
激性試験として、2013年4月に
OECD　テストガイドライン　No.439
に掲載されることが決まった。光
毒性試験代替法ROSアッセイは、
本研究班でのバリデーションを経
て、ICH　S10光毒性試験ガイダン
スへの掲載を目指している。

本研究班の班員を中心に検討し
たてきた「皮膚感作性試験代替法
及び光毒性試験代替法を化粧
品・医薬部外品の安全性評価に
活用するためのガイダンス」が平
成24年(2012年）4月26日に厚生
労働省医薬食品局審査管理課よ
り、事務連絡として公表された。

特になし。 2 26 38 3 154 44 0 0 1 1
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医薬品の
製造・品質
管理の高
度化と国際
化に対応し
た日本薬局
方の改正
のための研
究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

川西　徹

日本薬局方（JP）に収載されてい
る試験法や医薬品各条規格など
について、医薬品の製造・品質管
理の高度化、および原料供給・製
造・流通の国際化に応じた記載内
容の検討を行うとともに、改正案
の根拠となる試験を行いつつ、改
正案の作成、改正案の解説の作
成、さらには今後の改正に向けた
提言を行うための研究を行った。
本研究の成果は、JPの第16改正
以降の改正に反映され、またICH
（日米欧国際医薬品規制調和会
議）やPDG（薬局方調和検討会
議）等の国際的な場での日本側
の主張に科学的根拠を与えた。

本研究成果を反映してJPが改正
されることにより、収載医薬品の
本質や品質を総合的に保証する
ための規格及び試験法が正確且
つ速やかに医療従事者に周知さ
れることが可能になるとともに、報
告書の公表により改正の背景、
意図についての医療関係者の理
解が深まる。また、JPは、製薬企
業が医薬品を承認申請、品質管
理する際の規格および試験法の
標準書として活用されているた
め、JPの改正によって医薬品の
品質確保がより確かなものとな
り、国民の健康確保に大きく貢献
する。

JP16、JP16第一追補、および一
部改正の告示および各英語版の
作成の原動力となるとともに、日
米欧国際医薬品規制調和会議
(ICH) のICH-Q4B文書「薬局方テ
キストをICH地域において相互利
用するための評価および勧告」付
属文書の作成に反映されている。

本研究の成果は、JP改正に関す
る審議を行う局方原案作成委員
会（総合委員会、化学薬品委員
会、生物薬品委員会、生薬等委
員会、医薬品添加物委員会、製
剤委員会、理化学試験委員会、
物性試験法委員会、医薬品名称
委員会、国際調和検討委員会等）
での審議に活用され、委員会での
議論に科学的根拠を与えるものと
なった。すなわち、本研究は、医
薬品の承認審査における品質審
査の基準、あるいは、監視指導で
の品質確保の標準書として活用
されるJPの改正を通じて、医薬品
の品質に関する薬事行政の推進
に貢献している。

JPの改正を通じて、医薬品の品
質に関する情報を国民に適切に
伝えることができた。また、国際的
学術雑誌や国内の専門誌にも本
研究の成果を掲載し、我が国の
承認医薬品の品質確保に関する
最新動向を広く周知することがで
きた。またWHOの呼びかけによっ
て開始された世界薬局方会議に
おけるJPの主張の根拠となった。

1 20 24 0 13 18 0 0 7 5
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304

小児等の
特殊患者に
対する医薬
品の適正
使用に関す
る研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

伊藤　進

科学的根拠に基づいた薬用量の
設定法、小児薬物療法の薬剤と
疾患との関係におけるエビデンス
評価法及び暗号化通信を中心と
した個人情報保護対策に講じた
情報システムの開発などを中心
に成果をあげた。

小児関連学会からの選定された
各種未承認薬・適応外薬が本邦
で承認・認可され、添付文書に反
映され、小児薬物療法の適正化
に寄与した。薬剤副作用データ
ベースシステムを日本未熟児新
生児学会のホームページ上に構
築した。小児医薬品開発のため
の日本語版PDIATRIC STUDY
DECISION TREEの作成を行なっ
た。

小児へのボツリヌス治療における
国内エキスパートオピニオン（根
津　敦夫）小児呼吸器感染症ガイ
ドライン　2011、日常診療に役立
つ小児感染症マニュアル　　2012
重症心身障害児（者）気管支喘息
診療ガイドライン2012（日本小児
アレルギー学会、日本小児呼吸
器疾患学会、日本重症心身障害
学会）小児の漢方薬の手引き（平
成24年度　研究報告書）

「医療上の必要性の高い未承認
薬・適応外薬検討会議」におい
て、小児関連学会の薬事委員会
で選定された多くの医薬品が検討
され、公知申請を含む開発が「新
薬創出・適応外薬解消等促進加
算」制度を用いてなされた。

厚生労働科学研究成果発表シン
ポジウム2010.10.23

98 58 6 3 215 27 0 0 0 1

305

後発医薬
品の同等
性ガイドラ
インにおけ
る試験条件
の最適化に
関する研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

四方田
千佳子

溶出試験条件では、界面活性剤
使用の最適化にむけた検討が進
み、リポソーム製剤では、薬物放
出制御因子の一つとしての脂質
二重膜の相転移挙動の評価法が
示された。分散系製剤であるマイ
クロスフェア製剤の試験液組成等
の薬物放出挙動に与える影響が
評価できた。皮膚適用製剤試験
法では、縦型拡散セル法を追加し
て日本薬局方収載案とした。坐薬
につき、溶融温度を測定し，その
放出性の温度依存性と相関があ
ることを示した。

種々の製剤の薬物放出特性の評
価法を詳細に検討することによ
り，医薬品の臨床的有効性をある
程度In-vitroで予測することが可
能となる。

日本薬局方審議委員会へ，皮膚
適用製剤の放出試験法案を提案
した。

特になし。 特になし。 2 3 0 0 1 1 0 0 0 0

306

ウイルス検
出を目的と
した体外診
断薬の再
評価技術
基盤に関す
る研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

小林　和
夫

・HSV型特異的抗原を用いること
により、型（HSV-1、-2）特異的血
清診断が可能となった。・インフル
エンザA/H1N1 2009pdmの抗原
決定基は核蛋白質であり、詳細な
解析から、53番目のアスパラギン
酸が抗原決定基の構造に重要な
役割を果たすことが判明した。・ロ
タウイルス迅速診断キットの性能
評価において、結果が一致しな
かった検体の遺伝子型はG1P8で
あることを解明できた。

・性器HSV感染症の臨床病型に
は初感染と非初感染があるが、
研究成果から対血清のHSV-IgM
および-IgG抗体を測定することに
より、初感染と非初感染の血清診
断が可能と考えられる。・水痘発
症予防抗体価である150 mIU/mL
は2.75 EIA価に相当した。静注用
免疫グロブリン製剤を100 mg/kg
投与した場合、水痘発症予防血
清抗体価に到達し、発症予防が
可能と推察された。

・パルボウイルスB19に関し、1
IU/mL未満を陰性、1～2 IU/mLを
判定保留、2 IU/mL以上を陽性と
判定した。・精度管理に資する
HEV-RNA標準品は国際共同研
究から、国際標準品制定の1年後
に国内交付できた。

・ノロウイルス診断キットについ
て、既存キットから検体希釈液の
組成や検体採取スワブの変更、
検出抗体の追加などの改良によ
り、改良したキットは直腸ぬぐい
検体および新生児検体に適応が
拡大された。・パルボウイルスB19
の血清疫学結果から、31～40歳
妊婦はパルボウイルスB19流行
の際、感染予防が必要な集団と
思われた。・公衆衛生上特に重要
な感染症の検体を集めた血清・血
漿パネル（感染症検体パネル：
HAV、HBV、HCV、HIV、風疹）を
整備し、平成25年度から譲渡など
運用を開始することになった。

・国際生物学的製剤標準化委員
会と世界保健機関（WHO）生物製
剤標準化に関する専門家委員会
で「血液の安全性に関する体外診
断薬のための標準品整備5ヵ年計
画」に参画した。

1 10 15 3 40 4 1 0 0 0
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307

輸血用血
液製剤及び
血漿分画
製剤投与
時の効果
的なイン
フォームド・
コンセント
の実施に関
する研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

牧野　茂
義

本研究の目的は、輸血用血液製
剤やアルブミンあんどの血漿分画
製剤を含む血液製剤を使用する
際の効率的なインフォームド・コン
セント(IC)を実施するための説明
書作成や環境整備を行うことであ
る。出来る限り分かり易い様式で
輸血説明書を作成し、血漿分画
製剤の採血国や採血方法につい
ての情報も含んだ。さらにアルブ
ミン製剤の適正使用に関するガイ
ドラインの作成も行い、適正使用
の推進に役立つようにした。

血漿分画製剤使用時のIC実施率
は90%以下であり、原料血漿の採
血国や採血方法の情報は患者に
十分提供されていない。血液製剤
使用時のリスクとベネフィットに関
して、分かり易い説明書は、患者
への情報提供ばかりでなく、医療
従事者の時間的制約にも役立
つ。全国統一の輸血説明書を各
輸血実施施設に提供し、必要時
に内容を修正することで、患者は
最新の情報を以って自分が受け
る輸血医療を理解し、自己決定が
可能になる。

全国統一の輸血説明書を作成す
ることで、患者にとっての最新情
報を知ることが可能となる。また
アルブミン製剤使用においては、
適正使用病態や疾患を過去の文
献的考察を行うことでエビデンス
レベルを明らかにし、推奨グレー
ドを添付したガイドラインを作成す
る。さらに等張および高張アルブ
ミン製剤の添付文書の改定に繋
がるように過去のエビデンスを整
理する。これらはアルブミン製剤
の適正使用推進に役立つものと
考える。

輸血時のICの重要性に関して
は、「血漿分画製剤の供給のあり
方に関する検討会」第7回検討会
(平成24年9月28日開催)に「血漿
分画製剤のインフォームド・コンセ
ントのあり方について」発表した。
また、アルブミン製剤の適正使用
に関するガイドラインは平成25年
の適正使用調査会で、その内容
を提示し、「血液製剤の使用指
針」のアルブミンの項における適
正使用病態の改定に役立つもの
と考える。

本輸血説明書は第61回日本輸
血・細胞治療学会総会(平成25年
5月16～18日横浜)で開催された
市民公開講座で「今の輸血は安
全か？－輸血副作用とインフォー
ムド・コンセント」の演題で発表す
る際に参加者に配布した。平成24
年度は本内容を含めた講演会(13
回)やパンフレット作成・論文発表
(2編)を行い啓蒙活動を行った。

2 0 0 0 2 0 0 0 0 14

308

慢性疾患に
おける多剤
併用と副作
用発現との
関連に係る
疫学調査
の手法に関
する研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

樋口　輝
彦

本研究成果により、精神疾患を有
する患者の多剤併用状況とそれ
に伴う副作用の発現状況との関
連等に係る疫学調査手法の可能
性を示すことができた。特に、薬
剤師の担う役割を示しつつ、疫学
調査体制や実臨床における抗精
神病薬の適正使用に向けた体制
の整備に資する一定の成果を得
ることができた。

本研究においてモデル的に用い
た向精神薬は、精神科医療のみ
ならず高齢者医療など広範に用
いられる薬剤群である。本研究成
果は医療関係者に幅広く役立つ
とともに、本成果の普及は国民の
保健医療福祉の向上に直結する
と考えられる。さらには本研究を
通じ、薬剤師の役割の重要性とそ
の貢献の具体的な方向性を提示
することができた。

特になし 特になし 特になし 1 2 0 0 5 2 0 0 0 0

309

乱用薬物に
よる薬物依
存の発症メ
カニズム・
予防・診断
及び治療法
についての
研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

鍋島　俊
隆

乱用薬の精神毒性や抗精神病薬
の作用に大脳基底核直接路やｴ
ﾋﾟｼﾞｪﾈﾃｯｸ制御が関連しているこ
とや、治療薬としてﾋｽﾄﾝ脱ｱｾﾁﾙ
化酵素阻害剤、覚醒剤の精神毒
性にはｺﾚｼｽﾄｷﾆﾝ2受容体拮抗薬
やShati/nat8lｼｽﾃﾑを活性化する
薬物が有効であることを明らかと
した。依存形成や渇望に脳内ｶﾝﾅ
ﾋﾞﾉｲﾄﾞｼｽﾃﾑが関与し、2-
arachidonoylglycerolの分解阻害
剤JZL184はcueによる渇望を抑
制し、Δ ９－THCは胎児の発育異
常、催奇形性等を惹起することを
明らかとした。

メフェドロンは覚醒剤類似の神経
毒性を示すこと、覚醒剤の精神毒
性にdual specificity phosphatase
1が関連していることを明らかとし
た。物質関連障害になり易さを検
出する方法Substance Use Risk
Profile Scale日本語版を作成して
妥当性と信頼性を検証し、障害を
予防する上で有用である事を確
認した。物質依存者の重症度に
はCREB1遺伝子近傍のSNPが関
連しており、今までに開発した薬
物再使用リスク評価尺度を持ちい
る事で再発防止や治療薬の評価
が可能になった。

当研究期間の前に開発した薬物
再使用リスクの評価尺度の法務
省版が、当研究期間中に普及し、
法務機関において活用されるよう
になった。またこの尺度について
は、合計８ヶ国語のバージョンが
作成されて、海外においても広く
役立てられるようになった。

中枢刺激薬に対する依存には有
効な薬物療法が確立しておらず、
世界的に大きな問題であるが、本
研究での成果は、その問題を解
決させる可能性がある。再使用リ
スクの尺度が、医療機関、法務機
関、研究機関で用いられことによ
り、それらの施設の間で、シーム
レスに患者や受刑者の再使用リ
スクを把握できるようになりつつ
ある。

岡山県、長崎県、愛知県、富山県
などで、高校～大学、一般向けの
薬物乱用防止教育講演、研究会
等を実施した。また臨床医師、薬
剤師、看護師などへの研修会講
師、市民公開講座の特別講演な
どで、広く依存性薬物の知識･薬
物依存の恐ろしさ、最新研究の情
報などを広めた。薬物依存を取り
上げたTVやラジオ番組への出演
やコメント（TBS,NHK,CBC等）、脱
法ハーブ事件への捜査協力（愛
知県警）研究成果の新聞報道多
数（朝日新聞、中日新聞、日本経
済新聞、長崎新聞、富山新聞、
Newton,日経サイエンス等）

55 203 37 5 377 139 10 4 1 44

103



開始 終了 和文
英文
等

和文
英文
等

国内 国際 出願 取得
施策
への

普
及・

特許（件
数）

その他（件
数）No. ガイドライン等の開発 その他行政的観点からの成果 その他のインパクト

原著論文
（件数）

その他の
論文等（件

学会発表
（件数）

年度

研究課題名 研究事業名研究代表者 専門的・学術的観点からの成果 臨床的観点からの成果

310

法規則薬
物の分析と
鑑別に関す
る研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

合田　幸
広

本研究は，特殊性の強い麻薬，
覚せい剤等の乱用薬物対策に対
応する研究であるため，行政的に
特に問題にないものに限り，学
会，論文発表を行っているが，関
連研究について，平成22年度か
ら24年度末までの3年間に， 8報
の論文報告と1報の総説発表，18
件の学会発表等を行っている．

本研究は、臨床研究ではなく、厚
生労働省の乱用薬物行政と乱用
薬物取締りに対応するために行
われている。

本研究の成果を考慮しながら，平
成24年度は，7月4日に4物質（8月
3日施行），25年1月30日に6物質
（3月1日施行）が，平成25年度に
なり，4月26日に2物質が麻薬指
定となっている．また，本研究の
成果は分析マニュアル等として，
各麻薬取締部で利用されている．

形態識別が難しい未規制ケシ属
植物Papaver pseudo-orientale
(PPO)につき，一般栽培が可能な
オニゲシ，法規制植物ハカマオニ
ゲシと，PCRで容易に区別できる
ことが示され，PPOについて規制
していく可能性を考えることが出
来るようになった．また，開発分析
法は，種子1粒-数粒で鑑別でき，
フィールドでの試料採取から保管
まで，冷蔵施設等を必要とせず，
実用性が非常に高い．さらに，本
研究で行った不正大麻に関する
実態調査は，日本初のものであ
り，プロファイル分析の面でも行
政貢献度が高い．

本研究の成果の一部は，「危険性
を増す大麻」のタイトルで平成24
年12月31日の読売新聞朝刊に掲
載されている．

1 6 1 1 13 5 0 0 3 6

311

薬剤師需
給動向の
予測に関す
る研究

22 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

望月　正
隆

現在、統計対象となっている医師
歯科医師薬剤師（三師）調査の
他、就職動向、医療情勢などから
みた需要動向と薬剤師国家試験
による薬剤師輩出といった供給動
向についてまとめた報告は従来よ
りあったが、6年制薬学教育がス
タートしてからの研究報告はこれ
が初めてであり、今後の新たな需
給予測のモデルとなり得るもので
ある。

薬局や病院に従事する者が薬剤
師数全体の約8割を占めており、
今後もこの傾向に大きな変動は
ないものと思われる。入院医療か
ら在宅医療へのシフト、病棟常駐
やチーム医療の進展、外来化学
療法の普及など医療情勢の動向
次第では、薬剤師需要の底上げ
要因になることが考えられた。地
域偏在や薬剤師不足といった視
点では、特に女性の場合の出産、
育児等による離職や無職・不詳者
数の増加により、見かけ上需要が
供給を上回ることが考えられた。

特になし。

近年の薬科大学や薬学部の新設
による入学定員の増加はあるが、
旧4年制の薬剤師国家試験合格
者数と差がなく、薬剤師の過不足
が直ちに問題になるとは考えにく
い。しかし、国や自治体の再就職
支援、経済状況の変化、6年制薬
剤師の意識の変化等による未就
職者減少、就職率の向上などが
継続すると仮定した場合、10年単
位で考えると、薬剤師が過剰にな
るとの予測を否定できるものはな
い。需給の見通しは、社会情勢と
も密接に関連し常に変化すること
から、継続して5年もしくは10年単
位で需給動向を見極めることが望
まれる。

近年の薬科大学や薬学部の新設
による入学定員の増加を踏まえ
ると薬学教育6年制といった新た
な教育制度の実現により輩出さ
れる人材の活用、活躍が、今後
の需要動向のカギを握っている。

0 0 0 0 3 0 0 0 0 0

312

薬剤師養
成の実質
化を実現す
るための実
務実習指
導薬剤師
養成研修
改革に関す
る調査研究
（23271101
）

23 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

須田　晃
治

6年制薬剤師養成教育では、薬の
専門職者である薬剤師が薬剤師
養成教育に関与することの重要
性を認識し、医療現場において実
務教育の優れた指導者となること
が求められている。薬学教育者
ワークショップに参加し教育の技
法の基本を修得した多くの実務実
習指導薬剤師が、実務実習にお
いて、優れた技能態度教育を実
践していることを薬学教育協議会
病院・薬局実務実習中央調整機
構委員会報告から確認している。

なし なし

厚生労働省は、６年制薬学教育
における参加型長期実務実習を
新たな薬剤師養成の重点事項と
して強く推進している。本研究で
は実務実習指導に関わる薬剤師
の意識向上と指導能力修得を目
指す現行ＷＳの有用性・実効性を
検証し、ＷＳ改革案をＰＤＣＡサイ
クルで回すことを提案した。本提
案を出発点に優れたＷＳ改革案
が実践されるならば、実務実習は
薬剤師養成教育の実質化の場と
して機能し、厚生労働省が主導す
るチーム医療や地域医療に貢献
できる優れた薬剤師の養成が推
進され、医療行政に大きな貢献が
できるものと期待できる。

なし 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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313

薬物乱用・
依存等の
実態把握と
薬物依存
症者に関す
る制度的社
会資源の
現状と課題
に関する研
究
（23271301)

23 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

和田　清

薬物乱用・依存の実態把握は、
「違法行為の掘り起こし」的性質を
持っており、極めて実施が困難で
あるが、（研究１）で実施した「全
国住民調査」、「全国中学生調
査」、「全国精神科病院調査」、
「全国児童自立支援施設調査」
は、わが国唯一最大規模のもの
であり、方法論的にもわが国を代
表する調査研究である。「監察医
務院での薬物検出調査」はバイオ
ロジカルマーカーを用いた調査に
よる調査研究である。「脱法ドラッ
グ」乱用が急速に拡大しており，
「使うと捕まる薬物」から「使っても
捕まらない薬物」へのシフトが鮮
明である．

（研究２）による、「家族心理教育
プログラムの開発・実施評価」，
「麻薬取締官による執行猶予付
き・保護観察なしの初犯薬物事犯
者への自習ワークブックの提供プ
ログラム」は，「第3次薬物乱用防
止5カ年戦略」で謳われている再
乱用防止および薬物依存・中毒
者の家族に対する具体的支援で
ある．「薬物依存症者に関する制
度的社会資源の現状と課題」で明
らかになったことは，現行制度の
問題点を浮き彫りにしている．

（研究１）で実施した「全国中学生
調査」は、第三次薬物防止五か年
戦略の目標1に応える物であり、
（研究2）による、「家族心理教育
プログラムの開発・実施評価」，
「麻薬取締官による執行猶予付
き・保護観察なしの初犯薬物事犯
者への自習ワークブックの提供プ
ログラム」は、同戦略の目標2に
応えるものである。

(研究１)による「全国住民調査」
「全国精神科病院調査」の調査結
果，(研究２）の「家族心理教育プ
ログラム」は，厚生労働省社会援
護局「依存症者に対する医療及
びその回復支援に関する検討会」
で紹介された（2012.11.29)．(研究
２）による「少年用薬物乱用防止
教育のための自習ワークブック」
は，法務省矯正局「少年矯正の処
遇等に関する専門家会議」で評価
され，全国の少年院で「モデル事
業」として利用されている．

・2013年3月28日，（研究1）による
「全国中学生調査」、「全国精神科
病院調査」の成果は，秋葉厚生労
働副大臣により記者会見され，
TV,新聞で広く報道された．・和田
清が韓国，台湾での国際会議に
て招聘講演を行った．韓国
2012.6.1., 台湾2013.4.17.

7 1 17 0 20 4 0 0 1 2

314

ナノ物質等
を配合した
化粧品及び
医薬部外
品の安全
性及び品質
確保に関す
る研究

23 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

五十嵐
良明

化粧品や医薬部外品に用いられ
るナノ物質の血清あるいは人工
消化液等各種媒体中の粒度分布
を測定した。製剤中、細胞培養試
験時、及び消化から体内分布時
のナノ物質の存在状態を予測す
ることにより、健康影響に対する
サイズの寄与を明らかにするため
の基礎データを示した。皮膚塗布
された物質の毛嚢等付属器官経
由の皮内浸透性を評価する試験
法を提案し、ナノ物質に応用し
た。ナノ物質の共存下で、皮膚感
作性物質の感作誘導反応は増悪
されないことを示した。

媒体によってナノ物質懸濁液の粒
度分布が変化することから、試験
物質の特性解析はサイズに依存
した評価のため必須であることを
示した。化粧品の製造工程あるい
は経口摂取後の消化過程でナノ
物質は凝集し、サイズ特有の効
果を生じる可能性は少ないと思わ
れた。水溶性高分子物質の毛嚢
経由の浸透性を明らかにする一
方、ナノ物質の表皮及び真皮へ
移行の困難度を示した。白金や
銀等のナノ物質が共存しても皮膚
感作性反応等が増強されること
はなかった。化粧品中のナノ物質
について経皮曝露での健康影響
の懸念は認めなかった。

化粧品規制協力国際会議ナノマ
テリアルキャラクタライゼーション
ワーキンググループにおける化粧
品におけるナノ物質の定義とその
確証方法に関する報告書の策定
に協力した。

in vitro皮膚透過性試験のナノ物
質の評価への適用限界を明らか
にした。化粧品におけるナノ物質
の定義とその確証方法について
情報収集した報告書を翻訳し、こ
れを添付することにより、化粧品
分野におけるナノ物質研究の現
状について理解を深めることに寄
与した。酸化チタン等の金属ナノ
物質について、新たな化粧品成
分としての安全性評価や成分表
示の必要性は現状ないことを示し
た。

日本薬学会第133年会において、
「化粧品の機能性と安全性を支え
る科学」と題したシンポジウムを
主催し、ナノマテリアルに対する
安全性及び皮膚透過性の考え方
等について講演を頂き議論した。

0 0 0 0 5 0 0 0 0 0

315

次世代型イ
ンフルエン
ザワクチン
の実用化
のためのガ
イドラインに
関するガイ
ダンス作成
の研究

23 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

山西　弘
一

プロトタイプワクチン及びこれに基
づくパンデミックワクチンや経鼻不
活化インフルエンザワクチンの製
造販売承認申請に必要な品質、
非臨床及び臨床に関するガイドラ
インガイドラインが作成されること
により、開発時の指針が示され
た。

これまで、プロトタイプワクチン及
びこれに基づくパンデミックワクチ
ンや経鼻不活化インフルエンザワ
クチンの製造販売承認申請に必
要な品質、非臨床及び臨床に関
するガイドラインガイドラインがな
かったことから、開発時における
臨床試験の指針が示された。

　平成23年度には「パンデミックイ
ンフルエンザに備えたプロトタイプ
ワクチンの開発等に関するガイド
ライン（案）」平成24年度には、「経
鼻不活化インフルエンザワクチン
の開発に関するガイドライン
（案）」を開発した。

「パンデミックインフルエンザに備
えたプロトタイプワクチンの開発
等に関するガイドライン（案）」につ
いて、厚生労働省は、国民からパ
ブリックコメントの募集を行い、そ
の結果を踏まえて、平成２３年１０
月３１日、厚生労働省医薬食品局
審査管理課長通知を発出した。ま
た、「経鼻不活化インフルエンザ
ワクチンの開発に関するガイドラ
イン（案）」についても、厚生労働
省にパブリックなガイドラインとし
て提案する予定である。

2011年8月11日 (木)、薬事日報に
「【新型インフルワクチン】プロトタ
イプ開発でガイドライン策定へ」と
いう見出しで報道された。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
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316

遺伝子及び
成分化学
情報の多
変量解析に
基づく生薬
及び漢方処
方の品質
評価法に関
する研究

23 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

丸山　卓
郎

今回の研究結果から，生薬の抽
出エキスを混合物のまま，1H-
NMR スペクトルを測定し，その
データから，品質の違いをパター
ン分類出来る可能性が示された．
また，因子負荷量を詳細に解析
することで，品質の違いに寄与し
ている成分の同定にも成功してい
る．このことは，これまで生薬を規
格化する上で，主に含量や特異
性に基づいて定められていた指
標成分を，より品質の違いに直結
した成分に変更する道を開くもの
である．

天産品であるために，品質にバラ
ツキが生じやすいという不安定な
要素を持つ生薬を，混合物のま
ま，多成分の化学情報を網羅的
に取得し，規格化することは，臨
床現場で用いられる生薬の品質
の同等性確保に貢献し，より再現
性の高い漢方医療の実現に寄与
するものと期待される．

特に無し 特に無し

メタボロームシンポジウム及び生
薬分析シンポジウムにおいて，生
薬の新たな品質評価法の一つと
して，発表を行った．

0 0 1 0 3 0 0 0 0 0

317

糖尿病性
腎症の治
療薬に関す
る臨床的評
価方法確
立に関する
研究

24 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

四方　賢
一

糖尿病性腎症の臨床的評価方法
確立のため、糖尿病性腎症に関
した既報の臨床試験についてレ
ビューを行い、腎不全、死亡と
いった真のエンドポイントと同等
のサロゲートエンドポイントについ
て検討を行った。その結果、アル
ブミン尿、蛋白尿、GFRが検出さ
れ、これらを複合エンドポイントと
して含めることへの妥当性を確認
した。

アルブミン尿、蛋白尿、GFRは実
臨床において、すでに診断、病期
分類の決定に重要なサロゲートと
して採用されており、治療の指標
として導入することは診断から治
療といった一連の流れからしても
妥当性がある。複合エンドポイン
トとして採用することによって、治
療の評価は時間的にも経済的に
も有益となることが期待される。

本研究は糖尿病性腎症における
新規治験薬の評価に対するガイ
ドラインを作成することを目的とし
ており、国際的な整合性を遵守し
今までの真のエンドポイントの重
要性を継承しながら、現在のニー
ズに対応したガイドラインを作成し
た。主要評価項目を治験薬別、病
期分類別に異なる指標とした点
は、既存のデータを効率よく利用
することが期待される。

本研究で作成したガイドライン(案)
を基に、糖尿病性腎症治療薬の
臨床的評価方法に関するガイドラ
インを策定することにより、今後の
臨床試験、治療薬の開発が、迅
速かつ効率的に施行されることが
期待される。

2012年に日本糖尿病学会と日本
腎臓学会の評議員全員にガイド
ライン(案)を送付して、広く意見を
聴取した。2012年12月2日に東京
で開催された糖尿病性腎症研究
会において、本研究の成果報告
会を開催し、研究経過と現時点に
おける最適な評価方法を検討し
た結果を報告し質疑応答を行っ
た。

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

318

医師主導
治験等の
運用に関す
る研究

24 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

渡邉　裕
司

 本研究は、医師主導治験等を我
が国で活性化させることを目的と
し、1) 医師主導治験の制度、2)
日本及び世界の臨床試験の動
向、3) 治験における電磁的記録
の活用、4) リスクに基づくSDV等
のあり方、5) 治験における臨床検
査等精度管理のあり方、6) 共同
IRBのあり方、7) ヒト初回投与試
験の説明、同意取得に関する課
題、を調査検討した。研究成果に
基づき、GCP運用上可能な対応
策を提案した具体性の高いレギュ
ラトリーサイエンス研究であり専
門的学術的価値が高いと考えら
れる。

 アカデミア発のシーズ探索と、そ
れを臨床の場へトランスレーショ
ンする早期探索的な医師主導治
験の役割は重要となる。本研究
課題となった、治験関連文書にお
ける電磁的記録の活用やリスク
に基づくSDV、あるいは共同IRB
の活用を推進することで効率化が
進み、医師主導治験の負担が軽
減され、臨床の場でさらに本制度
が活用されることが期待される。
また本研究成果は、医師主導治
験のみならず企業型治験の効率
化にも大きく資するものである。

 本研究成果の一部は、平成24年
12月28日発出された「医薬品の
臨床試験の実施の基準に関する
省令」のガイダンスに盛り込まれ、
総括報告書は厚生労働省のホー
ムページに掲載され情報提供が
なされている。また、治験業務に
おける電磁的記録の活用、リスク
に基づくSDV、治験における臨床
検査等精度管理、に関した本研
究成果は、厚生労働省よりその
基本的考え方がガイドラインに準
じた形で発出される予定である。

 本研究は、医薬品・医療機器等
レギュラトリーサイエンス総合研
究事業として実施しており、行政
的観点からの成果が主体となる
研究である。分担研究者や研究
協力者には、アカデミアや産業界
からの研究者とともに、行政担当
者やPMDAの研究者が含まれて
おり、その成果は、「臨床研究・治
験活性化５か年計画2012」で求め
られた課題に応えるものである。
本研究成果が、国レベルでの臨
床試験システムの改革や人材育
成、効率的な医薬品開発の体制
作りに活かされることが期待され
る。

 平成25年3月4日、一橋講堂（学
術総合センター２Ｆ）において「革
新的医薬品を創出するために求
められる医師主導治験とは」を
テーマとして、研究成果発表会を
開催した（参加者約280名）。な
お、本発表会は、財団法人日米
医学医療交流財団との共催であ
り、日本臨床薬理学会、日本レ
ギュラトリーサイエンス学会、日本
医師会治験促進センターの後援
を得て実施された。

1 0 0 0 12 0 0 0 4 1
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319

99mTc製剤
の実践的な
放射化学
的純度測
定法の検
討

24 24

医薬品・
医療機
器等レ
ギュラト
リーサイ
エンス総
合研究

横塚　記
代

従来の方法は精度を重視して作
成されたため、専門知識や経験、
時間や手間を要する方法であっ
た。本研究によって、99mTc-
tetrofosminの放射化学的純度
（Radio Chemical Purity; RCP）を
迅速かつ簡便に測定できる方法
を見出すことができた。特に、展
開溶媒の検討により、従来よりも
精度を増す分離が可能になった。

臨床現場で実施することを想定
し、核医学検査設備を有する施設
の全てが保有しているNaI（Tl）シ
ンチレーションカメラで放射線量を
測定するために適したクロマトグ
ラフィおよび収集の条件を検討し
た。精度と迅速性を増したことで、
現状の設備で測定できる実用性
に優れた方法を提案できたといえ
る。

材料の保存状況の影響などの今
年度の研究で不足している検討
を進め、平成23年度に作成したマ
ニュアルに当該年度の方法も追
加する予定である。その他の主要
な製剤においても同様の研究を
進める予定である。現在、「放射
性医薬品取り扱いガイドライン」で
推奨されているRCP測定の方法
は従来の方法であるため、本法
が推奨されるように更なる検討を
進めていく。

99mTc製剤の調製や品質管理の
施行者は、PET製剤のように職種
の特定がなされていない。本邦の
現状では、医師、薬剤師、診療放
射線技師の3つの職種が携わる
場合が多い。職種に関係なく、ま
た患者投与前に、臨床現場での
放射性医薬品の品質管理を推進
していくためには、実用性に優れ
た本法が適応しやすいと考えられ
る。

2012年7月に投稿された論文で
「論文奨励賞」を受賞した。放射
性同位元素を体内に投与する核
医学検査においては、放射性医
薬品の調製に不具合が生じた場
合、検査精度の低下ばかりでは
なく、再検査による無用な被曝を
与えてしまう可能性がある。本研
究の成果を学会や論文で発表す
ることで、放射性医薬品の品質管
理の重要性と必要性を認識させ
る効果があると思われる。

1 0 0 0 1 0 0 0 0 0

320

ステロイド
ホルモン受
容体に作用
する化学物
質の構造
活性相関に
基づく毒性
評価システ
ム

22 24

化学物
質リスク
研究

早川　和
一

 多環芳香族炭化水素(PAH)及び
PAHの水酸化体(OHPAH)とキノン
体(PAHQ) を合せて約100種類に
ついて、酵母two-hybrid法による
エストロゲン様/抗エストロゲン作
用を調べた結果、OHPAHとPAHQ
の中に活性を示すものがあった。
試験化合物の構造と活性の間に
相関が認められたことから、構造
活性相関について解析した結果、
いくつかの構造パラメータに基づ
いて毒性を有する可能性がある
候補物質を大まかに予測可能で
あるとの学術的に意義のある研
究成果を得た。

 酵母two-hybrid法は、エストロゲ
ン受容体結合に基づく反応を選
択的に検出するが、魚ウロコ培養
系や受精卵培養系はエストロゲン
受容体以外の関与も含まれること
から、これらを総合した影響を観
察することになり、両者の結果は
一致しない場合があることが確認
された。この結果は、毒物検出ス
クリーニング法開発において、両
者の組み合わせに有用な知見で
ある。また、これら評価系で活性
が現れるOHPAH濃度は、実際の
油流出事故海域等で生息する動
物体内に予想される濃度範囲に
あることもわかった。

 魚ウロコ培養系や受精卵培養系
による評価系を二次スクリーニン
グとして、これに酵母two-hybrid
法で得られる構造パラメータを一
次スクリーニングとして結合する
場合は、後者がステロイドホルモ
ン類のうち、エストロゲン受容体
結合に基づく反応のみを検出して
いることを踏まえる必要がある。
また、本スクリーニング法による
予測精度を上げるためには、構
造パラメータの選択も含めて、さら
に詳細な検討が必要である。

 PAH及びその誘導体には内分泌
かく乱作用や受精卵毒性を示す
ものがあり、これらの前駆体であ
るPAHは環境中に多く存在してい
ることが明らかになった。油汚染
海域だけでなく大気中でもこれら
PAHは主要有害大気汚染物質の
一つとして見出されており、その
誘導体であるPAHOH、PAHQも存
在している。この事実は、PAH類
の環境汚染の実態を調査してそ
のリスクを明らかにすることが重
要なことを示している。

 本年大きな社会問題になった中
国のPM2.5は主に石炭燃焼粉塵
（煤）であり、一方、日本のPM2.5
の主要排出源は自動車排ガス粉
塵であるが、いずれのも粉塵も
PAH類は主成分の一つである。し
かも、本研究は、PAH類に発がん
性以外にも重要な毒性があること
を明らかにしている。このことは、
水環境だけでなく大気環境でも、
呼吸から曝露される有害化学物
質としてPAH類の汚染実態を十
分に調査することが重要なことを
示している。

11 31 0 0 110 31 0 0 0 0

321

化学物質
の臨界期
曝露が神
経内分泌・
生殖機能
へ及ぼす遅
発型影響
の機序解
明と指標の
確立に関す
る研究

22 24

化学物
質リスク
研究

吉田　緑

化学物質の新生児期曝露により
成熟後に生体への悪影響が顕在
化することを遅発影響と定義でき
た。遅発影響の指標のうち、性周
期異常(持続発情)の早期化が最
も鋭敏である。遅発影響は用量相
関性でエストロゲン受容体α を介
しin vivoエストロゲン作用量内で
発現する。臨界期曝露後短期間
で視床下部・下垂体・性腺制御系
のキスペプチンの遺伝子等が変
化することより、遅発型影響の機
序として初期から視床下部・卵巣
でスイッチonとなるが、性周期異
常などの汎用指標が性成熟を過
ぎてから顕在化すると考えられ
た。

なし なし

現行の検査項目では通常の生殖
発生試験および短期投与試験の
観察期間では遅発影響は検出で
きないと考えられる。現行の改良
法としてin vivoエスロゲン活性物
質については観察期間を延長し
て長期間性周期を観察する必要
がある。具体的には繁殖毒性試
験の次世代の観察期間を6ヶ月齢
まで延長し、断続的に性周期を観
察することで遅発影響を検出でき
ると考えられる。

1)講演会の開催　2011年11月30
日国立医薬品食品衛生研究所講
堂脳の性分化：発達脳へのステロ
イド感作とキスペプチンニューロン
(講演者　束村博子,名古屋大学生
命農学研究科)2)受賞　第38回日
本トキシコロジー学会(横浜)優秀
発表賞授与　高橋美和ら　17α -
ethynyl estradiol(EE)の新生児期
単回曝露による性周期への影響

0 10 0 0 14 5 0 0 0 0
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322

カーボンナ
ノマテリア
ルによる肺
障害と発が
ん作用の中
期評価法と
その作用の
分子機序
解析法の
開発

22 24

化学物
質リスク
研究

津田　洋
幸

TIPS投与法を用いて、カーボンナ
ノマテリアルの有害作用とくに発
がん性について、異物に対する生
体反応としてマクロファージの関
与を明らかにした。発がん標的は
肺胞上皮に加え、胸膜中皮も考
慮に入れる必要性を明らかにし
た。通常の２年吸入曝露試験に
替わる評価法として40週以内の
発がんプロモーション試験法、有
害作用・発がん性機序（MOA）の
解析法として２週以内のin vivo試
験とマクロファージの関与を直接
解析するin vitro試験法を組み合
わせた方法が実地に有用である
ことを示した。

なし。

OECDのスポンサーシッププログ
ラム（SG4: TEST Guideline、SG7:
Alternative Test Method等）に今
後十分貢献できる試験法の開発
を目指している。

炭素ナノマテリアルへの職場での
曝露を想定した全身吸入試験に
は、専用設備と長期試験の実施
には莫大な費用が必要であり、こ
れから製造されるすべての炭素
ナノマテリアルの試験を実施する
ことは不可能である。これに代替
するために開発した経気管肺内
分も投与法（TIPS法）は行政で有
用な投与手段とできる。さらに発
がんプロモーションを検出する発
がん性の検索、２週以内の短期
投与試験とin vitroにおけるマクロ
ファージ負荷試験によるMOA
Basedプロトコルとして行政で有用
となる。

なし。 0 4 1 0 48 6 1 0 0 0

323

ナノマテリ
アルの経
皮・吸入曝
露実態の
解析基盤お
よび経皮・
吸入毒性
評価基盤
の確立とヒ
ト健康影響
情報の集
積

22 24

化学物
質リスク
研究

堤　康央

当該研究課題では、原著論文29
報、総説・書籍26報を公表すると
共に、シンポジウム21件、国内学
会発表153件、国際学会発表66件
で成果発表するなど、多数の論文
や学会で発表している。特に、世
界最高峰のNature
Nanotechnologyに成果が掲載さ
れるなど、学術的に大きな注目を
集めている。また、これらの成果
は、日本経済新聞（平成22年）、
日刊工業新聞（平成23年）、日本
経済新聞（平成23年）、朝日新聞
（平成24年）などに掲載され、広く
一般に紹介されている。

当該研究課題においては、2名の
臨床医に分担研究者として参画
頂き、臨床的視点を踏まえ検討を
実施した。特に、ナノ・サブナノマ
テリアルが流産などの胎仔毒性
や情動認知異常を誘発する懸念
があることを示した。本知見は、
近年、社会問題となっている不育
症や子供の心の病について、ナ
ノ・サブナノマテリアルとの因果関
係を精査する必要性を示唆するも
のであり、厚生労働行政的・社会
的に重要であるのみならず、臨床
的観点からも必要性の高い内容
であると考えられる。

これまで、OECD主導のナノマテリ
アルの安全性調査に関するスポ
ンサーシッププログラムにおける
我が国のマイルストンについて、
本邦の担当分であるカーボンナノ
チューブやフラーレンに関して、経
皮安全性試験を報告してきた。当
該研究課題においては、カーボン
ナノチューブやフラーレンのイン
ターラボ間でのバリデーション評
価を完了すると共に、サブナノ白
金やサブナノ銀の経皮安全性に
ついても、イントララボ間・インター
ラボ間でのバリデーション評価を
完了し、今後、OECDへの報告な
どを進めていく予定である。

当該グループでは、ナノ・サブナノ
マテリアル関連産業や化粧品業
界・学会と密に連携しつつ、イント
ララボ・インターラボ間でのデータ
の整合性解析や実験手技評価
や、第三者の外部評価による公
平性を担保しながら、安全性評価
を進めている。これら連携によっ
て、信頼性を保証しつつも、行政
や産業界にいち早く安全性情報
を発信するなど、他に類を見ない
産業的かつ行政効果を得つつあ
る。また市民講座などを通じ、一
般市民や学生へのアウトリーチも
進めている。

当該事業においては、ナノ・サブ
ナノマテリアル関連産業の安全性
確保研究の重要性の啓蒙・公表
を目的として、日本薬学会第132
年会にて『シンポジウム：ナノマテ
リアルの開発・安全性評価の最前
線～産官学の取組み～』を、日本
薬学会第133年会にて『ナノマテリ
アルの開発・安全性評価のup to
date』を企画・開催した。また、各
種新聞記事・公開講座などを通
じ、ナノ・サブナノマテリアルの社
会受容の促進をも推進するなど、
各種業界に大きなインパクトを与
えたものと考えられる。

0 29 3 23 174 66 0 0 0 0

324

中枢神経
系の発達に
及ぼす化学
物質の影
響に関する
試験法の
開発

22 24

化学物
質リスク
研究

藤岡　宏
樹

細胞を使った血液脳関門モデル
を使ってナノマテリアルの透過係
数を定量的に算出できること、ま
た動物試験の結果と一部整合性
のある結果が得られることを示し
た。また、培養神経系細胞や組織
を用いた試験を行い、毒性が観
察される濃度とそのときの細胞･
組織の状態を示した。

将来的に、本研究で構築された
評価手法を用いることで、ナノマ
テリアルがヒトの中枢神経系に影
響を与える濃度について推定でき
る可能性がある。

ガイドライン等の開発には至って
いない。

現在までに行政的観点からの成
果にはつながっていないが、今
後、本評価手法を活用し、予測精
度を高めることで、健康被害の防
止や動物試験の削減につながる
可能性がある。

Nanosafe2012、Nanotoxicology
2012などの国際会議や、日本動
物実験代替法学会第25回大会な
どの国内学会で研究成果の発表
を行った。

0 8 0 2 5 9 0 0 0 0
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325

健康危機
事象の早
期探知シス
テムの開
発・普及に
関する研究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

浅見　泰
司

WebSDMSS（ウェブ空間ドキュメン
ト管理共有サービス）の開発を行
い、一般公開することができた。
WebSDMSSに関しては、大量の
データを扱えるかどうかに関する
耐久テストも行って、その安定性
は確認できた。ユーザ中心デザイ
ンの観点からは、使いやすいユー
ザインタフェースを実現している。
リアルタイム危機情報管理に関し
ても、拡張性が高いメールベース
の枠組みとして実現した。

2009年の新型インフルエンザの
際に、患者は会社が終わった夜
間に来ることが多かったことから、
夜間・休日急患センターを定点医
療機関にいれることを考慮すべき
である。

福島第一原子力発電所事故の反
省を踏まえて、原子力発電所立
地地域以外の地域における緊急
被ばく医療チームの活動ガイドを
作成し、福岡県地域防災計画原
子災害対策に応用した。

新型インフルエンザ対策特別措
置法、災害対策基本法及び原子
力災害対策特別措置法に基づく
対策について、空間情報を応用
することで、その基本概念の具体
化の質を上げることができる。

東日本大震災ビッグデータワーク
ショップ-Project 311-に参加し、
朝日新聞の提供データ（2011年3
月 11 日から 1 週間の朝日新聞
記事、7379件、容量は約 10MB）
を、WebSDMSSを使って、地図化
を行い、その実用性を参加者に
示した。大量のデータを高速に処
理し、地図として提供した点に関
しては、多くの参加者から評価が
得られた。

1 0 0 0 12 0 0 0 1 1

326

健康危機
事象の早
期探知シス
テムの実用
化に関する
研究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

大日　康
史

なし なし

厚生労働省雇用均等・児童家庭
局保育課「2012年改訂版保育所
における感染症対策ガイドライン」
に記載.

なし なし 5 1 1 0 0 0 0 0 0 0

327

健康危機
発生時にお
ける地域健
康安全に係
る効果的な
精神保健
医療体制
の構築に関
する研究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

金　吉晴

東日本大震災後の心のケアチー
ムによる支援のあり方をデルフィ
法を用いて、系統的に検証し、時
相ごとに求められた治療・ケアに
関する合意形成を行った。なお、
東日本大震災前に同じ手法で
行っていた合意形成のプロセス
は、学術論文として発表した
（Suzuki, et al., 2012, Fukasawa et
al., 2013）。

災害精神保健医療クリティカルパ
スは、東日本大震災後のこころの
ケアチームの支援で広く参照され
た。また東日本大震災後の精神
保健対応のあり方を検証するた
めに、時相別の対応、心のケア
チーム、地元支援者、精神保健福
祉センター、被災地外支援者と
いった多角的な視点で課題を検
証した。東日本大震災における精
神保健支援に携わった支援者、
行政の対応、課題について、参考
資料を提示することができたと考
える。

東日本大震災におけるこころのケ
アチームおよび被災地域の精神
保健医療専門家の意見を系統的
に集積し、合意形成を行った。こ
れは、次年度以降に予定されて
いる、災害精神保健医療ガイドラ
インの改訂の際に重要な資料を
提示できると期待される。

災害精神保健医療体制の再構築
が進められているが、その際にデ
ルフィ法による合意形成を通じ
て、および被災地内外の支援者
の方針、見解の相違について詳
細な資料を提示することができ
る。

東日本大震災後にこころのケア
のあり方の関心は高まったが、
様々な学会、専門家向け研修会、
マスメディアを通じて、本研究の
知見について情報提供を行った。

2 2 9 1 2 4 0 0 0 0
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328

水道におけ
る水質リス
ク評価およ
び管理に関
する総合研
究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

松井　佳
彦

残留アルミニウム対策としての高
塩基度PACの有効性の機序を明
らかにした．オゾン処理における
N-ニトロソジメチルアミンの主要
前駆体として4,4’-ヘキサメチレン
ビス (1,1-ジメチルセミカルバジド)
及び1,1,1’,1’-テトラメチル-4,4’-
(メチレン-p-フェニレン)ジセミカル
バジドと生成率等を明らかにな
り，それらの排出源が示唆され
た．総摂取量に対する飲料水寄
与率と割当率の評価値法を提案
し，消毒副生成物について数値を
試算した．新規不確実係数及び
その分割値を用いてホウ素のTDI
を算出した．

なし

水道における微生物問題検討会
（H22.3.23, H23.2.17, H23.12.6）に
おいて，本研究より開発された粉
体ろ過濃縮法とクリプトスポリジウ
ム等遺伝子検出法が議題に資さ
れ，健水発0302第2～4号に反映
された．さらに，厚生科学審議会
生活環境水道部会(H25.3.19,
H24.3.5), 水質基準逐次改正検討
会(H25.2.28, 24.7.24, 22.12.1)にお
いて，農薬の分類見直しに関する
本研究の成果が議論に資され，
健水発0328 第4～6号に反映され
た．

ウランの水道水割当率に関する
研究成果は水質基準逐次改正検
討会(H24.2.21)，ニッケルの水道
水寄与率に関する研究成果は水
質基準逐次改正検討会
(H25.2.28)，消毒副生成物の生成
機構に関する研究成果は水道水
源における消毒副生成物前駆物
質汚染対応方策検討会(H24.7.20,
H24.10.16, 25.1.29)において議論
に資された．

なし 10 46 18 0 77 39 0 0 26 1

329

異臭被害
原因物質
の同定・評
価及び浄水
処理工程に
おける挙動
並びに低減
化に関する
研究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

西村　哲
治

塩素処理により生成する水道水
の臭気を低減する手段として、トリ
クロラミン生成の主要前駆物質で
あるアンモニア態窒素の総量削
減が効果的であった。カルキ臭の
生成を抑制するためには、浄水
工程における促進酸化処理（オゾ
ン/真空紫外線処理）とイオン交
換処理を組み合わせた処理方法
や、二段階塩素処理が有効で
あった。生成したトリクロラミンの
除去は、通常粉末活性炭をさらに
微粉化した超微粉化粉末活性炭
の適用がより有効であった。ま
た、トレーサブルで精度が高く、不
確かさの小さい臭気物質等の定
量分析法を開発・確立した。

本研究は、臨床的な成果が得ら
れることを対象とする研究ではな
いため、特記する事項はない。

本研究で得られた試験方法は、
水道水質の検査法の指針となっ
ている上水試験方法2011（日本
水道協会編）の解説編に、新規検
査法として掲載された。水道水質
分野の関係者では、従来用いら
れている官能試験法の判断を、
科学的根拠に基づいた判定がで
きる客観的方法として、流布され
てきている。今後、妥当性評価の
段階を経て、公定法としての開発
が検討されている。トレーサブル
で精度が高く、不確かさの小さい
臭気物質等の定量分析法は、広
範囲な適用ができる推奨方法とし
て開発がすすめられている。

おいしい水道水を安定供給し、飲
料用に水道水を有効に利用でき
るようにしておくことは、安全で安
心した生活環境を保持する厚生
労働行政では重要な課題である。
水道水の苦情が多い臭いに関し
て、塩素処理における臭気原因
物質の前駆体を明確にし、臭気
原因物質の生成機構を明らかと
したことと、臭気原因物質の前駆
体の削減策をとることにより、浄
水工程での臭気発生を低減化す
る方策を示すことができた本研究
の成果は、水道水の質的な向上
に大きな貢献となる。

本研究の成果は、水道水の異臭
を人の感覚に頼り、主観的な判断
を行ってきた従来の判定方法を、
科学的な根拠と手法で、客観的な
判定を示すことができるようにな
り、臭気に関する説明根拠に大き
な科学的な進歩を及ぼした。浄水
処理工程において、臭気原因物
質の生成と除去に関する技術を
提示することができ、水道関連分
野の技術発展と適用による低減
化に、大きな貢献が期待されてい
る。特に、臭気の制御が難しい低
温環境の状況や冬季の臭気除去
処理方法に新しい適用技術を提
供することが可能となった。

7 0 0 0 13 5 0 0 0 0

330

テロ対策等
の自然災
害以外の
健康危機
管理時の
医療体制に
関する研究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

大友　康
裕

本研究班は、テロ発生時、否応な
く巻き込まれる直近救急医療機
関が、その原因物質の如何に関
わらず、適切な初期対応が実施
できることに主眼を置いた研究を
行っている。CBRNEの各原因物
質の如何に関わらず、適切な初
期対応が実施できるために、各原
因物質毎の医療対応について、
それぞれの専門的立場（放医研・
国立感染研・中毒情報センターな
ど）からの意見を聴取し、医学的
に精査・整理し、これらを統合して
医療機関に於いて実行可能な医
療対応に落としこむことが出来
た。

本研究班で開発した「救急医療機
関におけるNBCテロ標準的対応
マニュアル」に基づいた院内体制
を「全ての災害拠点病院」に整備
することを目的として、「マニュア
ル」の内容に準拠した「NBCテロ・
災害対応研修会(医政局指導課
主催)」を日本中毒情報センターに
委託して、平成18年から開催して
いる。計14回（142チーム, 707名）
開催し、救急医療機関における体
制強化整備を進めてきている。本
研修の実施普及により、全国の
各救急医療機関のCBRNEテロ対
応の実効性が強化される。

「救急医療機関におけるNBCテロ
標準的対応マニュアル」を開発
し、報告書といて全国災害拠点病
院に配付すると共に、現在「救急
医療機関におけるCBRNEテロ標
準的対応マニュアル」（永井書店）
として市販している。また、除染設
備などの資機材が十分に整って
いない医療機関におけるCBRNE
対応について、研究開発し、マ
ニュアル化した。　テロ現場に出
動して現場から医療を開始するた
めの「CBRNE-DMATの現場活動
マニュアル(案)」および「爆発物に
よるテロ（Eテロ）に対する医療の
あり方マニュアル」を策定した。

本研究班で開発した、「救急医療
機関におけるNBCテロ標準的対
応マニュアル」が、APEC横浜でテ
ロ・災害発生時の医療機関対応
計画策定の基礎となった。また
「CBRNE-DMATの現場活動マ
ニュアル(案)」が、APEC横浜での
待機DMATおよび「福島原子力発
電所対応DMAT」の現場活動基準
として活用された。

本研究班の事業の一環として、
2009年に日中韓　災害医療に関
する国際パネルディスカッションを
開催した。中国、韓国、日本、3カ
国の災害医療に関する専門家・
行政担当者が一堂に会し、各国
における災害医療体制並びにテ
ロに対する医療体制に関して幅
広い範囲をカバーする議論が展
開された。各国の現状認識に関
する相互理解が進み、今後の国
際連携に資する成果をあげた。

3 4 2 0 9 9 0 0 0 6
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331

バイオテロ
のリスク評
価、数理モ
デルの開発
とガイドライ
ンの整備、
臨時予防
接種の円
滑な実施で
きる体制に
ついての検
討

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

岡部　信
彦

なし なし なし なし なし 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

332

公衆浴場
等における
レジオネラ
属菌対策を
含めた総合
的衛生管
理手法に関
する研究

22 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

倉　文明

モノクロラミン消毒の有効性を初
めて入浴施設で実証した。消毒副
生成物が低減し、塩素臭の主因ト
リクロラミンは検出されなかった。
レジオネラ生菌を選択的に検出
する迅速検査を開発し初めてキッ
ト化した。Legionella pneumophila
のSBT遺伝子型により、感染源不
明の患者の一部は道路の水溜り
に関連し感染することが示唆され
た。L. pneumophilaの亜種を簡便
に鑑別する方法を開発した。

培養観察法（斜光法）の啓蒙によ
り、培養法に基づいた早期のレジ
オネラ症の診断に寄与した。

77ヶ所の地方衛生研究所等に対
してレジオネラ検査法のアンケー
トを行い行政検査の実態を把握し
た。病原体検出の要となる地方衛
生研究所と国立感染症研究所が
使用する病原体検出マニュアル
（レジオネラ症）の改訂（平成23年
10月）に際し、研究班の成果を反
映し、SBT遺伝子型別や斜光法
等の新検査法を導入した。

従来は消毒困難であったアルカリ
泉質（アンモニア態窒素を含む
等）の浴槽水に、モノクロラミン消
毒が適用可能となり、本方法は静
岡市の条例に導入された（平成25
年4月1日）。今後予定される、厚
生労働省の通知改訂にきっかけ
を与えた。臨床分離株の遺伝子
型から生息環境を推測できるの
で、これまで約半数あった感染源
不明症例において感染源の調査
に役立った。

本邦最大の集団感染事例の10年
目にあたりレジオネラ対策のため
の研修会で講演した（宮崎）。東
日本大震災後の津波によるレジ
オネラ肺炎を予測し感染研のホー
ムページで解説した。

2 7 7 0 26 6 0 0 1 18

333

地域健康
安全・危機
管理システ
ムの機能評
価及び質の
改善に関す
る研究

23 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

多田羅
浩三

地域で健康危機期管理の拠点と
して位置づけがなされている保健
所の役割について、全国保健所
での対応を標準化する一助とし
て、米国で用いられている
Incident Command Systemの概念
を取り入れた日本版標準
ICS/IAP/ACを新たに作成した。
作成分野は、原因不明、自然災
害、医療・介護安全、食品安全、
感染症、精神保健、医医療水安
全、生活環境安全、及び原子力
の9分野である。

研究の範囲外です。
作成した9分野の日本版標準
ICS/IAP/ACが、ガイドラインその
ものである。

自然災害分野について、全国8ブ
ロックで主に保健所長を対象に研
修会を開催し普及を図った結果、
24年度までに高知県、大分県及
び岐阜県で、全県的な取り組みが
開始された。また、全国の保健所
の中で30％ほどがまず管内での
体制づくりの取り組みが始められ
た。

平成25年2月23日に、都市セン
ターホテルで公開シンポジウムを
行った。成果の一部は、専門情報
誌にも紹介された。

0 0 0 0 15 1 0 0 0 0
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334

地域社会に
おける自動
体外式除
細動器
（AED）の役
割と費用に
関する研究

23 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

小川　俊
夫

　本研究は、諸外国での先行研
究で実施されている質調整生存
年（QALY）を用いたAEDの費用対
効果分析を、わが国において初
めて実施した研究である。また、
地域全体の広範囲なAEDの費用
対効果の分析手法を検討・確立
し、分析を実施したことは、既存
研究での限定された施設や一部
地域での分析とは一線を画すも
ので、学術的に大きな意義がある
と考えられる。さらに、本研究で確
立した既存データを用いた費用対
効果の分析手法は、今後AED以
外の様々な分野に適用可能と考
えられる。

　心肺停止傷病者の予後に対す
るAEDの効果は既存研究等より
認められており、その点からわが
国でAEDの普及が進んできたと考
えられる。本研究よりAEDの費用
対効果には地域差があることが
明らかになったことより、AED導入
数の増加のみならず、AEDの利
用促進が重要であり、それにより
心肺停止傷病者の予後の向上に
繋がると考えられる。

特になし

　本研究により、AEDの費用対効
果が既存データを用いて試算可
能であることが明らかになったこ
とから、国や自治体においても、
費用対効果を試算することで政策
立案に資する新たな基礎データを
整備できるようになった。また本
研究で確立した手法を用いること
で地域間の比較分析なども可能
であり、さらにAED以外の各種分
析でも本研究の手法が応用可能
であることから、様々に活用でき
ると考えられる。

 本研究の中間報告を2012年度の
米国心臓協会（AHA: American
Heart Association）総会にて発表
し、当該研究分野での最新の知
見を提供した。

0 11 1 0 10 1 0 0 0 0

335

東日本大
震災および
東京電力
福島第一
原発事故
対応を踏ま
えた健康危
機管理体
制の整備・
強化に関す
る研究

24 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

妻鳥　元
太郎

今後の健康危機管理体制の整
備・強化、特にNBC災害への対応
への提言① レスポンダーの健康
被害に対して充実を図る。② 被
害範囲の迅速な把握のためのシ
ステムを構築する。③ 災害時とく
に超急性期に情報の共有・伝達
が可能なシステムを構築する。④
基礎研究・臨床研究を強化しエビ
デンスおよび妥当性に基づいた
治療・対応計画を作成する。⑤ 計
画作成においては所掌にこだわ
ることなく各省庁横断的な対応が
可能なものとし、対応においては
あらゆるリソースを検討し各機関
の連携をより一層深める.

被災者・レスポンダーそれぞれの
健康被害について、エビデンスお
よび妥当性に基づいた治療・対応
計画が必要であることを提言し
た。

なし なし

朝雲新聞　平成24年4月5日　「防
衛医大准教授　CBRNE対処紹介
パンフ作成」として研究分担者で
ある藤田先生の成果の一部が報
道された。メディカルトリビューン,
2012.4.19（VOL.45 NO.16）「サイト
カインの変動パターンでストレスを
検知」として研究分担者である徳
野先生の成果の一部が報道され
た。

18 4 0 0 20 5 0 0 0 0

336

健康安全・
危機管理
対策に関連
する研究開
発の動向と
将来予測に
関する研究

24 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

武村　真
治

NPO法人及び企業の健康への取
り組みの実態調査によって、地域
保健の重要な方向性である「ソー
シャルキャピタルの活用」を検討
する上での基礎的な知見を提供
することができた。

健康安全・危機管理対策総合研
究事業の方向性と重点的に実施
すべき研究領域、本研究事業に
おいて短期的（1～3年）、中長期
的（3～10年）に取り組むべき公募
研究課題のテーマを提案した。

厚生労働科学研究費補助金（健
康安全・危機管理対策総合研究
事業）の公募要項（案）を作成・提
案した。

なし なし 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0
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337

宮城県にお
ける東日本
大震災被
災者の健
康状態等に
関する調査

24 24

健康安
全・危機
管理対
策総合
研究

辻　一郎

東日本大震災の健康影響とその
対策などについて、11編の原著
論文を発表した。震災後に心不全
患者が増加したことを報告した論
文はEuropean Heart Journal（イン
パクト・ファクター＝10.5）に掲載さ
れた。また、日本公衆衛生学会や
日本人間ドック学会などの学術大
会、ＷＨＯ西太平洋事務局主催
の国際会議で招待講演を行うな
ど、本研究は国内外で大きな注
目を集めている。

震災後に不眠や不安・抑うつ症状
が多発すること、これら症状は地
域の絆（ソーシャル・キャピタル）
により緩和されることが本研究で
明らかとなった。この知見は、被
災地における心のケアの活動に
大きな影響を及ぼしている。

特になし。

本研究事業は震災復興事業の一
環として行われており、調査結果
を被災者の健康支援と自治体の
地域保健活動に最大限に活用す
るよう、当該自治体と緊密に連携
している。被災高齢者で生活不活
発による悪影響（要介護リスクの
増加）を示し、介護予防の重要性
を提言し、そのための事業も実施
した。

本研究成果は、新聞報道９件、ラ
ジオ・テレビ報道３件、専門誌２件
で紹介された。辻は、震災２周年
にあたりＮＨＫが放映したシンポジ
ウム「復興にとって大切なこと」に
おいて被災者の健康支援策につ
いて提言を行った。

0 2 8 0 17 4 0 0 0 14

338

ヒト幹細胞
を用いた再
生医療の
臨床実用
化のための
基盤構築に
関する研究

24 24

難病・が
ん等の
疾患分
野の医
療の実
用化研
究（再生
医療関
係研究
分野）

 中井
謙太

特になし。 特になし。 特になし。 特になし。 特になし。 5 122 0 0 76 44 4 2 0 0
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1

被災地に展
開可能なが
ん在宅緩和
医療システ
ムの構築に
関する研究

24 24
地域医療
基盤開発
推進研究

堀田
知光

被災地及び周辺の医療・福祉従事
者に対するインタビュー調査を行
い、今後の大規模災害に備えるた
めの課題と対策の明確化を行った。
がん在宅緩和医療の推進に役立つ
教育ツール、教育プログラムを開発
した。がん患者の在宅療養支援プロ
グラムに関する研究計画を作成し
た。訪問看護師を対象に調査を行
い、がん患者の在宅療養の継続お
よび在宅見取りの実現に関連する
要因を明らかにした。

医療・福祉従事者を対象とした教育
ツール及び教育プログラムの開発と
患者支援プログラムに関する臨床
研究計画の作成を行った。せん妄つ
いての教育プログラム、看護師を対
象とした在宅緩和ケアにおける実践
能力習得のための教育プログラム
の開発、自宅療養を継続出来ない
理由となる難治症状に対するアルゴ
リズムの作成を行った。高齢がん患
者に対する外来診療を支援する予
防的コーディネーションプログラム、
がん診療地域連携パスを利用した
がん診療在宅支援システムに関す
る臨床研究計画を作成した。

せん妄ついての教育プログラム、看
護師を対象とした在宅緩和ケアにお
ける実践能力習得のための教育プ
ログラムの開発、自宅療養を継続出
来ない理由となる難治症状に対する
アルゴリズムの作成を行った。

東日本大震災の被災地である岩手
県釜石医療圏及び気仙医療圏にお
いて、地域緩和ケアネットワークの
構築を目的に直接的な支援を行い、
その過程を記述した。気仙医療圏に
おいては震災前後の緩和医療に関
する医療資源に関する調査を行っ
た。大規模災害に備えたがん在宅
緩和医療における課題と対策の明
確を目的に、被災地およびその周辺
のがん在宅緩和医療に係る医療・
福祉従事者に対してインタビュー調
査を行い、内容分析を行った。

岩手県気仙医療圏において「気仙
がんを学ぶ市民講座」を開催した。
気仙医療圏における活動が新聞に
取り上げられた。

78 55 0 0 69 0 0 0 0 1

2

被災地にお
ける心不全
患者の在宅
療法に関す
る研究

24 24
地域医療
基盤開発
推進研究

橋本
信夫

被災地において活用できる心不全
患者のWeb管理システムプロトタイ
プの設計・開発を行った；1)システム
が有すべき項目・機能の検討、仕様
の決定, 2)入力端末の決定, 3) 選定
端末によるソフトウェアの開発。さら
に被災地における心不全患者在宅
医療の実態調査を東北地区24基幹
病院が協力して行っている慢性心
不全症例の大規模前向き観察調査
CHART-2研究(NCT00418041：総計
10,219例、75歳以上の高齢者が全
体の約4割を占める)をもとに実施し
た。

被災地岩手県野田村・久慈市にお
いて市民公開講座を開催、保健師・
栄養士・食生活改善推進員に対す
る生活習慣への対策指導(尿検査に
よる食塩摂取量推定を含む)を行っ
た。さらに在宅心不全ハイリスク患
者に対する生活習慣病改善支援の
有効性に関するパイロット介入研究
(支援群vs通常群)を開始した。最重
症タイプの心不全モデルと考えらえ
る体内設置型補助人工心臓植込み
患者の在宅管理を開始した。

分担研究者・下川は「災害時循環器
疾患の予防・管理に関するガイドラ
イン」(日本循環器学会・日本本高血
圧学会・日本心臓病学会)を作成中
である。

なし

疾患の基盤部分で生活習慣病とい
う共通点がある「災害時及び災害
に備えた慢性閉塞性肺疾患などの
生活習慣病患者の災害脆弱性に関
する研究」班（主任研究者：日本医
科大学・木田厚瑞教授）との合同公
開中間報告会（厚生労働科学研究
推進事業）を2013/1/26に行い今後
の共同研究の可能性について議論
した。

0 11 3 0 14 4 0 0 0 0

3

被災後の子
どものこころ
の支援に関
する研究

24 24
地域医療
基盤開発
推進研究

五十嵐
隆

被災地での状況を分析し、津波被
災地および原発事故被災地での問
題点の変化が明らかになった。ま
た、ケアシステムの現状が明らかに
なった。支援方法として、呼吸法の
エビデンスが示され、複数の場面で
の心理教育方法が示され、その配
慮点が明らかになった。国際的エビ
デンスのあるトラウマに焦点とした
認知行動療法（TF-CBT）の手引き
とワークブックが翻訳され、トラウマ
性悲嘆にも対応できる準備が整っ
た。海外での研修で災害時の連携
について多くを紹介できた。トレーニ
ングカリキュラムの第一案を作成し

各被災地での子どものメンタルヘル
スケアという臨床的な活動状況が明
らかになり、子どもの精神的問題の
推移が示された。臨床的に有効な
ツールとして、被災後の子どもの精
神的問題の予防・介入に関して、呼
吸法の効果が示され、心理教育が
提示された。TF－CBTの手引きと
ワークブックが翻訳された。被災地
および支援をしている医師及び心理
士14人が海外で研修を受けることが
でき、その技能が向上した。普及の
ための報告書が作成された。今後
のメンタルヘルストレーニングカリ
キュラム案が示された。

①	障がい児保育における支援ツー
ルの骨子を提示した②	ストレス対応
の呼吸法として理論に基づいた呼
吸筋体操を提示した（効果も判定し
た）③	複数の状況における心理教育
のツールを提示した④	国際的エビデ
ンスがあるTF-CBTの手引書とワー
クブックを翻訳した⑤	支援者支援の
ためのWebサイトを作成した⑥	遊び
場の少ない被災地で子どもの発達
支援となる遊具を開発した

全国の市町村に避難児童の状況や
支援の状況を調査し、被災後の推
移が明らかになった。被災地での保
健機関への調査を行い、被災後の
子どものメンタルヘルスケア関連の
状況が明らかになった。

被災地の小学校での呼吸筋体操の
様子が新聞に取り上げられた。

0 0 8 7 8 1 0 0 0 0

4

宮城県にお
ける東日本
大震災被災
者の健康状
態等に関す
る調査

24 24

健康安全・
危機管理
対策総合
研究

辻　一
郎

東日本大震災の健康影響とその対
策などについて、11編の原著論文を
発表した。震災後に心不全患者が
増加したことを報告した論文は
European Heart Journal（インパクト・
ファクター＝10.5）に掲載された。ま
た、日本公衆衛生学会や日本人間
ドック学会などの学術大会、ＷＨＯ
西太平洋事務局主催の国際会議で
招待講演を行うなど、本研究は国内
外で大きな注目を集めている。

震災後に不眠や不安・抑うつ症状が
多発すること、これら症状は地域の
絆（ソーシャル・キャピタル）により緩
和されることが本研究で明らかと
なった。この知見は、被災地におけ
る心のケアの活動に大きな影響を
及ぼしている。

特になし。

本研究事業は震災復興事業の一環
として行われており、調査結果を被
災者の健康支援と自治体の地域保
健活動に最大限に活用するよう、当
該自治体と緊密に連携している。被
災高齢者で生活不活発による悪影
響（要介護リスクの増加）を示し、介
護予防の重要性を提言し、そのため
の事業も実施した。

本研究成果は、新聞報道９件、ラジ
オ・テレビ報道３件、専門誌２件で紹
介された。辻は、震災２周年にあた
りＮＨＫが放映したシンポジウム「復
興にとって大切なこと」において被災
者の健康支援策について提言を
行った。
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