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3 研究活動

1 生命細胞医科学講座

（1）研究の概要
生命細胞医科学として，細胞の分化，増殖，死，ストレス応答，癌化などの機序を細胞生物学，分子生

物学，分子生化学，薬理学，病理学，外科学の立場から先端の技術を使用して解明し，疾病予防および治
療の為の医科学を特に，癌の予防と治療，血管障害や代謝疾患などに対応するテーラーメード的な実践医
学を中心に目指す。今までに，細胞情報学分野ではアポトーシスのシグナル伝達におけるカスパーゼ活性
化の引き金の機序，IEX-1の同定，膜脂質シグナリングにおける情報交換ホスホリパーゼの意義を明らか
にした。分子病態学分野では細胞分裂（特に癌）における Aurora 関連遺伝子を世界に先駆けてクローニ
ングした。細胞内蛋白質の選択的分解に関与するユビキチン付加酵素の一つである UBE2E2をクローニン
グした。薬理病態学分野では種々の疾患モデルの開発を行い，線溶因子などの役割に新知見を見出し，低
分子量ストレスタンパク質のファミリーの中で HSP20 と αB クリスタリン血小板機能を抑制することを
明らかにした。腫瘍病理学分野では発癌モデルを用いて新規発癌予防物質の検出とそれらの作用様式を解
明した（新規化学予防物質のデータに関しては国際的にも最大級）。大腸癌の前癌病変として新たに β-
catenin accumulated crypts を見出した。腫瘍総合外科学分野では癌のリンパ節転移に関して RT-PCRを用い
る遺伝子レベルの検索法を開発し，コラーゲン・ドロップ法による抗癌剤感受性試験法を開発した。さら
に癌治療に関して活性化リンパ球などによる免疫療法を開発した。

（2）現状の問題点と対応策
大講座として，研究遂行において施設，ヒト，費用などの面で能率的な互助のシステムが必要と考えら

れる。特に大学院生に対応する有機的な研究体制を構築する必要があると考えられる。

（3）今後の展望
癌を始めとする疾病の機序，予防，治療に関して，ポストゲノム時代に対応した研究を行う。開放的で

楽しく健康的な環境のもとに高度な教育・研究・医療を展開出来る講座を目指す。
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1 細胞情報学分野

（1）研究の概要
1） 細胞生・死（アポトーシス）のシグナル伝達メカニズム

スフィンゴミエリナーゼ（SMアーゼ）活性化により産生されるセラミドのアポトーシスのシグナル
伝達分子としての機能，そして他のアポトーシス関連分子との相互作用の解析し，アポトーシスのシグ
ナル伝達メカニズムの解明を目指している。抗癌剤によるアポトーシスでは P53の下流でセラミド産生
がカスパーゼ活性化の引き金となっていることを明らかにした。一方，生存シグナルとして機能するス
フィンゴシン 1-リン酸や PLDを介する PA産生が注目されているが，これらが死のシグナル系とどの
ようにクロストークし，生・死のバランスが保たれているのか，また生存シグナル系で重要視されてい
る Aktキナーゼ活性化にどのように関与しているかについても解析を行っている。

2） 細胞の分化・アポトーシスに関与する遺伝子の探索
ディファレンシャルディスプレイ（differential display）法，あるいはその変法である RAP法やマイクロ

アレイを用いて，神経細胞の分化・アポトーシスに関与する新規遺伝子の探索を進めている。劇症肝炎モ
デルである幹細胞のアポトーシス時に発現が誘導される遺伝子として IEX-1（X-ray-inducible immediate
early response factor-1）を同定し，この機能不明分子の機能解析を培養細胞への遺伝子導入あるいはアンチ
センス等の方法を用いて行っている。ヒトゲノムプロジェクトもほぼ完了したが，ゲノム情報から機能単
位としての遺伝子を同定することは必ずしも容易ではなく，細胞機能の面から遺伝子を解析していくアプ
ローチは今後ますます重要になっていくと思われる。

3） 膜脂質シグナリングの分子メカニズム
膜脂質を介する情報伝達メカニズムについて情報変換ホスホリパーゼの細胞機能を中心に解析を行っ

ている。特に，ホスホリパーゼ D（PLD）およびセラミド代謝系酵素の細胞応答における役割を研究して
いる。PLD は分泌のような即時型応答から，細胞増殖・分化といった中・長期的応答など多彩な細胞応
答に関与する情報変換酵素として位置づけられ，注目されている。また，動物細胞・多細胞生物のモデル
である線虫（C． elegans）を用いて，PLDとともに，類似構造を持つ PLDホモログの機能解析を行っている。

（2）現状の問題点およびその対応策
施設・設備は老朽化が著しいが，平成 16年 6月には移転を控えており，新キャンパスで新たな気持ち

で研究をスタートさせることが期待できる。しかし，基礎系分野共通の問題である大学院生の確保は，初
期研修の義務化の実施によりますます困難となることが予想される。学生への働きかけの強化と，臨床分
野との共同研究が今後ますます重要になると思われる。発想の柔軟な若手研究者を確保する意味でも，一
分野の課題でなく医学研究科全体で早急に取り組むべき問題である。

（3）今後の展望
細胞生・死の制御機構および細胞の分化メカニズムの解明は，ガンの治療や組織の形成・再生の基礎と

なり得る研究であり，今後本学臨床系分野をはじめとする共同研究機関との連携をより一層深めて，これ
らの研究をさらに進めていく。また，これらの研究を基礎としてポストゲノム時代に対応した遺伝子治療
や再生医療の基礎となる研究も進めていく予定である。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 中島　茂：ホスホリパーゼ C (PLC) およびホスホリパーゼ D(PLD) ． プロスタグランジン研究の新展（室田誠逸，山本尚三）.  106-

110 (2001)　東京化学同人
• 中島　茂， 澤田元史：フリーラジカルと虚血性神経細胞死 -ROSとセラミドの役割 -.  別冊・医学のあゆみ”脳血管障害－臨床と
研究の最前線”.  223-226 (2001)

• 野澤義則，坂野喜子：イノシトール三リン酸 . Navigator Vascular Biology ナビゲーター（丸山征郎，安藤譲二，佐藤靖史）. 230-
231 (2001)　メディカルレビュー社

• 野澤義則，坂野喜子：イノシトール 3 リン酸 .  KEY WORD 分子高血圧（萩原俊男，島本和明，日和田邦男，藤田敏郎）.  120-
121 (2002) 　先端医学社

• 岡野幸雄，中島　茂：細胞内情報伝達機構 . 　図説分子病態学第 3版 . 　中外医学社　印刷中
• 中島　茂：ヒドロラーゼ . 　廣川タンパク質化学講座 . 　廣川書店　印刷中

総説（和文）
• 坂野喜子：ホスホリパーゼ D周辺の脂質シグナリングとクロストーク : 生化学， 73:  561-564 (2001)
• 中島　茂， 澤田元史：セラミドシグナルと p53 との接点 . 蛋白質核酸酵素増刊”マイクロドメイン形成と細胞のシグナリング”

47: 449-454 (2002)
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総説（欧文）
• Banno Y: Regulation and possible role of mammalian phospholipase D in cellular functions． J Biochem 131: 301-306 (2002)
• Nakashima S: Protein kinase Ca (PKCa): Regulation and biological function.  J Biochem  132: 669-675 (2002) 

原著（和文）
• 高橋紳矢， 岡本浩司， 栗山直人， 中島　茂， 加納義久， 紋村知之：親水性，疎水性側鎖を併せ持つ三元重合体の粘着特性と抗血栓
性 . 日本接着学会誌 . 37: 44-51 (2001)

原著（欧文）
• Sawada M， Nakashima S， Banno Y， Yamakawa H， Takenaka K， Shinoda J， Nishimura Y， Sakai N， Nozawa Y: Influence of Bax or Bcl-2

overexpression on the ceramide-dependnet apoptotic pathway in glioma cells. Oncogene 19: 3508-3520 (2000)
• Sawada M， Nakashima S， Banno Y， Yamakawa H， Hayashi K， Takenaka K， Nishimura Y， Sakai N， Nozawa Y: Ordering of ceramide

formation， caspase activation， and Bax/Bcl-2 expression during etoposide-induced apotosis in C6 glioma cells. Cell Death Differ 7: 761-
772 (2000)

• Hamaya Y， Takeda T， Dohi S， Nakashima S， Nozawa Y: The effect of pentobarbital， isoflurane， and propofol on immediate-early gene
expression in the vital organs of the rat. Anesth Analg 90: 1177-1183 (2000)

• Yamakawa H， Ito Y， Naganawa T， Banno Y， Nakashima S， Yoshimura S， Sawada M， Nishimura Y， Nozawa Y， Sakai N: Activation of
caspase-9 and -3 during H2O2-induced apoptosis of PC12 cells independnent of ceramide formation. Neurol Res 22: 556-564 (2000)

• Yamakawa H， Banno Y， Nakashima S， Sawada M， Yamada J， Yoshimura S， Nishimura Y， Nozawa Y， Sakai N: Increased phospholipase D2
activity during hypoxia-induced death of PC12 cells: its possible anti-apoptotic role. NeuroReport 11: 3647-3650 (2000)

• Nagaki M， Naiki T， Brenner DA， Osawa Y， Imose M， Hayashi H， Banno Y， Nakashima S， Nozawa Y， Moriwaki H: Tumor necrosis factor a
prevents tumor necrosis factor receptor-mediated mouse hepatocyte apoptosis， but not Fas-mediated apoptosis: role of nuclear factor-kB.
Hepatology 32: 1272-1279 (2000)

• Watanabe A， Nakashima S， Adachi T， Saji S， Nozawa Y: Changes in the expression of lipid-mediated signal-transducing enzymes in the rat liver
after partial hepatectomy. Surg Today 30: 622-630 (2000)

• Koike T， Kuzuya M， Asai T， Kanda S， Cheng XW， Watanabe K， Banno Y， Nozawa Y， Iguchi A: Activation of MMP-2 by Clostridium
difficile toxin B in bovine smooth muscle cells. Biochem Biophys Res Commun 277: 43-46 (2000)

• Zhao Y， Ehara H， Akao Y， Shamoto M， Nakagawa Y， Banno Y， Deguchi T， Ohishi N， Yagi K， Nozawa Y: Increased activity and intranuclear
expression of phospholipase D2 in human renal cancer. Biochem Biophys Res Commun 278: 140-143 (2000)

• Sawada M， Nakashima S， Kiyono T， Nakagawa M， Yamada J， Yamakawa H， Banno Y， Shinoda J， Nishimura Y， Nozawa Y， Sakai
N: p53 regulates ceramide formation by neutral sphingomyelinase through reactive oxygen species in human glioma cells. Oncogene 20:
1368-1378 (2001)

• Saji S， Okumura N， Eguchi H， Nakashima S， Suzuki A， Toi M， Nozawa Y， Saji S， Hayashi S: MDM2 enhances the function of estrogen
receptor alpha in human breast cancer cells. Biochem Biophys Res Commun 281: 259-265 (2001)

• Yamakawa H， Banno Y， Nakashima S， Yoshimura S， Sawada M， Nishimura Y， Nozawa Y， Sakai N: Crucial role of calpain in hypoxic PC12
cell death: Caipain， but nnot caspases， mediates degradation of cytoskeletal proteins and protein kinase C-a and -d. Neurol Res 23: 522-530 (2001)

• Noda S， Yoshimura S， Sawada M， Nakagawa T， Iwama T， Nakashima S， Sakai N: Role of ceramide during cisplatin-induced apoptosis in C6
cells. J NeuroOncol 52: 11-21 (2001) 

• Osawa Y， Nagaki M， Banno Y， Yamada Y， Imose M， Nozawa Y， Moriwaki H， Nakashima S: Possible involvement of reactive oxygen species
in D-galactosamine-induced sensitization against tumor necrosis factor-a-induced hepatocyte apoptosis. J Cell Physiol 187: 374-385 (2001)

• Osawa Y， Banno Y， Nagaki M， Brenner DA， Naiki T， Nozawa Y， Nakashima S， Moriwaki H: TNF-a-Induced sphingosine 1-phosphate
Inhibits apoptosis through a phosphatidylinositol 3-kinase/Akt pathway In human hepatocytes. J Immunol 167: 173-180 (2001)

• Osawa Y， Banno Y， Nagaki M， Nozawa Y， Moriwaki H， Nakashima S: Caspase activation during hepatocyte apoptosis induced by tumor
necrosis factor-a in galactosamine-sensitized mice. Liver 21: 309-319 (2001)

• Osawa Y， Nagaki M， Banno Y， Nozawa Y， Moriwaki H， Nakashima S: Sphingosine kinase regulates hepatoma cell differntiation: roles of
hepatocyte nuclear factor and retinoid receptor. Biochem Biophys Res Commun 286: 673-677 (2001)

• Banno Y， Takuwa Y， Akao Y， Okamoto H， Osawa Y， Naganawa T， Nakashima S， Suh P-G， Nozawa Y: Involvement of phospholipase D in
sphingosine 1-phosphate-induced activation of phosphatidylinositol 3-kinase and Akt in Chinese hamster ovary cells overexpressing EDG3. J Biol
Chem 276: 35622-35628 (2001)

• Oishi K， Takahashi M， Mukai H， Banno Y， Nakashima S， Kanaho Y， Nozawa Y， Ono Y: PKN regulates phospholipase D1 through direct
interaction. J Biol Chem 276: 18096-18101 (2001)

• Murate T， Banno Y， T-Koizumi K， Watanabe K， Mori N， Wada A， Igarashi Y， Takagi A， Kojima T， Asano H， Akao Y， Yoshida S， Saito H，
Nozawa Y: Cell type-specific localization of sphingosine kinase 1a in human tissues. J Histochem Cytochem 49845-49855 (2001)

• Banno Y， Wang S， Ito Y， Izumi T， Nakashima S， Shimizu T， Nozawa Y: Involvement of ERK and p38 MAP kinase in oxidative stress-induced
phospholipase D activation in PC12 cells. Neuroreport 12: 2271-2275 (2001)

• Wang S， Banno Y， Nakashima S， Nozawa Y: Enzymatic characterization of phospholipase D of protozoan Tetrahymena cells. J Eukaryot
Microbiol 48: 194-201 (2001)

• Sawada M， Nakashima S， Kiyono T， Yamada J， Hara S， Nakagawa M， Shinoda J， Sakai N: Acid sphigomyelinase activation requires caspase-
8 but not p53 nor reactive oxygen species during Fas-induced apoptosis in human glioma cells. Exp Cell Res 273: 157-168 (2002)

• Okumura N， Saji S， Eguchi H， Nakashima S， Saji S， Hayashi S: Distinct promoter usage of mdm2 gene in human breast cancer. Oncol
Rep 9: 557-563 (2002)

• Okumura N， Saji S， Eguchi H， Hayashi S， Saji S， Nakashima S: Estradiol stabilizes p53 protein in breast cancer cell Line， MCF-7. Jpn
J Cancer Res (2002)
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• Nakagawa M， Nakashima S， Banno Y， Hara S， Yamada J， Sawada M， Yano H， Yoshimura S， Shinoda J， and Sakai N: Increased
expression and secretion of the protein homologous to complement C1s precursor during cyclic AMP-induced differentiation in rat C6
glioma cells. Mol Brain Res 106: 12-21 (2002)

• Osawa Y， Nagaki M， Banno Y， Brenner DA， Asano T， Nozawa Y， Moriwaki H， and Nakashima S: TNF-a-induced IL-8 production via NF-kB
and phosphatidylinositol 3-kinase/Akt pathways inhibits cell apoptosis in human hepatocytes. Infect Immun 70: 6294-6301 (2002)

• Tan Z， Dohi S， Chen J， Banno Y， Nozawa Y: Involvement of the mitogen-activated protein kinase family in tetracaine-induced PC12 cell death.
Anesthesiology 96: 1191-201 (2002)

• Kodama H， Shimizu K， Banno Y， Nonomura Y， Oshita H， Akaike A: Calpain inhibition by cerebrospinal fluid and effects of calpain on
intrathecal nerve tissue. Spine 27: 1077-1081 (2002)

• Akao Y， Kusakabe S， Banno Y， Kito M， Nakagawa Y， Tamiya-Koizumi K， Hattori M， Sawada M， Hirabayasi Y， Ohishi N， Nozawa
Y: Ceramide accumulation is independent of camptothecin-induced apoptosis in prostate cancer LNCaP cells. Biochem Biophys Res
Commun 294: 363-370 (2002)

• Chen J， Dohi S， Tan Z， Banno Y， Nozawa Y: The inhibitory effect of local anesthetics on bradykinin-induced phospholipase D activation in rat
pheochromocytoma PC12 cells. Anesth Analg 95: 88-97 (2002)

• Wang S， Banno Y， Nozawa Y: Two forms of membrane-bound sphingosine kinase in Tetrahymena and activity changes during growth and the cell
cycle. J Eukaryot Microbiol 49: 305-311 (2002)

• Yamada J， Yoshimura S， Yamakawa H， Sawada M， Nakagawa M， Hara S， Kaku Y， Iwama T， Naganawa T， Banno Y， Nakashima S，
Sakai， N: Cell permeable ROS scavengers， tiron and tempol， rescue PC12 cell death by pyrogallol or hypoxia/reoxygenation. Neurosci
Res 45: 1-8 (2003)

• Osawa Y， Nagaki M， Banno Y， Brenner DA， Nozawa Y， Moriwaki H， Nakashima S: Expression of the NF-kB target gene X-ray-
inducible immediate early response factor-1 short enhances TNF-a induced hepatocyte apoptosis by inhibiting Akt activation. J Immunol
170: 4053-4060 (2003)

• Banno Y， Takuwa Y， Yamada M， Takuwa N， Ohguchi K， Hara A， Nozawa Y: Involvement of phospholipase D in insulin-like growth factor-I-
induced activation of extracellular signal-regulated kinase， but not phosphoinositide 3-kinase or Akt， in Chinese hamster ovary cells. Biochem J.
369: 363-368 (2003)

• Sagawa N， Fujita H， Banno Y， Nozawa Y， Katoh H， Kuzumaki N: Gelsolin suppresses tumorigenicity through inhibiting PKC activation in a
human lung cancer cell line， PC10. Br J Cancer 88: 606-612 (2003)

• Yamada Y， Hamajima N， Kato T， Iwata H， Yamamura Y， Shinoda M， Suyama M， Mitsudomi T， Tajima K， Kusakabe S， Yoshida H， Banno
Y， Akao Y， Tanaka M， Nozawa Y: Association of a polymorphism of the phospholipase D2 gene with the prevalence of colorectal cancer. J Mol
Med 81: 126-131 (2003)

• Akaike A， Banno Y， Osawa Y， Oshita H， Fushimi K， Kodama H， Shimizu K: Synergistic induction of apoptosis of rheumatoid arthritis
synovial cells by H2O2 and N-acetyl-leucyl-leucyl-norleucinal. J Orthop Sci 8: 346-351 (2003)



－ 35－

2 分子病態学分野

（1）研究の概要
当教室では，細胞分裂に深く関与し，種々の癌で高発現している Aurora関連遺伝子を世界に先駆けてヒト

からクローニングした。ヒトでは Aurora A－ Cの 3種類が知られており，これらの細胞生物学的な機能や，
癌細胞あるいは癌組織における発現について検討を重ねてきた。その結果，Aurora A の dominant negative 変
異遺伝子を導入した細胞では，中心体数の異常や紡錘体の形成異常を認めた。またキナーゼ領域の N末側に
中心体への局在に必要なアミノ酸配列のあることが明らかとなった。Aurora以外にも細胞分裂に関与すると
考えられるヒト遺伝子をクローニングし，その染色体座位を明らかにした。Aurora関連遺伝子の癌における
高発現は，その分解もさることながら，転写調節の問題が重要と考えられた。そこで，Aurora Bの非翻訳上
流領域をクローニングし，この領域に結合する転写因子について研究を進めている。細胞内のタンパク質の
選択的な分解にユビキチン -プロテアソーム系が関与しているが，ユビキチン付加酵素の 1つ UBE2E2も当
教室でクローニングした。その細胞生物学的な機能を解明するために研究を行っている。UBE2E2を baitと
した yeast two-hybrid screeningを行い，幾つかの陽性クローンを得た。その中には E3（ubiquitin ligase）として
作用することが知られている RING-fingerタンパク質をコードする cDNAが含まれていた。中でも全長 cDNA
を得られた ARA54と RNF8について検討し，これらが in vivoおよび in vitroでユビキチン化されることを明
らかにした。これらはそれぞれアンドロゲン受容体，レチノイド Ｘ 受容体と相互作用することも確認して
いるが，これらのステロイド受容体がユビキチン化の最終的な基質とはならないとの知見を得ている。
一方，UBE2E2を baitとした two-hybrid screeningで得られた陽性クローンの中に RING-fingerタンパク

質をコードしないものが 1クローンあり，このタンパク質の機能解析に力を注いでいる。

（2）現状の問題点及びその対応策
資金面および人的資源面で問題がある。年々校費の配分が減る中で，科研費などの外部資金の獲得が重

要であるが，なかなか結果のでない基礎研究には風当たりが強い。人的には基礎系の大学院に進む学生が
少なくなり，卒後研修の必修化により益々その傾向が強くなると予想される。臨床系の大学院生を基礎系
分野等に派遣していただけるようなシステムの構築や，初期体験実習 II で研究の楽しさを学生に教え，入
局しやすい環境づくりに励む必要がある。

（3）今後の展望
癌や神経に関する研究資金は比較的潤沢と思われ，これらの領域で結果を出す必要があり，その方向で

研究を進めている。

（4）研究成果の発表
原著（欧文）
• Takahashi T， Futamura M， Yoshimi N， Sano J， Katada M， Takagi Y， Kimura M， Yoshioka T， Okano Y， Saji S : Centrosomal kinases，

HsAIRK1 and HsAIRK3， are overexpressed in primary colorectal cancer.  Jpn J Cancer Res 91 : 1007-1014 (2000)
• Ito K， Adachi S， Iwakami R， Yasuda H， Muto Y， Seki N， Okano Y : N-terminally extended human ubiquitin-conjugating enzymes (E2s)

mediate the ubiquitination of RING-finger proteins， ARA54 and RNF8.  Eur J Biochem 268 : 2725-2732 (2001)
• Okuno M， Sano T， Matsushima-Nishiwaki R， Adachi S， Akita K， Okano Y， Kojima S， Moriwaki H : Apoptosis induction by acyclic retinoid:

a molecular basis of 'clonal deletion' therapy for hepatocellular carcinoma.  Jpn J Clin Oncol 31 : 359-362 (2001)
• Kimura M， Okano Y : Identification and assignment of the human NIMA-related protein kinase 7 gene (NEK7) to human chromosome 1q31.3.

Cytogenet Cell Genet 94 : 33-38 (2001)
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3 薬理病態学分野

（1）研究の概要
薬理学的手法，細胞生物学的手法および分子生物学的手法を用い研究を行い，病態の解明を通してヒト

の生活習慣病に有用な新たな創薬を目指し研究を行っている。
1） 動脈硬化症・急性冠症候群・血栓症の成因の解明とその予防・治療薬の開発

ヒトの病態に近い疾患モデル（ハムスター血管内皮傷害モデル・ハムスター高脂血症モデル・マウス
心筋梗塞モデル・マウス血管肥厚モデル）を独自に開発・作成し，動脈硬化症・急性冠症候群・血栓症
の成因のメカニズムを検討している。加えてマウス肺塞栓モデルを新たに開発し，近年増加している肺
塞栓の成因のメカニズムの検討を行っている。更に線溶系因子（PAI-1・uPA・tPA・（2-antiplasmin）の
遺伝子欠損マウスを用いて動脈硬化症・急性冠症候群における線溶因子の役割の検討を行っている。

2） ストレス応答のメカニズムの解明とストレス蛋白質の役割の解明
低分子量ストレス蛋白質（low-molecular-weight heat shock protein ）のファミリーの中で，HSP20と（B

クリスタリンが従来の細胞内シャペロンとしての機能以外にストレスに応答し，細胞外に遊離され血小
板機能を抑制することを新たに見出した。低分子量ストレス蛋白質（HSP27・HSP20・（B クリスタリ
ン）の細胞内（骨芽細胞・血管平滑筋細胞・心筋細胞・肝細胞）・細胞外での機能・役割の検討を行っている。

3） 骨芽細胞・血管平滑筋細胞・心筋細胞の細胞内情報伝達機構の解明
初代培養細胞・クローン化細胞を用いて，細胞増殖因子・ホルモン等種々の生理活性物質の細胞内情

報伝達機構について検討を行っている。細胞の増殖・分化や死のメカニズム・その制御おける役割を解
析し，骨粗鬆症・動脈硬化症・急性冠症候群の病態の解明を試みている。

4） 代謝疾患（高脂質血症・糖尿病・甲状腺疾患等）における血小板機能の変化と誘発される様々な病態
生理の解明
高脂質血症・糖尿病などの代謝疾患は，血栓症（虚血疾患）や神経・臓器障害などの 2次的疾患の誘発

率が高い。高脂質血症モデル・自然発症糖尿病モデル（OLETF）を用い，血栓症や各臓器障害との関係
を追求している。また，他臨床施設との共同研究により患者さんからの血液を GCP案に添ってヒト倫理
委員会ならびに患者さん同意のもとに採血し血小板機能の臨床試験を行っている。

5） アポトーシス発現機序の解明とその予防法の確立
種々の疾患に，アポトーシスにおける細胞死が深く関与していることが明らかとなってきている。ス

ナネズミやマウスにおける脳虚血・再潅流にともなう海馬神経細胞死モデルや網膜神経細胞死モデル，
あるいは好中球細胞死モデル等を指標に，その発現機構の解明ならびに予防法の探求を行っている。

（2）現状の問題点及びその対応策
上記の研究を遂行するにあたって最も重要な点は，日々の研究を一緒に進めてくれる有為な人材の確保

である。まさにこの一点に懸かっているといっても過言ではないと思われる。このため大学院生を自前で
確保するように努力するとともに，学内臨床講座の協力を得て臨床講座からの研究生・大学院生を受け入
れ，共同研究の形で研究を推進していきたい。さらに他大学からの大学院特別研究学生も広く受け入れた
いと考えている。また，医学部学生に対しても幅広く門戸を解放し，リサーチマインドを有した優秀な医
師の育成に努力していきたい。

（3）今後の展望
高齢化社会を迎えた我が国では，生活習慣病を克服して，できるだけ快適な日々をいかに過ごせるかが

カギとなると思われる。これに有効で安全な薬剤を開発すること（創薬）を目指し，いつの日か患者さん
に還元したいと考えている。
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4 腫瘍病理学分野

（1）研究の概要
1） 実験的大腸がん発生機構に関する分子病理学的研究

私たちは実験的大腸発がんモデルを使って，がんの発生の本質に迫るべくその早期病変の同定と
characterizationを一貫して行ってきた。これまでに化学発がん物質（アゾキシメタン）によってイニシエー
トされた大腸粘膜内に全く新しい微小病巣が存在し，それはその後に形成される腫瘍と類似する形態的生
物学的性質を有することを明らかにしてきた。また，遺伝子変異動物における腸ポリープ発生において
も，その大腸粘膜内には類似病巣が潜んでいることも明らかにした。これらは発がんモデルとしては様々
な面で異なった事象を有するにも関わらず，類似する初期病巣が出現する点はがんの発生学的には大変興
味深く，それらの characterizationを更に進める予定である。

2） 実験的固形癌発生への予防因子あるいは修飾因子に関する研究
実験的発がんモデルを用いて，がん予防物質の同定とその修飾メカニズムの検索も活発に行った。新

規予防物質としては，PPARγリガンドなどについて報告を行い，予防物質の修飾メカニズムについて
は，アポトーシスの誘導やシクロオキシゲナーゼの抑制などの関与を明らかにした。また，p16などが
ん抑制遺伝子のプロモーター領域のメチル化についても口腔発がんにおいて検討しており，新たなる修
飾因子としての epigeneticな変化にも研究の裾野を広げている。

（2）現状の問題点及びその対応策
発がんメカニズムの解明やがん予防物質の検索は，ヒトがんへの外挿を究極目的としているが，現状で

はヒト大腸粘膜での早期病変の検索や予防物質の臨床応用という面では，実験を試みつつあるものの有意
なデータは得られていない。この点を明確にして，実験モデルでのデータをヒトがんの研究や予防戦略に
いかに汲みあげるかが克服しなければならない課題である。

（3）今後の展望
がん予防が近未来プロジェクトとして臨床応用されようとしており，コンビネーションを含めたその予

防物質候補の絞り込みに有用な情報を提供し，その作用機序解明を含めて明らかにしていきたい。また，
新規遺伝子改変動物も用いた多角的なアプローチにより発がん機序解明に迫りたい。
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5 腫瘍総合外科学分野

（1）研究の概要
手術実施時においては根治と判定されたものの再発の危険性が高いためにテーラーメード治療が必要と

なる症例の抽出を可能とする因子の特定を目的とした研究を継続している。すなわち，胃癌および大腸癌手
術切除標本より領域リンパ節を採取し，病理組織学的検索では転移陰性と判断されたものの，RT-PCR 法を
用いた遺伝子レベルでの検索で陽性となった症例（微小転移陽性症例）をリストアップし，臨床病理学的諸
因子との関連を検討している。また，乳癌については，病期が StageⅠであったにもかかわらず早期に再発
をきたした症例の切除標本の免疫組織染色を行い，予後を規定する因子の同定を行っている。さらに，癌に
対して過不足のないリンパ節郭清手術を行うことを目的として，色素法によるセンチネルノードの同定と
各々の領域リンパ節への転移の有無を RT-PCR法を用い遺伝子レベルで検索中である。一方，担癌生体内で
の癌微小環境に類似した状況下での抗癌剤感受性試験（コラーゲン・ゲルドロップ法）を改良し，薬剤に
よって誘導されるアポトーシスの頻度から治療効果を推測できる手技を開発した。この方法では薬剤により
誘導される細胞形態の変化を透過型電子顕微鏡，H-E染色，免疫組織染色で同時に観察できることから，国
の内外で評価を得た。また，低用量の抗癌剤や interferon，tumor necrosis factor （TNF）などのサイトカイン
で誘導されるアポトーシスの頻度は，各癌細胞の p53発現形式にも左右されることを明らかにした。治療面
においては，癌に対して特異的な細胞傷害活性を示す活性化リンパ球を樹状細胞を用いて誘導するための基
礎的・臨床的検討を行った。樹状細胞を培養する過程で TNFを添加すると抗原提示能が増強されること，腫
瘍抗原の作製は癌細胞の p53発現形式によって変更する必要があることなどを証明した。臨床的にもある程
度の成果が認められており，現在高度先進医療として申請中である。さらに，癌に対する凍結治療の作用機
序解明のための基礎的・臨床的検討を行い，凍結による直接組織破壊の他に，遊出する腫瘍抗原で惹起され
る特異的抗腫瘍免疫機構の賦活作用があることを示した。

（2）現状の問題点及びその対応策
基礎的研究の成果がテーラーメード癌治療に直結しない状況にあるが，これは遺伝子レベルでのデータ

の情報整理の方法にまだコンセンサスが得られないことと，免疫組織染色等の結果がリアルタイムに反映
されないなどの因子が考えられる。その一方で，研究を行うスタッフが削減され，かつ研究費が制約を受
けているという難題も残されており，これらの問題点に対する具体的な解決策がないのが現状である。

（3）今後の展望
進行・再発した消化器癌や乳癌に対する個々の治療の作用機序や適応症例選択基準がかなりの程度まで

解明されていることから，テーラーメード化した集学的治療を科学的根拠に基づいて実施できるための研
究を推進してゆく予定である。
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2 高次情報統御学講座

（1）研究の概要
（1） 白質一般の高次構造形成過程の物理化学的研究
（2） 蛋白質・ペプチドの異常凝集体形成の分子メカニズム
（3） 生体内酸化ストレスとレドックス応答
（4） 蛋白質と水分子間相互作用の分子メカニズム
（5） MRI情報と生体組織の分子生理・分子病理
（6） 高次視覚野の神経機構
（7） 高次学習機能の老化現象
（8） 記憶情報システムの Fmri及び PETによる解析
（9） 痴呆性疾患の診断と治療
（10） 免疫性神経疾患の病態の解明と合理的な治療の確立
（11） 中枢神経障害機序の解明と神経成長抑制因子の遺伝子治療
（12） メタロチオネイン（MT）-3と筋萎縮性側索硬化症
（13） P/Q型電位依存性カルシウムチャネル異常による神経疾患の病態メカニズム
（14） 高齢者の医療・福祉・保健
（15） 児童青年精神医学
（16） 老年精神医学
（17） 司法精神医学
（18） 悪性脳腫瘍の病態と治療
（19） 脳虚血疾患に於ける神経細胞の保護と再生
（20） 脳腫瘍及び脳梗塞の遺伝子治療
（21） 神経細胞の再生と移植
（22） 脳卒中のゲノム解析
（23） めまい・平衡障害の診断と治療
（24） 頭頚部腫瘍の薬物治療
（25） アレルギー性鼻炎の分子病態
（26） 緑内障の診断・治療

（2）現状の問題点と対応策
大講座制へ移行してから間がなく，ハード面の制約等からそのメリットが生かされていない。
移転後は，各分野の集中化が達成されるために，これまで以上の分野間の交流が期待される。

（3）今後の展望
各分野の密接な連携により，分子レベルから集団レベルにいたる総合的研究を積極的に遂行する。
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1 蛋白高次機能学分野

（1）研究の概要
1） 蛋白質一般の高次構造形成過程の物理化学的研究

蛋白質が機能を発現するための三次元立体構造の形成，即ち折りたたみ（フォールディング）の問題
は未だに解決をみない。この解決の糸口の一つとして，中間体の構造解析が試みられている。二次構造
は天然状態に類似しているが，側鎖の運動は変性状態を示す構造として「モルテン・グロビュール構
造」が多くのタンパク質で報告されている。
本分野でも血清アルブミンの F型構造は同状態であることを見いだし，さらに，天然立体構造形成過

程において，ウシβラクトグロブリンがα→β転移を引き起こすことを見いだしている。
2） 蛋白質・ペプチドの異常凝集体形成の分子メカニズム

蛋白質のコンフォメーション異常による疾患として，アルツハイマー病，プリオン病などが知られて
いるが，これら難病の特徴として，特定の蛋白質が長い時間かかって特定の組織に蓄積し，結果的に細
胞を死に至らしめる。これらを総称して「コンフォメーション病」と呼んでいる。
上記（1）の研究に関連して，正常構造を有する蛋白質が一体どのようなメカニズムによってアミロ

イド線維化を起こすのか，あるいは異常凝集体形成を行うのかについて，プリオン蛋白や疾患非関連蛋
白質を対象に，1H-NMR，CDなどの測定機器によって研究を進めている。

3） 生体内酸化ストレスとレドックス応答
特殊なカラムを装備した HPLC分析によって，血清アルブミンが還元型と酸化型とに分離され，観測

可能なことを見いだして，各種肝・腎疾患，内分泌疾患などを対象に，患者血清を多数分析してきた。
その結果，血清アルブミンが酸化ストレスに対して犠牲的スカベンジャーとして生体内酸化還元緩衝系
に大きく関与していることを見いだし，血清アルブミンの新たな生理機能として位置づけてきた。現
在，さまざまな酸化ストレスがどのようなレドックス応答を示すのかについて，研究を進めている。

4） 蛋白質と水分子間相互作用の分子メカニズム（生体系の水の分子生理）
1H-NMRを用いて生体組織内の水の緩和時間を測定することによって，水構造の変化を知ることがで

きる。これまで交差緩和時間と呼ばれる NMRパラメーターを測定し，生体高分子と水分子との相互作
用の変化を研究してきた。その結果，正常と病的組織とではその組織内の水分子の交差緩和時間に大き
な相違があることを明らかにした。

5） MRI情報と生体組織の分子生理・分子病理
1H-NMRで交差緩和時間を測定する場合，水シグナルより離れた部位をラジオ波照射する。この方法

の原理を MRI の撮像に応用することによって新しい画像コントラストを得ることが可能なことを報告
した。この方法は現在 MTC（磁化移動コントラスト）法として国内外で巷間広く知られている。この
方法をファンクショナル MRI に応用することによって，ヒト脳の視覚情報処理経路に関する研究で新
知見を得た。

（2）現状の問題点及びその対応策
平成 14年度からの大学院独立専攻科設置に伴う大講座制への移行によって，生理学第 2講座はこれま

での研究領域によりマッチした名称として，高次情報統御学講座蛋白高次機能学分野（Department of
Biochemistry and Biophysics）と名前を変えた。すなわち本分野の研究専門領域は「分子生理学，生物物理
学」分野であり，そのなかでも蛋白質の高次構造と物性研究を中心として，基本的生命現象の解明に迫る
ものである。
そのような超微小系での研究を遂行するためには，研究手段として大型の測定機器が必要不可欠であ

る。しかし本学部の規模から，現状ではそのような大型機器が十分に配備されているわけではない（全学
レベルでも）。このような問題点の対応策として，岡崎国立共同研究機構などとの国内共同研究を含め，
国内外の他研究機関との部局を超えた共同研究をこれまで以上に，かつより合理的に遂行しなければなら
ないと考える。

（3）今後の展望
研究遂行のための十分な基礎知識を有した有能な人的資源の確保は言うまでもなく，本分野がこれまで

に蓄積してきた研究成果を今後さらに発展させる意味でも，今後益々重要となってくるであろう研究分
野，即ちポストゲノムを睨んだ構造生物学的な領野に発展させなければならない。
また国立大学の独法化以後の分野研究費の常時確保という点においても，基礎研究のみに限定せず，臨

床医学へ直結した応用研究を同時並行して推進していかなければならない。
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2 神経高次機能学分野

（1）研究の概要
（1） 高次視覚野に関する研究

1）高次視覚野の連絡は生後発達するが，サルを用いて調べたところ，視覚刺激のパターンが高次視
覚野間の連絡形成に重要な要素となっていることが明らかとなった。

2）従来より，3次元的視覚刺激と運動との関連（visuomotor transformation）において頭頂連合野の重
要性が指摘されてきたが，その神経機構については不明な点が多かった。サルで調べた結果，lateral
intraparietal area （LIP）が V3Aからの視覚情報を anterior intraparietal area （AIP）に中継する部位で
あることが明らかとなった。

3）頭頂連合野について総説した。
（2） 高次学習機能の老化に関する研究

1）老化促進マウスを用いて，カテコラミンの加齢変化を解析した。
2）老化促進マウスを用いて，ドパミン合成系の加齢変化を解析した。
3）老化促進マウスを用いて，咀嚼の減弱が空間記憶及び海馬ニューロンに与える影響を調べた。
4）臼歯を抜去した老化促進マウスで，空間記憶に障害が起こることを明らかにした。 
5）「老化に伴う精神機能の変化」，「加齢に伴い脳神経系はどのように老化するのか」，「高齢期のボケ
予防－咀嚼の役割－」及び「脳の機能維持及び活性化におけるスポーツの重要性」について総説した。

（3） 記憶情報処理システムの研究
現在，非侵襲的な磁気共鳴機能画像法 (fMRI) 及び陽電子放射断層法 (PET) を用いて，ヒトの記憶情

報処理システムの解析を行っている。
（4） その他

1）ネコを用いて，視床下部・前核の遠心性投射を解析した。
2）発育過程の前嗅核のニューロンに tyrosine hydroxylase免疫活性と GABA免疫活性が共存すること
を明らかにした。

3）グルタミン酸による抑制機構は Ca2+/calmodulin依存性 protein kinase IIと関連していることを明ら
かにした。

4）P70で誘発されたてんかん発作時のグリアの反応について解析した。

（2）現状の問題点及びその対応策
高次視覚野に関する研究は実験にサルを使用するため，時間が非常にかかる。これを解決するために，

興味のある学生に手伝ってもらっている。また，大学院生の積極的勧誘が必要とも思われる。
記憶情報処理システムの研究は，学外の施設等を利用せざるを得ない現状であり，実験用の fMRI及び

PETの設置が望まれるところである。

（3）今後の展望
高次視覚野に関してはいまだ未知の部分が多く，更なる研究の遂行を計りたい。高齢化社会をむかえ

て，高次学習機能の老化と予防に関する研究は，予防医学の観点から社会的ニーズも高く更に充実させる
必要がある。
記憶情報処理システムの研究は，成果が出つつあるが，高解像度の機器を有する学外施設とタイアップ

し nucleus-neuronレベルでの解析が望まれる。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 分担執筆：認知科学辞典　共立出版 (2002)
• 分担執筆：医学書院医学大事典　医学書院 (2003)

総説（和文）
• 中村浩幸：頭頂葉の解剖－線維連絡の面から．Clinical Neuroscience 17:　1316-1318 (2000)
• 久保金弥，渡邊和子，藤田雅文，小野塚 実：口腔機能障害による全身的影響 .教育医学 47: 237-242 (2001)
• 小野塚 実，渡邊和子，藤田雅文，齋藤　滋：噛んでボケは予防できるか：咀嚼機能不全と脳の高次精神機能．日本咀嚼学会雑
誌 11: 109-116 (2002)

原著（和文）
• 鷲野嘉映，高橋優三，藤崎和彦，鈴木康之，丹羽雅之，中村浩幸：客観的臨床能力試験（OSCE）における 4方向カメラビデオ
システム使用の評価．医学教育 33: 253-260 (2002)
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• 鈴木康之，高橋優三，丹羽雅之，藤崎和彦，中村浩幸，鷲野嘉映，伊藤和夫：岐阜大学医学部におけるテュートリアル・システ
ムに関する研究（第 2報）－テュートリアル 1期生の学外臨床実習（6年次）に対する評価 －．医学教育 34， 13-19 (2003)

原著（欧文，国外）
• Kanemaru H， Nakamura H， Isayama H， Kawabuchi M， Tashiro N: Efferent connections of the anterior hypothalamic nucleus: a biocytin study in

the cat. Brain Res Bull 51: 219-232 (2000)
• Onozuka， M， Watanabe， K， Nagasaki， S， Jiang， Y， Ozono， S， Nishiyama， K， Kawase， T， Karasawa， N， Nagatsu， I: Impairment of spatial

memory and changes in astroglial responsiveness following loss of molar teeth in aged SAMP8 mice， Behav. Brain Res.， 108: 145-155 (2000)
• Hayashi， H， Ozono， S， Watanabe， K， Nagatsu， I， Onozuka， M: Morphological aspects of the postnatal development of submandibular glands

in male rats: involvement of apoptosis， J. Histochem. Cytochem. 48: 695-698 (2000)
• Nakamura H， Kuroda T， Wakita M， Kusunoki M， Kato A， Mikami A， Sakata H， Itoh K:  From three-dimensional vision to prehensile hand

movements: the lateral intraparietal area links the area V3A and the anterior intraparietal area in macaques. J Neurosci 21: 8174-8187 (2001)
• Watanabe K， Tonosaki K， Kawase T， Karasawa N， Nagatsu I， Fujita M， Onozuka M: Evidence for involvement of dysfunctional teeth in the

senile process in the hippocampus of SAMP8 mice. Exp Gerontol 36: 283-295 (2001)
• Watanabe K， Ozono S， Nishiyama K， Saito S， Tonosaki K， Fujita M， Onozuka M: The molarless condition in aged SAMP8 mice attenuates

hippocampal Fos induction linked to water maze performance. Behav Brain Res 128: 19-25 (2002)
• Onozuka M， Watanabe K， Fujita M， Tonosaki K， Saito S: Evidence for involvement of glucocorticoid response in the hippocampal changes in

aged molarless SAMP8 mice. Behav Brain Res 131: 125-129 (2002)
• Onozuka M， Watanabe K， Fujita M， Tomida M， Ozono S: Changes in the septohippocampal cholinergic system following removal of molar teeth

in the aged SAMP8 mouse. Behav Brain Res 133: 197-204 (2002)
• Onozuka M， Fujita M， Watanabe K， Hirano Y， Niwa M， Nishiyama K， Saito S: Mapping brain region activity during chewing: A functional

magnetic resonance imaging study. J Dent Res 81: 743-746 (2002)
• Kuroda T， Nakamura H， Itoh K， Le WR， Yoshimura S， Takenaka K， Sakai N: Nestin immunoreactivity in local neurons of the adult rat striatum

after remote cortical injury. J Chem Neuroanat 24: 137-146 (2002)
• Suzuki Y， Niwa M， Fujisaki K， Nakamura H， Washino K， Takahashi Y. A preliminary trial of an internet PBL-tutorial using mailing list. J

Medical Education 6: 87-90 (2002)

その他
• Nakamura H (2002) Primate brain maps: structure of the macaque brain. (ed Martin RF， Bowden DM) J Chem Neuroanat 23: 233
• 鈴木康之，丹羽雅之，中村浩幸，鷲野嘉映，藤崎和彦，加藤智美，高橋優三：症例データベース検索システム (2002)
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3 神経・老年学分野

（1）研究の概要
1） 痴呆性疾患の診断と治療に関する研究

白質性痴呆の分子遺伝学的取り組み，特に CADASIL の原因遺伝子 Notch3 の変異検出システムの確
立。アルツハイマー型痴呆の早期発見と縦断的観察，経口ワクチン療法などの新たな治験の拠点つくり
を目指した精神科医との共同臨床研究。

2） 免疫性神経疾患の病態の解明と合理的な治療の確立に関する研究
病態・病勢のマーカーと治療法の選択。脳の損傷によって生じる抗神経組織抗体とその認識抗原の

同定。
3） 中枢神経障害機序の解明と神経成長抑制因子（GIF=MT3）の遺伝子治療に関する研究

脳外傷障害モデルラットを用いた病態機序の解明と神経成長抑制因子（GIF=MT3）の遺伝子組み込
みベクター投与による修復再生・脳保護効果の検討。MT3の脳変性疾患への応用。

4） メタロチオネイン（MT）-3に関する研究
筋萎縮性側索硬化症との関連性に関する研究。MT-3，4の局在に関する研究。

5） P/Q 型電位依存性カルシウムチャネル異常による神経疾患の病態メカニズムの解明
発作性失調症 2型，家族性片麻痺性片頭痛，神経変性疾患である脊髄小脳変性症 6型の分子病態の解

明と治療法の開発。
6） 高齢者の医療・福祉・保健に関する研究

医療・福祉・保健の連携を育て，健やかな老いを迎えるためにこれらのあり方についての検討。

（2）現状の問題点及びその対策
正式な診療科がようやく設置されたがスタッフが僅か 1名であり学生の教育や，臨床を基盤とする研究

の展開が充分できていない。またスペースが全ての居室を加えても 80m2 と他の講座の 1/3 以下で極端に
狭く，実験ベンチや機器の設置，最小限の消耗品のストックにも困っており，小動物を飼育する場所もな
いため動物実験も制約されている。このため主たる研究は共同研究先の施設で行っている。新キャンパス
移転で解決できることもあるが，臨床教室における診療科の人的整備は最も大きな切実な課題である。

（3）今後の展望
21 世紀は脳の世紀といわれており，分子遺伝学的や分子生物学的アプローチ，遺伝子治療や再生医療

によって，神経変性疾患の病態の解明と治療に取り組んで行きたい。痴呆は高齢期最大の問題の一つであ
り白質性痴呆の分子遺伝学的取り組み，アルツハイマー型痴呆の早期発見と経口ワクチン療法などの新た
な治療の研究を発展させたい。免疫性神経疾患の病態を明らかにし合理的な治療の確立を目指したい。脳
傷害や脳変性疾患の修復再生に向けて，MT3等の神経栄養因子の遺伝子治療を進めたい。P/Q型電位依存
性カルシウムチャネル異常による種々の神経疾患の病態メカニズムの解明とし治療法の開発につなげた
い。一方，医療・福祉・保健の有機的な連携を育て，地域に根ざした大学としての役割を果し 21 世紀の
高齢社会を支える教室をめざしたい。このような臨床に深く根ざした研究テーマが展開できるためには当
教室の診療科の人的整備は不可欠である。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 犬塚  貴，保住  功：主な内科疾患におけるステロイド療法 6. 脳・神経疾患　ステロイドホルモン剤の使い方（安田圭吾 編）永
井書店， 140-158 (2001)
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• 松山善次郎：Caチャネル異常による神経疾患の病態解明  ブレインサイエンスレビュー（伊藤正男 編）ブレインサイエンス振興
財団，(2003)
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• 犬塚  貴：歩行障害　老年医学（荻原俊男 編）， 朝倉書店， 70-71 (2003)
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• 安藤　喬：VOICE：診療報酬改悪に思う　岐阜県医師会報 606：26-27 (2002)
• 安藤　喬：岐阜総会・青柳講演を聴いて　岐阜県医師会報 608：6 (2002)
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4 精神行動学分野

（1）研究の概要
岐阜大学神経精神医学講座は，1987 年に若林愼一郎教授が就任以来，一貫して臨床を重視し，そこに

基盤を置いた教育，研究を目指してきた。その姿勢は，若林教授の「精神医学は精神疾患から心の不健康
状態に至るまでの幅広い領域を対象とするが，とくに，患者の主観的病的体験に直接的に対面し，個人的
生活史や性格の問題なども含め全人的に病んだ存在としての患者に，身体医学とは異なった独特の方法論
によって，すなわち精神病理学的にアプローチしようとする医学の一分野である。・・・精神病理学は精
神の多様な異常現象を心理的次元において記述し，定義し，了解の可能性を探り，心理的治療の道を求め
る精神医学独自の基礎的学問であり，精神病理学なくして臨床精神医学は成り立ち得ないということがで
きる」という言葉に如実に現れている。1993 年，小出浩之教授が就任してからも，この方針は様々な分
野に拡がってさらに推し進められ，現在に至っている。その概要を示す。
1） 症例検討会：精神病理学は臨床の学であり，症例検討会が重視される。患者の精神病理，診断，治療
等に関して幅広い議論がなされる。

2） 各種精神疾患に関する研究：少数例，中数例の検討を通し，多数例の統計的解析では漏れてしまう精
神病理学的現象の研究を行っている。

3） 児童青年精神医学：アスペルガー症候群，不登校，引きこもり，摂食障害などを主として研究してい
る。教育分野への影響も大きい。また，日本における子どもの人権と法に関してのオピニオンリーダー
の役割を果たしている。

4） コンサルテーション・リエゾン精神医学：身体疾患を抱えている患者の精神的問題を扱う。総合病院
精神医学では，必須の研究領域である。

5） 老年精神医学：各種痴呆性疾患について研究を行っている。
6） 司法精神医学：司法精神鑑定を積極的に行い，県内の中心的存在である。また，子どもの精神鑑定に
ついては全国的な範囲での実績がある。

7） 文献研究：ラカン，フロイトといった精神分析学や各分野の原書研究を行い，上記研究の理論的支柱
としている。

（2）現状の問題点及びその対応策
症例検討会においては，発表の約半数が関連病院の医師によるものであり，研究の輪は拡がっている。

しかし，日常の臨床が忙しくなかなか大学に出てくることが難しいのが現状である。また，大学も人員不
足のため，各スタッフが臨床，教育，研究と走り回っている。これらに関しては，毎年 5名前後の入局者
があり，次第に解消されていくものと考えている。
精神病理学研究は，従来，個人研究が主であった。その重要性は今さら言うまでもないが，限界もあ

る。当科では研究グループの育成が進んでおり，今後，グループ研究の成果が上がってくるものと期待で
きる。

（3）今後の展望
新医師研修制度が平成 16 年度より開始され，精神科研修は必修になる。そこで望まれいているのは，

プライマリケアを重視した通常の精神医療であり，それは精神病理学に立脚してこそ可能となるものであ
る。この領域に焦点を据え研究を進めている大学は残念ながら少ない。それゆえ，岐阜大学精神科の存在
意義はますます高まっていくものと期待できる。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 小出浩之，新宮一成，鈴木國文，小川豊昭訳：ジャック・ラカン「精神分析の四基本概念」上・下　岩波書店（2000年）
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• 古川壽亮，竹内　浩， 金井高広，廣江弘隆，吉村玲児，今泉寿明，原井宏明，水川六郎，森　信繁，関口隆一，亀井健二，稲田
泰之，三木和平，植木啓文，橋元　良，今野　渉，山口浩資，増子博文，中野和広，尾崎　茂，松原公護，平井利幸，北村俊
則，藤原　豊，米田一志，中島　亨：感情障害長期経過多施設共同研究．厚生労働省精神・神経疾患研究委託費による 13年度
総括研究報告書 感情障害の薬物治療ガイドライン作成とその実証的研究：63-66 (2002)



－ 61－

5 脳神経外科学分野

（1）研究の概要
1） 悪性脳腫瘍の病態と治療に関する研究

分子生物学的，病理組織学的手法を応用することにより，脳腫瘍細胞の増殖，分化，接着，浸潤の解析
および抗癌剤・放射線による脳腫瘍細胞のアポトーシス誘導機構の解明に関する研究を行い，悪性脳腫瘍
の治療抵抗性の克服を目指している。アポトーシス関連因子と膜リン脂質とのクロストークの解析，新た
なアポトーシス関連因子による抗癌剤感受性増感の解析を行うとともに腫瘍に対する免疫能を賦活化さ
せる脳腫瘍の免疫治療系の開発に関する研究を行っており，悪性脳腫瘍の治療の可能性を検討している。

2） 脳虚血に関する研究
スナネズミでの頚動脈閉塞後再灌流モデルを用いて再灌流後の梗塞巣の保護に関する研究とともに，

低酸素負荷における神経細胞のアポトーシス誘導機構の解明を行い，神経細胞の保護と再生の検討を
行っている。

3） 遺伝子治療の開発
脳腫瘍細胞に対してはアポトーシス促進遺伝子を，虚血脳での神経細胞に対してはアポトーシス抑制

遺伝子を導入発現させ，その分子生物学的な変化を解析することで，脳腫瘍および脳梗塞に対するアポ
トーシス関連因子を駆使した遺伝子治療法の開発を in vitroおよび in vivoで検討している。また，脳卒
中予防としての頚動脈狭窄性病変に対する遺伝子療法の開発を検討している。

4） 神経細胞の再生と移植に関する研究
近年，分離および同定が可能になった神経幹細胞の分化誘導・増殖に関する研究を行い，どの増殖因

子やサイトカインなどの外的因子が効率的に神経細胞への分裂促進に関与しているかを検討している。
また，神経細胞への分化能と自己複製能を有する神経幹細胞をラット脳梗塞モデルや外傷モデルへ移植
することによって，神経機能の回復を図る新たな治療法の開発を目指している。

5） 脳卒中のゲノム解析
脳卒中患者の遺伝子を解析し，特異な遺伝子の検索，疾患との関連性について検討している。

（2）現状の問題点及びその対策
脳腫瘍細胞を用いた in vivoの研究にはヌードマウスや SCIDマウスが不可欠で，その飼育環境の整った

専用の動物飼育施設と研究スペースが必要である。

（3）今後の展望
悪性脳腫瘍や増加している脳梗塞を含めた脳疾患の外科分野においては，今後神経細胞死を決定するア

ポトーシスや細胞を再生させる再生医学がより重要な研究課題と考えている。この点を充分認識したトラ
ンスレーショナルな研究として，分子生物学的手法を駆使しこれまでに得られた（1）～（4）の研究成果
を更に発展させ，脳腫瘍や虚血脳に対する遺伝子療法の開発，さらには臨床応用を目指す。
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6 平衝・耳鼻咽喉科学分野

（1）研究の概要
1） めまい・平衡障害に関するもの

めまい・平衡障害患者に各種の平衡機能検査を行い，その成績から，疾患の素因や病像，めまい平衡
障害の臨床的病態をとらえ，その成果を治療にフィードバックしている。特に，難治な平衡障害患者に
平衡訓練を国内ではいち早く導入し，その臨床的データを研究しながら，有効な訓練方法，評価方法を
研究している。
一方，めまい・平衡障害を眼球や四肢体幹の平衡障害の観点からだけではなく，高次機能が関連する

と考えられている空間識障害の観点から評価している。方法は人為的な空間識外乱を与えた時の姿勢応
答と自律神経反射を記録，分析している。本結果を，動揺病の発生メカニズムの解析と対策に応用する
ことを計画している。また，めまい中枢について，ｆＭＲＩ による脳機能画像検査，脳波双極子誘導
を用いた脳波解析により研究をしている。
また，メニエール病の発症機序の解明および発作と自律神経機能の関連について解析するために唾液中

のメラトニン濃度の日内変動を測定し，自律神経機能の日内リズムと前庭機能の関わりを研究している。
2） 頭頸部腫瘍に関するもの

頭頸部の主として扁平上皮癌に対する抗癌剤の感受性の研究を細胞情報学分野の協力を得て進めて
いる。臨床へのフィードバックを計画している。

3） アレルギーに関するもの
アレルギー性鼻炎の分子病態について，アレルギー性鼻炎モデルマウスを用い臨床検査医学分野の協

力を得て研究している。

（2）現状の問題点及びその対応策
研究は臨床と平行に行っており，癌患者などの重症な疾患の多い病棟の治療を進めながらの研究には時

間的に無理がきている。人員不足であり，人的充実が必要である。
対応策としては，大学院生の増員を図り，研究に専念できる人材を確保する。さらには，基礎講座や他

の研究機関との交流を密にして，実験機器の相互活用により研究経費を有効に使用する。

（3）今後の展望
これまでのめまい・平衡障害を中心とする研究を押し進め，臨床にフィードバックできる成果を挙げる

ことを目標とする。一方で，いまだに解明できていないめまい中枢の脳内責任部位について新しい脳機能
画像，脳波解析などの手段を利用し研究を進める。
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7 眼科学分野

（1）研究の概要
当教室は，緑内障研究を中心に，視野，画像解析，神経保護，遺伝子などのグループで研究を行ってい

る。視野は，多治見市で行われた緑内障の集団検診において効果を発揮した Frequency Doubling Technology
視野計による緑内障視野異常検出能力を検討している。画像解析においては，前眼部の詳細な観察が可能
である超音波生態顕微鏡を使用した，落屑症候群の観察や，濾過手術後の濾過胞の形態について検討して
いる。また，視神経乳頭解析装置の Heidelberg Retina Tomograph（HRT）に関しては，新しいモデルであ
る HRT Ⅱによる検討が行われた。更に，視神経周囲の血流測定を行い，カルシュウム拮抗剤における血
流の増加を検討している。また，新しい機器と使用した緑内障眼における濾過手術前後の神経線維の厚さ
の測定し，菲薄化した視神経線維層の回復を観察している。
神経保護作用の研究に関しては，ラットの高眼圧モデルと視神経醒挫滅モデルを使用し，網膜神経節細

胞を標識することによる神経節細胞の減少や，分子生物学的手法である RT‐ PCRによる薬剤のアポトー
シス抑制効果を検討している。
遺伝子の研究では，続発性先天緑内障を来たす症候群として多くの患者を有する Axenfeld-Rieger 症候

群において発見された FOXC1遺伝子の解析を行い，その家系調査による遺伝子変化と臨床像の詳細な検
討を行い報告している。
また，臨床において最近注目されてきているロービジョンケアの研究として，視能訓練士を中心に，緑

内障患者におけるロービジョンケアの可能性を視野により評価している。
その他，網膜疾患，ぶどう膜炎，角膜疾患，感染症において稀でかつ貴重な症例に対しては，確実に報

告している。

（2）現状の問題点及びその対応策
平成 14年と 15年は，スーパーローテーションがあり，新人の入局が難しいため，相対的に医局員の減少

が避けられない。更に大学病院の移転と電子カルテ化により，現在最も外来患者数が多く，その患者による
臨床研究が中心であった眼科にとっては，外来診療や研究の環境の変化による負担が大きくなる可能性が高
い。このような状況の中で，現在の臨床データの整理と，新しい診療体制の確立により，早期に臨床研究シ
ステム構築を行いたい。更に，独立法人化に向けて，より効率の良い診療体制の検討も必要である。

（3）今後の展望
緑内障においては，現在確立している検査機器や分子生物学的研究技術をもとに，緑内障の早期発見や，

より確実な治療法の検討が必要である。また，外来診療においては，最近新しく開発された眼圧下降剤や，
新しい治療薬として注目されている視神経の保護作用を持つ薬剤の臨床における検討が始まっている。
更に，入院患者の大半を占める網膜硝子体疾患に関して，網膜硝子体手術技術の向上による，適応症例

の拡大も検討されている。
角膜疾患に関しては，既に岐阜大学医学部産婦人科教室の協力による羊膜を使用した前眼部の再建が始

まっており，今後は，患者のニーズに即した対応が可能である輸入角膜による角膜移植も検討し，眼科領
域全般における高度な医療技術確立をめざしている。
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3 臓器病態学講座

（1）研究の概要
人体機能を制御するもののうち，行動と関係する骨格筋機能の病態生理と関連して，骨代謝・関節機能

とその異常に関する研究が上位中枢から末梢へと生理学的，薬理学的，生化学的に進められている。
さらに，生命を維持するには，消化・吸収・循環・排泄の過程が必須である。それぞれの機能に関連す

る臓器での疾患，まず感染症に対しての薬物療法，慢性化疾患に対して高度先進医療の一環として再生医
療，外科的医療を進めていく。
最後に，人類存続に必須の生殖臓器関連では，この 21 世紀に食生活を含む生活環境と関連して増加す

ると考えられるホルモン依存性腫瘍に対して，その発生・発育機序に関して研究が進む。この点より予防
策や抗腫瘍作用薬の開発が試みられている。
全般を通して関連臓器より発生する腫瘍に対する薬物療法や遺伝子治療の新しい展開がなされている。

（2）現状の問題点及び対応策
全般にいえることは，施設（研究室）が不足していることがあげられるが，医学部移転により，解決さ

れる面がある。また人的資源の不足も慢性的であり，大学移転に伴い，魅力ある大学にして，人員確保に
努力すべきである。

（3）今後の展望
それぞれの分野で，大きな研究成果が期待されるが，基礎から臨床へのトランスレーショナルな研究が

進み，ゲノミックスからプロテオミックスへと研究が発展し，創薬から予防医学的側面を明らかにし，観
点を考えた発想が根ずく，リエゾン的，統合的，横断的な臓器病態学講座への展開と展望が期待される。
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1 生体構造学分野

（1）研究の概要
1） 骨とカルシウム代謝器官の実験形態学的研究

a) 老年性骨粗鬆症モデルマウス（SAMP6）を用いて八味地黄丸の骨に対する作用を正常老化マウス
SAMR1の場合と比較検討した八味地黄丸の効果の判定。

b）チベット高原に自生する植物紅景天，旺拉，金訶子をはじめとするチベット薬（青海金訶藏医薬
集団有限公司）を用いた老人性骨粗鬆症モデルマウス SAMP6に対する骨量改善効果の検討。チベット
は世界で一番環境が汚染されていない，地球の‘第三極’といわれ，チベットでは骨粗鬆症患者はほと
んどないということから着手。

c）上皮小体に出現する脂質貯蔵細胞におけるビタミン Aの関与
d）ラット大腿骨に対する食餌中のカルシウムの影響

2） 水族館，動物園で死亡した個体を用いた各種哺乳動物の甲状腺および上皮小体の形態の比較解剖学的
研究（継続中）

3） 解剖実習御遺体を用いた，筋系・血管系・末梢神経系の変異出現パターンのデータ解析と医学部学生
に対する効果的な教育方法の研究（継続中）

4） 医学部学生に対する効果的な解剖学教育を行うための各種模型やコンピュータグラフィックスを用
いた理解しやすい教材の模索・研究（継続中）

5） イルカの筋系・血管系の形態学的研究とヒトの場合との比較考察（中断中）

（2）現状の問題点及びその対応策
上記研究の概要 2）について：（問題点）ほとんどの場合，動物 1 種について 1 ～ 2 匹しか入手できな

いため，種特異性か個体特異性かの判断ができない。そのため，まとまった成果の発表を行うことが困難
である。また，入手した組織の鮮度が低く，組織観察が難しい。（対応策）複数の水族館，動物園に，可
能な限り多種の新鮮なサンプルを提供してもらうよう依頼している。上記研究の概要 3）について：（問
題点）学生の解剖実習に供された御遺体は年間約 30 体であり，多数のデータをとるには不足である。ま
た，学生が解剖した後に変異を発見した場合，すでに破壊されている場合が多く，貴重な変異例を記録で
きないときがある。実習時間中は学生への指導が主となるため，実習終了後の夜間等にデータ記録を行わ
ねばならない。（対応策）実習期間以外にできるだけ人体の解剖を行い，データ収集，写真撮影を行って
いる。上記研究の概要 4）について：（問題点）模型作製のノウハウが不明であり，失敗を重ねると経費
がかさむ。（対応策）私費を用い，初期体験実習の学生の智恵を借りて試作した。上記研究の概要 5）に
ついて：（問題点）イルカの死亡個体は悪臭を放ち，他人に迷惑をかける。イルカに関する詳しい解剖書
（マニュアル）はなく，また人員もいないため，労力と時間の消費が著しい。（対応策）一時中断してい
る。上記研究の概要 4），5）に共通する問題点として，教育は研究に比較して，成果の発表がなされにく
く，正当な評価がなされないことが挙げられる。これに対する対応策として，「教育」を「教育法の研究」
としている。

（3）今後の展望
1）肉眼解剖学に携わる解剖学者が著しく減少している昨今，肉眼解剖学に興味を持つ大学院生や研究

者が多く入局することを望む。2）甲状腺及び上皮小体の比較解剖学的研究により，系統発生を探りたい。
3）各種模型やコンピュータグラフィックス，さらには CT，MRI，エコーなど画像解剖学的手法を用い，
いわば総合医学的な臨床解剖学教育を行いたい。4）獣医学科との連携を深め，イルカの形態学的研究を
まとめて解剖図譜的なものを作製したい。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
総説（和文）
• 陳　華岳，磯野日出夫，正村静子：老年性骨粗鬆症モデルマウス (SAMP6)の骨に対する八味地黄丸の作用 . 漢方と最新治療 10:

301-305（2001）
• 陳　華岳，磯野日出夫，正村静子：SAMP6と八味地黄丸 . 老年医学　40: 761-764 (2002.6)
• 陳　華岳，正村静子，磯野日出夫：老人性骨粗鬆症モデルマウス (SAMP6）に対する八味地黄丸の効果 . The Bone 16: 555-559 (2002)

原著（和文）
• 江村正一， 玉田　章， 早川大輔， 陳　華岳， 正村静子：ミケリス舌乳頭の観察 . 岐阜大学医療技術短期大学部紀要 7：1-7 (2000)
• 江村正一， 早川大輔， 陳　華岳， 正村静子： カリフォルニアアシカ舌乳頭の観察 . 岐阜大学医学部紀要 49:99-103 (2001)
• 江村正一，玉田　章，早川大輔，陳　華岳，正村静子 : キタオットセイ Callorhinus ursinus 舌乳頭の観察　哺乳類科学　41:187-
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164 (2001)
• 江村正一， 玉田　章， 早川大輔， 陳　華岳， 正村静子：ハクビシン舌乳頭の観察 . 岐阜大学医療技術短期大学部紀要 7：1-8 (2001)
• 江村正一， 玉田　章， 早川大輔， 陳　華岳， 正村静子： ヌートリア舌乳頭の観察 . 解剖学雑誌　76：233-238 (2001)
• 江村正一，早川大輔，陳　華岳，正村静子： ライオン Panthera leo舌乳頭の観察 . 哺乳類科学 43: 45-50 (2003)

原著（欧文・国内）
• Emura S， Tamada A， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S: Morphology of the dorsal lingual papillae in the barbary sheep， Ammotragus lervia

Okajimas Folia Anat Jpn 77: 39-46 (2000)
• Yano R， Hayakawa D， Emura S， Chen H， Ozawa Y， Taguchi H， Shoumura S: Two cases of the double inferior venae caves  Okajimas Folia

Anat Jpn 77:133-136(2000)
• Emura S， Tamada A， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S: Morphology of the dorsal lingual papillae in the bush dog (Speothos venaticus).

Okajimas Folia Anat Jpn 77:137-142 (2000)
• Emura S， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S， Atoji Y， Agungpriyono S: SEM study on the dorsal lingual surface of the Lesser Dog-faced Fruit

Bat， Cynopterus brachyotis. Okajimas Folia Anat Jpn 78: 123-128 (2001)
• Yano R， Hayakawa D， Emura S， Chen H， Ozawa Y， Taguchi H， Shoumura S: A case of left inferior vena cava. Acta Anat Nippon 76:

537-40 (2001)
• Chen H， Hayakawa D， Emura S， Ozawa Y， Taguchi H， Yano R， Shoumura S: Effect of low calcium diet on the ultrastructure of the rat

parathyroid gland. Okajimas Folia Anat Jpn 78(5): 153-159 (2001)
• Chen H， Hayakawa D， Emura S， Ozawa Y， Yano R， Shoumura S: A case of the horseshoe kidney. Okajimas Folia Anat Jpn 78:169-172 (2001)
• Emura S， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S: Morphology of the dorsal lingual papillae in the newborn panther and Asian black bear. Okajimas

Folia Anat Jpn 78:173-178 (2001)
• Emura S， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S， Atoji Y， Wijayanto H: SEM study on the dorsal lingual surface of the large flying fox， Pteropus

vampyrus. Okajimas Folia Anat Jpn 79:113-119 (2002)
• Ozawa Y：Morphological Study of the Parathyroid， Thyroid， Femur and Liver of the Rat Fed High-Cholesterol Diet and Natto.  Acta Sch Med

Univ Gifu 50: 20-26 (2002)

原 著（国外）
• Emura S， Tamada A， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S: Morphology of the dorsal lingual papillae in the black rhinoceros (Diceros bicornis)

Anat. Histol. Embryol. 29: 371-374 (2000)
• Chen H， Hayakawa D， Emura S， Ozawa Y， Taguchi H， Yano R， Shoumura S: Effects of ethanol on the ultrastructure of the hamster femur.

Histol Histopathol 16: 763-770 (2001)
• Chen H， Hayakawa D， Emura S， Ozawa Y， Taguchi H， Yano R， Shoumura S:  Morphological identification of the lipid-storing cells in golden

hamster parathyroid glands after vitamin A treatment. Histol Histopathol 16: 793-800 (2001)
• Chen H， Hayakawa D， Emura S， Ozawa Y， Taguchi H， Yano R， Shoumura S: Occurrence of the parathyroid cyst in golden hamsters Ann Anat

182:493-498 (2000)
• Yano R， Hayakawa D， Emura S， Chen H， Ozawa Y， Taguchi H， Shoumura S: . Effects of cigarette smoke exposure on the ultrastructure of the

golden hamster parathyroid gland. Histol Histopathol 17: 375-381 (2002)
• Emura S， Hayakawa D， Chen H， Shoumura S: Morphology of the dorsal lingual papillae in the Japanese macaque and Savanna monkey. Anat

Histol Embryol 31: 313-316 (2002)
• Chen H， Hayakawa D， Emura S， Ozawa Y， Okumura T， Shoumura S: Effect of low or high dietary calcium on the morphology of the rat femur.

Histol Histopathol 17: 1129-1135 (2002)
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2 生理機能学分野

（1）研究の概要
1） 環境生理学

過重力および微小重力などの重力環境変化，高 Na+食，低Mg2+，低 K+食などの食環境変化に対す
る，循環系および自律神経系の応答に関する研究を行っている。また，新しい宇宙船外服の開発に参加
している。

2） 循環生理学
循環系および自律神経系のシステム解析：循環調節に関与する中枢の伝達関数を求めて，循環システ

ムを数学的に記述し，循環調節中枢をコンピュータ上に構築する（人工脳，バイオニック・ブレインに
関する）研究を行っている。また，手術中，長期臥床，長時間の航空機搭乗に伴う下肢静脈血うっ滞を
解消し，肺動脈塞栓症を予防する装具を開発している。

3） 老化の生理学
咀嚼による脳機能改善のメカニズムの解明とヒトへの応用に関する研究を行っている。

4）  MRI
磁性体であり，しかも神経細胞興奮に伴い Ca2+チャネルを介して神経細胞に取り込まれるMn2+を

造影剤として用いる，新しいMRI撮像法を開発して，脳機能を評価する試みを行っている。

（2）現状の問題点及びその対応策
最も深刻な問題点はマンパワーの不足である。現在の本学医学部教育システムには，学生が基礎的研究

に取り組む十分な時間はカリキュラムに組み込まれておらず，基礎的研究に興味を持つ大学院生数が少な
いのが現状である。基礎的研究を活性化するためには，大学院生の積極的な勧誘，研究生の受け入れ，他
施設との共同研究を拡大し，若手研究者を受け入れるシステム作りが必要と考える。また，大学院卒業後
の進路を確保すために，人事交流の活性化が肝要と考える。

（3）今後の展望
生体の研究法には，分析的方法と統合的方法の 2種類がある。分析的研究法は，生体を構成する個々の

要素の性質を研究する。生体を理解するためには，当然要素の性質を理解する必要がある。しかし，個々
の要素が多数集まって生体を構成した時には，要素の性質だけからは想像できない性質が生まれてくる。
したがって，生体を研究するためには，個々の要素に分けることなく，ひとつのシステムと考え，生体内
での情報伝達及び機能発現を調べるという統合的研究法の必要性が生じると考える。今後もこれまで同
様，統合的視点に立ち，自律神経系，心・循環系，中枢神経系のシステム解析を行い，最終的には，解析
データを基にこれら機能を数学的に記述し，生体を制御することを目指している。
医用工学あるいは再生医学の技術を用い，失われた臓器機能を回復させる試みが，医学研究および高度

先進医療の大きな潮流となっている。一般に，生体内の臓器は神経系・内分泌系により制御されている。
これら２つの系はともに最終的には脳によって制御される。しかし，医用工学あるいは再生医学の技術に
より作成された人工臓器は，生体本来の制御系から乖離する可能性がある。従って，人工臓器が完成した
次の段階として，これらの臓器をどのように制御するかがカギを握る技術となる。我々の行っているシス
テム解析手法を用いた生体研究は，これらの臓器を制御するノウハウを提供するものと確信する。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
• 森田啓之：標準生理学（医学書院）分担執筆 (2000)
• 森田啓之：コア生理学（丸善）分担執筆 (2001)
• 森田啓之：医学書院医学大辞典（医学書院）分担執筆 (2003)
• 森田啓之：最新医学大辞典（医歯薬出版）分担執筆 (2003)
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3 消化器病態学分野

（1）研究の概要
1） 非環式レチノイド（ビタミン A誘導体）に関する研究

ウイルス性肝硬変からの肝発癌は高率であり，特に初発肝癌治療後の二次肝発癌は年率 20％以上に
昇る。我々は非環式レチノイドによる肝発癌の抑制・生存率の改善に成功した（N Engl J Med 1996， 同
1999）。これを踏まえ，現在全国的な臨床介入試験に向け準備を進めており（第 1 相試験を国立がんセ
ンターにて終了し解析中），国内外からの注目を集めている。
また非環式レチノイドは，硬変肝に潜在する癌細胞を消去すること（'clonaldeletion'）により肝発癌抑

制作用を発揮することを証明し，新しい癌予防の概念を打ち立てた。この際，非環式レチノイドは機能
不全に陥ったレチノイド核内受容体の機能を回復させ（Cancer Res 2001， Hepatology 2002-1，
Carcinogenesis 2003），下流にあるいくつかのapoptosis実行遺伝子を誘導することを明らかにした（Cancer
Res 2002， Hepatology 2002-2）。

2） 肝線維化に関する研究
　 慢性肝疾患において肝線維化・肝再生不全の両面で中心的な役割を担う，TGF-βの新たな活性化機構
を明らかにした（Gastroenterology 2002）。また，TGF-βの活性化を制御する薬剤の開発に成功し，現在有
効な治療法のない肝線維化の治療薬となりうることを証明した（Gastroenterology 2001）。

3） 劇症肝炎に関する研究
　 肝炎の免疫学的発症機序を中心に特にウイルス特異的細胞障害生 T 細胞の役割を中心とした研究を
行っている。また一方では tumor necrosis factor（TNF）や Fasリガンドなどに細胞内シグナル伝達を介
したアポトーシスの観点からも検討を進めている。さらにサイトカインネットワーク，バイオ人工肝臓
の基礎的研究と哺乳動物を用いたバイオ人工肝の前臨床開発を行っている。

4） 血液疾患に関する研究
　 骨髄異型性症候群や再生不良性貧血の発生機序を免疫学的観点から検討している。また白血病の分化
誘導療法を行っている。

5） 慢性肝疾患と栄養に関する研究
　 分岐鎖アミノ酸投与による臨床的アウトカムの研究ならびに間接カロリーメーターにより代謝動態
を把握して疾患の病態解明を行っている。

6） 消化管に関する研究
　 多施設で，ヘリコバクタ・ピロリと胃癌の発癌についての検討および大腸癌の発癌抑制に関して臨床
介入試験を行っている。消化管運動機能に関し，各種疾患を対象として食道運動や胃排出能に関する検
討を進めている。また炎症性腸疾患に関して動物モデルを用いて検討中である。

（2）現状の問題点及び対応策
特に動物実験に供するノックアウトマウスなどの特殊モデルを充分に維持管理できる施設が学内に不

足している。また研究室が手狭であり，機器も老朽化している。資料を保存する充分なスペースが確保で
きない。平成 16年度の医学部移転に期待する。

（3）今後の展望
1） 非環式レチノイドによる肝発癌抑制の第 2相臨床介入試験に向けて，更に基礎的・臨床的なデータの
蓄積を行ってゆく。特に他の薬剤との併用効果（combination chemoprevention）を目指す。既に肝発癌抑
制効果が臨床で確認されている，interferonとの相乗効果を報告しており（Hepatology 2002），現在同様な
効果が報告されているvitamin Kとの併用効果も検討している。加えてレチノイドにより誘導される tissue
transglutaminaseを介した新規の apoptosis誘導機構についても，分子レベルでの解析を進めている。

2） 開発に成功した TGF-βの活性化を制御する薬剤を，慢性肝疾患の治療上もう一つの問題点である肝
再生不全にも応用可能かを検討している。また同様の効果を持つ新規薬剤の開発にも取り組み，有望な
化合物を得ている（創薬）。

3） TNFα knockout mouseや NKT knockout mouseなどを駆使して免疫学的機序からの研究を進めていく。
また，転写因子を遺伝子導入したスーパー肝細胞の確立や細胞外マトリックスによる肝細胞増殖，分化
機能制御機構を転写因子や細胞周期関連遺伝子の発現から解明する。

4） 骨髄異型性症候群や再生不良性貧血に対する免疫学的治療法を確立する。また，分化誘導療法の一層
の展開を図る。

5） 高齢者の慢性疾患に対する検討を進める。



－ 79－

6） 基礎的な検討を臨床的な検討につなげて行く予定である。
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調査から将来展望まで -」渡辺明治，樋口清博編　新興医学出版社　38-40 (2001)

• 鶴見　寿，森脇久隆：V.　主な内科疾患におけるステロイド療法　9.　肝・胆道・膵「臨床各科でのステロイドの使い方 - 基礎
から臨床まで -」　安田圭吾編　永井書店　171-180 (2001)

• 植松孝広，森脇久隆：慢性肝性脳症「消化器疾患最新の治療 2001-2002」戸田剛太郎，杉町圭蔵，中村孝司編　メディカルビュー
社　167-178 (2001)

• 三輪佳行，森脇久隆：III 肝硬変　3 合併症「図説消化器病シリーズ 10 ウイルス性肝炎，肝硬変」　三田村圭二編　メディカル
ビュー社　167-178 (2001)
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• 三輪佳行，森脇久隆：栄養サポートチームと肝硬変の治療「肝硬変病態と治療ハンドブック」　渡辺明治監修　メディカルビュー
社　185-192 (2001)

• 大澤陽介，永木正仁，杉山昭彦，芋瀬基明，内木隆文，森脇久隆，坂野喜子，中島　茂，野澤義則：TNF-α により誘導される
肝細胞アポトーシスとシグナル伝達「最新　肝臓病学　全国現状調査から将来展望までー」　渡辺明治，樋口清博編　新興医学
出版社　212-215 (2001)

• 森脇久隆：合成レチノイドによる核レセプターを介した肝癌細胞クローン除去機構に関する研究 .　文部省科学研究費補助金（基
盤研究 (B)(1)）平成 10～ 12年度研究成果報告書（研究課題番号：10557055）(2001)

• 森脇久隆，内木隆文，永木正仁，小島久典：バイオ人工肝の開発：HNF-4遺伝子導入を応用したスーパー肝細胞の確立 .　厚生
労働省　特定疾患対策研究事業「難治性の肝疾患に関する研究」班（主任研究者　戸田剛太郎）平成 12 年度研究報告書：129-
130 (2001)

• 奥野正隆，酒々井真澄，森脇久隆：シソ油およびβ-カロテンによる大腸発癌の抑制に関する基礎的・臨床的研究　総合健康推
進財団　第 15回研究助成報告書：39-50 (2001)

• 森脇久隆：平成 13年度日本内科学会生涯教育講演会‐Aセッション‐「肝癌の予防」　スライドブック　日本内科学会：1-4 (2001)
• 森脇久隆：レチノイドによる発癌制御の分子メカニズム . Liver Forum in Kyouto第 1回学術集会記録集　41-53 (2000)
• 森脇久隆：劇症肝炎「今日の治療指針」　医学書院　428-429 (2000）
• 森脇久隆：レチノイドによる肝発癌抑制パネルディスカッション　肝癌の予防と治療 2.　Schering-Plough Liver Forum.　遠藤康夫
編　Life Science Publishing　14-20 (2000)

• 森脇久隆，三輪佳行，森奥登志江，武藤泰敏：I.　病態と QOL「肝疾患研究の新しい展開」　第 4 回大塚リバーシンポジウム記
録　4　13-21 (2000)

• 加藤則廣，安田　盛，福富　尉，渡辺　裕，岩堤俊明，大西弘生，森脇久隆：顕性出血をきたした Portal Hypertensive Colopathy
の 3例，腹部臓器相関‐肝・膵と消化管の相関について‐　腹部臓器相関研究会編　医療科学社　69-73 (2000)

• 奥野正隆，森脇久隆：肝発癌予防 .「Annual Review 1999」　戸田剛太郎，税所宏光，寺野彰，幕内雅敏編　中外医学社　69-73 (2000)
• 奥野正隆，足立政治，秋田國治，佐野哲朗，白鳥義宗，森脇久隆：肝臓癌「脂質と癌」　高田秀穂，浜崎智仁，奥山治美編　学
会センター関西　74-82 (2000)

• 奥野正隆，森脇久隆：予防治療の現状　「プラクティカル内科シリーズ 9」　沖田　極編　南江堂　164-169 (2000)
• 白鳥義宗：Second Primary Hepatoma に対する腫瘍マーカーの有用性「第 6 回全国 PIVKA-II 研究会　記録集」　鈴木　宏監修メ
ディカル・ジャーナル社　21-24 (2000)

• 白鳥義宗，奥野正隆，森脇久隆：レチノイドによる肝発癌抑制療法「新しい癌免疫化学療法の指針 -QOLを重視した癌薬物療法」
佐治重豊，峠　哲哉編　医薬ジャーナル社　231-236 (2000)

• 松波英寿，市田隆文，小島孝雄，森脇久隆：C型肝硬変に対する移植「高度進行肝細胞癌，生体肝部分移植，B型・C型慢性肝
炎治療」　犬山シンポジウム記録刊行会編　中外医学社　111-115 (2000)

著書（欧文）
• Okuno M， Akita K， Kojima S， Moriwaki H: Retinoids in Liver Fibrosis: Induction of proteolytic activation of transforming growth factor-b by

retinoic acid and its therapeutic control by protease inbibitors. (Okazaki I， Ninomiya Y， Friedman SL， Tanikawa K， eds) Extracellular Matrix and
The Liver. Academic Press， 391-403 (2003)

• Okuno M， Kojima S， Matsushima-Nishiwaki R， Muto Y， Moriwaki H. Retinoids in cancer chemoprevention. (Buolamwini JK ed) Current
Cancer Drug Targets， Bentham Scientific Publishers (2003)

• Moriwaki H， Tajika M， Miwa Y， Kato M:Energy metabolism in liver cirrhosis:Its characteristics， clinical significance， and possible intervention
(Okita K ed) Liver Cirrhosis. Springer-Verlag. 105-111 (2001)

• Okuno M， Moriwaki H， Matsushima-Nishiwaki R， Sano T， Adachi S， Akita K， Kojima S: Retinoid-induced apoptosis in hepatocellular
carcinoma: A molecular basis for 'clonal deletion' therapy. (Okita K ed) Frontiers in Hepatology: Growth， Proliferation and Apoptosis of
Hepatocytes. Springer-Verlag. 33-39 (2001)

• Okuno M，  Akita K， Adachi S， Moriwaki H， Kojima S， :Protease inhibitors : Suppression of activation of hepatoc stellate sells by inhibniting
TGF-β. (Asakura H， Aoyagi Y， Nakazawa S eds) Trends in Gastroenterology and Hepatology. Springer-Verlag. 361-363 (2001)

• Nagaki M， Osawa Y， Naiki T， Moriwaki H : Tumor necrosis factor α-induced hepatic apoptosis and hepatocyte sensitization. (Asakura H，
Aoyagi Y， Nakazawa S eds) Trends in Gastroenterology and Hepatology. Springer-Verlag.53-58 (2001)

• Moriwaki H， Okuno M， shiratori Y， Yasuda I， Muto Y : Clonal deletion， a novel strategy of cancer control that falls between cancer
chemoprevention and cancer chemotherapy : A clinical experience in liver cancer. (Okita K ed) Progress in Hepatocellular Carcinoma Treatment.
Springer-Verlag.97-103 (2000)

• Shiratori Y， Moriwaki H : Diagnostic values of tumor makers and preventive effects of acyclic retinoid in recurrent hepatocellular carcinoma.
(Tanikawa K， Suzuki H eds) Immunoassays for PIVKA-II. Eisai Co.， LTD. 41-47 (2000)

総説（和文）
• 森脇久隆，奥野正隆：レチノイドによる癌の化学予防　医学のあゆみ　205: 167-172 (2003)
• 奥野正隆：ビタミン Aと核レセプター　Medical Technology　32: 9-10 (2003)
• 奥野正隆：肝癌細胞株における非環式レチノイドとインターフェロンによる相乗的アポトーシス誘導効果　Selected Articles from

HEPATOLOGY 6：13 (2003)
• 奥野正隆，西脇理英，森脇久隆，小嶋聡一：レチノイドによる肝発癌予防最新医学　58 (2003)
• 奥野正隆，森脇久隆：レチノイドによる予防　外科 65 (2003)
• 永木正仁，大澤陽介，森脇久隆：PI3キナーゼ /Aktの活性抑制とマウス劇症肝炎モデル　肝胆膵　46: 51-56 (2003)
• 森脇久隆：特集「肝細胞癌治療法の新たな試み」レチノイドによる肝癌再発抑止　癌と化学療法 28：1980-1984 (2002)
• 森脇久隆：日本人の新身体計測基準値 (JARD2001)， 10.データの表現方法と基準値の使い方　栄養評価と治療 19 (Suppl.)：42-
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43 (2002)
• 森脇久隆：肝癌再発の予防に向けて‐非環式レチノイドによるクローン除去の可能性‐ Hepatoday 1：3-5 (2002)
• 森脇久隆：肝疾患患者の輸液・栄養管理　Infusion Therapy News 7：1-2 (2002)
• 加藤則廣，森脇久隆，荒木寛司，植松孝広：GAVE　消化器の臨床 5：586-589 (2002)
• 奥野正隆：肝細胞癌の薬剤による予防：その概念，現状と今後　Minophagen Medical Review 47： 212 (2002)
• 奥野正隆：ヒト肝癌細胞でのレチノイドＸ受容体のリン酸化はユビキチン化を抑制する　Selected Articles from HEPATOLOGY

5：13 (2002)
• 永木正仁，森脇久隆：EBMをこう考える「慢性肝炎診療のガイドライン」　医薬ジャーナル 38：128-134 (2002)
• 永木正仁：劇症肝炎発症における肝細胞死とその制御機構　消化器科 35： 414-422 (2002)
• 山田泰弘：検査データを読みきる　Medical Technology 30：1261-1263 (2002)
• 鶴見　寿，森脇久隆：レチノイン酸による白血病細胞アポトーシス誘導の機序　BIO Clinica 17：644-649 (2002)
• 植松孝広，加藤則廣，森脇久隆，西垣洋一，杉原潤一，冨田栄一：肝不全の成因における門脈因子の関与 - B-RTOによる肝不全
の改善　消化器画像 3：779-784 (2001)

• 三輪佳行，森脇久隆：非代償性肝硬変の治療のチェックポイント　臨床消化器内科 17：1045-1052 (2002)
• 三輪佳行，森脇久隆：新しい日本人の身体計測基準値 JARD2001とその意義　臨床栄養 100 (臨時増刊 )：716-719 (2002)
• 三輪佳行，森脇久隆：身体計測 今後の課題「日本人の新身体計測基準値 JARD2001」　栄養評価と治療 19(Suppl.)：38-41 (2002)
• 三輪佳行，森脇久隆，渡海秀介： 調査対象「日本人の新身体計測基準値 JARD2001」　栄養評価と治療 19(Suppl.)：10-11 (2002)
• 三輪佳行，森脇久隆：特集　アミノ酸栄養‐最近の話題「分岐鎖アミノ酸の臨床応用」　臨床栄養 100：180-185 (2002)
• 三輪佳行：肝臓病の栄養療法‐予防から治療まで‐　KNG通巻 岐阜県肝炎の会特集 9月号：6-12 (2002)
• 内藤智雄，森脇久隆：肝・胆・膵　Q老人の劇症肝炎の治療について　老人病診療 Q＆ A 38：150-155 (2002)
• 安田一朗：特集「内視鏡処置具の選び方 A to Z」胆・膵 1. ERCP 1.3 ERCP- Choosing a cannula or a balloon catheter in ERCP　消化器
内視鏡 14：1374-1375 (2002)

• 安田一朗：特集「内視鏡処置具の選び方 A to Z」胆・膵 11. 生検・細胞診 11.1 ハウエル生検システム - Transpapillary biopsy and
cytology using Howell Biliary Introducer　消化器内視鏡 14：1418-1419 (2002)

• 安田一朗：特集「外来でよく診る消化器疾患最新治療のポイント」胆石症　消化器の臨床 5：395-400 (2002)
• 安田一朗：第 38回日本胆道学会学術集会印象記　消化器画像 4：483-484 (2002)
• 大澤陽介，永木正仁，浅野貴彦，芋瀬基明，内木隆文，森脇久隆，坂野喜子，野澤義則，中島茂：TNF- による肝細胞アポトー
シスと生存シグナルの解析　MINOPHAGEN MEDICAL REVIEW 47：148-152 (2002)

• 清水　勝，大西弘生，森脇久隆，諏訪求仁雄，青木　靖：肝癌対策最前線　超高リスク群の設定と効率的スクリーニング法
Frontiers in Gastroenterology 7： 239-246 (2002)

• 加藤昌彦，平岡潤子，森脇久隆：慢性閉塞性肺疾患　Medicina 39：248-250 (2002)
• 加藤昌彦，田近正洋，森脇久隆：栄養アセスメントから見えてくる栄養療法　栄養 -評価と治療 18：111-114 (2002)
• 東海肝炎スミフェロン研究会　伊藤　圓，各務伸一，為田靱彦，溝上雅史，大西弘生，川崎恒久，森脇久隆：C型慢性肝炎患者
に対するインターフェロン治療の長期予後調査‐肝癌発症に及ぼす効果を中心に‐　肝胆膵 44：105-112 (2002)

• 小嶋聡一，奥野正隆：ビタミン Aと肝障害　細胞 43：104 -107 (2002)
• 稲垣勇夫，山城詠子，友田　隆，大山正巳，鶴見　寿：尿沈渣にみられたミエローマ円柱について　医学検査 12：1-5 (2002)
• 兼松雅之，横山龍二郎，近藤浩史，松尾政之，五島　聡，星　博昭，白鳥義宗，安田一朗，森脇久隆，末永一路：特集「悪性腫
瘍に類似した所見を呈する良性疾患」肝・胆・膵　臨床画像 18：144-157 (2002)

• 森脇久隆：再発の予防と対策　レチノイド，他　臨床と研究 78：63-66 (2001)
• 森脇久隆：病気と薬 -肝疾患シリーズ②‐肝性脳症　Pallette 23：3-8 (2001)
• 森脇久隆：気づかない間に肝硬変へ　Hospitown 4：3 (2001)
• 森脇久隆：身近な移植医療　岐阜県医師会医学雑誌 14：47-78 (2001)
• 森脇久隆：レチノイドによる肝発がんの抑制に関する研究　Biotherapy 15：563-566 (2001)
• 森脇久隆：レチノイドによる癌予防 -レチノイドによる癌予防の機序，成績，展望 -　医学のあゆみ 198：889-892 (2001)
• 森脇久隆：癌の化学予防 -新世紀の癌予防薬 Chemoprevention-21世紀の癌予防薬　Bio Clinica 16：16-17 (2001)
• 森脇久隆：＜癌発生母地に対するに対する治療＞レチノイド　内科 88：710-713 (2001)
• 森脇久隆：肝癌の診断と治療‐最新の研究動向‐ VIII.　肝癌の予防（高危険群からの発がん予防）　日本臨床 59：764-768 (2001)
• 村瀬全彦，森脇久隆；肝硬変から肝性脳症を発症させないためには　綜合臨床 50：147-148 (2001)
• 奥野正隆，秋田國治，小嶋聡一：TGF-β活性化抑制による肝線維化進展予防　Bio Clinica 16：24-27 (2001)
• 安藤量基，森脇久隆：消化器疾患の臨床と分子医学の接点　①総論　（10）肝炎ウイルスの肝障害機序　臨床消化器内科 16：

143-149 (2001)
• 白鳥義宗，森脇久隆，岡野幸雄，安田一朗，足立政治：肝発がん機構に対する非環式レチノイドの作用と核内受容体に関する研
究　臨床薬理の進歩 2001：90-96 (2001)

• 白鳥義宗，大洞昭博，安田一朗，足立政治，森脇久隆：小肝細胞癌に対する AFP-L3分画の有用性と，IFNとレチノイドのアジュ
バント療法による新しい治療戦略　第 86回日本消化器病学会総会 Proceedings　ミレニアム消化器 2000：59-62 (2001)

• 鶴見　寿：造血幹細胞移植術の臨床　岐阜県医師会雑誌 14：49-55 (2001)
• 三輪佳行：肝臓病と長くつきあうコツ‐食事と運動‐　KNG通巻（岐阜県肝炎の会特集）254：5-14(2001)
• 三輪佳行，森脇久隆；肝硬変患者における就寝前エネルギー，分岐鎖アミノ酸投与による蛋白・エネルギー代謝改善効果に関す
る検討　第 86回日本消化器病学会総会 Proceedings　ミレニアム消化器 2000：140-143 (2001)

• 三輪佳行，森脇久隆：慢性肝疾患における QOLの評価　臨床成人病 31：78-82 (2001)
• 三輪佳行，森脇久隆：身体計測とその基準値　医学のあゆみ　21世紀を迎えた臨床栄養 198：965-968 (2001)
• 三輪佳行，森脇久隆：各種栄養素別の栄養アセスメント　2.たんぱく質　臨床栄養臨時増刊　実践栄養アセスメント 99：550-

554 (2001)
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• 安田一朗，森脇久隆：特集「総短観結石に対する最新の治療戦略」ESTと EPBDの術後乳頭機能の比較と長期予後への影響臨床
消化器内科 16：1299-1305 (2001)

• 内藤智雄，安藤量基，森脇久隆：劇症肝炎に対するステロイドパルス療法　消化器科 32：165-171(2001)
• 内藤智雄，森脇久隆：劇症肝炎診断基準とその問題点　肝胆膵 42：447-454 (2001)
• 内藤智雄，森脇久隆：重症肝炎の見分け方　診断と治療 89：1807-1812 (2001)
• 安田一朗，浅野貴彦，笠原千嗣，足立政治，加藤則廣，森脇久隆，向井　強，塩屋正道，冨田栄一：Howell Biliary Introducer を
用いた肝外胆管癌進展度診断の試み　HIT 19：17-21 (2001)

• 秋田國治，奥野正隆，森脇久隆，小嶋聡一：肝硬変に対する肝線維化抑制　医学と薬学 45：720-728 (2001)
• 杉山みち子，三橋扶佐子，細谷憲政，加藤昌彦，森脇久隆，家森幸男，空閑佐智子，井川正治，坂牧美歌子，田村俊世，一
関紀子，橋本　勲，中村丁次：携帯用簡易熱量計を用いた安静時エネルギー消費量の測定に関する研究　栄養 - 評価と治療
18：99-107 (2001)

• 武藤泰敏，森脇久隆：レチノイド療法　Biotherapy 14：351-358 (2000)
• 森脇久隆：レチノイドによる肝癌の予防　肝臓病学の進歩 26：38-42 (2000)
• 森脇久隆：レチノイドによる肝発癌制御のメカニズム　医学と薬学 43：63-67 (2000)
• 森脇久隆：肝発癌制御のための臨床戦略　HEPATICA 19：31-32 (2000)
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4 高度先進外科学分野

（1）研究の概要
遺伝子治療に関する研究：我々は non-viral gene delivery systemを用いた遺伝子治療の可能性について検討

を行っている。移植免疫領域では移植臓器特異的免疫寛容誘導あるいは心移植における慢性拒絶の制御を目
的として T細胞 activationの副刺激経路を選択的に阻害する CTLA4Ig遺伝子を作成し，移植臓器に遺伝子銃
を用いて導入する研究を行ってきた。移植免疫領域ではこうした治療に関する研究と同時に，異種移植にお
ける免疫学的メカニズムの基礎的解析も行っている。また臓器保護を目的として in vivo electroporation 法を
用いた肝細胞増殖因子 (HGF)遺伝子導入に関する研究を行っている。Dimethylnitrosamineによる肝線維化モ
デルにおいて in vivo electroporation法により HGF遺伝子を導入した結果，肝細胞アポトーシスおよび肝線維
化の抑制，さらに生存期間の延長が確認された。また Bleomycin による肺線維症モデルにおいても in vivo
electroporation法による HGF遺伝子導入は，アポトーシス，肺線維化を有意に抑制し，生存期間の延長をも
たらした。現在も種々の薬剤性臓器障害モデルを用いて HGF 遺伝子導入およびアポトーシスを選択的に抑
制する soluble Fas遺伝子導入の効果を検討している。
臓器虚血障害の評価に関する研究：虚血による臓器障害度の評価法の確立を目的として，心，肝，腎に

対しては誘電特性を用いた評価法を，また虚血腸管の viability 評価には CCD 生体顕微鏡を用いた評価法
を検討してきている。
人工血管感染の制御に関する研究：致命的な合併症である人工血管感染に対して人工血管感染モデルを

作製し，新しい drug-delivery systemを用いて抗生剤を局所で徐放させることによる感染制御の可能性につ
いて検討を行っている。
胸部下行大動脈手術時の脊髄保護に関する研究：胸部下行大動脈手術の重要な合併症として，前脊髄動

脈の障害による対麻痺がある。これに対して脊髄虚血時の血流状態を CCD カメラを用いて評価し，また
脊髄のインピーダンスを測定することで，有効な脊髄保護法を検討中である。

（2）現状の問題点及びその対策
研究設備・費用・人
重症及び難治性疾患症例の管理・治療を進めながら，研究も進めて行くには，人員等の更なる充実が望

まれる。各種培養実験，分子生物学的アプローチのための機器，実験室の合理化，スペースの有効利用が
必要である。また他分野との共同研究を拡大していく必要がある。

（3）今後の展望
遺伝子治療に関するもの：現在，マウスやラットなどの小動物実験を行っているが，臨床応用に向け大

動物で実験系を構築し検討を行う。
臓器虚血の研究に関するもの：臓器虚血の評価法として，臨床的に冠動脈バイパス術時の心筋虚血や肝

切除における全肝遮断施行時の虚血肝の評価法として，また腎移植時に移植後の機能評価の予測として電
気インピーダンス法の応用を行っていく。
人工血管感染に関するもの：これまでの研究段階で抗生剤徐放システムの有効性は確認されており，今

後は臨床例で使用する抗生剤について検討を行っていく。
胸部下行大動脈手術時の脊髄保護に関するもの：現在，既に脊髄虚血状態の評価が可能であり今後は有

効な脊髄保護薬剤あるいは脊髄潅流法について検討する。
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5 運動器外科学分野

（1）研究の概要
（1）自己血を利用した椎間板内注入療法の研究

椎間板ヘルニア患者の自己血から精製したカルパインを用いた椎間板内注入療法（ch emonucleolysis)
の臨床応用にむけての研究を進めている。
平成 10年度文部省科学研究費基盤研究 B，平成 11年度整形災害外科学研究
助成財団の研究助成をうけた。

（2）カルパインによる特異的プロテオグリカン分解マーカー抗体の作成
変形性関節症や慢性関節リウマチにおける，関節軟骨を破壊にカルパインがどのように関与している

かを調べるためカルパインによる特異的プロテオグリカン分解マーカー抗体を作成する。
（3）ユーイング肉腫におけるキメラ遺伝子の機能解析・発現変化ユーイング肉腫に対する分化誘導療法と
いう新たな治療法を開発する。キメラ遺伝子の機能の解析を進め，遺伝子治療へ発展させていく研究。

（4）ヒトの脊椎の生体力学的研究
腰痛発症の原因として最も多い重量物挙上動作の分析を中心に，体幹装具装用の効果分析，脊柱起立

筋の形態・内圧・筋活動の分析，腹腔内圧と腰仙部負荷との関連分析，MRIや CT等の各種画像診断の
脊椎動態分析への応用等のテーマについて研究を行っている。（本研究は 1996年度 American Society of
Biomechanics， Clinical Biomechan ics Awardを受賞した。）

（5）体幹部スポーツウエアーの位置覚・スポーツパフォーマンスへの影響
健常若年者における体幹部ウエアーの体幹位置覚・スポーツパフォーマンス影響を明らかにしたうえ

で，腰椎疾患を有する者，あるいは高齢者についての同等の研究を行う。得られる結果は治療，リハビ
リテーション，あるいは疾病や外傷の予防にも有効な情報となる。

（6）滑膜線維芽細胞の apoptosisにおける calpainの発現
慢性関節リウマチの滑膜の異常増殖に，生体内の calpain-calpastatin系の破綻によるアポトーシスが関

与しているという作業仮説のもとに，滑膜線維芽細胞を用いて ca lpainとアポトーシスとの関連を調べ
ている。

（7）関節液中の軟骨代謝物質による変形膝関節症の進行予測2型プロコラーゲンの代謝物質がその候補と
して有力であるとの予備研究結果を得た。更なる候補を見いだす努力をしている。

（8）リン酸カルシテキスト bてウムペーストによる抗生剤の徐放効果
生体内で骨に置換されるリン酸カルシウムペーストに抗生剤を混合した際の徐放効果について研究

する。予備実験では 2カ月以上の徐放が期待できることがわかったが，徐放期間を延長させるために抗
生剤を大量に混合すると力学的強度が低下することも明らかになった。骨髄炎の治療に応用することを
目標にしている。

（9）脊椎手術におけるペデイクルスクリュウの固定力を増強骨粗鬆症で脆弱化した脊椎骨に対してペデ

イクルスクリュウの固定力を増強させる方法決定的な方法がない。新しく開発された生体内で骨に置換

されるリン酸カルシウムペーストを用いてペデイクルスクリュウの固定力を増強させる方法を研究す

る。

（10）軟骨プロテオグリカン，PG－ M／バーシカンの機能解析軟骨分化パターンを再現できる in vitroの
実験系を用い， 軟骨マトリックスを形成するコンドロイチン硫酸プロテオグリカン，PG－M／バーシ
カンのの軟骨分化における役割を細胞レベルで解明する。

（11）関節液アルブミンの酸化還元状態慢性関節リウマチ，変形性関節症等の関節液についてアルブミンを
介してその酸化還元状態について第二生理学教室と共同研究をすすめている。

（12）脊椎外科手術における結晶化ガラス製人工骨（AW-GC）の結合性評価
ビーグル犬を用い，腰椎椎体間固定術における AW-GCと骨との結合状態，結合判定評価基準 を研究

している。
（13）バーチャルリアリティーによる整形外科手 術シュミレーション

工学部との共同研究でシュミレーションによって手術の確実性，安全性をより高めるとともに，研修
医に対する技術習得目的にも利用してゆく。

（2）現状の問題点及び対応策
（1）整形外科の外来，入院，手術を行いながら，多方面での研究をすすめて行くには時間的，人的に限
界があり，人員と研究費の更なる充実が望まれる。
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（2）生化学，分子生物学的アプローチのための機器が不足し，また実験室が手狭なため，実験室の有効
利用，一部改築が必要である。他施設との共同研究を拡大することも必要である。

（3）今後の展望
それぞれの分野で，大きな研究成果が期待されている。

（4）研究成果の発表
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6 泌尿器病態学分野

（1）研究の概要
1） 尿路生殖器腫瘍の治療と予後に関する基礎的・臨床的研究

①抗癌剤感受性，抗癌剤耐性因子に関する研究
臨床材料を用いて，抗癌剤感受性試験成績と耐性遺伝子発現量との関連を研究している。
②泌尿生殖器癌微小転移に関する遺伝子診断法
臨床材料を用いて，癌特異的遺伝子発現の有無を検討し，病期診断への応用若しくは予後予測因子と

しての使用を研究している。
③尿路生殖器癌の予後予測因子に関する病理学的研究
癌組織における特定の遺伝子若しくは遺伝子産物の発現の予後予測因子としての可能性を研究し，

個々の症例での治療方針決定への有用性を研究している。
2） 尿路感染症の基礎的・臨床的研究

①大規模調査による起因菌の臨床的研究
関連施設を含めて毎年複雑性尿路感染症の起因菌を収集し，また，臨床背景や臨床病状との関連を研

究している。さらに 4年毎に急性単純性膀胱炎の総合調査を継続中である。
②薬剤耐性菌の出現状況，耐性機序の解明
臨床例より得られた起因菌を用いて，突然変異などの遺伝子レベルでの薬剤耐性機序を研究してい

る。また，抗菌剤の使用と遺伝子変異との関連も研究している。
3） 男子尿道炎の診断法の改良と病因の解明に関する研究
 現在までに解明されていない非淋菌性尿道炎の起炎菌の同定と，その診断法の開発，特に核酸増幅を
用いた手法を研究している。

4） 腎移植における臨床的研究
拒絶反応を防ぎ，日和見感染症を引き起こさない適正な免疫抑制剤の投与方法に関する臨床的研究を

行っている。
5） 鏡視下手術手技の開発研究

副腎，腎などの摘出を腹腔鏡下あるいは後腹膜鏡下に施行することが，標準的な手術手技となりつつ
あり，本手技を安全かつ確実に行うための手技および器具，器材の開発研究を行っている。

（2）現状の問題点及び対応策
最大の問題点は関連施設も含めた人員不足である。研究に割ける員数と時間に影響が出ている。
即効性のある対応策はなく，また，当分野だけの問題ではないと考えている。当分野としては，以前 に

も増して本学医学部生及び他大学の学生に積極的にアピールしているところである。
また，研究室が手狭になってきており，臨床材料のストックなどが増加し，実験する場所が狭隘化しつ

つある。移転までは解決できない問題と思われる。

（3）今後の展望
1） 尿路生殖器腫瘍の治療と予後に関する基礎的・臨床的研究
 尿路生殖器癌における遺伝子変異の包括的な評価とその臨床応用を目指す。
2） 尿路感染症の基礎的・臨床的研究

現在の研究を進め，また，遺伝子解析による薬剤感受性判定法の開発を目指す。
3） 男子尿道炎の診断法の改良と病因の解明に関する研究
 非淋菌性非クラミジア性尿道炎の病原微生物の解明をさらに進めるとともに，非淋菌性非クラミジア
性尿道炎の診断，治療および管理に関する新たなアルゴリズムの確立を目指す。

4） 腎移植における臨床的研究
新たに開発された免疫抑制剤の臨床応用を，他大学と共同して研究を進める。

5） 鏡視下手術手技の開発研究
新たな技術および器具，器材の開発により，鏡視下手術の適応の拡大を目指す。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
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: 高橋公太， 冨田善彦）　日本医学館　 東京　223-234  (2000)
• 河田幸道 : 尿路性器の特異的感染症 原因菌と抗菌薬．ベッドサイド泌尿器科学（改訂第 3版）（編 : 吉田修）南江堂　東京　265-
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of uncomplicated gonococcal urethritis by double-dosing of 200mg cefixime at a 6h int-erval．Journal of Infection and Chemotherapy 9(1) : 35-39
(2003)

• M Nakano，K Miwa，Y Kanimoto，S Ishihara，T Deguchi : Microscopic pulmonary tumor embolism secondary to adenocarcinoma of the prostate．
Acta Urologica Japonica 49(3) : 169-172 (2003)

その他
• 出口隆 : 主治医のカルテ．中日新聞　中日サンデー版 (2000/2/6)
• 出口隆 : 中高年のからだ講座「おしっこが出ない悩み，もれる悩み」．:前立腺肥大症の診断と治療．産経新聞 (2000/3/28)
• 高橋義人 : 排尿障害　老年期の病態と治療．MEDICAMENT NEWS 1655 : 17-19 (2000)
• 坂義人 : 岐阜県の性感染症 (STD)の解析評価（月報）厚生労働省　結核・感染症サーベイランス情報　平成 12年 1月～ 12月
• 出口隆 : 排尿障害　高齢者に起きやすい疾患の治療．MEDICAMENT NEWS　1691 : 19-20 (2001)
• 出口隆 ： 主治医のカルテ．中日新聞　中日サンデー版 (2001/7/1)
• 出口隆 ： ニューキノロン耐性淋菌　InfectMag　第 16号 ： http://www.infectmag.gr.jp/infect16/ (2001/3/12)
• 坂義人 ： 岐阜県の性感染症 (STD)の解析評価（月報）厚生労働省，結核・感染症サーベイランス情報 (2001/1～ 12月 )
• 蟹本雄右 ： 男子高齢者の排尿障害．健康のひろば　4月号 (2001)
• 石原哲，出口隆 ： 当教室における血液培養陽性例 12年間の検討．10th Bayer Symposium on Urinary TractInfections 研究記録 15-

18 (2001)
• 石原哲 ： 当教室における血液培養陽性例 12年間の検討．Access 16(2) : 36 (2001)
• 石原哲 ： 第 96回米国泌尿器科学会 (AUA)印象記．URO Times  No3 (2001)
• 柚原一哉 ： 腎・尿管結石．健康のひろば　12月号 (2001)
• 石原哲 : 膀胱炎，名医のベスト・セラピー　週間朝日 (2002/4/26)
• 宇野裕巳 : 前立腺がんについて．岐阜新聞 (2002/7/24)
• 出口隆 ： 主治医のカルテ．中日新聞　中日サンデー版 (2003/2/2)
• 藤広茂 : 岐阜県医師会だより．診察室から　岐阜新聞 (2003/3/15)
• 石原哲 : 岐阜県医師会だより．診察室から 岐阜新聞 (2003/3/1)
• 高橋義人 : 前立腺肥大による排尿障害．岐阜新聞 (2003/3/17)
• 安田満，出口隆 : 特集　細菌感染症のトピックス　尿路感染症の薬物治療．MEDICAMENT NEWS 1764 ： 1-3 (2003)
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7 女性生殖器学分野

（1）研究の概要
現在の教室の研究分野としては， 内分泌学， 周産期学， 腫瘍学及び感染症学， 漢方医学などがあり， 極め

て広範・多岐にわたっている。研究の具体的な内容は， ①婦人科腫瘍の遺伝子異常の研究， ②性ステロイ
ド（レセプター）作用発現機序の分子生物学的研究， ③膜レセプターの応答と婦人科腫瘍， ④細菌フロー
ラと婦人科病変に関する研究， ⑤エストロゲンによる婦人科腫瘍発生・発育に関する機構， ⑥抗菌薬， 抗
癌剤の臨床応用の研究， ⑦環境ホルモン， ⑧漢方， などである。
疫学的に増加している婦人科腫瘍の発生・発育にはホルモン依存性が強く， これと関連して抑制機序が

考えられる。不死化のテロメアの伸長酵素のテロメラーゼに対してハンマーヘッド型リボザイムを作成
し， 腫瘍進展・転移に必要な細胞周期調節因子， 血管新生因子， アポトーシス関連因子に対する抑制物質・
機序を明らかにしている。
性ステロイド作用発現機序で， 核転写因子のエストロゲンレセプターα， β， プロゲステロンレセプ

ター A型， B型， 細胞内調節蛋白の CBC， SHGの生殖器， それ由来の良性， 悪性腫瘍での生物学的意義を
明らかにしている。また， 環境ホルモンと関連して漢方に含まれる植物エストロゲン類は癌に対して予防
的であり， 一方， 内分泌攪乱物質の生殖生理への研究も進めている。
近年開発されている抗菌薬， 抗癌剤の臨床的有用性についての治験の研究も重要となっている。
教室のいずれの研究プロジェクトにおいても， 近年， 分子生物学的アプローチが必須のものとなってい

る。こうした情勢の中， 超遠心機， 各種電気泳動装置， DNA Thermal Cyclerなどのバイオ研究機器の整備が最
優先に行われた。現在， 3 台ある DNA Thermal Cycler は昼夜フル稼動し， 文部省科学研究費により導入され
た画像解析装置は DNAシークエンジングの迅速化に大いに役立っている。主要課題についてはプロジェク
ト制を取り入れ， その達成にむけて協力体制がとられているため， 研究グループ間の障壁は全くない。

（2）現状の問題点及びその対応策
医学が多分化し， 医師が分散し， 少子化社会を迎え， 産婦人科医の減少が相対的に多忙・重労働となり，

これらが原因で全国的に産婦人科医希望者が減少している。したがって優秀な人材の獲得がしにくく， 研
究者も研究に割く時間が少なく， これらが研究発展の妨げとなっている。その対応策として， 外国人の研
究者を可能な限り雇い， 研究に従事させている。現在までに 16名が当教室で研究に従事し， 現在では 6名
が大学院生として活躍中である。

（3）今後の展望
グローバルな視野を持ち， 世界に通用する研究者を育てるべく国際交流に力を入れる。現在までにコー

ネル大学， マウントサイナイ大学， MDアンダーソン研究所， ニューヨーク州立大， ブリティッシュコロン
ビア大学， カロリンスカ研究所， ハーバード大学で研究させ， 帰国し， 研究中である。

（4）研究成果の発表 （2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
• 玉舎輝彦：手術の基本操作。 新女性医学大系 6 産婦人科手術の基礎，武谷雄二他編，東京，中山書店 75-95 (2000)
• 三鴨廣繁：抗真菌薬。 新女性医学大系 7 産婦人科薬物療法，武谷雄二他編，東京，中山書店 216-223 (2000)
• 川鰭市郎， 高橋雄一郎， 玉舎輝彦：骨盤位牽出術。 新女性医学大系 33  産科手術と処置，武谷雄二他編，東京，中山書店 87-100 (2000)
• 玉舎輝彦：細菌感染症。 図説産婦人科　VIEW 39  偶発合併症妊娠， 豊田長康他編，東京， メジカルビュー社 178-189 (2000)
• 玉舎輝彦：乳腺炎。 産婦人科研修医ノート， 三橋直樹編， 東京， 診断と治療社 314-316 (2000)
• 三鴨廣繁：産婦人科領域の感染症。 新・抗菌薬の使い方 - 選択理論とその実際 -， 清水喜八郎編， 祥美印刷 155-170 (2000)
• 荒堀憲二：女性のライフサイクルと保健。 母子保健マニュアル第 4版， 東京， 南山堂 31-46 (2000)
• 今井篤志：子宮体癌。 看護のための最新医学講座 19巻・婦人科疾患， 神崎秀陽編，  東京， 中山書店 247-254 (2001) 
• 今井篤志：子宮肉腫。 看護のための最新医学講座 19巻・婦人科疾患， 神崎秀陽編，東京， 中山書店 255-261 (2001) 
• 横山康宏 ： 各薬剤に特異的な耐性機構とその克服 - アンソラサイクリン系抗腫瘍剤 -。 癌の薬剤耐性とその克服・基礎と臨床， 大
沼尚夫他編， 東京， 宇宙堂八木書店 269-277 (2001) 

• 玉舎輝彦：内分泌機能（胎児ー胎盤系）- 妊娠・分娩・産褥に伴い変化する器官， 臓器とその機能 -。 新女性医学大系 2  妊娠・分
娩・産褥の生理と異常， 武谷雄二編，東京， 中山書店 16-27 (2001)

• 玉舎輝彦：妊娠と薬剤。 新女性医学体系 22  正常妊娠， 武谷雄二編， 東京， 中山書店 329-335 (2001)
• 藤本次良：血管新生。 新女性医学大系 41　婦人科腫瘍の分子・細胞生物学， 武谷雄二編， 東京， 中山書店 201-209 (2001)
• 荒堀憲二：死への準備といのちの輝き。 『連心通信』第 17号， 異業種交流会グループ・むらせ会 179-183 (2001)
• 玉舎輝彦：骨盤腹膜を用いた造膣術のコツ・経外陰法。 産婦人科手術のコツ， 日本産婦人科手術学会編， 東京， Medical view 108-

109 (2001) 
• 玉舎輝彦：早発思春期と遅発月経。 知っておきたい月経異常の診断と治療， 田中忠夫編， 東京， 真興交易医書出版部 86-95 (2001)
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• 玉舎輝彦：思春期の月経異常。 今日の治療指針・私はこう治療している， 多賀須幸男他編， 東京， 医学書院 735-736 (2001) 
• 玉舎輝彦：産婦人科。 最新・感染症治療指針 2001年改訂版， 島田　馨監修， 大阪， 医薬ジャーナル社 173-181 (2001) 
• 玉舎輝彦：各種病態時におけるステロイド療法・妊娠。 臨床各科でのステロイド薬の使い方 - 基礎から臨床まで -， 安田圭吾編，
大阪， 永井書店 226-234 (2001) 

• 川鰭市郎：MRI。 臨床医のための周産期検査マニュアル・データの読み方から評価まで， 岡井　崇編， 東京， 医学書院 68-73(2001) 
• 玉舎輝彦：妊娠と感染症。 新しい産科学， 鈴森　薫他編， 名古屋， 名古屋大学出版会 148-150 (2002) 
• 玉舎輝彦：産婦人科。 最新感染症治療指針， 島田　馨編， 東京， 医薬ジャーナル社 173-181 (2002)
• 玉舎輝彦：女性のライフサイクルとスポーツ。 知っておきたい・スポーツ医科学， 岐阜アスレティックリハビリテーション研究
会・松岡　敏男他編， 岐阜， 岐阜新聞社 93 (2002)

• 玉舎輝彦：女性科医療の 21世紀の動向， 京都， 金芳堂 1-466 (2002)
• 玉舎輝彦：下腹痛， 腰痛， 腹部膨満。 臨床エビデンス婦人科学， 佐藤和雄他編， 東京，メディカルビュー社 64-68(2003)

著書（欧文・国外）
• Imai A， Takagi H， Takagi A， Tamaya T : Phoshatidylinositol kinase activity in ovarian cancer cells. Methods in Molecular Medicine， Vol 39 :

Ovarian Cancer : Methods and Protocols， JMS Bartlett， ed， NJ， Humana Press， Inc 589-596 (2000)
• Imai A : Genital tumours in girls and place of surger. Clinical approach to pediatric and adolescent gynaecology， Dramusic V， Ratnam  SS， ed，

Singapore， Oxford University Press 203-212 (2000)
• Fujimoto J : Cervical Cancers. Encyclopedic Reference of Cancer， Manfred S， ed， Berlin， Germany， Springer 192-194 (2001)
• Furui T， Imai A， Tagami K， Aoki I， Matsunami K， Itoh M， Tamaya T : Ultrasonographic profiles of endometria in PCOS patients

becoming Pregnan. The Proceedings of the 17th World Congress on Fertility and Sterility IFFS 2001， Monduzzi E， ed， Bologna， Italy，
Medimond 73-79 (2001)

• Matsunami K， Furui T， Imai A， Tamaya T : In vivo maturation of human oocytes in IVE - ET. The Proceedings of the 17th World Congress on
Fertility and Sterility IFFS 2001， Monduzzi E， ed， Bologna， Italy， Medimond 203-208 (2001)

• Mills GB， Eder A， Fang X， Hasegawa Y， Mao M， Lu Y， Tanyi J， Tabassam FH， Wiener J， Lapushin R， Yu S， Parrott JA， Compton
T， Tribley W， Fishman D， Stack MS， Gaudette D， Jaffe R， Furui T， Aoki J， Erickson JR : Critical role of Lysophospholipids in the
Pathophysiology， Diagnosis， and Management of Ovarian Cancer In Ovarian Cancer. Stack S， Fishman D， ed， Massachusetts， USA，
Norwell 259-284 (2001)

• Fujimoto J， Aoki I， Toyoki H， Khatun S， Sato E， Tamaya T : Sex steroid-dependent and -independent angiogenesis in uterine
endometrialcancers.　Cell Mol Biol Endometrial Carcinoma 167-173 (2003) 

• Niwa K， Lian Z， Tagami K， Gao J， Tamaya T : Inhibitory effects of phytoestrogens and related herbal extracts on mouse endometrial
carcinogenesis : a review. Cell Mol Biol Endometrial Carcinoma 177-191 (2003)

総説（和文）
• 玉舎輝彦：エストロゲンの非ゲノム作用発現機序．産婦治療　80:82-89 (2000)
• 玉舎輝彦：米国における補完・代替医療 (CAM)の現状．産婦治療　80:551-555 (2000)
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• 三鴨廣繁， 玉舎輝彦：トリコモナス腟炎． 治療　82(suppl)：512-514 (2000)
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8 口腔病態学分野

（1）研究の概要
現在，当分野において展開中の研究課題を臨床研究・基礎研究に大別して述べる。臨床研究：最近の分

子生物学の発展により，多くの疾患において発症に関わる分子生物学的機序，遺伝的背景因子，予知因子
が見いだされてきている。しかしながら，口腔病変（口腔がん，白板症，扁平苔癬，その他歯原性腫瘍な
ど）に関する解析はほとんど不明のままとなっている。本分野の臨床研究では，この点に軸足を置き以下
の研究課題に取り組んでいる。

1）口腔がんの集学的治療
2）口腔機能再建（移植・再生）
3）口腔乾燥症の病態と治療
4）顎関節疾患の病態と治療
5）口腔病変の分子疫学的解析
6）5-FU系抗がん剤代謝酵素分布の解析

基礎研究：基礎研究では，発がん・悪性化進展プロセスにおける Initiation，Promotion， Progressionの各
Phase の制御や次世代の治療法の可能性を探るために，顎・口腔機能の改善・再生に対する細胞工学的検
討を視野に以下の検討を行なっている。

1）がん悪性化進展機序の解析
2）骨代謝・再生の解析
3）口腔がん化学予防法の開発
4）顎関節疾患の病態解明と治療法の開発

（2）現状の問題点及びその対応策
上記の研究課題を遂行するために，資金面ではある程度の目途（2003年度科学研究費 1000万獲得の目

標達成）が得られ，研究材料（臨床材料）の集積も経時的に積み重なって来ている。これらの面では，こ
のままを継続する努力を続けることにより果実が得られると考えられるが，如何せん研究にあたる人的資
源が不足しており，この手当てが火急となって来ている。これに対応するために，大学院進学者の勧誘な
いし，研究補助員の採用を考えている。

（3）今後の展望
臨床研究については臨床材料の集積がカギとなることより，診療内容の質的向上を図り母集団の拡大が

得られれば，大きな成果が期待される。基礎研究に関しては，先に述べた様に人的資源の拡充ないしは現
有のリサーチマインドを刺激する方策が必要と考えている。また，基礎の各分野との共同研究も重要な位
置を占めると考えている。これらの点は表裏一体となった部分も多く，上手く連携を執って遂行する
managementが展望を拓くと考えている。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 柴田敏之， 兵東 巌 : 三叉神経痛 . 歯科医療事故予防学　第 1版 （青柳公夫， 鈴木俊夫， 夏目長門 編著）， 第 II編 : 歯科医療事故の
予防と対策， 第 2章 : 疾患別診断とインフォームドコンセントの留意点 . 医歯薬出版株式会社 103-104 (2003年 6月 )
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免疫の考察 . 低温医学 28(1): 13-18 (2002)

• 柴田敏之， 土井田 誠 : 口腔乾燥症（ドライマウス）について . 日本医事新報（印刷中） (2003)
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• Ishimaru JI， Mizui T， Nakamura T， Mori T， Miyamoto K: Current diagnostic 　methodology and clinical management for temporomandibular

joint disorders. Ann Gifu Pref Gifu Hosp 21: 39-42 (2000)
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4 免疫アレルギー内分泌学講座

免疫アレルギー内分泌講座は，以下の 5（6）つの分野から構成されており，免疫病理・感染制御・ア
レルギー・内分泌・代謝病態・小児病態・皮膚病態および病原体遺伝情報学に関して，独創的かつ画期的
な研究と教育が推進されている。
免疫病理学分野
癌細胞には抗原物質が存在すること，人でも癌細胞を攻撃・破壊する免疫反応が誘導できることが明ら

かになって久しいが，現実には未だ有力な癌の免疫療法のレジュメは確立していない。我々は特に，マウ
スを用いた抗移植腫瘍免疫反応の増強方法を腫瘍の発育現場を解析しながら探り，高度先端医療として癌
の免疫療法を実現することを目指している。既に，抗腫瘍活性の誘導法や，誘導された抗腫瘍リンパ球が
なぜ腫瘍を除去できないのかといった重大な疑問に関する新たな知見を得ていて，臨床応用がみえてきた
段階である。他方，これらの免疫反応の解析で得た知識・手技を応用し，新たなリンパ腫の診断法の開発
と組織発生の解析に関する研究も進めている。リンパ腫の診断法の開発に取り組む研究者は県下では他に
居ないことから，研究の推進は十分に意義深いものと考えられる。
感染制御学分野
（1）宿主－寄生虫相互作用に関する研究
筋肉寄生性の線虫である旋毛虫を用いて寄生虫が宿主に及ぼす病理的な影響を , 分子生物学的 , 細胞生

物学的，細胞工学的に解析している . また , 旋毛虫が分泌し , 宿主筋肉細胞の分化に影響を与える生理活
性物質の遺伝子工学的な合成を行っている 
（2）寄生虫の遺伝子指紋に関する研究
古典的な方法に基づく寄生虫の同定は専門家以外の研究者には困難である . これを克服するために寄生

虫同定用の PCRプライマーを多種にわたり作製しつつある . PCRプライマーの中には RFLP法や SSCP法
と組み合わせて遺伝子指紋を表現できるものがある . これを用いて旋毛虫とクリプトスポリジウム原虫の
感染源同定に用いる事のできる遺伝子指紋のライブラリーを作製しつつある。
内分泌代謝病態学分野
糖尿病，高血圧，動脈硬化，内分泌疾患の成因や病態を解明するため，臨床面のみならず分子生物学・遺

伝学的な手法も加え，アプローチしている。糖尿病の発症進展における転写因子・インスリン分泌不全の役
割，糖尿病の感受性体質診断に基づく治療法の選択，インスリン情報伝達系における protein kinase Cの役割，
腹部脂肪蓄積や metabolic syndrome の病態生理，血管平滑筋細胞の増殖機構，内分泌疾患に伴う糖尿病の病
態・成因，副腎皮質ステロイドの合成・分泌・作用・代謝機構，本態性及び内分泌性高血圧症・内分泌腫瘍
の病因，などに関して基礎的・臨床的研究を行っている。いわゆる common diseaseの発症からエンドポイン
トである動脈硬化に至るまで，より適切な発症予防・診断・治療法を開発することが目的である。
小児病態学分野
当講座における基礎・臨床研究はいずれも臨床に立脚し，極めて基礎的な追求がなされ，その成果は必

ずや臨床に還元されるものである。基礎研究においては，幾つかの分野に絞ることにより，奥深い研究が
進められている。アレルギー，免疫不全，代謝異常の各分野で幾つかの疾患の病因遺伝子が当講座で世界
に先駆けクローニングされ，世界をリードする成果が幾つも輩出され，新聞紙上の一面でも取り上げられ
ている。各テーマに共通することは，その成果を診断・治療・予知・予防に適応していくことである。さ
らにこれらを通じて，ヒトの遺伝・発生，成長・発達の新たな解明につなげている。方法論的には，日常
臨床の中からヒントと発想が得られ，遺伝子学的手法に加え，医学への構造生物学の導入（21 世紀型ポ
ストゲノムとしての構造生物医学）と応用を目指し，遺伝子異常からタンパク立体構造の異常と機能異常
との関連を解析し，治療への応用を進めている（文部科学省高度先進医療開発経費をいただいている（2001
～）。さらに環境と遺伝子によるアレルギー発症の分子遺伝学的解明（もう 1つの 21世紀型ポストゲノム
としての遺伝子生態医学）が進められている。
皮膚病態学分野
①研究の概要：表皮細胞間・基質間の接着制御と角化制御に関わるシグナル伝達と水疱症と角化症およ

び表皮細胞骨格の異常と表皮水疱症の発症機序と治療，皮膚悪性腫瘍の遺伝子診断法の開発と治療，悪性
腫瘍化学療法と薬剤耐性機序の解明，アトピー性皮膚炎の遺伝子治療，皮膚真菌症と抗真菌剤および治
療，膠原病の治療に関する臨床的研究，皮膚外科技術の開発，（厚生省稀少難治性皮膚疾患帖佐研究班班
長，厚生省悪性黒色腫研究班研究協力者，厚生省アトピー性皮膚炎調査研究班の研究協力者）②現状の問
題点とその対応策：臨床に費やす時間が年々多くなり，大学院も社会人大学院とならざるを得なくなり研
究のレベルを維持することが精一杯である。とくに皮膚科は女医（65％）が多いので妊娠，育児と仕事と
の両立が出来る社会的環境の改革が必要である。研究対象の現象を制御している中心遺伝子の作製，導
入，トランスジェニックおよびノックアウトマウス作製と飼育の整備が必要である。③今後の展望：遺伝
子を方法論に取り入れた研究が多くなる。大規模な臨床研究が多くなる。
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1 免疫病理学分野

（1）研究の概要
免疫に関する研究を進めているが，（1）免疫細胞増殖症候群に関する研究と，（2）免疫反応を用いた腫

瘍の治療の 2点に絞って研究を行なっている。（1）では悪性リンパ腫の組織発生の解明と新たな診断法・
治療法の開発を目的とし，分子生物学的手法を用いてリンパ腫亜型の由来を探り，新たな単クローン抗体
の開発や DNAアレイを用いて遺伝子発現プロファイリングを進めて予後の判定を含めた診断法の確立並
びに治療法の開発に結びつく研究を行なっている。（2）では分子生物学的手法を用いて抗腫瘍免疫反応の
増強並びに腫瘍免疫抑制反応の解除に関する研究をマウスで進め，臨床応用を目指している。いずれも病
理学が最も得意とする細胞・組織形態学的解析をからめ，実際の現場で起きていることを解明することで
他分野の研究と差をつけることを狙う。

（2）現状の問題点及びその対策
現状の最も大きな問題として，病理医の確保がままならないことがあげられる。病理学分野は他の基礎

系分野と異なり，教育・研究以外に病理解剖業務，組織診断業務を担っている。しかし，近年，全国的に
病理医希望者が著減しており，我々の教室でも教官ポストを埋めるのに苦労する状況が続いている。これ
は当教室のみの問題ではなく病理学会全体の，ひいては病理医により支えられている領域の多い診療現場
並びに医学教育の充実にも係る問題であり，現在，病理学会・中部支部をあげてサマースクール開催等の
対策を講じている。我々も，卒後臨床研修における外科病理学の研修内容を点検し，より充実した研修を
実現することで病理学を専攻する人材が増加するよう対策を練っている。

（3）今後の展望
病理医育成は中長期的問題であり，病理学会並びにその中部支部と連携を取りながら，地道に問題の解

決を図る必要がある。学部教育では関連テュトーリアルコースにおける病理学分野担当ユニットの更なる
充実を図り，教育成果の向上と病理学への興味の増加を進め，優れた医師の育成と病理医を目指す人材の
発掘に力を注ぐ。剖検・組織診断等の診断業務にあっては，卒後臨床研修と連動してその効率化・精度管
理を一層推進し，より優れた診療体制の確立に貢献する。他方，研究面では前述悪性リンパ腫の診断と治
療並びに抗腫瘍免疫療法の臨床応用の実現を目指し，一段と研究を推進する。悪性リンパ腫は既に 20 年
余の症例の蓄積があり，ハンガリーのデブレッツエン大学医学部アダニー教授との共同研究も進行中で，
意義のある研究結果が得られるものと考えている。また，抗腫瘍免疫療法の研究も米国ニューヨーク大学
フライ助教授との共同研究を絡めながら進めており，興味深い研究成果が得られている。更なる研究の推
進により，研究成果の臨床応用が期待できる状況である。

（4）研究成果の発表
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2 感染制御学分野

（1）研究の概要
1） 宿主―寄生虫相互作用に関する研究

感染の機会があると寄生虫は宿主に影響を及ぼし，宿主は寄生虫に影響を及ぼす。後者は，感染が成
立するか否かの決定要因となる。前者は感染病理に直結する。当教室では，筋肉寄生性の線虫である旋
毛虫を用いて寄生虫が宿主に及ぼす影響を，分子生物学的，細胞生物学的に解析している。また，旋毛
虫が分泌し，宿主へ影響を与える生理活性物質の遺伝子工学的な合成を行っている。
以下，研究成果を具体的に記載する。
旋毛虫の新生幼虫は筋肉細胞内に侵入し，筋肉細胞を変異させる。筋肉細胞は変異を侵入個所に限局

させるために細胞質の遮断を行うが，旋毛虫の中でも T. pseudospiralis と呼ばれる種の感染では，この
遮断がおこらず，侵入された筋肉細胞全体が変異する。筋肉細胞の変異に伴い，サテライト細胞が分裂
増殖し，筋肉細胞に分化しようとするが，旋毛虫は筋肉細胞への分化を許さず，旋毛虫の栄養と排泄物
の世話をする細胞に変異させる。これが古典的に被嚢形成として知られていた現象であるが，その詳細
な病理を本研究室が明らかにした。
さらにこの筋肉細胞の変異に伴う発現遺伝子について注目し，MyoD， myogenin， MRF4 の挙動を明ら

かにした。また，嚢子形成に伴う筋肉細胞のアポトーシスに関与する因子の同定を行った。旋毛虫の
cDNA ライブラリーを作製し，有用なペプタイドの遺伝子を次々にクローニングできた。その中には新
しいタイプのプロテアーゼ阻害剤及びプロテアーゼもあり，現在，特許申請中である。

2） 寄生虫の遺伝子指紋に関する研究
　 古典的な方法に基づく寄生虫の同定は専門家以外の研究者には困難である。これを克服するために寄
生虫同定用の PCR プライマーを次々に作製しつつある。PCR プライマーの中には RFLP 法や SSCP 法
と組み合わせて遺伝子指紋を表現できるものがある。これを用いて旋毛虫とクリプトスポリジウムの感
染源同定に用いる事のできる遺伝子指紋を可能とする方法の確立ができている。

(2) 現状の問題点及びその対応策
寄生虫感染の病理機序解明のためには，組織化学，蛋白科学，遺伝子工学などの幅広い手技を用いる必

要がある。それぞれの手技に精通することはかなりの時間がかかり，研究成果に結びつくまでには困難が
伴う。少人数の研究体制で厳しい国際競争に打ち勝つには，研究の効率を上げる工夫が必要である。

(3) 今後の展望
大学が人材を育てる場所である限り，有能な人材の育成が至上課題である。分子細胞生物学的研究をし

ている当教室の現状では，国際誌に掲載される論文がコンスタントに出版できる状態にある。しかしなが
ら，どこに出しても通用する人材の育成には，特に医師で基礎医学の研究に精通した人材の育成には，今
後更に厳しい状況が予想される。
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3 内分泌代謝病態学分野

（1）研究の概要
糖尿病，高血圧，動脈硬化症，内分泌疾患などの成因や病態を解明するために以下の様なテーマで研究

を行っている。
1） 糖尿病に関する研究
　 ①糖尿病発症・進行におけるインスリン分泌不全の役割と転写因子の関与，②糖尿病の感受性体質診
断に基づいた治療法選択の評価，③インスリン情報伝達系における protein kinase Cの役割，④内分泌疾
患に伴う糖尿病の病態・成因に関する研究，⑤腹部の脂肪蓄積や metabolic syndromeなどの病態生理及
び疫学的研究，⑥耐糖能異常と血小板凝集能異常・血管内皮細胞機能異常

2） 動脈硬化に関する研究
　①血管平滑筋細胞の増殖とアポトーシスの調節の仕組みに関する研究，②頸動脈硬化症に対するホルモ
ンの影響

3） 内分泌に関する研究
　①副腎皮質ステロイドの合成・分泌・作用・代謝機構に関する研究，②視床下部・下垂体・副腎皮質疾
患の病態解明，③本態性及び内分泌性高血圧症の病態解明に関する基礎的・臨床的研究，④内分泌腫瘍
の病因に関する研究，⑤高血圧・糖尿病・肥満・動脈硬化など common diseaseの分子遺伝学的研究

（2）現状の問題点及びその対応策
各自の臨床的・基礎的研究に対する動機を最優先しているが，とくに時間・人的資源の絶対的な不足が

日常的となっている。人的資源の拡幅というよりも，不必要な部分の撤廃を含めた既存の診療・研究・教
育システムの見直し，簡素化，効率化が望まれる。他施設・他大学との共同研究や諸種資源の包括的な有
効利用を推進する。

（3）今後の展望
分子生物学的・遺伝学的な側面から，糖尿病におけるインスリン分泌不全・作用障害や細小血管・大血

管合併症の成因を明らかにすることにより，より適切な糖尿病の発症予防・診断・治療が可能になると考
えられる。さらに，高血圧・肥満なども含めたいわゆる common diseaseの病態を副腎皮質ステロイドを縦
軸に俯瞰することにより，エンドポイントである動脈硬化等を予防するための新たな診断・治療法の開発
が可能であると考えられる。

（4）研究成果の発表
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4 小児病態学分野

（1）研究の概要
当講座における基礎・臨床研究はいずれも臨床に立脚し，極めて基礎的な追求がなされ，その成果は必

ずや臨床に還元されるものである。またその内容と手法は常に過去から現在の歴史に立脚して，将来を見
据えた極めてユニークなテーマであり，かつ手法である。出生前小児期の遺伝・発生及び，小児の成長・
発達と全臨床分野にわたる病的状態のすべてを対象としている。基礎研究においては，幾つかの分野に絞
ることにより，奥深い研究が進められている。アレルギー，免疫不全，代謝異常の各分野で幾つかの疾患
の病因遺伝子が当講座で世界に先駆けクローニングされ，世界をリードする成果が幾つも輩出され，新聞
紙上の一面でも取り上げられている。各テーマに共通することは，各分野の疾患の病因と病態の解明であ
り，その成果を診断・治療・予知・予防に適応していくことである。さらにこれらを通じて，ヒトの遺伝・
発生，成長・発達の新たな解明につなげている。方法論的には，日常臨床の中からヒントと発想が得られ，
遺伝子学的手法に加え，医学への構造生物学の導入（21世紀型ポストゲノムとしての構造生物医学）と応
用を目指し，遺伝子異常からタンパク立体構造の異常と機能異常との関連を解析し，治療への応用を進め
ている（文部科学省高度先進医療開発経費をいただいている（2001～））。世界的かつ画期的な成果が期待
されている。これらの成果は年間論文総数 120編前後，そのうち国際誌掲載の英文論文年間 40～ 50編に
現れている。
1） アレルギー

①アトピー（アレルギー）の抑制系の病因遺伝子を世界で初めて明らかにし（Lancet 1996年，BBRC
1999 年 , JACI 2003 年），IgE 産生の抑制系 IL-12―IL-12 レセプターまたは IL-18―IL-18 レセプター―
IFNγシグナリングの重要性を示した。②食物アレルギーの抗原特異性の発現機構の解明のため，T細
胞クローンの樹立に世界で初めて成功し，HLA―ペプチド―T細胞レセプターの特異性と結合性を立体
構造から解明している。③環境と遺伝子によるアレルギー発症の分子遺伝学的解明（21 世紀型ポスト
ゲノムとしての遺伝子生態医学）④ストレスとアレルギー発症の分子遺伝学的解明・ウイルス感染によ
るアレルギー発症・アラキドン酸カスケードの評価とオーダーメイド治療・質の高い QOL評価表の作成

2） 先天性免疫不全症と DNA修復
IgG サブクラス欠損症の病因となる遺伝子異常を世界に先駆け明らかにした（J Clin Invest 1998 年，

JACI 2002年）。常染色体優性の遺伝形式をとる高 IgM症候群の病因についても AIDの dominant negative
効果によることを世界で初めて明らかにした (JACI 2003年 )。比較的頻度の高い免疫不全症である IgA
欠損症について解析を行いその B細胞の分化障害部位を明らかにした。高発癌と免疫不全を示す Bloom
症候群や Ataxia-telangiectasia の病因遺伝子 BLM と ATM の機能と構造の解析を通して細胞周期，DNA
修復，シグナル伝達につき解明し発癌機構の解明を行っている（Blood 1999）。またイムノブロットに
よる迅速診断法を開発した。

3） 遺伝性ムコ多糖症
遺伝性ムコ多糖症について早期診断，分子病態解析，治療法開発に取り組んでいる。特にムコ多糖症

Ⅳ A 型の研究では国際プロジェクトの総括的立場で疾患解析・治療法開発を行っており，Ⅱ型の自然
歴調査や酵素補充療法，ムコ多糖症全般の早期マススクリーニングシステムの開発も併せてベンチャー
企業との共同研究も進めている。

4） ペルオキシソーム病
先天性ペルオキシソーム代謝異常症の病因と治療について研究を進めており，ペルオキシソーム欠損

症の新規病因遺伝子 PEX16,19,13,3,26 の同定，温度感受性現象の発見，新たな β 酸化酵素欠損症の発
見，副腎白質ジストロフィーの骨髄移植の各々について世界をリードする成果を挙げている。遺伝子診
断として PEX10遺伝子の 2塩基欠失，PEX16遺伝子異常，PEX26遺伝子異常などを診断したほか，非
常に特異な例として Zellweger 症候群の臨床像を呈し ALDP 遺伝子を含む large deletion 例を診断した。
またペルオキシソーム欠損症の温度感受性についてはタンパク立体構造解析や軽症型温度感受性モデ
ルマウスの作成などを行い，本症の病態解明，治療法の開発に取り組んでいる。一方で，ペルオキシ
ソームの神経発生過程における役割について免疫組織化学的手法を用いて解析中である。

5） 有機酸代謝異常症
有機酸代謝異常症の研究では世界各地よりケトン体代謝異常症の症例の臨床像及び細胞が集まり，

phenotype/genotypeの関連などの研究を世界に先駆け進めている。サクシニル -CoA:3-ケト酸 CoAトラ
ンスフェラーゼ (SCOT) の遺伝子構造を明らかにし，新しい病因変異を同定した。軽症型の β ケトチ
オラーゼ欠損症，SCOT欠損症の臨床像について明らかにしている。フィンランドのグループとの共同
研究で，ヒトチオラーゼの 3次構造決定，変異蛋白の構造的解析をおこなっており，最近初めてヒトの
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細胞質チオラーゼの 3次構造が決定された．
6） 立体構造解析
　 小児の疾患関連蛋白質の立体構造解析に基づいた病態解析・治療法の開発などを行う”構造医学”の
確立を目指し，低分子リガンドスクリーニング・蛋白レベルでの蛋白工学的アプローチによる治療法の
開発に重点を置いて研究を進めている。また，自然免疫から獲得免疫に至る経路に関与する，IL-18，
IL-1，及び Toll-like Receptor群に必須な分子であるシグナル伝達アダプター蛋白を中心にした構造学的
研究を進めている。最近の成果の一つとして，多次元核磁気共鳴法にて決定したヒト IL-18立体構造を
もとに，変異体解析を行い，インターロイキンにおける新しい結合様式の解明に至った。

（2）現状の問題点及びその対応策
最大の問題点は研究室のスペースが狭小であること。医学部移転統合により若干緩和される予定であ

る。大学院の入学は毎年 4～ 5人で，小児科大学院生は全学年あわせて常に 20人前後である。全領域を
カバーする小児科の臨床からわき出る疑問とテーマの全てに着手することは困難であるが，アレルギー・
免疫・代謝に加えて環境や感染と遺伝子といった新たなプロジェクトを立ち上げて進めている。

（3）今後の展望
現状のテーマと方向性の更なる充実と拡大。さらに，これらの成果を医療に直接的に応用する。その全

容を次に示す。
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hemagglutinin IgA and IgG antibodies in different sites of the respiratory tract of vaccinatedmice in preventing lethal influenza pneumonia. Vaccine
in press (2003)

• Kasahara Y, Kaneko H, Fukao T, Terada T, AsanoT, Kasahara K, Kondo N. Hyper-IgM syndrome with putative dominant negative mutation in
activation-induced cytidine deaminase. J Allergy Clin Immunol  in press (2003) 

• Kondo N, Matsui E, Kaneko H, Aoki M, Kato Z, Fukao T, Kasahara K, Morimoto N.  RNA editing of interleukin-12 receptor β2, 2451 C-to-U
（Ala 604 Val）conversion, associated with atopy. Clin Exp Allergy  in press (2003)

• Kato Z, Jee J, Shikano H, Mishima M, Ohki I, Ohnishi H, Li A, Hashimoto K, Matsukuma E, Omoya K, Yamamoto Y, Yoneda T, Hara T, Kondo N,
Shirakawa M: Structure of interleukin-18 and the binding mode.  Nature Struct Biol  in press (2003)

• Kato Z, Kozawa R, Teramoto T, Hashimoto K, Shinoda S, Kondo N. Acute cerebellitis in primary HHV-6 infection. Eur J Pediatr  in press (2003) 
• Takemoto Y, Suzuki Y, Horibe R, Shimozawa N, Wanders RJA, Kondo N. Gas Chromatography / Mass Spectrometry Analysis of Very Long Chain
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• Teramoto T, Kaneko H, Funato M, Sawa H, Nagashima K, Hirose Y, Kondo N: Progressive multifocal leukoencephalopathy in a patient with X-

linked agammaglobulinemia.  Scand J Inf Dis  in press (2003)

（その他）
• 近藤直実：原発性免疫不全症候群の病因遺伝子とその機能の構造生物学的解析．平成 9年度～平成 11年度科学研究費補助金（基
盤研究 (B)(2)）研究成果報告書：1-215（2000年 3月）
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• 山田彰子，大嶋勇成，平岡政弘，眞弓光文，片岡憲司，伊藤節子，平尾敬男，芥川　宏，近藤直実，森川昭廣：アトピー性皮膚
炎から気管支喘息への移行を規定する因子の解明に関する調査研究．1999 年度公害健康被害補償予防協会委託業務．気管支ぜ
ん息発症に関わる因子の検索と検査手法の開発に関する研究報告書（眞弓班）：21-30 （2000年 3月）

• 近藤直実，松井永子，金子英雄，鹿野博明，深尾敏幸，伊上良輔，寺本貴英，寺田知新，渡辺みづほ，坂口平馬，笠原貴美子：
気管支喘息をはじめとするアレルギー疾患の病因遺伝子の解明〔Ⅰ〕IL-12およびそのシグナル伝達に関する検討―IL-12レセプ
ター遺伝子異常の発見．1999 年度公害健康被害補償予防協会委託業務．気管支ぜん息発症に関わる因子の検索と検査手法の開
発に関する研究報告書（眞弓班）：31-47 （2000年 3月）

• 近藤直実，伊上良輔，坂口平馬，加藤善一郎，金子英雄：気管支喘息をはじめとするアレルギー疾患の病因遺伝子の解明〔Ⅲ〕
牛乳アレルギーにおける HLA-peptide複合体と T細胞受容体の解析．1999年度公害健康被害補償予防協会委託業務．気管支ぜん
息発症に関わる因子の検索と検査手法の開発に関する研究報告書（眞弓班）：48-54 （2000年 3月）

• 近藤直実：食物アレルギーと遺伝的要素．平成 11年度　アレルギー体質の改善に有効な食品の開発に関する基礎調査委託事業
報告書　（社団法人　農林水産技術情報協会）：68-76 （2000年 3月）

• 近藤直実，服部里美，浅野　勉，松尾直樹，谷津花織，寺本貴英，青木美奈子，磯貝光治，深尾敏幸，下澤伸行，山本直樹，出
口隆：溶血性尿毒症症候群とその予後因子．平成 11 年度創薬等ヒューマンサイエンス総合研究事業．病原性大腸菌 O157 によ
る疾患の重症化の予防及び治療を目的とした医薬品の開発研究報告書（竹田班）：82-91 （2000年 5月）

• 近藤直実，金子英雄，深尾敏幸，森本　航，寺田知新，笠原貴美子：Bloom 症候群の迅速診断法の確立と BLM の機能． 厚生省
特定疾患　血液系疾患調査研究班　原発性免疫不全症候群分科会　平成 11年度研究業績報告書（小宮山班）：68-72（2000年 3月）

• 近藤直実：アトピーの病因遺伝子としての IL-12 レセプターβ2 鎖遺伝子異常．平成 11 年度厚生科学研究費補助金　免疫・ア
レルギー等研究事業研究報告書（柳原班）：203-205（2000年 3月）

• 近藤直実，篠田紳司，福富　悌，伊上良輔，寺本貴英：アレルギー性疾患児の予防接種に関する検討―岐阜県における体制作り
と非即時型副反応を繰り返す症例の報告を含めて―． 厚生省　予防接種副反応研究班　予防接種リサーチセンター　平成 11 年
度予防接種の効果的実施と副反応に関する総合的研究業績報告書（竹中班）：282-286（2000年 3月）

• 多田　裕，中村好一，松浦信夫，近藤直実，森田昌敏：厚生科学研究費補助金　生活安全総合研究事業　平成 10年度母乳中の
ダイオキシン類濃度等に関する調査研究報告書（多田班）：1-133（2000年）

• 鈴木康之，下澤伸行，今村　淳，張　忠義：ペルオキシソーム形成異常症における脳形成異常の病態解明．厚生省精神・神
経疾患研究依託費「高次脳機能を担う神経回路網の発達及びその障害の成因・予防に関する研究」総括研究報告書 ：147-151
（2000年 3月）

• 鈴木康之，下澤伸行，今村　淳：小児・思春期 ALDの臨床経過（自然歴）について．厚生省特定疾患対策研究事業「副腎白質
ジストロフィーの治療法開発のための臨床的および基礎的研究班」平成 11年度研究報告書 ：11-13（2000年 3月）

• 祐川和子，山田美保，折居忠夫：ムコ多糖症マススクリーニングの検討 . 平成 11年度厚生科学研究（子ども家庭総合事業）「マ
ススクリーニングの見直し等を予防するシステムの確立に関する研究班」平成 11年度研究報告書 （2000年 3月）

• 近藤直実： 薬以外のアトピー対策は？　主治医のカルテ . 中日新聞　中日サンデー版：5 （2000年 4月 2日）
• 近藤直実：アレルギー性疾患　遺伝子異常が関与 . 中日新聞：3 （2000年 4月 14日）
• 近藤直実：名医が進める治療法　アトピー性皮膚炎（下）.  週刊朝日：112-114（2000年）
• 近藤直実：シンポジウムⅡ食物アレルギーの現状と今後 . 食物アレルギーの発症機序について . 小児臨床薬理・アレルギー・免
疫研究会会誌　6：46-53（2000年）

• 近藤直実：アレルギーの病因遺伝子群の分子遺伝学的 .  構造生物学的解明と治療・予防への応用 平成 10年度～平成 12年度 科
学研究費補助金 （基盤研究 (B) (2)） 研究成果報告書　(2001年 3月 )

• 近藤直実， 田中洋子， 松井永子， 渡辺みづほ， 青木美奈子， 金子英雄， 寺本貴英， 加藤善一郎， 伊上良輔， 寺田知新， 笠原貴美子：
アレルギー疾患における遺伝子多型の検討─  特  に IL-4Rαおよび IFN-γR 2 について―.  2000年度 公害健康被害補償予防協会
委託業務 . 小児気管支ぜん息の発症・変動因子に関する研究報告書（眞弓班）： 33-36 (2001年 3月 ) 

• 近藤直実：アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子同定に関する研究 . 平成 12 年度 厚生科学研究厚生省感覚器障害及び免疫・
アレルギー等の研究事業研究報告書 （森川班）： 12-16 (2001年 3月 ) 

• 近藤直実， 伊上良輔， 坂口平馬， 鈴木清高：食物アレルギーをはじめとするアレルギー疾患の病因遺伝子・病態の解明 .  平成 12
年度 厚生科学研究費補助金　感覚器障害及び免疫・アレルギー等研究事業研究報告書（海老澤班）： 24-26 (2001年 3月 ) 

• 近藤直実：アトピーの病因遺伝子としての IL-18レセプターα鎖遺伝子異常 .  平成 12年度 厚生科学研究費補助金　免疫・アレ
ルギー等研究事業研究報告書（柳原班）： 200-202 (2001年 3月 ) 

• 近藤直実， 青木美奈子， 松井永子， 金子英雄， 渡辺みづほ， 田中洋子， 笠原貴美子：アトピー遺伝子の検討 .  平成 12年度 厚生科学
研究費補助金　免疫・アレルギー等研究事業研究報告書（森川班）： 413-415 (2001年 3月 ) 

• 近藤直実， 伊上良輔， 坂口平馬， 鈴木清高：食物アレルギーをはじめとするアレルギー疾患の病因遺伝子・病態の解明 .  平成 12
年度 厚生科学研究費補助金　免疫・アレルギー等研究事業研究報告書 （海老澤班）： 470-472 (2001年 3月 ) 

• 近藤直実， 寺田知新， 金子英雄：完全 IgG2 欠乏症に検出された変異膜型重鎖遺伝子の発現異常とその機能に関する検討 .  厚
生労働省特定疾患　血液系疾患調査研究班　原発性免疫不全症候群分科会　平成 12年度 研究業績報告書（小宮山班）： 20-25
(2001年 3月 ) 

• 近藤直実， 篠田紳司， 福富　悌， 伊上良輔， 寺本貴英：アレルギー性疾患児の予防接種に関する検討（第 2報）.  平成 12年度 厚
生労働省科学研究補助金（医薬安全総合研究事業） 予防接種の効果的実施と副反応に関する総合的研究　平成 12年度 研究業績
報告書： 330-333    (2001年 3月 )

• 多田　裕， 森田昌敏， 中村好一， 松浦信夫， 近藤直実：総合研究報告　母乳中のダイオキシン類に関する研究 .  平成 12年度 厚
生科学研究費補助金　生活安全総合研究事業　母乳中のダイオキシン類に関する研究　総括・分担研究報告書（多田班）： 1-
31 (2001年 3月 ) 

• 松浦信夫， 多田　裕， 中村好一， 近藤直実， 森田昌敏， 藤田晃三， 福士　勝：分担研究報告　母乳中のダイオキシン類と乳児の甲
状腺機能に関する研究 .  平成 12 年度 厚生科学研究費補助金　生活安全総合研究事業　母乳中のダイオキシン類に関する研究
総括・分担研究報告書（多田班）： 33-35 (2001年 3月 ) 
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•  多田　裕， 森田昌敏， 中村好一， 松浦信夫， 近藤直実：総合研究報告　母乳中のダイオキシン類に関する研究 .  平成 9～ 12年
度 厚生科学研究費補助金　生活安全総合研究事業　  母乳中のダイオキシン類に関する研究　総合研究報告書（多田班）： 1-
41 (2001年 3月 ) 

• 折居忠夫， 祐川和子， 岩田晶子， 山田美保， 吉田真弓：遺伝性ムコ多糖症マススクリーニングの試験的研究成績と課題 .  平成 12
年度 厚生科学研究費補助金　子ども家庭総合研究事業マススクリーニングの見逃し等を予防するシステムの確立に関する研究
報告書（黒田／青木班）： 559-560 (2001年 3月 )

• 眞弓光文， 山口悦郎， 近藤直実， 田中敏郎， 鈴木定彦， 南部光彦， 平岡政弘， 大嶋勇成：小児気管支ぜん息の発症・変動因子に関
する研究 .  平成 12 年度 公害健康被害補償予防協会委託研究 .  大気汚染による健康影響に関する総合的研究成果集（眞弓班）：
71-75 (2001年 9月 ) 

• 近藤直実， 渡辺みづほ， 松井永子， 金子英雄， 加藤善一郎， 鹿野博明， 伊上良輔，青木美奈子， 田中洋子， 大西秀典， 笠原貴美子，
森本直子：アトピーの病因遺伝子としての IL-18レセプターα鎖遺伝子異常 .  平成 12年度 厚生科学研究費補助金　感覚器障害
及び免疫・アレルギー等研究事業研究抄録集（柳原班）： 77 (2001年 ) 

• 近藤直実， 金子英雄， 青木美奈子， 田中洋子， 松井永子， 渡辺みづほ， 笠原貴美子：アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子同定
に関する研究.  平成12年度 厚生科学研究費補助　感覚器障害及び免疫・アレルギー等研究事業研究抄録集（森川班）： 173 (2001年) 

• 近藤直実， 伊上良輔， 坂口平馬， 鈴木清高：食物アレルギーの免疫学的発症機序解明に関する研究 .  平成 12年度 厚生科学研究費
補助金　感覚器障害及び免疫・アレルギー等研究事業研究抄録集（海老澤班）： 186 (2001年 ) 

• 高橋幸利， 近藤直実， 後藤　清， 藤野みさき， 山賀睦夫， 伊藤崇之， 磯野春雄， 藤原成利：光感受性てんかんの研究 ─光感受性病
態生理に基づく光突発脳波反応防止用光学フィルターの開発─ . 平成 11年度 厚生省精神・神経疾患研究委託費による研究報告
集： 24 (2001年 ) 

• 近藤直実：アレルギーの成立機構 . 日本農芸化学会誌　75： 481 (2001年 3月 )
• 近藤直実：研究室から　大学はいま .  岐阜新聞 (2001年 3月 4日 )
• 近藤直実：小児気管支喘息 ─オーダーメイド治療で .  The EM 教育医事新聞： 10 (2001年 3月 25日 )
• 近藤直実：VTR ご案内─小児気管支喘息の病因・病態に基づくオーダーメイド治療と QOL 評価の意義 ―LT 拮抗剤を含めて―.
第 104回 日本小児科学会ランチョンセミナー (2001年 5月 20日 )

• 近藤直実：名医が勧める治療法　アトピー性皮膚炎 .  週刊朝日： 47-49 (2001年 5月 )
• 近藤直実：食物アレルギーの基礎面からの検討と今後の展望 .  食物アレルギー研究会会誌： 75-82 (2001年 6月 )
• 近藤直実：アトピー遺伝子解明とポストゲノム .  第 30 回 臨床アレルギー講習会（財） 日本アレルギー協会東海支部 ： 57-

62(2001年 7月 1日 )
• 近藤直実：無菌環境の活用 .  新版・アトピー性皮膚炎を治す .  週刊朝日： 100-105 (2001年 8月 )
• 近藤直実：2歳児の高熱にどう対応　主治医のカルテ .  中日新聞　中日サンデー版：5 (2001年 9月 2日 )
• 近藤直実：International LEUKOTRIENE Symposium.  Medical Tribune 34  万有製薬 （株）： 10-14 (2001年 9月 6日 )
• 近藤直実：セッション 2：座長：小児喘息管理におけるロイコトリエン受容体拮抗薬の役割 .  国際ロイコトリエンシンポジウム

Medical Tribuneより転載： 5-7 (2001年 9月 6日号 )
• 近藤直実：分子生態学から小児の成長発達と病気を把える .  岐阜保育研究会 第２回 大会要項集　岐阜聖徳学園大学短期大学部
幼児教育学科 :  7-11 (2001年 10月 20日 )

• 近藤直実：岐阜保育研究会で岐阜大教授が講演　子供の成長と病気を解説 . 岐阜新聞： 21 (2001年 10月 21日 )
• 近藤直実：小児期におけるアレルギーと食生活 .  お米・健康サミット 2001　子どもの健康とごはん食の役割（社） 日本医師会  農
林水産省（財） 全国米穀協会 (2001年 10月 25日 )

• 近藤直実：お米・健康サミット 2001／日本医師会・農林水産省・全国米穀協会 .  日刊協同組合通信 (2001年 10月 29日付 )
• 近藤直実：『子供の健康はごはん食から』 ／小児科医が呼びかけ／作る負担軽くして楽しく食事／肥満 , アレルギー予防にも .  毎
日新聞（東京） (2001年 10月 31日付 )

• 近藤直実：お米・健康サミット 2001／子供の健康とごはん食／心身の健康に "和食 "は有効 .  米穀新聞 (2001年 11月１日付 )
• 近藤直実：米穀週報／ご飯食で子供の健康を .  農林経済 (2001年 11月８日付 )
• 近藤直実：ごはん食の役割探る／医学 , 栄養学の視点から／「お米・健康サミット 2001」.  教育家庭新聞 (2001年 11月 10日付 )
• 近藤直実：小中生に糖尿病増加／肥満で有病率上昇／子どもの食を考えるシンポ .  秋田魁新報（秋田） (2001年 11月 11日付 ) 
• 近藤直実：増える子どもの糖尿病／食を大切に／ご飯中心…バランス良く .  福島民報（福島） (2001年 11月 11日付 )
• 近藤直実：子どもの体 『食』 で守ろう／東京でシンポ／ご飯中心バランスよく .  山陽新聞（岡山） (2001年 11月 11日付 )
• 近藤直実：日医， 農水省が 「お米・健康サミット」／子どもの食卓に 「ごはん」 を／小児期におけるアレルギーと食生活 .  週刊
保健衛生ニュース (2001年 11月 12日号 )

• 近藤直実：増える子供の糖尿病／生活習慣が原因に／ご飯中心バランスよく . 上毛新聞（前橋） (2001年 11月 13日付 )
• 近藤直実：子どもの食を大切に／増える糖尿病， 肥満傾向児 .  琉球新報（那覇） (2001年 11月 13日付夕刊 )
• 近藤直実：子どもの健康まず食から／和風の献立で改善を／東京でシンポ .  河北新報（仙台） (2001年 11月 14日付 )
• 近藤直実：子どもの食大切に／増える糖尿病， 肥満傾向／ご飯中心に .  早食い禁物／東京でシンポ .  熊本日日新聞（熊本） (2001
年 11月 14日付 )

• 近藤直実：増える小児肥満・糖尿病／子どもの食を大切に／ご飯でバランスよく .  高知新聞（高知） (2001年 11月 15日付 )
• 近藤直実：ちゃんとごはん食べてる？／バランスいい食生活で心も体も健康になろう／お米・健康サミット 2001 『子どもの健
康とごはん食の役割』.  毎日小学生新聞（東京） (2001年 11月 20日付 )

• 近藤直実：子どもの 『食』 大切に／健康づくりの基本は…／ご飯でバランスよく .  福井新聞（福井） (2001年 11月 23日付 )
• 近藤直実：子どもの食を大切に／成人型の糖尿病増／ご飯中心でバランスよく . 宮崎日日新聞（宮崎） (2001年 11月 23日付 )
• 近藤直実：子どもに大切な食事の役割／生活習慣で糖尿病に／ご飯中心　バランスよく . 長崎新聞 （長崎） (2001年 11月 24日付 )
• 近藤直実：大切です！子どもの食／健やかな体の基本／ご飯でバランスよく . 神奈川新聞（横浜） (2001年 11月 26日付 )
• 近藤直実：子どもの『食』 大切に／糖尿病， 高血圧， 肥満防ごう／ご飯中心の食事と運動を . 佐賀新聞（佐賀） (2001年 11月 26日付 )
• 近藤直実：都市・欧米型の生活， 健康に影響／子どもの食事大切に／ご飯中心にバランスを . 京都新聞（京都） (2001年11月27日付)
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• 近藤直実：子どもの食を大切に／肥満傾向児 30年間で倍／親の認識， 治療に不可欠 . 千葉日報（千葉） (2001年 11月 29日付 )
• 近藤直実：座談会　小児喘息治療における早期介入 .  International Review of Asthma 3 　メディカルレビュー社： 10-35 (2001年11月)
• 近藤直実：お米・健康サミット 2001から／小児期におけるアレルギーと食生活 .  月刊地域保健 (2001年 11月号 )
• 近藤直実：子どもの健康と食を考えるシンポジウム .  岐阜新聞 (2001年 12月 3日 )
• 近藤直実：子どもの食を大切に／健康づくりの基本／「ご飯」でバランスよく .  中部経済新聞（名古屋）(2001年 12月 4日付 )
• 近藤直実：小児期におけるアレルギーと食生活 .  お米・健康サミット 2001. 讀賣新聞： 8(2001年 12月 9日 )
• 近藤直実：小児期におけるアレルギーと食生活 .  お米・健康サミット 2001から　月刊地域保健　12：88-96 (2001年 12月 ) 
• 下澤伸行， 鈴木康之， 今村　淳， 張　忠義， 近藤直実：先天代謝異常症における温度と発症機序の関連についての研究 ─ペルオ
キシソーム欠損症の温度感受性について─ .  母子健康協会　第 12回 医学助成研究報告書： 21-22 (2001年 )

• 近藤直実：シンポジウム 『お米・健康サミット 2001』 ／ 子供のアレルギー疾患と食生活には密接な関係が .  La・sisa (2001年 12
月～ 2002年 1月号 )

• 近藤直実：小児の食物アレルギーについて . 平成 14年度　実務講習会講演集　（社）全国学校栄養士協議会岐阜県支部：1-16
（2002年）

• 近藤直実：快適ライフのためのぜんそくコントロール . 名古屋ぜんそくシンポジウム　 主催　CBC 中部日本放送　協賛　万有
製薬株式会社：6-11（2002年）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関する研究 . 平成 13 年度厚生科学研
究費補助金　感覚器障害及び免疫・アレルギー等研究事業研究抄録集：220（2002年）

• 近藤直実，金子英雄，松井永子，寺本貴英，渡辺みづほ，青木美奈子，笠原貴美子，吉川かおり：アトピー遺伝子とそれに
及ぼすウイルス感染の影響 . 平成 13 年度厚生科学研究費補助金　感覚器障害及び免疫・アレルギー等研究事業研究抄録集：
235（2002年）

• 近藤直実，青木美奈子，松井永子，金子英雄，寺本貴英，渡辺みづほ，吉川かおり，笠原貴美子：平成 13年度厚生科学研究厚
生労働省感覚器障害及び免疫・アレルギー等の研究事業　アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子同定に関する研究　研究報告
書（森川班）：11-13（2002年 3月）

• 近藤直実，田中洋子，松井永子，渡辺みづほ，青木美奈子，金子英雄，寺本貴英，加藤善一郎，伊上良輔，笠原貴美子：アレル
ギー疾患における遺伝子多型の検討─特に IL-4受容体α鎖および IFN-γ受容体について―. 2001年度公害健康被害補償予防協
会委託業務 . 小児気管支ぜん息の発症・変動因子に関する研究報告書（眞弓班）：56-69 （2001年 3月）

• 近藤直実，田中洋子，松井永子，渡辺みづほ，青木美奈子，金子英雄，寺本貴英，加藤善一郎，伊上良輔，寺田知新，笠原貴美
子：アレルギー疾患における遺伝子多型の検討─特に IL-4Rαおよび IFN-γRについて―. 平成 12年度　厚生省小児医療研究委
託費　研究報告書（赤澤班）：136（2002年 2月）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関する研究─食物アレルギーをはじめ
とするアレルギー疾患の病因遺伝子・病態の解明─ . 平成 13 年度厚生科学研究費補助金　感覚器障害及び免疫・アレルギー等
研究事業　食物アレルギーの実態及び誘発物質の解明に関する研究　研究報告書（海老澤班）：10-12（2002年 3月）

• 近藤直実，深尾敏幸，Philip Chen，金子英雄，Martin F Lavin：ATM，BLMダブルノックアウト細胞の作成とその特徴 . 厚生科学
研究費補助金　特定疾患対策研究事業　原発性免疫不全症候群に関する調査研究　平成 13年度総括・分担研究報告書（小宮山
班）：32-35（2002年 3月）

• 近藤直実，金子英雄，寺田知新，深尾敏幸，浅野勉，伊部正明，横田俊平：免疫グロブリン重鎖遺伝子欠損症の一家系 . 厚生科
学研究費補助金　特定疾患対策研究事業　原発性免疫不全症候群に関する調査研究　平成 13年度総括・分担研究報告書（小宮
山班）：78-81（2002年 3月）

• 近藤直実，松井永子，篠田紳司，金子英雄：母乳栄養児の 1歳児における免疫機能，アレルギーに関する検討 . 厚生科学研究費
補助金　生活安全総合研究事業　平成 13年度母乳中のダイオキシン類と乳児への影響に関する研究　総括・分担研究報告書（多
田班）：33-35（2002年 3月）

• 近藤直実，篠田紳司，福富悌，伊上良輔，寺本貴英：アレルギー性疾患児の予防接種に関する検討（第 3報）. 厚生科学研究補
助金　医薬安全総合研究事業　安全なワクチン確保とその接種方法に関する総合的研究　平成 13 年度研究報告書（竹中班）：
199-205（2002年 3月）

• 近藤直実，青木美奈子，松井永子，金子英雄，加藤善一郎，鹿野博明，渡辺みづほ，伊上良輔，寺本貴英，田中洋子，大西秀
典，橋本和幸，李愛蓮，笠原貴美子，森本直子：アトピー原因遺伝子の同定とその機能解析─特にその構造生物学的 , 遺伝子生
態学的検討─ . 平成 13年度厚生科学研究費補助金　免疫・アレルギー等研究事業研究報告書　第 1冊分：99-101（2002年 3月）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関する研究─食物アレルギーをはじめ
とするアレルギー疾患の病因遺伝子・病態の解明─ . 平成 13 年度厚生科学研究費補助金　免疫・アレルギー等研究事業研究報
告書　第 2冊分：58-60（2002年 3月）

• 近藤直実，青木美奈子，松井永子，金子英雄，寺本貴英，渡辺みづほ，吉川かおり，笠原貴美子：アレルギー疾患に係わる胎
内・胎外因子同定に関する研究─アトピー遺伝子とそれに及ぼすウイルス感染の影響 . 平成 13年度厚生科学研究費補助金免疫・
アレルギー等研究事業研究報告書　第 2冊分：95-97（2002年 3月）

• 眞弓光文，山口悦郎，近藤直実，田中敏郎，鈴木定彦，南部光彦，平岡政弘，大嶋勇成：小児気管支ぜん息の発症・変動因子に
関する研究 . 平成 13年度　大気汚染による健康影響に関する総合的研究成果集（眞弓班）：77-82 （2002年 9月）

• 近藤直実：研究者の紹介 . TECHNO TIMES　27，7. 岐阜県研究開発財団（2002年 3月）
• 近藤直実：表紙 . 子どものアレルギーと食生活 . 食事指導箋（財）全国米穀協会（2002年 3月 1日）
• 近藤直実：食事指導箋　29　子どものアレルギーと食生活 . （財）全国米穀協会（2002年）
• 近藤直実：カラー図説 . 食事指導箋　子どものアレルギーと食生活 . 日本医師会雑誌　127  協賛 （財）全国米穀協会：RS-145-146
（2002年 3月 1日）

• 近藤直実：ポスタ―. アレルギーを起こしにくい食事. 日本医師会雑誌　127　協賛 （財）全国米穀協会：RS-151-152（2002年3月1日）
• 近藤直実：カラー図説 . 小児の食物アレルギー . 日本医師会雑誌　127  協賛 （財）全国米穀協会：RS-153-154（2002年 3月 1日）
• 近藤直実：快適ライフのための喘息コントロール . 名古屋ぜんそくシンポジウム　聴講者募集広告  中日新聞：38（2002年 4月
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1日，12日）
• 近藤直実：小児科医の立場より─特に病因・病態の多様性に基づくオーダーメイド治療─ . 第 20 回日本耳鼻咽喉科免疫アレル
ギー学会公開講座記録集（2002年 5月 31日）

• 伊上良輔，坂口平馬，鈴木清高，近藤直実：食物アレルギーにおける臨床病型の検討 . 食物アレルギー研究会会誌　2：44-52
（2002年 6月）

• 寺本貴英，伊上良輔，福富悌，近藤直実：ロイコトリエン受容体拮抗薬の実際と QOL. 小児臨床薬理・アレルギー・免疫研究会
会誌　8：49-54（2002年 6月）

• 近藤直実：環境から小児とアレルギーをとらえる . カルチャーアカデミー岐阜ぱるる教室　公開講座　聴講者募集広告，岐阜新
聞：14（2002年 6月 20日）

• 足立　満，西間三馨，近藤直実，田村　弦：Asthma Frontier 2002座談会：ロイコトリエン受容体拮抗薬の喘息治療ガイドライン
における臨床的位置付け . Asthma Frontier 2002　1：9-16（2002年 7月）

• 近藤直実：小児気管支喘息のオーダーメイド治療と 21世紀型ポストゲノム　第 5 回岐阜県小児科医会講演会　特別講演 . 岐阜
県小児科医会報　32：7-12（2002年）

• 寺澤総介，山田信二，伊藤玲子：乳児期より抗リン脂質抗体症候群の所見と TTV-DNA(N22PCR)陽性を示した乳児肝炎症候群の
2例 . MINOPHAGEN MEDICAL REVIEW 47：46-53（2002年）

• 近藤直実：最先端医療の研究 . 鵜舟　3：5（2002年 9月）
• 岐阜県こどもの健康を考えるつどい . 岐阜新聞　：22（2002年 10月 24日）
• 近藤直実：座長　小児喘息管理におけるロイコトリエン受容体拮抗薬の役割 . 第 2回　国際ロイコトリエンシンポジウム万有製
薬（株）：2 （2002年 11月）

• 松井永子：遺伝子多型は , 個々の喘息患者にとって最適な治療を探るためのカギとなる . 第 2回　国際ロイコトリエンシンポジ
ウム 万有製薬（株）：8（2002年 11月）

• 近藤直実：第 9回　アレルギー週間　広告　「東海支部　患者相談会とミニレクチャー」．朝日新聞：17 （2003年 2月 8日）
• 近藤直実：シンポジウム　感染とアレルギー疾患．第 52回日本アレルギー学会総会特集．日経 CME：1（2003年 2月）
• 近藤直実：顔に湿疹 ,アトピー性皮膚炎？　主治医のカルテ．中日新聞　中日サンデー版：5 （2003年 3月 2日）
• 近藤直実：座長：幕張国際テオフィリンシンポジウム 2002　議事録集：8-12（2003年 2月 11日）
• 近藤直実，松井永子，金子英雄，深尾敏幸，伊上良輔，加藤善一郎，寺本貴英，鹿野博明，寺田知新，坂口平馬，渡辺みづほ，
笠原貴美子：シンポジウム　アレルギーの病因遺伝子解明と遺伝子治療の可能性―IL-12Rβ2鎖遺伝子の発見を含めて―．第 12
回　日本アレルギー学会春季臨床大会講演記録集：296-299 （2003年 2月 1日）

• 近藤直実：インタールの歴史と共に．壺中の天　インタール発売 30周年記念随筆集：60（2003年 3月）
• 近藤直実：小児アレルギー疾患．第 23回　日本アレルギー学会認定医教育セミナー　日本アレルギー学会：22-33（2003年）
• 近藤直実：リンパ球．第 22回六甲カンファレンス記録集　―喘息に関する細胞をめぐって（最近の進歩）－：69-76（2003年）
• 浅野　勉，金子英雄，松井永子，寺本貴英，伊上良輔，深尾敏幸，近藤直実：小児 RSウイルス感染が Th1 /Th2バランスにおよ
ぼす影響．第 43回東海小児アレルギー談話会報告集（2003年）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬，近藤　應，松隈英治，加藤善一郎：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関
する研究．第 3回食物アレルギー研究会プログラム・抄録集：16（2003年）

• 近藤直実：アレルギー疾患の遺伝要因と環境要因の相互作用に関する研究　─アレルギー発症に関わる遺伝子・分子とそれに及
ぼす環境因子の影響─．平成 14年度厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療研究事業　研究報告会抄録集：
225（2003年）

• 近藤直実，松井永子，青木美奈子，金子英雄，吉川かおり，渡辺みづほ，笠原貴美子：アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子
に関する研究　─アトピー遺伝子群の検討─．平成 14年度厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療研究事
業　研究報告会抄録集：355（2003年）

• 近藤直実，伊上良輔，坂口平馬，松隈英治，鈴木清高，近藤　應，加藤善一郎：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関
する研究．平成 14年度厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療研究事業　研究報告会抄録集：370（2003年）

• 近藤直実，松井永子，青木美奈子，金子英雄，吉川かおり，渡辺みづほ，笠原貴美子：アトピー遺伝子群の検討．厚生労働科学
研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療研究事業　アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子の同定に関する研究平成 14
年度　総括・分担研究報告書（森川班）：11-13（2003年）

• 近藤直実，松井永子，青木美奈子，金子英雄，深尾敏幸，加藤善一郎，吉川かおり，渡辺みづほ，笠原貴美子：アトピー遺伝子
群の検討．厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療研究事業　アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子の同
定に関する研究　平成 12年度～ 14年度総合研究報告書（森川班）：16-20　289-342（2003年）

• 金子英雄，浅野勉，深尾敏幸，寺田知新，近藤直実：選択的 IgA欠損症の病態の解析．厚生科学研究費補助金　特定疾患対策研
究事業　原発性免疫不全症候群に関する調査研究　平成 14年度総括・分担研究報告書（宮脇班）：94-97（2003年）

• 近藤直実，田中洋子，松井永子，渡辺みづほ，青木美奈子，金子英雄，寺本貴英，加藤善一郎，伊上良輔，笠原貴美子，服部浩
明，長野誠，江頭徹：アレルギー疾患における遺伝子多型の検討．2002 年度公害健康被害補償予防協会委託業務．小児気管支
ぜん息の発症・変動因子に関する研究報告書（眞弓班）：127-136（2003年 3月）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬，近藤　應，松隈英治，加藤善一郎：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関
する研究．厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療研究事業　食物アレルギーの実態及び誘発物質の解明に
関する研究　平成 14年度　研究報告書　平成 12年度～平成 14年度　総合研究報告書（海老澤班）：9-11（2002年 3月）

• 近藤直実，松井永子，金子英雄，篠田紳司：母乳栄養とダイオキシン　─母乳中のダイオキシンが母乳栄養児の 1歳児における
免疫機能 , アレルギーに与える影響について─．厚生科学研究費補助金　食品・化学物質安全総合研究事業　平成 14 年度母乳
中のダイオキシン類と乳児への影響に関する研究　総括・分担研究報告書（多田班）：63-67（2003年）

• 高橋幸利，坂口直美，近藤直実，有木真子，服部里美，松尾直樹，西村成子，下村次郎，田中正樹，吉田　綾，井上有史，藤原
建樹，八木和一：NMDA 受容体自己抗体による発達期の高次脳機能障害の診断・治療についての研究．厚生労働省精神・神経
疾患研究委託費　発達期における高次脳機能障害の病態解明に関する研究　総括研究報告書（加我班）：93-99（2003年）



－ 140－

• 小田島安平，子安ゆうこ，近藤直実，古川　漸：シックハウス症候群の疫学的検討（調査用紙を用いての検討）．厚生労働科学
研究費補助金　健康科学総合研究事業　シックハウス症候群に関する疫学研究　総合研究報告書（小田島班）：184-209（2003年）

• 小田島安平，子安ゆうこ，近藤直実，古川漸：シックハウス症候群に関する疫学研究．厚生労働科学研究費補助金　健康科学総
合研究事業　平成 14年度研究報告書（小田島班）：128-161（2003年）

• 近藤直実，松井永子，青木美奈子，金子英雄，吉川かおり，渡辺みづほ，笠原貴美子：アレルギー疾患に係わる胎内・胎外因子
の同定に関する研究　─アトピー遺伝子群の検討─．平成 14年度　厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治
療等研究事業　研究報告書　第 1冊分：113-115（2003年）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬，近藤應，松隈英治，加藤善一郎：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関す
る研究．平成 14 年度　厚生労働科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療等研究事業　研究報告書　第 1 冊分：153-
155（2003年）

• 近藤直実，松井永子，金子英雄，深尾敏幸，寺本貴英，浅野勉，舘林宏治，笠原貴美子：アレルギー疾患の遺伝要因と環境要因
の相互作用に関する研究　─アレルギー発症に関わる遺伝子・分子とそれに及ぼす環境因子の影響─．平成 14年度　厚生労働
科学研究費補助金　免疫アレルギー疾患予防・治療等研究事業　研究報告書　第 4冊分：161-163（2003年）

• 近藤直実，篠田紳司，福富悌，伊上良輔，寺本貴英：免疫機能低下を有する小児に対する予防接種の検討．厚生科学研究医薬安
全総合研究事業　安全なワクチン確保とその接種方法に関する総合的研究　平成 14年度研究報告書（竹中班）：188-192（2003年）

• 近藤直実，伊上良輔，鈴木清高，坂口平馬，近藤應，松隈英治，加藤善一郎：食物アレルギーの免疫学的発症機序の解明に関す
る研究．食物アレルギー研究会会誌　3：32-36（2003年）

• 近藤直実：第 40回日本小児アレルギー学会　会長インタビュー．The EM教育医事新聞　224号：8（2003年 4月 25日）
• 金子英雄：医学研究の助成決まる　三井生命厚生事業団．毎日新聞：26（2003年 7月 16日）
• 近藤直実：研究最前線インタビュー　ゲノム解析や画期的治療法の開発など─　二大プロジェクトを推進．朝日新聞　企画・制
作（株）広報社：18（2003年）

• 近藤直実：特別講演：アレルギーの病因遺伝子解明と臨床応用 . 近畿喘息薬物療法研究会（第 20 回）（2000年 2月 26日，大阪）
• 近藤直実：特別講演：アレルギー疾患とストレス，自律神経，QOL. 横浜市アレルギー懇話会（第 53回）（2000年 3月 9日，横浜）
• 近藤直実：特別講演：アトピーの病因遺伝子の解明と臨床―IL-12レセプターβ鎖遺伝子異常を含めて―.  四国小児喘息・アレ
ルギー研究会（ 第 12回 ）（2000年 5月 27日，徳島）

• 近藤直実：食物アレルギーをはじめとするアトピーの病因遺伝子群の遺伝子学的・構造生物学的解明と臨床応用．森永奉仕会
西暦 2000年記念特別企画・最優秀研究賞　表彰式　研究発表会．（2000年 6月 17日，東京）

• 近藤直実：特別講演：小児気管支喘息の基礎と臨床の最新の捉え方―アトピー遺伝子とガイドラインを含めて―. 高知県小児科
医会学術講演会（2000年 6月 23日，高知）

• 近藤直実：特別講演：小児気管支喘息のオーダーメイド診療―ガイドライン，病因・病態をふまえて―. 徳島県小児科医会例会
ならびに学術講演会（ 第 132回 ）（2000年 9月 20日，徳島）

• 加藤善一郎：病態解析・新規機能分子開発へ向けたインターロイキンー 18 タンパク質原子解像度立体構造決定　小児気道アレ
ルギー研究会（第 3回）（2000年 10月 1日，東京）

• 近藤直実：教育講演：ここまでわかってきた小児遺伝子病．日本小児歯科学会中部地方会大会・総会（ 第 19 回 ）（2000 年
10月 15日，岐阜）

• 近藤直実：特別講演：小児気管支喘息のオーダーメイド治療―アトピーの病因遺伝子，ガイドラインもふまえて―. 北海道小児
喘息フォーラム 2000（2000年 11月 10日，札幌）

• 近藤直実：特別講演：アレルギーの病因遺伝子解明とその臨床応用―IL-12レセプターβ2鎖遺伝子異常を含めて―. 日本結核病
学会　東海地方会（ 第 96回 ）日本呼吸器学会　東海地方会（ 第 78回 ）（2000年 11月 18日，大垣）

• 近藤直実：特別講演：小児気管支喘息の病態の多様性とオーダーメイド治療─遺伝子解析から QOLまで─．小児喘息フォーラ
ム 2001 in 神戸（2001年 1月 11日，神戸）

• 近藤直実：特別講演　ランチョンセミナー 9：小児気管支喘息の病因・病態に基づくオーダーメイド治療と QOL 評価の意義―
LT拮抗剤を含めて―．日本小児科学会学術集会（第 104回）（2001年 5月 20日，仙台）

• 寺本貴英：気管支喘息発症における遺伝的要因と環境要因との接点とその制御（IL-12-IFN-γ情報伝達系の遺伝子異常とウイル
ス感染による IFN-γ低下による患者の悪化）小児気道アレルギー研究会（第 5回）（2001年 11月 11日 ,　大阪）

• 近藤直実：招待講演：「喘息の治療を環境と遺伝から考える」―QOL の向上を目指して―．広島県小児科医会総会（ 第 42 回 ）
（2002年 1月 14日，広島）

• 近藤直実：講演：アレルギー疾患の病因遺伝子解明と病態に基づくオーダーメイド治療．京都小児喘息・アレルギー研究会（
第 5回 ） （2002年 3月 2日，京都）

• 近藤直実：特別講演：遺伝と環境から喘息をとらえる．島根県小児科医会学術講演会（2002年 3月 8日，松江）
• 近藤直実：講演：アレルギー性炎症の薬物療法「小児科医の立場より」．日本耳鼻咽喉科免疫アレルギー学会公開講座（ 第 20
回 ） （2002年 3月 9日，松江）

• 近藤直実：講演：快適ライフのための喘息コントロール．名古屋ぜんそくシンポジウム．（2002年 5月 11日，名古屋）
• 近藤直実：特別講演：座長：子どもを取り巻く環境と育児 .  日本小児保健学会（ 第 49回 ） （2002年 10月 11日，神戸）
• 近藤直実：招待講演：司会：A Susceptibility Gene in Asthma Identified by Positional Cloning and its Clinical Relevance (Prof. S.T.Holgate)．
日本アレルギー学会総会（ 第 52回 ）（2002年 11月 30日，横浜）

• 松井永子：アレルギー素因を規定する IgE 産生抑制系遺伝子の変異検出 , およびその変異検出キットの開発 .　小児気道アレル
ギー研究会（第 8回）（2003年 4月 13日，名古屋）

• 近藤直実：講師：小児アレルギー疾患．日本アレルギー学会認定医教育セミナー（ 第 23回 ） （2003年 5月 14日，横浜）
• Suzuki Y: Plenary : Clinical, biochemical, genetic aspects and neuronal migration in peroxisome biogenesis disorders. 8th International Congress of

Inborn Errors of Metabolism (2000年 9月 13日 ,　Cambridge, UK)
• Kondo N：Plenary ：Role of IL-12 receptor β2 mutations in development of atopy . The XVII International Congress of Allergology and Clinical

Immunology （2000年 10月 18日，Sydney）
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• Sukegawa K, Orii T: Mass screening for mucopolysaccharidoses. Sino-Japan Neonatal Screening fourum ?2000 (2000年 10月 31日～ 11月 3
日 ,  Shanghai Shanhai )

• Suzuki Y， Takahashi Y， Niwa M， Fujisaki K， Nakamura H and Washino K：A preliminary trial of an Internet PBL-tutorial system using mailing
list． 2nd Asia Pacific Conference on Problem-Based Learning (PBL) in Health Sciences  (2001年 10月 28日 ～ 31日， Kuala Lumpur) 

• Fukao T：招待講演：Methylacetoacetyl-CoA thiolase (T2) deficiency : a defect in amino acid and ketone body metabolism. 7th Austrian Pediatric
Metabolic Symposium (2002年 4月 18～ 20日 , Innsburk, Austria)  

• 近藤直実：サテライトシンポジウム：アトピー性皮膚炎に疑問質問. 日本小児科学会学術集会（ 第103回 ）（2000年4月15日，和歌山）
• 近藤直実：シンポジウム：アレルギーの病因遺伝子解明と遺伝子治療の可能性 . 日本アレルギー学会春季臨床大会（第 12 回）
（2000年 4月 21日，福岡）

• 近藤直実：シンポジウム：アレルギーの病因遺伝子解明と遺伝子治療の可能性―IL-12Rβ2鎖遺伝子異常の発見を含めて―. 日本
アレルギー学会春季臨床大会（ 第 12回 ）（2000年 4月 21日，福岡）

• 近藤直実，松井永子，金子英雄，深尾敏幸，伊上良輔，加藤善一郎，寺本貴英，鹿野博明，寺田知新，坂口平馬，渡辺みづほ，
笠原貴美子：シンポジウム：アレルギーの病因遺伝子解明と遺伝子治療の可能性．日本アレルギー学会春季臨床大会（ 第 12回 ）
（2000年 4月 21日，福岡）

• 鈴木康之：本邦における Adrenoleukodystrophy の骨髄移植の現状． 日本小児神経学会総会 (第 42回 )  (2000年 6月 8～ 10日， 大阪 ) 
• 高橋幸利， 祐川和子， 折居忠夫：「代謝性神経疾患の骨髄移植治療」 本邦におけるムコ多糖症 II型 (Hunter 症候群 ) の骨髄移植治療
の現状． 日本小児神経学会総会 (第 42回 ) (2000年６月 8～ 10日， 大阪 )

• 祐川和子，岩田晶子，山田美保，近藤直実，折居忠夫：シンポジウム II，「これからの新しいマス・スクリーニング」遺伝性ム
コ多糖症早期診断システムの開発 .  第 28回日本マス・スクリーニング学会（2000年 9月 1～ 2日，東京）

• 加藤善一郎， 坂口平馬， 伊上良輔， 篠田紳司， 松井永子， 渡辺みづほ， 青木美奈子， 鈴木清高， 鹿野薄明， 金子英雄， 近藤直実：シ
ンポジウム：食物アレルギーの免疫学的背景 －タンパク質立体構造解析に基づくアプローチ ―． 食物アレルギー研究会（第 1
回） （2000年 11月，東京）

• 松井永子，金子英雄，寺本貴英，伊上良輔，深尾敏幸，渡辺みづほ，青木美奈子，笠原貴美子，近藤直実：ヤングセミナー：ア
レルギー疾患の病因としての IL-12R β2鎖遺伝子異常 . 日本小児アレルギー学会（第 37回）(2000年 11月 3～ 4日，前橋 )

• 伊上良輔，坂口平馬，鈴木清高，金子英雄，深尾敏幸，松井永子，加藤善一郎，寺本貴英，渡辺みづほ，青木美奈子，近藤直
実：シンポジウム：アトピー遺伝子の解明とアレルギー性疾患の遺伝子治療  日本小児アレルギー学会（第 37回）（2000年 11月
4日 , 前橋）

• 近藤直実：シンポジウム：食物アレルギーの基礎面からの検討と今後の展望 . 小児臨床薬理・アレルギー・免疫研究会（ 第 9回 ）
食物アレルギー研究会（ 第 1回 ）（2000年 11月 11日，東京）

• 近藤直実，松井永子，金子英雄，深尾敏幸，伊上良輔，加藤善一郎，寺本貴英，鹿野博明，寺田知新，坂口平馬，渡辺みづほ，
青木美奈子，鈴木清高，李愛蓮，笠原貴美子，森本直子：シンポジウム：アトピーと IL-12受容体β2鎖遺伝子異常 . 日本アレ
ルギー学会総会（ 第 50回 ）（2000年 11月 30日，横浜）

• 近藤直実：シンポジウム：アレルギー性疾患を如何にして予防するか . 日本アレルギー学会総会（ 第50回 ）（2000年12月1日，横浜）
• 加藤善一郎，坂口平馬，伊上良輔，篠田紳司，松井永子，渡辺みづほ，青木美奈子，鈴木清高，鹿野博明，金子英雄，近藤直
実：シンポジウム：タンパク質立体構造に基づくアレルギー発症予防・治療へのアプローチ . 日本アレルギー学会総会（ 第 50
回 ）（2000年 12月 1日，横浜）

• 伊上良輔，近藤直実，平山耕一郎，篠田紳司，寺本貴英，松井永子：シンポジウム：小児用喘息 QOL調査票試案 .  日本アレル
ギー学会総会（ 第 50回 ）（2000年 12月 2日，横浜）

• 大砂博之，杉本真純，山本美穂，小松平，近藤直実，池澤善郎：シンポジウム：食物アレルギーの診断・検査法の進歩―食物ア
レルギーの診断における即時型アレルギー検査について―. 日本アレルギー学会総会（ 第 50回 ）（2000年 12月 2日，横浜）

• 金子英雄，近藤直実，松井永子，篠田紳司，伊上良輔，坂口平馬，鈴木清高，寺本貴英，加藤善一郎，寺田知新，渡辺みづほ，
青木美奈子，笠原貴美子：シンポジウム：食物アレルギーの診断・検査法の進歩―食物アレルギーの診断における非即時型アレ
ルギー検査について―. 日本アレルギー学会総会（ 第 50回 ）（2000年 12月 2日，横浜）

• 近藤直実：シンポジウム：アレルギーの成立機構 .  日本農芸化学会 (2001年度 ) (2001年３月 25日， 京都 )
• 近藤直実， 伊上良輔， 平山耕一郎， 松井永子， 篠田紳司， 寺本貴英， 福富　悌：シンポジウム：小児気管支喘息患児と親又は保護
者のための QOL 調査票改訂版 2001との活用 .  日本アレルギー学会春季臨床大会 (第 13回 ) (2001年５月 12日， 横浜 ) 

• 田草雄一， 深尾敏幸， 折居建治， 高橋幸利， 安保　亘， 藤岡英樹， 廣瀬伸一， 内山　温， 近藤直実， 山口清次：成人型極長鎖アシル
CoA 脱水素酵素欠損症日本人症例の遺伝子型と臨床的重症度の検討． 日本小児科学会学術集会 (第 104回 ) (2001年５月 18～ 20
日， 仙台 )

• 鈴木康之， 下澤伸行， 高橋利幸， 金子英雄， 深尾敏幸， 伊上良輔，  加藤善一郎， 近藤直実：ワークショップ：テュートリアル・シ
ステムによる小児科学の卒前教育． 日本小児科学会学術集会 (第 104回 ) (2001年５月 18～ 20日， 仙台 ) 

• 金子英雄， 森本　航， 笠原貴美子， 近藤直実：Bloom 症候群にみられる細胞増殖・分化障害の解析． 日本小児科学会総会 (第 104
回 ) (2001年５月 18～ 20日， 仙台 ) 

• 寺田知新， 深尾敏幸， 金子英雄， 田下秀明， 松井永子， 鹿野博明， 森本　航， 坂口平馬，渡辺みづほ， 近藤直実：完全 IgG2 欠乏症
における変異膜型重鎖遺伝子の発現異常と機能解析． 日本小児科学会総会 (第 104回 ) (2001年５月 18～ 20日， 仙台 )

• 坂口平馬， 伊上良輔， 鈴木清高， 金子英雄， 渡辺みづほ， 加藤善一郎， 篠田紳司， 近藤直実：アレルギーにおける抗原特異性発現
機構の解明 -TCR-T cell epitope-HLAの解析―． 日本小児科学会総会 (第 104回 ) (2001年５月 18～ 20日， 仙台 )

• 加藤善一郎， 鹿野博明， 大西秀典， 李　愛蓮， 金子英雄， 近藤直実：多次元 NMR による IL-18 変異蛋白立体構造・活性相関とレセ
プター結合様式． 日本小児科学会総会 (第 104回 ) (2001年 5月 18～ 20日， 仙台 )

• 鈴木康之：小児医学教育におけるテュートリアルシステム． 小児医学教育研究会教育講演 (第２回 ) (2001年 9月 28日， 東京 ) 
• 近藤直実：シンポジウム：座長：EBMに基づいた食物アレルギーの再評価 .  日本小児アレルギー学会 (第 38回 ) (2001年 10月

7日， 北九州 ) 
• 伊上良輔， 坂口平馬， 鈴木清高， 金子英雄， 松井永子， 加藤善一郎， 篠田紳司， 福富　悌， 青木美奈子， 近藤直実：シンポジウム：
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EBM に基づいた食物アレルギーの再評価：5. 免疫学的観点からみた食物アレルギー　―プロテオミックスを含めて― 日本小児
アレルギー学会 (第 38回 ) (2001年 10月 6～ 7日， 北九州 ) 

• 寺田知新， 金子英雄， 深尾敏幸， 田下秀明， 李　愛蓮， 近藤直実：ヤングセミナー：完全 IgG2 欠乏症の分子病態解析：変異膜型
重鎖遺伝子の発現異常と機能解析． 日本小児アレルギー学会 (第 38回 ) (2001年 10月 6～ 7日， 北九州 )

• 近藤直実：基調講演：小児期におけるアレルギーと食生活．お米・健康サミット 2001（社）日本医師会 . 農林水産省 （財）全
国米穀協会（2001年 10月 25日，東京）

• 加藤善一郎， 坂口平馬， 鈴木清高， 伊上良輔， 大西秀典， 李　愛蓮， 近藤直実：免疫・アレルギー反応における構造生物学的背景．
日本寄生虫学会西日本支部会 (第 57回 ) (2001年 10月 26～ 27日， 岐阜 )

• 伊上良輔， 寺本貴英， 近藤直実， 平山耕一郎 (同志社女子大 ) ：イブニングセミナー 5：小児気管支喘息 QOL 評価の意味と意義．
日本アレルギー学会総会 (第 51回 ) (2001年 10月 26～ 28日， 福岡 ) 

• 近藤直実：シンポジウム：座長：小児気管支喘息：環境・感染・遺伝要因の新知見 .  日本アレルギー学会総会 (第 51回 ) (2001
年 10月 30日， 福岡 )

• 近藤直実， 松井永子， 金子英雄， 伊上良輔， 加藤善一郎， 青木美奈子， 渡辺みづほ，坂口平馬， 鈴木清高， 田中洋子， 吉川かおり，
笠原貴美子：シンポジウム：喘息発症における遺伝因子と環境・感染との関わり (遺伝子生態医学 ).  日本アレルギー学会総会 (
第 51回 ) (2001年 10月 30日， 福岡 ) 

• 近藤直実：イブニングセミナー：座長：ロイコトリエンの基礎と臨床─ Up to Date ─：日本アレルギー学会総会（ 第 51 回 ）
（2001年 10月 30日，福岡）

• Enkhsaikhan P， 木村正彦， 田草雄一， 土屋美加子， 深尾敏幸， 大浦敏博， 山口清次：ETFα サブユニット欠損によるグルタル酸尿
症 2型の日本人 2症例の病因解析 .  日本先天代謝異常学会 (第 44回 )， アジア先天代謝異常シンポジウム (第 1回 ) (2001年 11月
8～ 10日，久留米 ) 

• 戸松俊治， Harings M， 祐川和子， 折居忠夫， 近藤直実， Grubb JH， Sly WS：Toward new treatment：Role of international Morquio registry.
日本先天代謝異常学会 (第 44回 )  アジア先天代謝異常シンポジウム (第 1回 ) (2001年 11月８～ 10日， 久留米 )

• 加藤善一郎：遺伝子構造生物学的制御　―免疫学的治療・発症予防へ向けた構造医学― 小児気道アレルギー研究会（第 5 回）
（2001年 11月 11日 , 大阪）

• 近藤直実：シンポジウム：司会：小児臨床薬理・アレルギー・免疫研究会 (第 10回 ) (2001年 12月８～９日， 東京 )
• 伊上良輔， 坂口平馬， 鈴木清高， 近藤直実：ランチタイムミーティング：食物アレルギーにおける臨床病型の検討． 食物アレル
ギー研究会 (第 2回 ) (2001年 12月 8～ 9日，東京 )

• 寺本貴英， 福富　悌， 近藤直実：シンポジウム：ロイコトリエン受容体拮抗薬の実際と QOL 小児臨床薬理・アレルギー・免疫研
究会 (第 10回 ) (2001年 12月 8日， 東京 ) 

• Kato Z， Kondo N， Shirakawa M：シンポジウム：English Symposium：Structural　Biology of Interleukin.  日本免疫学会総会 (第 31回 )
(2001年 12月 11～ 13日， 大阪 )

• 近藤直実：シンポジウム：司会：アトピー性皮膚炎の難治化の病態とその対応 . 日本アレルギー学会春季臨床大会（ 第 14 回 ）
（2002年 3月 21日，幕張）

• 伊上良輔，寺本貴英，松井永子，篠田紳司，近藤直実：シンポジウム：アトピー性皮膚炎の難治化の病態とその対応 . 　乳幼児，
小児アトピー性皮膚炎の難治化病態とその対策 . 　日本アレルギー学会春季臨床大会（第 14回）（2002年 3月 21日，幕張）

• 金子英雄，深尾敏幸，浅野勉，近藤直実：シンポジウム：Ataxia-telangiectasia の病因遺伝子と遺伝子診断：日本小児科学会学術
集会（第 105回）（2002年 4月 20日，名古屋）

• 近藤直実：シンポジウム：座長：免疫不全の遺伝子診断．日本小児科学会学術集会（ 第 105回 ）（2002年 4月 20日，名古屋）
• 近藤直実，加藤善一郎，松井永子，金子英雄，深尾敏幸，伊上良輔，寺本貴英，福富悌，篠田紳司，鈴木清高，青木美奈子，大
西秀典，笠原由貴子，山本裕，吉川かおり，浅野勉，長瀬朋子，橋本和幸，李愛蓮，松尾直樹，面家健太郎，近藤應，舘林宏
治，船戸道徳，松隈英治：シンポジウム：気道アレルギー疾患に関与する遺伝子情報の基礎と臨床「原因遺伝子同定から機能的
アミノ酸同定へ」. 日本小児アレルギー学会（ 第 39回 ） （2002年 11月 1日，盛岡）

• 近藤直実：シンポジウム：喘息気道炎症にとり最も重要な細胞は何か「リンパ球」. 日本アレルギー学会（ 第 52 回 ） イブニン
グシンポジウム 3（2002年 11月 28日，横浜）

• 近藤直実：シンポジウム：司会：感染とアレルギー疾患 . 日本アレルギー学会総会（ 第 52回 ）（2002年 11月 29日，横浜）
• 近藤直実，松井永子，金子英雄，伊上良輔，寺本貴英，加藤善一郎，深尾敏幸，青木美奈子，渡辺みづほ，舘林宏治，鈴木清
高，吉川かおり，笠原貴美子：シンポジウム：感染とアレルギー疾患「ウイルス感染による IgE 産生抑制系の分子異常」. 日本
アレルギー学会総会（ 第 52回 ）（2002年 11月 29日，横浜）

• 青木美奈子：アレルギーにおける IL-10の役割　小児気道アレルギー研究会（第 8回）（2003年 4月 13日，名古屋）
• 近藤直実：イブニングセミナー：小児気管支喘息治療・管理ガイドライン 2002年版．小児喘息の診断と治療～薬物治療を中心
に～．日本小児科学会学術集会（ 第 106回 ）（2003年 4月 26日，福岡）

• 金子英雄，松井永子，深尾敏幸，伊上良輔，加藤善一郎，寺本貴英，鈴木清高，長尾みづほ，浅野勉，青木美奈子，吉川かお
り，近藤直実：シンポジウム：ポストゲノム解析への応用と発展 . 　日本アレルギー学会春季臨床大会 (第 15回 )（2003年 5月
12日，横浜）

• 近藤直実：シンポジウム：司会：司会の言葉　アレルギーのゲノム解析とその臨床応用．日本アレルギー学会春季臨床大会（
第 15回 ）（2003年 5月 12日，横浜）

• Kondo N：国際学会シンポジウム：Reduced IFN-γ production  and  mutations  of the  IL- 12 receptor β chain gene in atopic subjects．23rd
Collegium International Allergologicum Symposium : Allergy in the 21st Century : New Answers to Old Questions. （2000年 5月 18日～ 22
日，Hakone）

• Kondo N：国際学会シンポジウム : chairperson  23rd  Collegium  International Allergologicum  Symposium  : Allergy in the 21st Century : New
Answers to Old Questions. （2000年 5月 18日～ 22日，Hakone）

• Kato Z， Mishima M， Ohiki I， Torigoe K， Kurimoto M， Shikano H， Kaneko H，Kondo N， Shirakawa M：国際学会シンポジウム：Solution
Structure of Human Interleukin-18． XIX International Conference on Magnetic Resonance in Biological Systems (2000 年 8 月 20 ～ 25 日，
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Florence) 
• Kato Z,  Mishima M,  Ohiki I,  Torigoe K,  Kurimoto M,  Shikano H,  Kaneko H,  Kondo N,  Shirakawa M:3D-structure of human interleukin-18

XVII International Congress of Allergology and Clinical Immunology (2000年 10月 , Sydney, Australia)
• Kondo N：国際学会シンポジウム：Role of IL-12 receptor β2 mutations in development of atopy . The XVII International Congress of

Allergology and Clinical Immunology （2000年 10月 18日，Sydney）
• Sukegawa K, Tomatsu S, Montano A, Takeshima Y, Matsuzaki T, Orii T, Kondo N: 国際学会シンポジウム：Methylation analysis of the human

iduronate-2-sulfatase gene: methylation pattern of the promoter region in active and inactive alleles. Internationnal Symposium on Innovative
Therapies & 6th International Symposium on Mucopolysaccharide & Related Diseases.（2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ）

• Montano A, Sukegawa K, Tomatsu S, Kaitila I, Kato Z, Nakamura H, Orii T, Kondo N: 国際学会シンポジウム：Characterization of the D60N
common mutation found in Finnish patients. Internationnal Symposium on Innovative Therapies & 6th International Symposium on
Mucopolysaccharide & Related Diseases. （2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ）

• Tomatsu S, Bi Y, Snella E, Holden C, Grubb JH, Sukegawa K, Orii T, Kondo N, Sly WS: 国際学会シンポジウム：A new approach to develop
mice model: production of MPS VII mouse tolerant to human GUSB enzyme. Internationnal Symposium on Innovative Therapies & 6th
International Symposium on Mucopolysaccharide & Related Diseases. （2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ） 

• Tomatsu S, Bi Y, Montano AM, Sukegawa K, Sly WS, Orii T, Kondo N: 国際学会シンポジウム：Spectrums of mutations in
mucopolysaccharidosis IVA (Morquio disease) gene: development of rapid mutation detection system with RT-PCR or long genomic PCR and
subsequent direct sequencing. Internationnal Symposium on Innovative Therapies & 6th International Symposium on Mucopolysaccharide &
Related Diseases. （2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ）

• Tomatsu S, Bi Y, Snella E, Holden C, Grubb JH, Sukegawa K, Kondo N, Sly, Orii T: 国際学会シンポジウム：Spectrums of mutations in
mucopolysaccharidosis VII: genotype and phenotype correlation and homology research among related genes. Internationnal Symposium on
Innovative Therapies & 6th International Symposium on Mucopolysaccharide & Related Diseases. （2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ）

• Tomatsu S, Harings M, Sukegawa K, Sly WS, Orii T, Kondo N: Morquio registry: 国際学会シンポジウム：population study and clinical status
of Morquio patient. Internationnal Symposium on Innovative Therapies & 6th International Symposium on Mucopolysaccharide & Related
Diseases. （2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ）

• Tomatsu S, Bi Y, Sukegawa K, Orii T, Kondo N, Sly WS: 国際学会シンポジウム：Methylation analysis of the human iduronate-2-sulfatase gene:
corelation with point mutations at CpG cytosines  and non-CpG cytosines. Internationnal Symposium on Innovative Therapies & 6th International
Symposium on Mucopolysaccharide & Related Diseases. （2000 年 5月 19日～ 21日 , Minneapolis ）

• Kondo N：国際学会シンポジウム：Cytokine-related genes．The 12th Congress of Interasma Japan / North Asia （2002年 3月 6日，Omiya）
• Kondo N：国際学会シンポジウム：chairperson：Session Ⅱ . 幕張国際テオフィリンシンポジウム 2002（2002年 7月 27日，Chiba）
• Kondo N：国際学会シンポジウム：chairperson：The 2nd International LEUKOTRIENE Symposium（2002年 8月 31日，Tokyo）
• Matsui E, Kondo N：国際学会シンポジウム：Polymorphism of Arachidonic-Acid-Cascade-Related Gene and Leukotriene-Receptor

Antagonists：The 2nd International LEUKOTRIENE Symposium（2002年 8月 31日，Tokyo）
• Kondo N, Kato Z：国際学会シンポジウム：Symposium - From Genomics and Proteomics ：Genomics and proteomics in allergic diseases：

4th APAPARI 2002 (Asian Pacific Association of Pediatrics Allergy, Respirology and Immunology) , 9th TPAIS (9TH Biennial Meeting of The
Trans-Pacific Allergy and Immunology Society) , 11th PSCAI (The Pediatric Society for Clinical Pharmacology, Allergy and Immunology) （2002
年 9月 20日，Tokyo）

• Kondo N：国際学会シンポジウム：Evening Symposium  - Food Allergy：chairperson ：4th APAPARI 2002 (Asian Pacific Association of
Pediatrics Allergy, Respirology and Immunology) , 9th TPAIS (9TH Biennial Meeting of The Trans-Pacific Allergy and Immunology Society) ,
11th PSCAI (The Pediatric Society for Clinical Pharmacology, Allergy and Immunology) （2002年 9月 22日，Tokyo）

• Kondo N：国際学会シンポジウム：moderator Luncheon Seminar - Asthma Guideline Free Talking Session　：4th APAPARI 2002 (Asian
Pacific Association of Pediatrics Allergy, Respirology and Immunology) , 9th TPAIS (9TH Biennial Meeting of The Trans-Pacific Allergy and
Immunology Society) , 11th PSCAI (The Pediatric Society for Clinical Pharmacology, Allergy and Immunology) （2002年 9月 22日，Tokyo）

• Shimozawa N, Suzuki Y, Nagase T, Takemoto Y, Kondo N: 国際学会シンポジウム：Genetic heterogeneity in Japanese patients with peroxisome
biogenesis disorders and evidence for a founder haplotype for the most common mutation in pex10 gene. International Symposium, "Peroxisomal
disoeders and regulation of genes" (2002年 9月 25～ 28日 , Ghent Belgium)

• Suzuki Y, Takemoto Y, Shimozawa N, Kondo N: 国際学会シンポジウム：Epidemiology of X-linked adrenoleukodystrophy in Japan.
International Symposium, "Peroxisomal disoeders and regulation of genes"　（2002年 25～ 28日 ,Ghent Belgium）

• Kondo N：国際学会シンポジウム：chairperson：Educational Lecture 2：Risk factors of asthma．The 13th Congress of Interasma Japan /
North Asia （2003年 2月 28日，Fukuoka）
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5 皮膚病態学分野

（1）研究の概要
1） 厚生省特定疾患稀少難治性皮膚疾患調査研究班・班長として，天疱瘡，先天性表皮水疱症，膿疱性乾
癬，水疱型魚鱗癬様紅皮症の 4疾患について 2002年より 3年間の予定（1年間 4500万円の研究費）で，
診断基準，発症機序，治療法開発の研究を行っている。

2） 天疱瘡に関する研究
表皮細胞はデスモソームで結合しているが，その接着分子であるデスモグレインに対する自己抗体に

よって天疱瘡は発症する。我々は抗体がデスモグレインに結合した後の反応について，抗体結合による
細胞内シグナル伝達異常が惹起され，それによってデスモグレイン欠損デスモソームの形成が起きるこ
とを，分子生物学的，生化学的，細胞生物学的に証明しつつある。治療法の開発は，江崎智香子助手を
中心に研究を行っている。

3） 先天性表皮水疱症
市来善朗講師を中心に，新しい病型を発見し，かつ病因ケラチン遺伝子変異を見いだした。現在その

遺伝子導入のトランスジェニックマウス作成の実験を行っている。
4） アトピー性皮膚炎に関する研究

高木　肇助教授を中心に，保湿能などの臨床的研究をしている。
5） 悪性黒色腫，皮膚悪性腫瘍の治療に関する研究

神谷秀喜講師，市橋直輝助手，高木　肇助教授を中心に悪性腫瘍に関する基礎的及び臨床的研究をし
ている。

6） 乾癬に関する研究
市橋直樹助手を中心に治療法の研究をしている。

7） 皮膚真菌症に関する研究
和泉智子助手を中心に症例を中心に診断と治療法の開発研究をしている。

（2）研究の問題点
臨床の仕事の負担が年々増加し，研究に使える時間が全ての医局員において少なくなっている。大学院

さえも臨床をせざるを得ない状況である。

（3）今後の展望
上記研究内容について，大学院への入学を勧め，研究の質を上げる。トランスレーショナルリサーチの

を進める。皮膚科の国際誌はもちろんのことながら，基礎の生命科学系の国際誌への発表論文を増やす。

（4） 研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
• 北島康雄（分担）：天疱瘡・類天疱瘡・疱疹状皮膚炎 .  今日の治療指針 2000年版－私はこう治療している　医学書院　21 皮膚疾
患 709-710 (2000)

• 北島康雄：専門医のための生涯研修 .  皮膚科専門医サバイバル戦略ガイド　診断と治療社　28-35 (2000)
• 青山裕美，  北島康雄（分担）：魚鱗癬 .  看護のための最新医学講座　中山書店 (2000)
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• 神谷秀喜，  北島康雄：人工真皮の使用経験のまとめ .　日本皮膚外科学会誌 4 : 82-83 (2000)
• 神谷秀喜，  北島康雄，  坂　昌範，  伊藤　隆：Bowen disease with invasive adnexal carcinomaの 1例 .　Skin Cancer 15(2) : 150-153 (2000)
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• 雄山瑞栄，  和泉智子，  清島真理子：Livedo reticularis with summer ulcerationsの 1例 .　西日皮膚 62 : 302-305 (2000)
• 雄山瑞栄，  清水英樹，  清島真理子，  和泉智子，  山本明史：CDDP，5-FU併用療法が著効を呈した転移性有棘細胞癌の 1例 .　Skin
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• 神谷秀喜，  北島康雄，  坂　昌範，  清水英樹：ヒアリン産生を伴った基底細胞癌 .日本皮膚病理組織学会誌 17(1) : 6-9 (2001)
• 戸崎裕子，  神谷秀喜，  北島康雄，  桑原まゆみ：手掌に生じた悪性黒色腫の 1例〈ミニレポート〉.皮膚科の臨床 43(1) : 196-197 (2001)
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: 324-327 (2001)
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• 佐藤美貴：水疱症－永遠に電子顕微鏡所見が診断において不可欠なわけ .日皮会誌 111 : 1911-1914 (2001)
• 岩田浩明，  山崎隆治，  荒木麻里，  前田　学，  佐藤美貴：被髪部に発生した深在性エリテマトーデスの 1例 .　皮膚科の臨床 43(8)
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部リウマチ誌 33(2) : 141-142 (2002)

• 知野剛直，  南波　正，  神谷秀喜，  市原　学，  長谷川核三：多発性基底細胞癌の 1例 .　皮膚科の臨床 44(9) : 947-950 (2002)
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膚科の臨床 44(1) : 11-14 (2002)

• 和泉智子，  神谷秀喜，  佐藤美貴，  市橋直樹，  北島康雄：Malignant peripheral nerve sheath tumorの 1例 .　臨皮 56(3) : 271-274 (2002)
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• 佐藤美貴，  北島康雄：自然消失した皮下型サルコイドーシス .　皮膚病診療 24 : 405-408 (2002)
• 前田　学，  山崎隆治，  荒木麻里，  岩田浩明，  遠渡　舞，  佐藤美貴，  米田和史：一過性の精神神経症状を伴った皮膚筋炎の２例 .
西日皮 64(5):541-547 (2002)

• 神谷秀喜，  北島康雄：良性病変との鑑別を要した隆起性皮膚線維肉腫の 3例 .　皮膚病診療（実例に学ぶ鑑別診断）25(14) : 24-29
(2003)

• 神谷秀喜，  北島康雄：脂漏性角化症と思われた悪性黒色腫 .　皮膚病診療（実例に学ぶ鑑別診断）25(14) : 37-40 (2003)
• 周　圓，  神谷秀喜，  北島康雄：好酸球性筋膜炎 .　皮膚病診療 25(1) : 57-60 (2003)
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recognize the 15th collagenous domain of BP180.　J Invest Dermatol 115(6) : 1164-1166 (2000)
• Maeda M，  Kitajima Y：Are giant cells conidia in Sporothrix schenckii ? － freeze － fracture electron microscopic observation.　真菌誌 41 :
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5 総合病態・予防医学講座

（1）研究の概要
疾病の構造は特定の臓器内に留まることはむしろ少なく，全身の様々な部位の臓器・組織の機能・形態

が連鎖して形成されている。さらに個々の人間が疾病に陥るには個人の内的な環境だけでなく，周囲の自
然的・社会的環境にも大きく影響されている。
総合病態・予防医学講座では種々の疾病に対し，より広い観点から総合的な病態の解明，そこから導か

れる治療，さらに一次予防，二次予防に至る広範囲な研究を展開していく。具体的には麻酔・蘇生学分
野，疫学・予防医学分野，法医学分野，スポーツ医科学分野，臨床検査医学分野，放射線・腫瘍・画像医
学分野，救急・災害医学分野，産業衛生医学分野の 8分野が有機的に連携を保ちながら，それぞれの特徴
を生かした研究を進めていく。救急災害医学分野は平成 15年 10月に新設された分野であり，これまでに
ない新しい見地からの研究の展開が期待される。

（2）現状の問題点及び対応策
大講座制の発足から間もなく，そのメリットが生かされるには至っていない。移転後は施設・設備的，

人的資源的に各分野間の協力・交流が進むものと思われる。

（3）今後の展望
各分野間の連携により，これまでにない新しい発想の研究が推し進められ，その成果がさらに新しい研

究分野を開拓していくものと期待される。社会的にも影響を及ぼし，岐阜大学医学部をより広く認知して
いただける研究成果が次々と発揚することを期待する。
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1 麻酔・蘇生学分野

（1）研究の概要
麻酔・蘇生学の主な研究課題は， いずれも臨床麻酔の安全性を主眼においた研究である。反射性の呼吸

循環反応と脳脊髄の微小循環から周術期の脳保護に関する知見の集積や，新しい心肺蘇生法の開発， 心臓
機能モニターという臨床研究と， 麻酔と疼痛のシグナル伝達， 難治性疼痛のメカニズムをオピオイド，
α2- アゴニスト， Ions transporter 等の脊髄鎮痛機構を解明する基礎的研究を行っており，以下のようにま
とめることができる。
1） 麻酔・侵襲中の呼吸・循環反射性反応に関する臨床的研究
2） 脳・脊髄循環に対する麻酔及びその関連薬に関する研究
3） 疼痛制御機構の神経化学的研究と麻酔薬， オピオイド， alpha2-アゴニスト K＋－チャネル開口薬， イ
オントランスポーター， NSAIDsなどの作用機序に関する研究

4） 新しい心肺・脳蘇生法の開発に関する研究
5） 心臓機能モニターの開発
過去 10年間， 科学研究費の配分を受け，頭蓋内及び脊髄腔内有窓法を用いて， 脳及び脊髄の微少循環に

対する麻酔薬その他の作用機序に関する活発な研究を行い， 最近は臨床にまで仕事の幅を広げてきた。オ
ピオイド， alpha2-アゴニスト， NSAIDs， K＋－チャネル開口薬， イオントランスポーターなどの脊髄鎮痛
機構への影響に対する新しい知見も多くなってきた。また， パッチクランプ法を用いて， 脊髄後根細胞の
Na＋チャネルへの作用， K＋チャネル， あるいは局所麻酔薬や鎮痛補助薬のシグナル分子機構への作用も
検討し， アポトーシスを誘発することも明らかにした。

（2）現状の問題点及びその対応策
研究上の問題は多い。研究設備と環境， 人的問題など研究を遂行していく上で実際的な問題がある。現

在研究を希望して大学院に入学している医師にも， 学費を払わせながら， 臨床業務を義務化して遂行せざ
るを得ないことである。この対応には， 病院診療業務の抜本的な改革なしには不可能である。研究費は，
幸いにも科学研究費の配分を受けており比較的余裕があり， 当面は活発な研究活動が期待できる。

（3）今後の展望
今後の展望は， 現在維持している研究レベルを少ない研究員でどう維持し， 発展させていくか， という

点である。大学病院の社会的使命の一つ， 優れた臨床医を関連する医療機関に派遣するという目的がある
だけに， 当面のマンパワーの充足は期待できないので， 新しい手技を導入し， 一部行っている他研究機関
との共同研究などによって， より効率的に研究を遂行することにある。また， 研究者の脊髄鎮痛機構への
シグナル伝達に対する感心が高くなってきたので， 活発な成果が期待される。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
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2 疫学・予防医学分野

（1）研究の概要
疫学を方法論として用い，がんその他の疾病とその規定要因との関連を明らかにする研究，行動心理学

に基づく患者の行動や医師・患者の関係に関する研究をおこなっている。いすれも人間のライフスタイ
ル・行動に重点をおき，人間集団を対象としている。
1） がんの疫学研究

がんの疫学研究の中心は，平成４年に開始した高山市住民約 3万人を対象としたコホート研究（高山
スタディ）である。ベースライン時に食生活を中心とした健康と生活習慣に関する調査をおこなってお
り，その後のがん発生にどのような生活環境要因が関連するかを評価する。大豆製品（イソフラボン）
の摂取が全死亡あるいは胃がん死亡のリスクを抑えることを報告した。また，高身長，肥満，飲酒と大
腸がん発生リスクとの関連も見出した。
市内の総合病院においてマンモグラフィーによる乳腺組織密度と乳がんとの関連を評価するため，

ケース・コントロール研究を実施している。また，乳がん発生に中心的な役割を果たすと考えられる血
清エストロゲン値に着目し，横断研究のデザインを用い，一般女性における血清エストロゲン値と生活
環境因子の関連について研究をおこなっている。脂肪，イソフラボン摂取との関連を報告した。また，
乳がんリスクの異なる日本人，日系米国人，米国白人女性において，イソフラボン摂取，乳腺組織密度
の比較研究もハワイ大学との共同研究としておこなっている。子宮頸部がんに関する研究では，他大学
との共同による子宮頸部異形成患者の追跡研究に参加し，HPV 感染を中心に子宮頸部がんの危険因子
の同定をおこなっている。

2） ホルモン関連疾患に関する栄養疫学研究
がん以外に，高脂血症，高血圧症，更年期障害，骨・皮膚症状，うつ状態などエストロゲンが関与す

ると考えられる疾患あるいは健康状態について，食品，栄養素，特にイソフラボン摂取を中心に疫学研
究をおこなっている。

3） 患者の行動医学研究
医療における患者の行動に着目し，医師との関わりにおいて患者が意志決定権をどうとらえているか

を評価している。また，治療や薬剤に対する患者の評価を QOL の概念や経済学的側面も含めた utility
analysis の方法で分析している。

（2）現状の問題点及びその対応策
本分野の主たる研究テーマである疫学研究と行動医学研究は，人間集団を対象に因果関係の把握を中心

としたマクロ的な見方によるものであり，メカニズムを追求するためにミクロ的視点を持つ研究とは趣き
を異にする。ところが，昨今の医学研究分野では，疫学のような機能連関型の研究は等閑視されており，
細胞や動物におけるメカニズムが説明されれば，即予防につながると考えられる傾向がある。しかし，体
内での遺伝子や酵素の働き，シグナル伝達系のしくみは解明されても，例えば，一般の人々が一体どれだ
けの食品や栄養素を摂取しているか，どれだけの化学物質に暴露しているのかの評価は充分でない。疾病
予防のための望ましい摂取量や暴露量を呈示するためには実際の人間集団を対象とした疫学研究が不可
欠である。人的な充足，医学分野での疫学的方法論の強調を含め，疫学研究強化の役割を果たさねばなら
ない。

（3）今後の展望
疾病予防の視点に立脚した疫学研究を継続する。また，行動医学研究の領域をさらに広め，医療政策

学，医療経済学の分野を包括する。
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3 法医学分野

(1) 研究の概要
平成 12～ 14年度は主に法医病理学的研究，DNA多型の研究，歯牙 X 線写真の高次局所自己相関特徴

を用いた個人識別に関する研究等を行った。
法医病理学的な研究としては，老人虐待に関する研究を行い，実の息子が虐待の加害者となることが多

く，また，日常生活が困難な老人は neglect の被害者となることが多いことや虐待の社会的な個人的要因
等について明らかにした。また，蘇生術に伴う心臓の組織学的変化について検討し，心臓マッサージでは
心臓の内膜側に巣状の心筋細胞の変性・壊死が認められる傾向にあり，強心剤では心臓の全層に亘り孤立
性の心筋細胞の変性・壊死が認められる傾向にあり，カウンターショックでは心臓外膜側の心筋細胞の変
性・壊死が特徴的であることを明らかにした。交通事故死例の検討では，シートベルトの誤った使用法が
腹腔臓器に損傷を引き起こし，時には遷延性の死を招くことを明らかにした。また，法医剖検例における
尿中 N-acetyl-β-D-glucosaminidase活性値とその法医診断への応用について検討した。

(2) 現状の問題点及びその対応策
法医学分野には，現在 3名の教官が教育・研究・実務に従事しており，このうち 2名は 10年以上，本

分野に在籍し，研究などの面では国内外から相応の評価を受けているが，研究領域がやや固定化してきて
いることは否めず，また，人事が固定化しつつあるという問題点もある。そこで，今後は学外との共同研
究を目指しながら，学問の進歩に則し新しい研究手法を取り入れ，時代の傾向に則して研究分野を広げる
必要があると考えられる。また，本分野に新しい息吹を引き起こすために，大学院生が入学しやすい環境
と設備を整えることが急務であると考えられる。

(3) 今後の展望
法医病理学的な研究として，今後外傷の病理，特に，受傷後早期に起こる変化について，分子病理学的

研究を始めたい。DNA多型に関する研究では，今後世界の研究手法は SNPs（1塩基多型）の検出に向か
うと考えられるので，世界の趨勢に遅れず，研究を推進していきたい。歯牙 X 線写真の高次局所自己相
関特徴を用いた個人識別に関する研究では，より多くの歯牙 X 線写真に本手法を適用し，その実用化に
努めたい。

(4) 研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
総説（和文）
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4 スポーツ医科学分野

（1）研究の概要
高地環境においてトレーニングを行うことによるさまざまな生理的な変化を中心におこなっている。具

体的には
1）高地におけるトレーニングが生体に及ぼす影響（血液性状，心拍変動など）
2）筋赤外線分光法を用いて高地における運動が筋の酸素動態に及ぼす影響
3）運動後の自律神経に及ぼす高地の影響

の研究を行っている。
また，高齢者の習慣的な運動が歩行能力，全身の筋肉量，平行機能に及ぼす影響の研究を行い，運動習

慣による運動強度の違いが身体に与える影響について研究を行っている。

（2）現状の問題点及びその対応策
現在のところ県の補助でこれらの研究を行っているが，現地での測定が中心となるため，実験条件，環

境条件，経費，季節，移動など多くの制約があり，条件的には恵まれてない。

（3）今後の展望
これらの測定を研究室にて可能にするための実験的施設（低酸素室）を設置することが，いつでもいろ

いろな条件設定が可能となり，これらの研究を推し進めることとなる。

（4）研究成果の発表
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• L．Zhao，K．Oguri，N．Du，H．Teramachi，Y．Kato，K．Munehiro，H．Kawase，M．Seishima and　T．Matsuoka: Endothelial Function

in Female Student Athletes Participationg Badminton Training.  Acta Sch Med Univ Gifu 51:67-73.2003
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with the thickness of skeletal muscle and subcutaneous fat in the body extremities and trunk in middle-aged men.  The Journal of Sports Medicine
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5 臨床検査医学分野

（1）研究の概要
1） リポ蛋白代謝

岐阜大学農学部との共同研究として，コレステロール低下物質の発見とその臨床応用について研究し
ている。

2） サイトカインの種々病態における役割
TNFαKOマウスを用いて TNFαの虚血心筋組織，肝硬変，肝再生，脳虚血，さらに最近は潰瘍性大

腸炎に対する影響を in vivoで検討している。
3） トリプトファン代謝

キノリン酸はトリプトファンから IDOあるいは TDOの作用を受けて合成されるが，現在，種々条件
下における脳内におけるキノリン酸の神経細胞に与える影響について検討している。

4） 新しい測定法の開発と検証
動脈硬化性疾患のサロゲートマーカーとしての lipid-poor apo A-I の測定法について検討。また LDL-

C測定の標準化について「LDL-C RMS技術検討会」のメンバーとして検討を行っている。
5） 癌の免疫組織

癌の異型度をどのように判断するかが病理組織診断の重要な点である。P53, ras, Erb-B1などの指標を
用いて，診断精度の向上を試みている。

（2）現状の問題点及びその対策
動物，特にマウスを用いての研究が主体となっているため，飼育スペースが不足しており，それが研究速

度をも規制しているのが現状である。いかに効率的な研究プロトコールをたてるかが重要な課題である。

（3）今後の展望
研究内容は多岐にわたるが，なるべく他講座および他施設との共同研究を積極的に行い，効率的な研究

を目指したい。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
• 藤井秀比古，清島　満：動脈硬化におけるサイトカインの関与　－ TNF-a/アポ E遺伝子欠損マウスによる検討を中心に－．今
西二郎編　別冊・医学のあゆみ「サイトカインと疾患」医歯薬出版　 121-124(2000)

• 清島　満：高脂血症の検査．栄養指導に役に立つ臨床検査データの見方　日本栄養士会編　　45-53(2001)
• 桐生拓司，大橋信子，川口真平，松井英介，星　博昭，下川邦泰：症例 3-6-7　肺扁平上皮癌に合併した気管分岐部神経鞘腫の

1例．気管支鏡所見の読み 　日本気管支学会中部支部『気管支鏡所見の読み』編集委員会　199(2001)
• 桐生拓司，大橋信子，川口真平，松井英介，星　博昭，下川邦泰：症例 3-6-9　血痰で発見された気管原発多形性腺腫の 1例．気
管支鏡所見の読み 　日本気管支学会中部支部『気管支鏡所見の読み』編集委員会　202(2001)

• 松井英介，井上明美，関　松蔵，柴山麿樹，酒井　聡，下川邦泰，池田庸子：症例 3-7-3　気管浸潤を伴った縦隔内甲状腺癌例．
気管支鏡所見の読み 　日本気管支学会中部支部『気管支鏡所見の読み』編集委員会　208-209(2001)

• 桐生拓司，大橋信子，松井英介，川口真平，星　博昭，下川邦泰：症例 3-7-10　気管・気管支腔内にポリープ状進展を認めた骨
肉腫例．気管支鏡所見の読み 　日本気管支学会中部支部『気管支鏡所見の読み』編集委員会　216-217(2001)

• 桐生拓司，松井英介，大橋信子，川口真平，星　博昭，下川邦泰：症例 3-7-11　気管・気管支腔内にポリープ状進展を認めた骨
肉腫例．気管支鏡所見の読み 　日本気管支学会中部支部『気管支鏡所見の読み』編集委員会　218-219(2001)

• 桐生拓司，松井英介，大橋信子，川口真平，星　博昭，下川邦泰：症例 3-12-4　片側性の癌性リンパ管症を呈した肺扁平上皮癌
例．気管支鏡所見の読み 　日本気管支学会中部支部『気管支鏡所見の読み』編集委員会　310-311(2001)

• 関川賢二，谷口隆秀，斉藤邦明：感染症の宿主防御機構　－理論と実際－　腫瘍壊死因子 (TNF-α)　医薬ジャーナル社 (2002)
• 清島　満：脳脊髄液アポ蛋白の測定とその臨床的意義．高脂血症と動脈硬化　馬渕　宏　編　医歯薬出版　148-152(2002)
• 清島　満：b-リポ蛋白ほか．臨床検査項辞典　櫻林郁之介，熊坂一成　監修　医歯薬出版　337-348(2003)
• 竹村正男，清島　満：腫瘍マーカー．ダイナミックメディシン　下条文武，斉藤　康　監修　西村書店　4-59 - 4-65(2003)

総説（和文）
• 斉藤邦明，藤垣朱和子，清島　満：トリプトファン代謝と疾患　－生体防御と破壊－．臨床化学  ( 特集：アミノ酸 )　 29 (3)：

103-112(2000)
• 清島　満，費　華：リポ蛋白 X．高脂血症（上巻）日本臨床　59 suppl 2：91-95(2001)
• 清島　満，丹羽民和，前田悟司：脂質検査について．臨床病理　49 (11)：1115-1121(2001)
• 川瀬晴美：臨床検査業務における医療事故の発生要因とその防止対策　心電図検査・心音図検査・脈波検査．医学検査　50 (9)：

1299-1301(2001)
• 斉藤邦明：トリプトファン・キヌレニン代謝産物の生理作用．必須アミノ酸研究　162：7-15(2001)
• 斉藤邦明，関川賢二，竹村正男，和田久泰，藤井秀比古，山田泰弘，清島　満：生活習慣病と炎症性サイトカイン　－ TNF-α
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を中心として－．健康創造研究　 1 (1)： 22-29(2002)
• 清島　満：脂質代謝異常　臨床病理　 50 (3)：219-225(2002)
• 竹村正男：わだい：RA患者関節液中の可溶性 Tf-receptor 測定の意義．Medical Technology　30 (11)：1249-1251(2002)

原著（和文）
• 沢村治樹，田中香お里，加藤直樹，澤　赫代，渡邉邦友：Bilophila wadsworthia の 17抗菌薬に対する感受性とβ-ラクタマーゼ
活性．日本臨床微生物学雑誌　10 (1)：36-44(2000)

• 桐生拓司，松井英介，川口真平，南立由歌，板倉一雄，大橋信子，松井麻枝，松尾政之，星　博昭，岩田　尚，小久保光治，下
川邦泰：径 15mm以下の肺野型肺腺癌の HRCTおよび伸展固定標本軟 X線所見　─特に内部および辺縁の性状について─．臨
床放射線　45 (1)：29-48(2000)

• 佐藤正夫，小石浩久，四戸隆基，竹村正男，清島　満：慢性関節リウマチ患者における膝関節液中 IL-18濃度の検討．中部リウ
マチ　31 (1)：8-9(2000)

• 宮田章弘，中野　哲，武田　功，熊田　卓，桐山勢生，曽根康博，伊藤彰浩，下川邦泰：内視鏡的乳頭切除術にて治療した十二
指腸乳頭部癌の 1例．胃と腸　35 (2)：222-226(2000)

• 二村直樹，鬼束惇義，林　勝知，柴田雅也，阪本研一，安村幹央，広瀬　一，下川邦泰：多中心性に発生したと考えられる後腹
膜脂肪肉腫の 1例．日本消化器外科学会雑誌　33 (2)：225-229(2000)

• 諏訪達彦，市原秀記，土井田　誠，吉田浩二郎，松木謙直，下川邦泰，立松憲親：口腔白板症の臨床病理学的研究．岐阜大学医
学部紀要　48 (2)：110-113(2000)

• 金武和人，今井直基，下川邦泰：後腹膜奬液性嚢腫の 1例．日本外科系連合学会雑誌　25 (2)： 213-216(2000)
• 松尾　浩，山内　一，近藤哲矢，三鴨　肇，渡辺　進，下川邦泰：急性腹症にて発症した AIDSにおける腸結核の 1例．日本消
化器外科学会雑誌　33 (5)：658-663(2000)

• 金武和人，鬼束惇義，林　勝知，千賀省始，二村直樹，山田卓也，阪本研一，左合　哲，安村幹央，三鴨　肇，安永　寛，下川
邦泰，広瀬　一：所属リンパ節にサルコイド様肉芽腫を認めた早期胃癌の 2例．日本外科系連合学会雑誌　25 (4)：663-668(2000)

• 佐藤正夫，小石浩久，四戸隆基，竹村正男，斉藤邦明，清島　満：慢性関節リウマチ患者におけるキヌレニン－キノリン酸代謝
系の亢進．臨床リウマチ　12 (3)：241-247(2000)

• 後藤裕夫，加藤淳一郎，南立由歌，星　博昭，下川邦泰：陥凹内顆粒像に不揃いなく粘膜下層へ広範な浸潤を認めた IIc型早期
胃癌の 1例．胃と腸　35 (10)：1228-1230(2000)

• 津屋　洋，波頭経明，佐藤哲也，桑原生秀，田中秀典，下川邦泰：短期間に増大した脾原発悪性リンパ腫の 1例．日本消化器外
科学会雑誌　33 (9)：1691-1695(2000)

• 桐生拓司，松井英介，大橋信子，川口真平，稲村宏紀，星　博昭，下川邦泰，岩田　尚，小久保光治，出口博之，尾関雄一，尾
形利郎：末梢小型肺癌と気管支との関係と TBB陽性率　‐ HRCTおよび軟 X線像による検討‐．気管支学　22 (6)：400-404(2000)

• 藤井秀比古，福富　悌，川瀬晴美，清島　満，伊上良輔，篠田紳司，岡本博之，加藤義弘，松岡敏男，近藤直実：運動性気管支
収縮と自立神経系．循環器情報処理　15：65-71(2000)

• 二村直樹，林　勝知，小久保光治，阪本研一，安村幹央，広瀬　一，下川邦泰：肺癌胃転移と考えられる 1例．日本外科系連合
学会誌　25 (6)：873-877(2000)

• 阪本研一，広瀬　一，林　勝知，安村幹央，仁田豊生，二村直樹，下川邦泰：人工弁置換術後の大動脈炎症候群患者に発症した
進行大腸癌に対する手術経験．日本外科系連合学会誌　25 (6)：901-905(2000)

• 桐生拓司，松井英介，稲村宏紀，大橋信子，林　真也，星　博昭，丸井　努，岩田　尚，下川邦泰，川口真平，小久保光治，宮
下剛彦：Endotracheal/endobronchial metastasesの画像所見　─原発巣からみた進展様式─．臨床放射線　46 (1)：54-63(2001)

• 大橋信子，桐生拓司，稲村宏紀，浅野隆彦，星　博昭，丸井　努，岩田　尚，下川邦泰：気腫性嚢胞壁に発生した肺扁平上皮癌
の１例．臨床放射線　46 (1)：152-155(2001)

• 横山恭子，兵東　巌，加藤幸弘，加藤恵三，田川智也，楠　幸博，土井田　誠，奥田　孝，磯貝光治，下川邦泰，奥富　直，立
松憲親：下顎骨に限局した好酸球肉芽腫の１例．岐阜大学医学部紀要　49 (1)：1-5(2001)

• 佐藤正夫，竹村正男，斉藤邦明，小石浩久，四戸隆基，清島　満：RA関節炎における IL-18の発現．中部リウマチ　32：30-31(2001)
• 費　華，蔡耀華，包雪娟，楼友良，周玲玲，前田悟司，清島　満：HDL-C, LDL-C直接法の基礎的検討を基にした中国人健常者
の濃度．生物試料分析　24 (2)：127-132(2001)

• 林　真也，桐生拓司，前田すなほ，星　博昭，川口真平，下川邦泰：興味ある経過を示した乳房温存療法後 BOOP 所見を呈し
た肺炎の１例．臨床放射線　46 (3)：353-357(2001)

• 二村直樹，鬼束惇義，山田卓也，阪本研一，安村幹央，広瀬　一，下川邦泰：膵頭部に solid cystic tumor を合併した“いわゆる
膵体尾部欠損症”の 1例．日本消化器外科学会雑誌　34 (3)：239-243(2001)

• 西科琢雄，国枝克行，宮　喜一，佐治重豊，下川邦泰，堅田昌弘，渡辺　敬：長期生存しえた直腸肛門部悪性黒色腫の 2例．日
本消化器外科学会雑誌　34 (3)：292-296(2001)

• 桐生拓司，松井英介，大橋信子，稲村宏紀，星　博昭，岩田　尚，下川邦泰，川口真平：中枢気道病変に対する気管支鏡下高周
波治療の経験．気管支学　23 (2)：120-123(2001)

• 古田伸行，竹村正男，浜川英嗣，前田悟司，高橋香奈子，斉藤邦明，清島　満：Nephelometric immunoassay法による可溶性トラ
ンスフェリンレセプタ－ (sTf-R) 測定について．医学と薬学　45 (5)：875-878(2001)

• 今井　寿，国枝克行，久野壽也，田中善宏，安江紀裕，佐治重豊，下川邦泰，後藤裕夫：長径 9cm 結節集簇様発育を示した早
期十二指腸癌の 1例．日本消化器外科学会雑誌　34 (6)：576-580(2001)

• 土屋十次，浅野雅嘉，立花　進，竹村茂之，西尾公利，右納　隆，下川邦泰：49 歳以下の乳癌検診における超音波検査の有用
性について．日本乳癌検診学会雑誌　10 (2)：185-193(2001)

• 稲田　潔，宮内忠雅，高木寿人，森　義雄，広瀬　一，松本興治，下川邦泰：いわゆる炎症性腹部大動脈瘤　─とくに病理組織
学的変化について─．岐阜県医師会医学雑誌　14 (1)：119-126(2001)
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• 小池紀子，竹村正男，高橋香奈子，秋山眞澄，古田伸行，浜川英嗣，斉藤邦明，清島　満：全自動核酸抽出装置 (MFX-2000)に
よる HCV-RNA測定．臨床検査機器・試薬　24(6)：389-392(2001)

• 竹村正男，斉藤邦明，清島　満，佐藤正夫，四戸隆基，小石浩久，葛西千秋，森田敏子，武内章二：慢性関節リウマチ患者の
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• 佐藤正夫，竹村正男，小石浩久，四戸隆基，清島　満：慢性関節リウマチ患者における抗ガラクトース欠損 IgG 抗体測定の検
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乳癌検診の腫瘤自覚と腫瘤径．日本乳癌検診学会雑誌　11 (1)　89-97(2002)

• 阪本研一 , 廣瀬　一 , 山田卓也 , 安村幹央 , 森　美樹 , 島本　強 , 仁田豊生 ,二村直樹 , 下川邦泰：胆嚢炎に併発した特異な形態を
呈した bilomaの 1例．日本消化器外科学会雑誌　35 (3)　302-306(2002)

• 佐野　純，国枝克行，佐治重豊，下川邦泰：33 年間の経過中に悪性化した胸壁脂肪腫の１例．日本臨床外科学会雑誌　63 (4)：
879-883(2002)

• 佐藤正夫，小石浩久，四戸隆基，竹村正男，斉藤邦明，清島　満：慢性関節リウマチ患者における健康感，人生の質からみた
QOL評価．中部リウマチ　33 (2)：88-89(2002)

• 大橋葉津希，斉藤邦明，帖佐光洋，前田悟司，前川尚也，秋山眞澄，和田久泰，山田泰弘，清島　満：金線蓮摂取の血中脂質お
よび血糖値に与える影響について．医学と薬学　48 (5)：865-868(2002)

原著（欧文・国内）
• Loaiza R, Shimokawa K : Evaluation of the diagnosis of blood vessel invasion in advanced gastric carcinoma. 岐阜大学医学部紀要  48 (6) : 290-

298 (2000)
• Zhao L, Oguri K, Kato Y, Kawase H, Seishima M, Matsuoka T : Cross-sectional and longitudinal observation of cardiac adaptation in student

athletes. Jpn J Phys Fitness Sports Med. 51 : 283-290 (2002)

原著（欧文・国外）
• Kiryu T, Kawaguchi S, Matsui E, Hoshi H, Kokubo M, Shimokawa K : Multiple chondromatous hemartomas of the lung -A case report and review

of the literature with special reference to carney syndrome-. Cancer  88 (4) : 964-965 (2000)
• Kunieda K, Saji S, Mori S, Katoh M, Miya K, Yasuda K, Mune T, Shimokawa K : Recurrence of giant adrenocortical carcinoma in the contralateral

adrenal gland 6 years after surgery: Report of a case. Surgery Today  30 (3) : 294-297 (2000)
• Toida M, Koizumi H, Shimokawa K : Painful angiomyoma of the oral cavity：Report of a case and review of the literature. Journal of Oral and

Maxillofacial Surgery  58 (4) : 450-453 (2000)
• Kunieda K, Saji S, Kuwabara I, Watanabe A, Katoh M, Sugiyama Y, Shimokawa K : Rapid growth of a retroperitoneal rhabdomyosarcoma

following right hemicolectomy for ascending colon cancer: Report of a case. Surgery Today  30 (4) : 372-375 (2000)
• Iida R, Saito K, Yamada K, Basile A S, Sekikawa K, Takemura M, Fujii H, Wada H, Seishima M, Nabeshima T :  Suppression of neurocognitive

damage in LP-BM5 infected mice with a targeted deletion of the TNF-α gene. FASEB J  14 (7) : 1023-1031 (2000)
• Kiryu T, Kawaguchi S, Matsui E, Hoshi H, Iwata H, Kokubo M, Shimokawa K : Endobronchial metastasis of osteosarcoma of the bone -two case

reports and review of the literature-. J Broncholgy  7 (3) : 236-239 (2000)
• Hara T, Tsurumi H, Takemura M, Goto H, Yamada T, Sawada M, Takahashi T, Moriwaki H : Serum-soluble Fas level determines clinical

symptoms and outcome of patients with aggressive non-Hodgkin's lymphoma. Am J Hematol  64 (4) : 257-261 (2000)
• Matsui E, Kaneko H, Teramoto T, Fukao T, Inoue R, Kasahara K, Takemura M, Seishima M, Kondo N :Reduced IFNg production in response to

IL-12 stimulation and/or reduced IL-12 production in atopic patients. Clin Exp Allergy  30 (9) : 1250-1256 (2000)
• Fei H, Maeda S, Kirii H, Fujigaki S, Maekawa N, Fujii H, Wada H, Saito K, Seishima M : Evaluation of two different homogeneous assays for

LDL-cholesterol in lipoprotein-X-positive serum. Clin Chem  46 (9) : 1351-1356 (2000)
• Fujii H, Fukutomi O, Inoue R, Shinoda S, Okammoto H, Teramoto T, Kondo N, Wada H, Saito K, Matsuoka T, Seishima M : Autonomic regulation

after exercise evidenced by spectral analysis of heart rate variability in asthmatic children. Ann Allergy Asthma Immunol  85 (3) : 233-237 (2000)
• Saito K, Fujigaki S, Heyes M P, Shibata K, Takemura M, Fujii H, Wada H, Noma A, Seishima M : Mechanism of increases in L-kynurenine and

quinolinic acid in renal insufficincy. Am J Physiol (Renal Physiol)  279 (3) :F565-572 (2000)
• Yamada K, Iida R, Miyamoto Y, Saito K, Sekikawa K, Seishima M, Nabeshima T : Neurobehavioral alterations in mice with a targeted deletion of

the tumor necrosis factor-alpha gene: implications for emotional behavior. J Neuroimmunol  111 (1-2) : 131-138 (2000)
• Misao R, Niwa K, Iwagaki S, Shimokawa K, Tamaya T : Leiomyoma of the fallopian tube. Gynecologic and Obstetric Investigation  49 (4)

: 279-280 (2000)
• Yano H, Shinoda J, Hara A, Shimokawa K, Sakai N : Case Report：Chordoid meningioma. Brain Tumor Pathology 17 (3) : 153-157 (2000)
• Yano H, Hara A, Takenaka K, Nakatani K, Shinoda J, Shimokawa K, Yoshimi N, Sakai N : Differential expression of β-catenin in human

glioblastoma multiforme and normal brain tissue. Neurological Research 22 (7) : 650-656 (2000)
• Yano H, Hara A, Murase S, Hayashi K, Ando H, Shinoda J, Shimokawa K, Sakai N : Expression of hepatocyte growth factor and matrix

metalloproteinase-2 in human glioma. Brain Tumor Pathol 18 (1) : 7-12 (2001)
• Wada H, Saito K, Kanda T, Kobayashi I, Fujii H, Fujigaki S, Maekawa N, Takatsu H, Fujiwara H, Sekikawa K, Seishima M : Tumor



－ 163－

necrosis factor-α (TNF-α) plays a protective role in acute viral myocarditis in mice: A study using mice lacking TNF-α. Circulation 103
(5) : 626-629 (2001)

• Terada T, Kaneko H, Fukao T, Tashita H, Li AL, Takemura M, Kondo N : Fate of the mutated IgG2 heavy chain : lack of expression of mutated
membrane-bound IgG2 on the B cell surface in selective IgG2 deficiency. Int Immunol 13 (2) : 249-256 (2001)

• Kiryu T, Hoshi H, Matsui E, Iwata H, Kokubo M, Shimokawa K, Kawaguchi S : Endotracheal／ endobronchial metastases-clinicopathologic study
with special reference to developmental modes. Chest 119 (3) : 768-775 (2001)

• Nakamura T, Ishimaru J, Mizui T, Kobayashi A, Toida M, Makita H, Iwata H, Shimokawa K :Osteosarcoma metastatic to the mandible：A case
report. Oral Surg Oral Med Oral Pathol 91 (4) : 452-454 (2001)

• Morita　T, Saito K, Takemura M, Maekawa N, Fujigaki S, Fujii H, Wada H, Takeuchi S, Noma A, Seishima M : 3-Hydroxyanthranilic acid, an L-
tryptophan metabolite, induces apoptosis in monocyte-derived cell stimulated by interferon-γ. Ann Clin Biochem 38 : 242-251 (2001)

• Fujigaki S, Saito K, Sekikawa K, Tone S, Takikawa O, Fujii H, Wada H, Noma A, Seishima M : Lipopolysaccharide induction of indoleamine 2,3-
dioxygenase is mediated dominantly by an IFN-γ-independent mechanism. Eur J Immunol 31 (8) : 2313-2318 (2001)

• Umeda Y, Kako Y, Mizunami K, Iikura Y, Kawamura M, Seishima M, Hayashi H : Inhibitory action of gemfibrozil on cholesterol absorption in rat
intestine. J Lipid Res 42 (8) : 1214-1219 (2001)

• Shikano H, Kato Z, Kaneko H, Watanabe M, Takemura M, Kondo N : IFN-γ production in response to IL-18 or IL-12 stimulation by peripheral
blood mononuclear cell of atopic patients. Clin Exp Allergy 31 : 1263-1270, 2001-8

• Shinohara A, Yokoyama Y, Wan X, Takahashi Y, Mori Y, Takami T, Shimokawa K, Tamaya T : Cytoplasmic / nuclear expression without mutation
of exon 3 of the β-catenin gene is frequent in the development of the neoplasm of the uterine cervix. Gynecol Oncol 82 (3) : 450-455 (2001)

• Takai S, Shiratori Y, Kanematsu M, Yamazaki K, Nakai T, Yasuda I, Nagaki M, Murakami N, Kato T, Takao H, Shimokawa K, Hoshi H, Saji H,
Moriwaki H : Usefulness of MR imaging in the postsurgical monitoring of gallbladder cancer in a patient with bile duct cancer that developed 7
years after resection of mucinous adenocarcinoma of the gallbladder. J Gastroenterol 36 (11) : 787-789 (2001)

• Toida M, Murakami T, Kato K, Kusunoki Y, Yasuda S, Fujitsuka H, Ichihara H, Watanabe F, Shimokawa K, Tatematsu N : Irritation Fibroma of the
Oral Mucosa ─ A clinicopathological study of 129 lesions in 124 cases. Oral Med Pathol 6 (2) : 91-94 (2001)

• Kiryu T, Ohashi N, Matsui E, Hoshi H, Iwata H, Shimokawa K : Rounded Atelectasis : Delineation of enfolded visceral pleura by MRI. J.
Computer Assisted Tomography 26 (1) : 37-38 (2002)

• Fujigaki S, Saito K, Takemura M, Maekawa N, Yamada Y, Wada H, Seishima M : L-tryptophan-L-kynurenine pathway metabolism accelerated by
Toxoplasma gondii infection is abolished in gamma interferon-gene-deficient mice: cross-regulation between inducible nitric oxide synthase and
indoleamine-2,3-dioxygenase. Infect Immun 70 (2) : 779-786 (2002)

• Kiryu T, Matsui E, Iwata H, Kokubo M, Shimokawa K, Kawaguchi S, Hoshi H :  Endobronchial spread of parenchymal metastases. Chest
121 (2) : 664-665 (2002)

• Takagi H, Mori Y, Iwata H, Kimura M, Itokazu M, Shimokawa K, Hirose H : Nondissecting aneurysm of the thoracic aorta with arteritis in systemic
lupus erythematosus. J Vasc Surg 35 (4) : 801-804 (2002)

• Maekawa N, Wada H, Kanada T, Niwa T, Yamada Y, Saito K, Fujiwara H, Sekikawa K, Seishima M : Improved myocardial ischemia/reperfusion
injury in mice lacking tumor necrosis factor-a. J Am Coll Cardiol 39 (7) : 1229-1235 (2002)

• Yasuda I, Shiratori Y, Adachi S, Obora A, Takemura M, Okuno M, Shidoji Y, Seishima M, Muto Y, Moriwaki H : Acyclic retinoid induces partial
differentiation, down-regulates telomerase reverse transcriptase mRNA expression and telomerase activity, and induces apoptosis in human
hepatoma-derived cell lines. J Hepatol 36 (5) : 660-671 (2002)

• Mizuno M, Yamada K, Maekawa N, Saito K, Seishima M, Nabeshima T : CREB phosphorylation as a molecular markar of memory processing in
the hippocampus for spatial learning. Behav Brain Res 133 (2) : 135-141 (2002)

• Takagi H, Mori Y, Iwata H, Umeda Y, Fukumoto Y, Matsuno Y, Matsumoto M, Shimokawa K, Nishigaki K, Fujiwara H, Hirose H : Mitral
regurgitation without supravalvular aortic stenosis in Williams syndrome. Heart Vessels 16 (6) : 257-259 (2002)

• Fukutomi Y, Moriwaki H, Nagase S, Tajika M, Naito T, Miwa Y, Yamada Y, Araki H, Okuno M, Nagura K, Kato T, Ninomiya M :
Metachronous colon tumors: risk factors and rationale for the surveillance colonoscopy after initial polypectomy.  J Cancer Res Clin Oncol
128 (10) : 569-74 (2002)

• Fujii H, Saito K, Hamakawa H, Maekawa N, Fujigaki S, Wada H, Shimokawa K, Seishima M, Takami T : Immunohistochemical localization and
mRNA expression of apolipoprotein A-I in rat spinal cord. J Atheroscl Thromb 9 (2) : 93-98 (2002)

• Kiryu T, Matsui E, Hoshi H, Shimokawa K : Endotracheal / endobronchial metastases : a clinicopathological study with special reference to
developmental modes. Bronch Bronchoesoph - State of the Art : 467-479 (2002)

• Takahashi I, Sugiura S, Ohta H, Ozawa K, Kamiya T : Epitope analysis of antibodies in Japanese to human cytomegalovirus phosphoprotein 150
with synthetic peptides. Biosci Biotechnol Biochem 66 (11) : 2402-2405 (2002)

• Kasahara S, Ando K, Saito K, Sekikawa K, Ito H, Ishikawa T, Ohnishi H, Seishima M, Kakumu S, Moriwaki H : Lack of tumor necrosis factor-a
induces impaired proliferation of hepatitis B virus-specific CTL. J Virol 77 (4) : 2469-2476 (2003)

その他
• 清島　満：CaCo-2 cellにおけるアポ A-IVの合成・分泌機序について．平成 9－ 11年度文部省科学研究費補助金（基盤研究 (C)(2))
研究成果報告書 (2000)

• 和田久泰：ウィルス心筋炎の発症と進展におけるサイトカインの役割　－ interferon-g, tumor necrosis factor a, interleukin-1 ノックア
ウトマウスを用いた検討－．平成 10－ 11年度文部省科学研究費補助金（基盤研究 (C)(2) )研究成果報告書 (2000)

• 清島　満：21世紀に向けて臨床検査医学に今何が求められているのか．Lab. Clin. Pract. 18 ：124-126(2000)
• 清島　満：診察室　血中コレステロール．岐阜新聞朝刊　2000.6.8(2000)
• 清島　満：診察室　コレステロールを下げる．岐阜新聞朝刊　2000.6.15(2000)
• 清島　満：診察室　中性脂肪．岐阜新聞朝刊　2000.6.22(2000)
• 清島　満：臨床検査 Q＆ A　中性脂肪が低い場合．Medical Technology　28：736-737(2000)



－ 164－

• 川瀬晴美：心電図検査．岐臨技生理研究班勉強会（岐阜市 , 2000.7.8)研究班テキスト：52-76(2000)
• 竹村正男：臨床化学検査と遺伝子「分子生物学の臨床検査への応用」．第 7回 中部臨床化学検査研修会テキスト：23-32(2001)
• 斉藤邦明：HIV等のレトロウイルスによる痴呆や神経障害の病態と治療に関する研究．厚生科学研究費補助金エイズ対策研究事
業　平成 12年度 研究報告書：33-38(2001)

• 和田久泰：ダブルノックアウトマウスを用いた動脈硬化におけるサイトカインの役割に関する研究　平成 11-12年度　文部省科
学研費補助金　基盤研究 (C)　研究成果報告書 (2001)

• 山下寿美子：実験に便利な溶液の濃度調整法［1］原液が 1つの場合，検査と技術　29 (3) : 241(2001)
• 山下寿美子：実験に便利な溶液の濃度調整法［2］原液が 2つの場合，検査と技術　29 (4) : 378(2001)
• 清島　満：とかくこの世はマニュアル化時代．JACLaP NEWS　60：3-4(2001)
• 清島　満：第 73回米国心臓学会学術会議参加報告，中谷電子計測技術振興財団　15 : 70-71(2001)
• 清島　満：血清中脂質フリーアポ蛋白濃度の測定法確立とその臨床的応用．平成 11-13年度　文部省科学研費補助金（基盤研究

(B)(2))研究成果報告書 (2002)
• 斉藤邦明：HIV等のレトロウイルスによる痴呆や神経障害の病態と治療に関する研究　厚生科学研究費補助金エイズ対策研究事
業　平成 13年度研究報告書：16-21(2002)

• 清島　満，小西奎子：座長のことば「動脈硬化の成因と診断をめぐって」　臨床病理　 50 (8)：791-792(2002)
• 山田泰弘：検査データを読みきる　Medical Technology 30 (11)：1261-1263(2002)
• 川瀬晴美：生理機能検査　Medical Technology 30 (12)：1392-1393(2002)
• 斉藤邦明：HIV等のレトロウイルスによる痴呆や神経障害の病態と治療に関する研究　厚生科学研究費補助金エイズ対策研究事
業　平成 14年度研究報告書：30-34(2003)



－ 165－

6 放射線・腫瘍・画像医学分野

（1）研究の概要
1）消化管関連：消化管の X線学的な微細構造 ,殊に大腸の内視鏡的な pit pattern に相当する X線像の

検討を行ってきた。またヘリコバクター・ピロリの胃粘膜への感染による X 線像と持続感染による経時
的な X線像の変化から胃癌に対する高危険郡抽出を行っている。

2）腹部臓器関連：腹部臓器悪性腫瘍の CT，MRI診断を主な研究課題としている。特に血管造影下 CT，
ダイナミック造影 MRI，超常磁性酸化鉄造影 MRI を用いた肝がん，膵がんの早期診断，術前診断に関す
る研究を行ってきた。

3）呼吸器関連：肺癌は増多の一途を辿り ,臓器別癌死亡者数では ,最多である。この現状を打破すべく
早期段階での画像所見の特徴を伸展固定標本を作成して研究している．また breakthrough をめざすべく，
日進月歩の modalityを駆使して，有用な最新技術の開発をめざしている。

4）核医学関連：各分野，診療料との共同の元，脳血統 SPECTなど中枢神経の核医学の検討などを主体
としてきた。したがって ,そのために脳血流の SPECTの定量化に関する研究にも取り組んできた。

5）放射線科射線治療関連：3 次元照射の体幹部腫瘍への応用，定位手術的放射線治療の脳腫瘍への応
用，有痛性骨転移に対する至適照射法の検討や周術期組織内照射の検討などを行ってきた。

（2）現状の問題点及び対応策
基礎研究が十分でないため ,将来の臨床応用につながるような基礎的検討を行うための施設 ,装置の整

備を計っていく必要がある。また , 人的不足があり , 臨床 , 教育 , 研究が十分行える人的充実が必要であ
る。内外を含めた各科，他施設との共同研究を更に充実させる必要がある．また，具体的プロジェクトお
よびストラテジーを更に推敲し，step by stepで現実可能なものとしていかなけれならない．

（3）今後の展望
1）消化管関連：医療機器の進歩により ,微細な構造の描出能がさらに高まることが期待される。また ,

情報のデジタル化により経時的な変化が容易に判別可能になり ,コンピュター診断支援システムの発展と
も相俟って ,検診などの精度がより一層高まることが期待される。

2）腹部臓器関連：最新の画像診断技術を用いた腹部臓器診断に関する研究，最新の Interventional
Radiology 技術による低侵襲治療に関する研究，工学部との共同によりコンピュータによる画像処理と人
工知能を用いた画像診断支援システムの研究の推進が期待される． 

3）呼吸器関連：肺癌検診への CTの導入など，肺癌の早期診断については ,画像診断は急速に進歩して
きた。今後，更に PETなどの機能的診断を含めた非侵襲的診断を押し進めて行く必要がある。

4）核医学関連：今後は ,細胞や分子レベルでの臓器機能評価ができるようになると ,アポートシスの画
像化や各種代謝の画像表示が可能隣 ,近い将来臨床へ応用したい。

5)放射線科射線治療関連：放射線治療装置の更新により ,より効果的で副作用の少ない放射線治療が可
能となってきた。放射線治療は , 単独の治療だけでなく ,Radiation Oncology　として集学的治療をとして
も発展しており ,今後もその方向性は変わらないと思われる。
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7 救急・災害医学分野

(1) 研究の概要
現代の救急医学の専門性の根幹は，「外的侵襲に基づく重症患者の治療」である。広く侵襲学と言われ

るもののうち，主に外因（外傷，熱傷，中毒，低／高温など環境の異常等）に基づく侵襲を総合的に治療
するための治療計画，研究が中心となる。

1）ショック：in vivo モデルを用いて，ショック時の自律神経反応を，直接，交感神経を測定する手
法を用いて測定してきた。
また，臨床症例において各種メディエータを測定したり，in vivo, in vitro 療法の実験モデルにおいて

循環動態，各種メディエータを測定してきた。その中でも特にグラム陽性菌によって生じる敗血症性
ショックの研究が中心となっている。

2）各種薬物の自律神経系に対する影響：各種の薬剤における自律神経反応を上述の方法で測定して
きた。

3）薬物中毒：パラコート，ジコートの測定系の開発から共同研究を行ないその測定系で得たデータ
を臨床に反映させてきた。

4）脳低温療法：臨床から開始し，特に重症頭部外傷における有用性を確認した後に，有用性の機序
に関する一連の臨床データ，さらにその後，基礎実験データを発表してきた。その中で安全に行なうた
めのプロトコールも発表しており，2003年から行われる脳低温療法の RCTにおけるプロトコールにも
我々の知見が反映されている。

5）重症急性膵炎：1995年 8月より，重症度スコア 9点以上の重症急性膵炎に対し，腹膜灌流，動注
療法を行なっており，有効性を報告してきた。その過程で腹膜灌流用のカテーテル開発も行っている。
現在は in　vivoモデルで実験的膵炎の開発に成功している。

6）救急災害医療体制：救急医療体制を研究する過程で英米のシステムに触れ，特に英国の MIMMS
というシステムの紹介導入を試みている。

7）ヘリコプター搬送中の，心肺補助システムやモニタリングシステムの開発を手がけている。

(2) 現状の問題点及びその対応策
15年 4月に設立されたばかりの新設講座であり，まだ人員も不十分であり，研究を開始する環境は整っ

ていない。しかしながら，その環境下で可能な研究から進めていきたい。

(3) 今後の展望
救急部の原稿の中で今後の展望を殆ど言い終えている。これに準じて研究を進めたいと考える。
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8 産業衛生学分野

（1）研究の概要
衛生学は広い意味での環境とヒトの関わりを解析し，ヒトの健康の保持・増進に寄与することを目的と

した実学である。衛生学は包括的な応用科学であって，基礎医学に属するものではなく，社会医学の一分
野である。従って，社会の要請に積極的に答えていかなくてはならない宿命にある。現在の産業衛生学分
野の研究内容は，職場における実践活動を通じたもので，以下のような研究を行っている。
（1）建設労働者，埋蔵文化財発掘作業者などの屋外労働者を対象に健康問題，作業環境，労働条件の検
討を行い，快適職場づくりのための研究，（2）振動障害，騒音性難聴の予防の研究，（3）各種職場におけ
る腰痛をはじめとした筋骨格系障害予防の研究，（4）職場のメンタルヘルスの研究，（5）医師をはじめと
した医療従事者の健康障害予防の研究を行っている。これらの他，高齢者の溺水事故予防の研究を行って
いる。以上の他に，研究生，他分野の大学院生，及び他施設との共同研究で，運動と栄養，高尿酸血症な
どに関して研究している。

（2）現状の問題点及びその対応策
当分野は，2002年 4月に行われた学内組織の改組により旧衛生学講座から総合病態・予防医学講座の 1

分野となった。しかし，教官が 1名でマンパワーの面で問題があり，また研究室が手狭のため実験的な研
究がほとんどできないという問題点がある。これを打開するために他分野，他施設との共同研究に力を入
れている。

（3）今後の展望
今後とも，職場の実践活動を通じた研究を行い，その成果を職場に還元したい。また，当分野の研究室

は，来年度には医学部の移転に伴い現状より広くなることが予定されている。しかし，いまのところ教官
数の増員は望めないので，国立大学の独立法人化に伴い，産業医の選任が義務化されることを契機に，産
業衛生学の重要性をこれまで以上に強く訴え，研究生，大学院生の受け入れや他分野，他施設との共同研
究で当分野の発展の活路を見いだしたい。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
• 井奈波良一：頸肩腕症候群，職業性腰痛，職業性皮膚障害．スタンダード公衆衛生学． 眞野喜洋編．文光堂 266-271 (2002)

原著（和文）
• 井奈波良一，森岡郁晴，井上眞人，宮下和久，岩田弘敏 : 夏期の埋蔵文化財発掘作業を快適に行うための服装の工夫に関する研
究 . 日職災医誌 48 : 431-436 (2000)

• 高原康光，森千江子，井奈波良一 : 臭気排出強度による養豚農家の悪臭発生量評価 . 臭気の研究 32 : 151-158 (2001)
• 井奈波良一，大野義幸，岩田弘敏 : 浄化槽法定検査業務従事者の腰痛発生状況調査 .日職災医誌 49 : 146-150 (2001)
• 井奈波良一，井上眞人，大野義幸，森岡郁晴，宮下和久，岩田弘敏 : 埋蔵文化財発掘作業者の作業姿勢および冬期の腰痛とそれ
に関連する自覚症状 . 日職災医誌 49 : 288-293 (2001)

• 黒川淳一，井奈波良一，井上眞人，岩田弘敏，松岡敏男 : 建築関連作業従事者の冬期の自覚症状と防寒対策 . 日職災医誌 49 : 590-
596 (2001)

• 井奈波良一，杉浦春雄，勝瀬幸貞，黒川淳一，岩田弘敏 : 老人クラブ会員でみた高齢者の入浴実態および浴槽内溺水事故発生実
態 . 日温気物理誌 65 : 93-101 (2002)

• 井奈波良一，奥村まゆみ，赤尾清剛，福田一典，湊口信也，藤原久義，杉浦春雄 : 医学生の東洋医学に対する意識の変化 . 漢方
と最新治療 11 : 79-82 (2002)

• 井奈波良一，井上眞人，黒川淳一，岩田弘敏 : 夏期の冷蔵商品仕分け作業快適化のための実態調査 . 日職災医誌 50 : 113-120 (2002)
• 黒川淳一，井奈波良一，井上眞人，岩田弘敏，松岡敏男 : 建築関連作業従事者の夏期の自覚症状と暑熱対策 . 日職災医誌 50 : 188-

195 (2002)
• 黒川淳一，井上眞人，井奈波良一，小栗和雄，早川麻理子，松岡敏男 : 高校生女子バスケットボール部員におけるメンタルヘル
ス（その 1）. 臨床精神医学 31 : 1341-1350 (2002)

• 井奈波良一，井上眞人，黒川淳一，岩田弘敏 : 小規模建設事業場における労働衛生管理活動の実態 . 日職災医誌 51 : 143-149 (2003)

原著（欧文・国外）
• Haruo Sugiura, Hiroko Sugiura, Etsuo Ueya, SM Mirbod: Enhanced macrophage functions and cytokine production of lymphocytes after ingestion

of bon narine in female BALB/c mice. Life Sci 68: 505-515 (2000)
• Haruo Sugiura, Hiroko Sugiura, Hiroyuki Nishida, Ryoichi Inaba, SM Mirbod, Hirotoshi Iwata : Effects of different durations of exercise on

macrophage functions in mice. J Appl Physiol 90: 789-794 (2001)
• Kouichi Murata, Mitsuo Kawashma, Ryoichi Inaba: Auditory threthold reduction on alcohol ingestion. Psychopharmacol 157: 188-192 (2001)
• Hiroko Sugiura, Haruo Sugiura, S.M.Mirbod, Hirotoshi Iwata, Toshio Matsuoka: Effects of long-term moderate exercise and increase in number of
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daily steps on serum lipids in women: randomized controlled trial. BMC Women's Health 2: 3 (2002)
• Haruo Sugiura, Hiroyuki Nishida, Hiroko Sugiura, SM Mirbod: Immunomodulatory action of chronic exercise on macrophage and lymphocyte

cytokine production in mice. Acta Physiol Scand 174: 247-256 (2002)

その他
• 井奈波良一，岩田弘敏，井上眞人，黒川淳一，モハマド・セイド・ミルボド : 岐阜県の小規模建設業における労働衛生管理活動
の実態に関する研究 . 平成 13年度　産業保健調査研究報告書 1-27 (2002)
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6 寄附講座

1 東洋医学講座（ツムラ）

（1）研究の概要
①烏薬（生薬）に含まれる抗腫瘍活性成分に関する基礎研究。
②針刺激が生体の免疫機能に与える影響ついての基礎研究。
③パーキンソン病に対する針治療に関する臨床研究。
④不整脈に対する針治療に関する臨床研究。
⑤肺気腫・COPDに対する針治療に関する臨床研究
⑥免疫力向上と Relaxationのための経絡への刺激方法の開発に関する研究

（2）現状の問題点及びその対応策
① に関して，烏薬から腫瘍細胞障害作用を有する成分を単離できたが，収量が少ないため動物実験に
発展させられない。しかし，単離成分の構造は明らかになっているので，合成により供給すること
を試みる。

② に関して，針治療の実際を動物実験で示すことは困難である。関節リウマチのマウス動物モデルに
よる実験を考える。

③ に関して，ランダム化比較試験を行っているが，コントロール群の症例が得られにくい。多くの症
例を得る。

④ に関して，治療効果の評価の問題。針治療前後の不整脈発生数の変化と経過観察を行う。

（3）今後の展望
① に関して，in vitro では，単離成分が腫瘍細胞に対して誘導する細胞死の形態および作用点について

検討する。また，単離成分を充分の量を入手できた段階で動物モデルを用いて抗腫瘍効果を検討する。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書・総説など（論文）
• 福田一典体にやさしい漢方がん治療　主婦の友　2001, 1-383
• 福田一典癌の未病対策　‐東洋医学的視点から‐医学のあゆみ　2001, 196(10):759-764
• 赤尾清剛慢性関節リウマチに対する鍼灸治療　‐現状とその可能性‐医道の日本　2002, 61 (3), 7-25
• 赤尾清剛慢性関節リウマチと中医学的鍼灸治療　医道の日本　2002, 61 (4), 12-15

原著（欧文）
• M. Fukutake, N. Miura, M. Yamamoto, K. Fukuda, O. Iijima, H. Ishikawa, M. Kubo, M. Okada, Y. Komatsu, H. Sasaki, K. Wakabayashi, A. Ishige,

S. Amagaya Suppressive effect of the herbal medicine Oren-gedoku-to on cyclooxygenase-2 activity and azoxymethane-induced aberrant crypt foci
development in rats Cancer Lett 2000, 157:9-14

• M. Mutoh, M. Takahashi, K. Fukuda, Y. Matsushima-Hibiya, H. Mutoh, T. Sugimura, K. Wakabayashi Suppression of cyclooxygenase-2 promoter-
dependent transcriptional activity in colon cancer cells by chemopreventive agents with a resorcin-type  structure Carcinogenesis 2000, 21:959-963

• M. Yamamoto, N. Miura, N. Ohtake, S. Amagaya, A. Ishige, H. Sasaki, Y. Komatsu, K. Fukuda, T. Ito, K. Terasawa Genipin, a metabolite derived
from the herbal medicine Inchin-ko-to, and suppression of Fas-induced lethal liver apoptosis in miceGastroenterology 2000, 118:380-389

• N. Ohtake, R. Suzuki, H. Daikuhara, Y. Nakai, M. Yamamoto, S. Amagaya, A. Ishige, H. Sasaki, Y. Komatsu, K. Fukuda, S. HayashiModulation of
lung local immune responses by oral administration of a herbal medicine Sho-saiko-to Int J Immunopharmacol 2000, 22:419-430

• M. Mutoh, M. Takahashi, K. Fukuda, H. Komatsu, T. Enya, Y. Matsushima-Hibiya, H. Mutoh, T. Sugimura, K. Wakabayashi Suppression by
Flavonoids of Cyclooxygenase-2 Promoter-dependent Transcriptional Activity in Colon Cancer Cells: Structure-Activity Relationship Jpn J Cancer
Res 2000, 91:686-691

• X. Qiu, G. Takemura, M. Koshiji, Y. Hayakawa, M. Kanoh, R. Maruyama, Y. Ohno, S. Minatoguchi, S. Akao, K. Fukuda, T. Fujiwara, H. Fujiwara
Gallic acid induces vascular smooth muscle cell death via hydroxyl radical production Heart & Vessels 2000, 15:90-99

• K. Yamashita, S. Minatoguchi, Y. Uno, T. Kariya, M. Ohno, M. Arai, K. Hashimoto, Y. Nishida, K. Nagashima, X. Qiu, G. Takemura, T. Suzuki, T.
Fujiwara, H. FujiwaraT-0162, a novel free radical scavenger, reduces myocardial infarct size in rabbits Clinical and Experimental Pharmacology
and Physiology 2000, 27:172-178

• Wang N, S. Minatoguchi, Y. Uno, M. Arai, K. Hashimoto, Y. Hashimoto, K. Yamaguchi, K. Fukuda, S. Akao, H. Fujiwara Treatment with sheng-
mai-san reduces myocardial infarct size through activation of protein kinase C and opening of mitochondrial KATP channel Am J Chinese Med
2001, 29:367-375

• K. Fukuda, S. Akao, Y. Ohno, K. Yamashita, H. Fujiwara Inhibition by costunolide of phorbol ester-induced transcriptional activation of inducible
nitric oxide synthase gene in a human monocyte cell line THP-1 Cancer Lett 2001, 164:7-13

• M. Onozawa, K. Fukuda, M. Watanabe, M. Ohtani, H. Akaza, T. Sugimura K. Wakabayashi Detection and cloning of a protein recognized by anti-
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human prostate-specific antigen (psa) antibody in the rat ventral prostate Jpn J Cancer Res 2001, 92:863-868
• G. Takemura, S. Kato, T. Aoyama, Y. Hayakawa, M. Kanoh, R. Maruyama, M. Arai, K. Nishigaki, S. Minatoguchi, K. Fukuda, T. Fujiwara, H.

Fujiwara Characterization of ultrastructure and its relation with DNA fragmentation in Fas- inducedapoptosis of cultured cardiac myocytes J Pathol
2001, 193:546-556

• T. Ohno, M. Inoue, Y. Ogihara Cytotoxic Activity of Gallic Acid against Liver Metastasis of Mastocytoma Cells P-815 Anticancer Res., 2001 21,
3875-3880 

• M. Mutsuga, K. Kojima, M. Yamashita, T. Ohno, Y. Ogihara, M. InoueInhibition of Cell Cycle Progression through Specific Phase by Pancratistatin
Derivatives Biol. Pharm. Bull., 2002 25, 223-228 

• T. Ohno, M. Inoue, Y. Ogihara, Iclal SaracogluAntimetastatic Activity of Acteoside, A Phenylethanoid GlycosideBiol. Pharm. Bull., 2002
25, 666-668 

• T. Ohno, M. Inoue, Y. Ogihara Suppressive Effect of Shichimotsu-koka-to (Kampo medicine) on Pulmonary Metastasis of B16 Melanoma Cells
Biol. Pharm. Bull., 2002 25, 880-884 

• M. Inoue, T. Ohno, Y. Ogihara Suppression of macrophage function by the substances with molecular weight lower than 3,000 Da in B16
melanoma-conditioned medium Biol. Pharm. Bull., 2002 25, 907-912 

• Wang N, Minatoguchi S, Arai M, Uno Y, Nishida Y, Hashimoto K, Xue-Hai C, Fukuda K, Akao S, Takemura G, Fujiwara H. Sheng-Mai-
San is protective against post-ischemic myocardial dysfunction in rats through its opening of the mitochondrial KATP channels. Circ J.
2002, 66(8) 763-768

邦文
• 赤尾清剛，藤原久義 代替医療の現状と将来　‐代替医療の学部教育（とくに漢方・鍼灸医学の教育に関して）医学のあゆみ 2000,

192: 1129-1132
• 赤尾清剛  アレルギー性鼻炎　‐小青竜湯以外の漢方治療によるアレルギー性鼻炎の症例‐東洋医学　2000, 28: 29-31
• 赤尾清剛，福田一典慢性関節リウマチに対する漢方治療経験漢方の臨床　2001, 48(6)：770-779

その他（報告書）
• 赤尾清剛  厚生労働科学研究費補助金（長寿科学総合研究事業）関節リウマチに対する鍼灸治療の多施設ランダム化比較試験に
関する研究　2003,3
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2 遺伝子治療再生医科学講座（フェロー）

（1）研究の概要
本講座は第二内科と協力し，心疾患を中心とした遺伝子治療と再生医学の基礎研究を行っている。
①ウイルスを用いた遺伝子治療：肝細胞成長因子，ヘパリン結合性 EGF，可溶性 Fasリガンド等を発現

する組み換え型アデノウイルスを作製し，モデル動物における心筋再生能に対する効果を見る。
②幹細胞を用いた再生治療：胚性幹細胞の心筋細胞への分化を試み，心疾患の治療への応用を目指して

いる。
③細胞質ダイニンの分子細胞生物学：発生，細胞分裂，細胞内物質輸送に関与する微小管モーター蛋白

の酵素学並びに結合蛋白の解析を行っている。

（2）現状の問題点及びその対応策
設立後 3年目の寄附講座で，人材に加え，研究スペース，機材も第二内科のものを多く借用しているの

が現状である。よって第二内科と問題点も共有している。

（3）今後の展望
開講 3年目に入り，分子生物，細胞生物の研究設備が充実してきた。今までに蓄積した材料を生体内で

応用する段階に入った。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
•  小財健一郎：ES細胞による再生（再建）医学について：○○病院ニュース（オフィシメディカ）2002.1
• 小財健一郎：心筋梗塞や脳梗塞は薬で治る？：○○病院ニュース（オフィシメディカ）2002.9

原著（和文）
• 操　裕，荒井正純，陳　学海，呂　伝江，王　寧元，香田雅彦，高橋知之，竹村元三，小財健一郎，湊口信也，藤原兌子，
藤原久義：経静脈的骨髄細胞移植による心筋細胞再生の可能性‐ウサギ虚血再灌流モデルにおける検討‐。岐阜県内科医会
雑誌　16(1):13-16(2002)

原著（欧文・国外）
• Shouda T, Yoshida T, Hanada T, Wakioka T, Oishi M, Miyoshi K, Komiya S, Kosai K,  Hanakawa Y, Hashimoto K, Nagata K, Yoshimura

A：Induction of the cytokine signal regulator, SOCS3/CIS3 as a therapeutic strategy for treating inflammatory arthritis. J Clin Invest
108:1781-1788(2001)

• Takahashi T, Koshimizu U, Abe H, Obinata T, Nakamura T: Functional Involvemnt of LIM-kinases in Xenopus Oocyte Maturation  Dev
Biol 229:554-567(2001)

• Nakamura T, Aoki S, Kitajima K, Takahashi T, Matsumoto K, Nakamura T:Molecular cloning and characterization of Kremen, a novel kringle-
containing transmembrane protein. BBA-Gene Struct Expr 1518:63-72(2001)

• Aoyama T, Takemura G, Maruyama R, Kosai K, Takahashi T, Koda M, Hayakawa K, Kawase Y, Minatoguchi S, Fujiwara H : Molecular
mechanisms of non-apoptosis by Fas stimulation alone versus apoptosis with an additional actinomycin D in cultured cardiomyocytes. Cardiovasc
Res 55(4):787-798(2002)

• Yoshida T, Hanada T, Tokuhisa T, Kosai K, Sata M, Kohara M, YoshimuraA: Activation of STAT3 by the Hepatitis C virus core protein leads to
cellular transformation. J Exp Med 196:641-653(2002)

• Fukunaga M, Takamori S, Hayashi A, Shirouzu K, Kosai K : Adenoviral herpes simplex virus thymidine kinase gene therapy in an orthotopic lung
cancer model. Ann Thorac Surg 73:1740-1746(2002)

• Helfand BT, Mikami A, Vallee RB, Goldman RD: A requirement for cytoplasmic dynein and dynactin in intermediate filament network assembly
and organization. J Cell Biol 157 : 795-806 (2002)

• Mikami A, Tynan SH, Hama T, Luby-Phelps K, Saito T, Crandall JE, Besharse JC, Vallee RB: Molecular structure of cytoplasmic dynein 2 and its
distribution in neuronal and ciliated cells. J Cell Sci 15 : 4801-8 (2002)

その他
• Mikami A, Tynan SH, Crandall JE, Vallee RB: Distribution and subunit coposition of dynein 2 in vertebrates. Mol Biol Cell 12(suppl.) : 312a (2001)
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7 大学院医学研究科再生医科学専攻

1 再生分子統卸学講座

○　組織・器官形成統御部門

（1） 研究の概要
國貞と本橋を主体に ES 細胞から誘導した細胞・組織・器官を再生医療に適用するための基礎研究を

行っている。2000年以降にマウス ES細胞からレンズ，網膜細胞を含む眼様構造を誘導する技術及び蠕動
運動する腸管様構造を誘導する技術の開発にそれぞれ成功し，ES 細胞から試験管内で組織・器官を誘導
できるという前例のない可能性を示した。手塚は複雑系モデルのひとつである反応拡散系を用いて，仮想
骨リモデリングモデル「iBone」を作製し，骨に存在する細胞が力学環境に適応した骨微細形態を形成す
る過程をシミュレートした。ヒト大腿骨近位端の形状に関して，実際の骨梁走行や密度が応力線と関連付
けられるとするWolffの法則を再現する結果が得られている。また，骨粗鬆症の再現にも取り組んでいる。

（2）現状の問題点及びその対応策
ES 細胞から誘導された細胞や組織・器官様構造を再生医療モデルとして確立するには生体への移植が

不可欠である。眼様構造に関してはこれをトリプシンで解離させたものを眼球に移植する実験を行ってい
るが，増殖・分化の制御が難しく，組織になじむ移植には成功していない。移植時期や移植前の細胞の分
画と選別などを行う必要がある。また，通常のディッシュと培地を使った培養の他，コラーゲンゲルなど
の半固形培地あるいは酵素で解離させずにそのまま皮膚や腎皮膜下へ移植することなどでさらに成熟し
た組織へと分化させる工夫が必要である。iBoneについては，現時点では，計算機の能力が限られており，
高精細な３次元モデルの解析が困難であるので，設備の増強をはかっていきたい。

（3）今後の展望
ヒト ES 細胞の使用期間として認可されたので，これまでマウス ES 細胞で誘導していた細胞・組織を

ヒト ES 細胞から誘導する条件を確立する。移植実験を充実させ，ヒト ES 細胞由来の組織・器官が移植
可能なことを確認し，再生医療のモデルを確立したい。iBone の成功により，真に機能的な再生器官を作
り出せる可能性が示されたので，材料工学，細胞工学，遺伝子工学と組み合わせて，本物と同等の機能を
有する人工骨を目指して研究を進めたい。同時に，骨のリモデリングにおいて中心的な役割を果たす骨随
細胞を，ES細胞などを使って生体外で分化させる研究も行い，人工骨組織を作り上げて行きたい。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 吉田尚弘，國貞隆弘：脊椎動物における色素細胞の発生，松本二郎，溝口昌子編　色素細胞，11-28，2001.

総説（和文）
• 國貞隆弘，山根利之，林眞一，ES細胞からの色素細胞の分化，組織培養工学，26, 403-406, 2000.
• 山根利之，林眞一，國貞隆弘，ES細胞分化誘導系とその応用，実験医学，18, 456-460, 2000.
• 山根利之，林眞一，國貞隆弘，ES細胞から色素細胞への分化制御，細胞工学，20, 984-988, 2001.
• 國貞隆弘，表皮の幹細胞システム，Connective tissue 33, 301-308, 2001.
• 國貞隆弘，ES細胞からの色素細胞の誘導，遺伝子医学，5, 502-505, 2001.
• 石崎勝彦，國貞隆弘，ES細胞からの組織様構造の誘導，Molecular Medicine，40, 123-127, 2003.

総説（欧文・国内もしくは国外）
• Kunisada, T., Yamazaki, H., and Hayashi, S.I.: Ligands for receptor tyrosine kinases expressed in the skin as environmental factors for melanocyte

development. J. Invest. Dermatol. 6, 6-9, 2001.
• Yoshida H, Kunisada T, Grimm T, Nishimura EK, Nishioka E, Nishikawa SI Melanocyte migration and survival controlled by SCF/c-kit

expression. J Investig Dermatol. 6, 1-5, 2001.

原著（和文）
• 美藤荘二，作美礼乃，小林幹朗，山下慶三，橋本易周，林眞一，國貞隆弘，皮膚特異的に SCF を発現させたトランスジェニッ
クマウス，アレルギー科，9, 267-273, 2000.

原著（欧文・国内もしくは国外）
• Shiota, G., Kunisada, T., Oyama, K., Udagawa, A., Nomi, T., Tanaka, K., Tsutsumi, A., Isono, M., Nakamura, T., Hamada, H., Sakatani, T., Sell, S.,

Ito, H. and Kawasaki, H. In vivo transfer of hepatocyte growth factor gene accelerates proliferation of hepatic oval cells in a 2-acetylaminofluorene/
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partial hepatectomy model in rats. FEBS Letters. 470: 325-330, 2000.
• Kunisada, T., Yamazaki, H., Hirobe, T., Kamei, S., Omoteno, M., Tagaya, H., Hemmi, H., Koshimizu, U., Nakamura, T. and Hayashi, S-I.

Keratinocyte expression of transgenic hepatocyte growth factor (HGF) affects melanocyte development, leading to dermal melanocytosis. Mech.
Dev. 94: 67-78, 2000.

• Tagaya, H., Kunisada, T., Yamazaki, H., Yamane, T., Tokuhisa, T., Wagner, E., Sudo, T., Shultz, L.D. and Hayashi, S-I.  Intramedullary and
extramedullary B lymphopoiesis in osteopetritic mice.  Blood 95: 3363-3370, 2000.

• Kamei S, Yajima I, Yamamoto H, Kobayashi A, Makabe KW, Yamazaki H, Hayashi SI, Kunisada T. Characterization of a novel member of the
FGFR family, HrFGFR, in Halocynthia roretzi.Biochem Biophys Res Commun. 275, 503-508, 2000.

• Yamane, T.., Kunisada, T., Yamazaki, H., Nakano, T., Orkin, S.H. and Hayashi, S-I. Sequential requirements for SCL/tal-1, GATA-2, M-CSF and
ODF/OPGL ligand in osteoclast  development.  Exp. Hematol. 28: 833-840, 2000.

• Motohashi, T., Miyoshi, S., Osawa, M., Eyre, HJ., Sutherland, GR., Matsuda, Y., Nakamura, Y., Shibuya, A., Iwama, A., Nakauchi, H. (2000).
Molecular Cloning and Chromosomal Mapping of a Novel Five-Span Transmembrane Protein Gene, M83. Biochemical and Biophysical Research
Communications 276, 244-250, 2000.

• Osawa, M., Miyoshi, S., Copeland, NG., Gilbert, DJ., Jenkins, NA., Hiroyama, T., Motohashi, T., Nakamura, Y., Iwama, A., Nakauchi, H.
Characterization of the mouse interleukin-13 receptor alpha 1 gene. Immunogenetics 51, 974-981, 2000.

• Temporal and spatial localization of osteoclasts in colonies from embryonic stem cells.  Hemmi, H., Okuyama, H., Yamane, T., Nishikawa, S-I.,
Nakano, T., Yamazaki, H., Kunisada, T.  and Hayashi S-I. Biochem. Biophys. Res. Commun.  280: 526-534, 2001.

• Hemmi, H., Yoshino, M., Yamazaki, H., Naito, M., Iyoda, T., Omatsu, Y., Shimoyama, S., Letterio, J.J., Nakabayashi, T., Tagaya, H., Yamane, T.,
Ogawa, M., Nishikawa, S.I., Ryoke, K., Inaba, K., Hayashi, S.I., and Kunisada, T.: Skin antigens in the steady state are trafficked to regional lymph
nodes by transforming growth factor-b1-dependent cells.  Int. Immunol., 13, 695-704, 2001.

• Wang, K., Gan, L., Kunisada, T., Lee, I., Yamagishi, H. and Hood, L.: Characterization of the Japanese pufferfish (Takifugu rubripes) T-cell receptor
alpha locus reveals a unique genomic organization.  Immunogenet. 53, 31-42, 2001.

• Yamane, T., Kunisada, T., Tsukamoto, H., Yamazaki, H., Niwa, H., Takada, S. and Hayashi, S-I. : Wnt signaling regulates hemopoiesis through
stromal cells. J. Immunol. 167, 765-772, 2001.

• Kunisada, T., Yamazaki, H., and Hayashi, S.I.: Ligands for receptor tyrosine kinases expressed in the skin as environmental factors for melanocyte
development. J. Invest. Dermatol. 6, 6-9, 2001.

• Yoshida H, Kunisada T, Grimm T, Nishimura EK, Nishioka E, Nishikawa SI Melanocyte migration and survival controlled by SCF/c-kit
expression. J Investig Dermatol. 6, 1-5, 2001.

• Miyoshi, S., Motohashi, T., Nakamura, Y., Osawa, M., Hiroyama, T., Kim, DK., Tokumoto, Y., Nakauchi, H. A Transmembrane Trap Method for
Efficient Cloning of Genes Encoding Proteins Possessing Transmembrane. Biochemical and Biophysical Research Communications 289, 1192-
1198, 2001.

• Motohashi, T., Nakamura, Y., Osawa, M., Hiroyama, T., Iwama, A., Shibuya, A., Nakauchi, H. Increased cell surface expression of C-
terminaltruncated erythropietin receptors in polycythemia. European Journal of Haematology 67, 88-93, 2001.

• Naoko Morimura, Yoko Tezuka, Naoko Watanabe, Masafumi Yasuda, Seiji Miyatani, Nobumichi Hozumi, and Ken-ichi Tezuka : Molecular
cloning of POEM: A novel adhesion molecule that interacts with α8β1 integrin. J. Biol. Chem. 276, 42172-42181, 2001.

• Yamane, T. Hayashi, S.I., and Kunisada, T.: Embryonic stem cells as a model to study melanocyte lineage. Methods Mol. Biol. 185, 261-268, 2002.
• Yamane, T., Kunisada, T., and Hayashi, S.I.: Embryonic stem cells as a model to study osteoclast lineage. Methods Mol. Biol. 2185, 97-106, 2002.
• Ken-ichi Tezuka , Masafumi Yasuda, Naoko Watanabe, Naoko Morimura, Kazuki Kuroda, Seiji Miyatani, and Nobumichi Hozumi: Stimulation of

Osteoblastic Cell Differentiation by Notch. J. Bone Min. Res., 17, 231-239, 2002.
• Yoshino M, Yamazaki H, Yoshida H, Niida S, Nishikawa S, Ryoke K, Kunisada T, Hayashi S.　Reduction of osteoclasts in a critical embryonic

period is essential for inhibition of mouse tooth eruption.  Bone Miner Res, 18, 108-116, 2003.
• Ken-ichi Tezuka , Yoshitaka Wada, and Masanori Kikuch: iBone: a Reaction Diffusion Based Shape Optimization Method. Progress in

Experimental and Computational Mechanics in Engineering, Key Engineering Materials Vols. 243-244, 601-606, 2003

○　高次神経・反射部門

（1）研究の概要
1） 神経変性機構の分子メカニズムの解明

アポトーシスは発生過程における形態形成のみならず神経変性機構にも関与し，その分子メカニズム
の解明は神経変性疾患の治療法の開発に必須であると考えられている。我々は，最近注目されてきてい
る小胞体ストレスによる神経細胞死の機構を中心に解析を行っている。

2） 神経発生・修復に関連する遺伝子の網羅的探索および機能解析
幹細胞の運命決定に関連するシグナル伝達系の分子として，プレセンリン（ガンマ -セクレターゼ）や カ
スパーゼなどのプロテアーゼが知られている。我々は，新規の in vitro での機能的なスクリーニング法
を駆使し，網羅的に基質を同定することにより，神経発生・修復に関連する遺伝子の探索を行っている。

3） 脊椎動物の初期発生過程における形態形成機構の分子メカニズムの研究
アフリカツメガエルをモデル動物として，初期発生を誘導する遺伝子および未受精卵の中に蓄えられ

ている母性因子で初期胚形成に関与する遺伝子の探索・機能解析を行っている。具体的には形態形成に
必須の役割を果たす TGFβシグナルの標的遺伝子を，cDNAマクロアレイ技術を用いて多数同定し，機
能解析を in vivoで行っている。
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4） 大脳皮質運動連合野および前庭神経系の中枢機序の研究
電気生理学的手法を用い，神経機能の解析を行っている。特に，米国ワシントン大学地域霊長類研究

センターとの共同研究にて得たデータの解析を続けている °

（2）現状の問題点及びその対応策
高次神経・反射部門は大学院独立専攻の 1部門で，生理学的研究から分子生物学および細胞生物学を駆

使した研究へ転換し，分子の機能解析から神経機能の解明を行っている。現在，教官 4人（教授 1，助教
授 1，講師 1，助手 1），大学院生 2人（博士課程前期）で研究を行っているが，さらにポスドク 1人が加
わる予定である。問題点は明らかであるが，解決できていないのが実状である。今後研究に集中できる環
境を整えたいと考えている。

（3）今後の展望
高次神経・反射部門は，反射研究施設が改組され，2002年 4月に新たに設置された研究室で，若さ（体

力）と気合で上記の研究テーマを遂行し，神経難病の病態の解明・治療法の開発へ応用したいと考えてい
る。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（欧文）
• Matsunami K, Han XY, Jiang YF, Aoki M, Yamada H and Muto T： Application of 3-degree freedom hydraulic motion base to evoke physiological

Otolith vestibulo-collic reflex EMGs with short latency in human subjects. In: Thwaites H (ed) VSMM 2000, Ohmsha/IOS Press, Tokyo/
Amsterdam： 426-431 (2000)

総説（和文）
• 渡部稔：FAST-1: TGFβシグナルによる中胚葉誘導に必須の転写因子．細胞工学　19：280-282（2000）
• 中川敏幸：小胞体ストレスとアポトーシス：オルガネラから発信される新たな死のシグナル小胞体ストレスとカスパーゼ．細胞
工学 21（4）：368-372（2002）

原著（和文）
• 松波謙一，韓暁燕，岡本良夫，出口一樹，本間三郎：脳波を用いた脳内双極子発生源の特定について－ SSB/DT 法について－．
バーチャルリアリティイ学論文誌　5(2)：867-874（2000）

原著（欧文・国外）
• Suzuki M, Yamazaki Y and Matsunami K： Simplified dynamics model of planar two-joint arm movement. J Biomechanics 133(8): 925-931 (2000)
• Bodegard A, Geyer S, Naito E, Zilles K and Rolland PE： Somatosensory areas in man activated by moving stimuli; cytoarchitectonic mapping and

PET. Neuroreport　11: 187-191 (2000)
• Han XY, Ito Y, Nozawa Y and Matsunami K： Effects of APGW-amide on [Ca2+]i in rat phenocromocytoma PC 12 cells. Jpn J Pharmacol 84: 355-

359 (2000)
• Matsunami K, Han XY, Homma S, Deguchi K, Huda K, Kondou D and Ojika T： A new current dipole tracing method from EEG which is very

useful in research of human brain activity in the space station. J Grav  Physiol 7:95-96 (2000)
• Aoki M, Han XY, Yamada H, Muto T, Satake H, Ito Y, Matsunami K: Neck muscle responses to "moving up and moving down" in human. J Grav

Physiol 7:111-112 (2000)
• Nakagawa T, Yuan J: Cross-talk between two cysteine protease families. Activation of caspase-12 by calpain in apoptosis. J Cell Biol 21: 887-894

(2000)
• Saijo Y, Adachi H, Sakuma R, Yeo  C Y, Watanabe M, Hashiguchi H, Mochida, Ohishi S, Kawabata M, Miyazono K, Whitman M and  Hamada H

: Left-right asymmetric expression of lefty2 and nodal is induced by a signaling pathway that includes the transcription factor FAST2. Molecular
Cell 5: 35-48 (2000)

• Osada  S, Saijoh Y, Frisch A, Yeo CY, Adachi H, Watanabe M, Whitman M, Hamada H and Wright CVE : Activin/Nodal responsiveness and
asymmetric expression of a Xenopus nodal-related gene converge on a FAST-regulated module in intron 1.  Development 127: 2503-2514 (2000)

• Shiratori H, Sakuma R, Watanabe M, Hashiguchi H, Mochida K, Nishino J, Saijo Y, Whitman M and Hamada H : Two step regulation of left-right
asymmetric Pitx2 expression: Initiation by Nodal signaling and maintenance by Nkx2. Molecular Cell 7: 137-149 (2001)  

• Watanabe M, Rebbert ML, Andreazzoli M, Takahashi N, Toyama R, Zimmerman S, Whitman M and Dawid IB: Regulation of the Lim-1 gene is
mediated through conserved FAST-1/FoxH1 sites in the first intron. Developmental Dynamics  225: 448-456 (2002) 

その他
• 佐竹裕孝，松波謙一，川島卓，宮田英雄，水田啓介，小鹿丈夫，森孝正：空間識失調による宇宙酔い発症時の前庭律頚反射の役
割について．宇宙環境利用に関する公募地上研究（平成 10年度終了分）成果報告書：211-222（2000）

• 渡部稔：TGFβの新たな阻害分子（SID）に関する研究 .　平成 13年度財団法人医薬資源研究振興会　助成研究報告集 2001,
81-83 (2002)

• 渡部稔：転写因子 FAST-1を用いた形態形成遺伝子の網羅的探索と機能解析．平成 14年度文部科学省科学研究費補助金　特定研
究 (A)研究報告書 , 76-77 (2003)
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○　微生物・バイオインフォマテイックス部門

（1）研究の概要
研究室の研究課題は大きく２つの分野に集約される。一番目の分野は細菌の系統分類学で，教室に昭和

26年から蓄積されてきた，我が国の最大規模の病原細菌のコレクションを使った研究を展開している。こ
の分野では細菌の分子進化を見据えた，分子系統分類学の研究を推進し，多くの新しい微生物を記載して
きた。さらに国際微生物連盟の裁定委員，命名委員としてこの分野の我が国のオピニオンリーダーとなっ
て，教育啓蒙に当たっている。さらに蓄積された系統分類のデータを利用し，マイクロアレイを使い感染
症の網羅的な診断システムの構築も行っており，数時間以内で感染症診断を確定する方法を臨床応用する
ための研究を推進している。
二番目の課題は病原細菌の感染機構の研究でサルモネラやレジオネラ菌のような食細胞内で増殖する

病原体，およびグラム陽性菌の感染をマイクロアレイを使用し，遺伝子の発現とホストの免疫応答の研究
を推進している

（2）現状の問題点及びその対応策
研究室では半世紀にわたる研究用菌株を，文部科学省の National bioresource project の member として，

生物資源として公開するための補助をうけており４年後に，国内外の研究者に供給する体制を整備する。
この資金で菌株の保存設備と分譲設備を整備することになっているが，人材の援助はないため，系統保存
サービスの業務に専任のスタッフと，スペースを確保する必要に迫られている。

（3）今後の展望
系統分類の研究では学問の進歩に呼応した新しいアイデアと方法がわき出ており，常に新しい分類体系

が創世される。この分野ではこれまでの蓄積に加え，常に最先端の情報とアイデアを創出し学問の進展に
貢献したい。
研究室では系統分類の成果を使い網羅的な感染症診断システムを作成する研究に焦点を絞り数年後の

実用化を目指す。
系統保存事業はサービスを有料化することで人材を確保し，独立採算で運営できる体制に持っていく計

画でいるが，大学から専用のスペースの貸与をうけて運営する計画でいる。
博士課程前期の学生には，系統分類と病原細菌の取り扱い，分子遺伝学的手法に習熟した学生を社会に

送り出すための専門家育成をめざす。
日本の博士課程後期では専門知識に偏った研究者しか育成していないとの海外から批判を受けている

ため，領域の幅広い知識を習得させ，教育現場で戦力になる人材の教育を目指す。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 江崎孝行，2003，感染の成立と免疫応答の理解の進歩 .　臨床と病理 .　21：17－ 25.
• 江崎孝行，2003，感染症に対する検査法の進歩：遺伝学的検査法．新世紀の感染症学（下巻）.日本臨床 .　373－ 380.
• 江崎孝行，2003　医学大辞典，医学書院，江崎孝行 2003　ハリソン内科学（訳），MEDSI
• 江崎孝行，河村好章 . 2002. 鼻疽および類鼻疽 . 細菌学 . 朝倉書店 . p215-219
• 江崎孝行，李娜 . 2002. レジオネラ属菌の汚染と防除 . 有害微生物管理技術（環境衛生管理技術大系）一巻 . フジテクノシステム

. P91-95
• 江崎孝行（分担），竹田美文，林英生（編集）. 2002.　細菌の分類 . 細菌学 ,朝倉書店 . p1-14.
• 江崎孝行（分担），矢野郁也，内山竹彦，熊沢義雄（編集）. 2002.　細菌の分類 . 病原微生物学 . 東京化学同人 . p21-25.
• 丹羽隆，杉山正，片桐義博 . 2002. 薬剤管理指導業務マニュアル　改訂第 4版‐質的向上へのアプローチ‐（分担執筆）. クリニ
カルパスの活用事例 . エルゼビア・サイエンス株式会社ミクス . p126-130

• 江崎孝行，河村好章，2001，病原体の取り扱い及び同定のための手引き .　病原細菌研究会，岐阜
• 江崎孝行，感染症の成立とホスト側の問題点 . pp1-16. 標準微生物学 ,1999. 医学書院
• 江崎孝行，感染症診断へのアプローチ . pp18-44. 標準微生物学 , 1999.  医学書院
• 斉藤厚，那須勝，江崎孝行（編集）. pp1-383. 標準感染症学，2000，医学書院
• 江崎孝行．感染症の成立とホスト側の問題点 . pp1-16. 標準感染症学 2000，医学書院
• 江崎孝行，許化渓，李治宇，趙立成，周振英，李娜，河村好章 . 2000　Light cyclerを使った糞便中の嫌気性球菌および腸球菌の
定量的増幅法　腸内フローラの分子生態学的検出・同定 .　光岡地足　編，学会出版センター

• 江崎孝行 .  2000. DNAの塩基組成と DNA類似度  p12‐ 17.  日本の微生物分類この 20年 .　微生物分類研究会

著書（欧文・国内もしくは国外）
• Ezaki,T., N. Li, and Y. Kawamura, The Anaerobic Gram-Positive Cocci, The Prokaryotes, Ed. S. Falkow, Springer-Verlag. (In press).
• Yang Rui-Fu, Tao Tian-Shen, Ezaki Takayuki, Wang Xiao-Hui, and Lu Xian Sheng（編集）2000.. The specific names of bacteria with English
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explanation and chinese translation. P1-640,　中国軍事医科学出版社，北京
• Dejsirrilert,S. K. Overweg, M.Sluijter, L.Saenguk, M. J. Grattten, T. Ezaki, and P. W. M Hermans.2000. Nasopharyngeal carriage of penicillin-

resistant Streptococcus pneumoniae among children with acute respiratory tract infections in Thailand: A molecular epidemiological survery. P63-
80. In Karin Overweg(ed), Streptococcus pneumoniae: molecular epidemiological aspects ad the identification of virulent factors. Grafisch Ponsen
& Wagennigen, . Netherlands.

• Ezaki, T. 2000. Global Warming and increases in human infectious diseases. In Akiko Domoto, Kunio Iwatsuki, Takeo Kawamichi, and Jeffrey
McNeely.(eds). A Threat to life. The impact of climate change on Japan’s biodiversity. chapter 22, pp141-146, IUCN Publication Services, Unit. Tokyo.

総説（和文）
• 河村好章，江崎孝行 .  2003. シュードモナス属 -ワンポイント臨床細菌学 (1). 感染と抗菌薬，6:2-4.
• 江崎孝行 . 2002. 医療分野の細菌分類の歴史と現状 . 今日の感染症 . 21: 6-11.
• 江崎孝行 . 2002. DNAを使った病原体の同定検査感染症診断 . 細菌検査 21世紀の展望 . 愛媛県臨床衛生検査技師会
• 江崎孝行 . 2002. オーバービュー：ゲノム解析と微生物学 . 現代医療 . 35: 1002-1010.
• 江崎孝行 . 2002. 菌株を大切にしよう . Bioscan. 10: 1-10.
• 江崎孝行 . 2002. 医学細菌の分類命名の情報 . Salmonella 属の菌種の分類命名に関する裁定委員会の決定事項 . 感染症学会誌 . 76:

839-841.
• 江崎孝行 . 2002. DNAチップ法 , 遺伝子診断の新展開 . 感染症診断 . 31: 28-33.
• 河村好章 , 2002. 医学細菌学の分類・命名の情報 15.  Candidatus-培養に成功していない原核生物の暫定的地位．感染症学雑誌 , 76:

985-987
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2 再生工学講座

○　生命機能分子設計部門

（1）研究の概要
プロスタサイクリン受容体機能探索プローブの創製と活用
PG頂点化合物であるプロスタサイクリン（PGI2）の受容体探索のため，光親和性標識プローブ APNIC

を創製し，その活用によりブタおよびヒト血小板中の PGI2受容体タンパク質の捕獲に成功してその実体
および分子量を世界で初めて明らかにした。さらに，脳内中枢神経系組織に存在する受容体に強くかつ特
異的に結合する機能分子 15Ｒ-TICを創製し，この受容体が新しい PGI2受容体であることを証明した。ま
た，15R-TICおよび 15-deoxy-TICが高酸素状態で引き起こされる海馬神経細胞のアポトーシスを低濃度で
完全に阻害することを発見し，同受容体が中枢系での神経保護作用にかかわっていることが明らかとなっ
た。さらに，15Ｒ-TIC の in vivo での脳内動態と受容体画像解析を陽電子放射断層画像撮影法（PET）で
行うため，極限希釈，5分以内の高速で進行する超効率芳香環メチル化反応を開発し，ヒトに適用できる
レベルの放射活性を持つ [11C]15-R-TICを合成することに成功した。この [11C]15-R-TICを使って自ら被
験者第一号となり，世界で初めて脳内 PGI2受容体を画像化することに成功した。
エノン型プロスタグランジン分子プローブの創製
抗腫瘍活性を示す -7-PGA1メチルエステルおよびその類縁体を独自に発明した 3成分 PG合成法により

合成し，これを活用することで，PG の示す特異な細胞挙動の化学的シミュレーションに成功するととも
に，細胞増殖抑制作用発現分子機構の全容を解明した。また，PGの持つ不斉に着目した分子設計により，
代謝安定で，より標的分子選択性，生物活性の高い PGを創製することに成功した。さらに，抗腫瘍活性
PG 類の示す分化誘導作用を発見し，その知見を基に神経突起の伸展を促進し，酸化ストレスによる神経
細胞死を抑制する，全く新しい作用を持つ PG（NEPPs）を開発した。
薬物輸送ポンプ機能制御プローブの開発
癌細胞の抗腫瘍性 PGに対する耐性機構が，細胞内でのグルタチオン抱合と，膜に存在する薬物輸送ポン

プ（MRP/GS-Xポンプ）による細胞外排出によることを，探索プローブの創製と活用によって明らかにした。
さらに，MRP/GS-Xポンプ機能探索プローブ GIF-0017を設計・合成し，ポンプタンパク質の光親和性標識に
成功した。また，この知見を基に MRP/GS-X ポンプ機能阻害プローブ GIF-0019 を創製し，これを抗腫瘍性
PGと併用することで，耐性癌細胞に対する PG感受性が回復し，癌細胞の増殖が抑制できることを実証した。
カルシウムイオン動員機構解明のための特異的分子プローブの開発
筋の収縮・弛緩を引き起こす筋細胞内への Ca2+ 動員分子機構を解明するため，筋小胞体からの Ca2+

放出を抑制し，生理的 Ca2+放出を調節している重要因子を認識している可能性を有する筋弛緩薬ダント
ロレンをリード化合物として，骨格筋単収縮抑制作用を有するアジド基含有光親和性標識プローブ GIF-
0082を開発した。放射標識体 [125I]GIF-0082を用いた骨格筋標本に対する光親和性標識実験により，分子
量 23 kDaのタンパク質を特異的にラベルすることに成功し，その一次構造を明らかにした。

（2）現状の問題点及びその対応策
教育：本学科の特徴として化学および生物学の二つの学問分野を幅広く学ぶ必要があるため，学生の負

担が大きく，基礎学力が不足気味になる傾向が見られる。こうした学生に対しては 4年生での配属時に集
中的に時間を取り，勉強会，セミナー等で導入教育を行っている。また，学生のプレゼンテーション能力
向上をはかるため，研究進捗状況を学会発表形式で発表・討論させる研究会を毎週行っている。さらに，
研究テーマに関する専門論文や関連分野の論文，情報を調査・講読し，レビューとしてまとめ発表させる
ことで，読解力，論理的思考力，情報収集力，レポート作成能力などを養うよう指導している。
研究：平成 13 度より文部科学省科学研究費による学術創成研究「生物新機能と創薬をめざす生体内分

子科学」が 5 年間でスタートした。鈴木をプロジェクトリーダーに 23 人の最先端研究者を結集し，生体
機能の解明と in vivo での機能制御をめざし，分子プローブを機軸とした化学／生物学融合型研究による
ポストゲノム創薬研究を展開する。
共同研究：本研究グループの研究は学際／学融的共同研究が主体であるため，内外の多くの大学，研究

所，企業の研究グループとの共同研究を遂行している。
情報発信：国内外の各種学会，会議に参加し，積極的に研究発表を行っている。また，鈴木は学術創成

研究「生物新機能と創薬をめざす生体内分子科学」を主催しており，各年度 2回程度の公開セミナーを開
催して，広く研究者に研究成果を報告してゆく。国内外の大学研究者，学生，企業研究者が参加し，活発
な討論が行われている。
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（3）今後の展望
教育方針：卒業研究，学位研究，研究会などの研究活動を通じて，基礎学力の向上，技術の習得をはか

るとともに，自ら考え解決する力を身につけさせ，自主性，創造性をもつ学生を育てる。学生の研究に対
する好奇心，センスを大切にし，長所を伸ばすようにしたい。また，国内外の他分野の研究グループとの
共同研究や交流，学会等での発表などを通じて，学際性，国際性，積極性，プレゼンテーション能力を備
えさせる。
研究方針：様々な疾患の克服に向けた基礎理論の構築は生命科学の最重要課題の一つである。本研究グ

ループでは，個体の持つ生体機能の制御を実現する新たな「分子プローブ概念」を掲げ，生体機能発現機
構の分子レベルでの解析から個体レベル（in vivo）へと展開し，新生命科学分野の開拓に挑む。国内外の
研究者との共同研究による化学／生物学融合型先端研究を推進し，単に学術分野の進展だけにとどまら
ず，装置開発産業との連携による新産業の創出，関連産業への有用な物質情報および医療技術シーズの提
供など，研究成果の社会への還元をめざす。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
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Springer-Verlag Tokyo,78－ 96 (2002)
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• 鈴木正昭：厳しさとおおらかさの狭間にて：化学，56，28－ 29（2001）
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149（2003）

○　知能イメージ情報部門

（1）研究の概要
再生工学講座・知能イメージ情報部門では，コンピュータを駆使して，医用画像情報をいろいろな角度

から処理・加工し，再生医学をはじめ様々な医療分野における画像情報を取り扱った教育・研究を行って
いる．例えば，コンピュータ支援診断（computer-aided diagnosis, CAD）と呼ばれているが，画像上の病変
の位置をコンピュータ処理で指摘し，あるいは病変部位のコンピュータによる定量的な分析情報を医師に
提供することによって，より正確で確実な医師の画像診断が行えるように支援するシステムの開発であ
る．理工学系研究者と医師やコ・メディカルスタッフとの有機的な共同研究が特徴である．画像情報処
理，バーチャルリアリティ（VR，仮想現実 )，人工知能などの最先端の工学技術の教育を行い，また医工
学的な学際領域の画像研究に応用する．なお，研究室の詳細や研究内容などについては，研究室のホーム
ページに掲載してある（http://www.fjt.info.gifu-u.ac.jp/）．現在の部門の重点的な研究課題である CAD研究
の概要について，以下に簡単に説明する．
1） 乳がん画像診断のためのコンピュータ支援診断（CAD）システムの開発

このプロジェクトはすでに 1995 年から 8 年間にわたり企業との共同研究を行っており，近々には
CAD システムが商品として実用化されようとしている．乳がんの罹患率は本邦でもすでに女性のがん
の第一位となっている．集団検診や精密検査で乳がんの画像診断で利用される乳房 Ｘ 線画像における
がん候補陰影の位置をコンピュータの解析結果により矢印などで画像上に指摘し，医師の読影の正確度
との向上や診断結果のバラツキの減少，さらに生産性の向上（診断時間の短縮）などを目的とている．
検出された候補の良悪性の鑑別処理などの機能についても，開発中である．また，デンスブレストが多
い本邦女性乳房の検診のためには，超音波画像も良く利用されている．そこで，乳腺 3次元超音波画像
のための CADシステムの開発も行っており，有用な成果をあげている．

2） 胸部 X線 CT画像のためのコンピュータ支援診断（CAD）システムの開発
このプロジェクトでは，胸部 X線 CT画像を用いた検査における肺がん診断や肺気腫などの肺疾患に
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おける各種の病変を自動検出するため CADシステムの開発研究を行っている．現在，体幹部領域にお
ける人体臓器等の正常構造の自動解析の開発を推進しており，正常構造の理解・認識の観点からのアプ
ローチに着目した CAD 研究である．このテーマは，平成 15 年度発足の文部科学省の科学研究費補助
金・特定研究領域「多次元医用画像の知的診断支援」（平成 15年度～平成 18年度）における計画研究
テーマに採用され，現在，鋭意研究を進めている．

3） その他の CAD研究
上記以外にも，X線 CT画像における大腸ポリープの自動検出に関する CAD研究，MRIにおける肝臓

疾患の解析や脳梗塞自動検出のための CAD 研究，PET におけるがん病変検出のための CAD研究，眼底
写真における異常部位の自動検出に関する CAD研究などについて，多くの共同研究者とともに研究開発
を行っている．特に，「VR 技術による協調画像読影環境実現システムの開発」に関するテーマは，本学
の平成 14・15年度の革新的なプロジェクト研究助成制度により助成されている研究であり，本学の VSL
ラボにおいて，“VR技術を応用した革新的な救命救急のための画像読影環境の開発”を行っている．

（2）現状の問題点及びその対応策
CAD 研究は，最近，応用範囲が急速な広がりを展開している領域になってきており，研究開発の速度

が急速に早まり，企業との共同研究体制も視野に入れながら，学際領域の医工連携によって達成されるも
のである．現在は，本部門は工学部内に研究室が位置しているが，幸いにも，平成 16年度の初頭からは，
他学部の隣する土地に新しい医学部校舎や付属病院が移転・新築されるため，医師との連携がよりし易
く，緊密な議論が可能になると期待され，さらなる研究プロジェクトの進展が達成されるであろう．
現在のスタッフは，教授，助教授，助手がそれぞれ１名で，研究の推進は，工学部応用情報学科，高

専，医学部保健学科からの出身者による医学研究科大学院博士前期課程（いわゆるマスター）の学生が主
体である（工学系の特徴），今後は，さらなる博士後期課程（ドクター）への進学者が増えることが望ま
れる．これは，独法化後において奨学金や RA制度の充実等による進学候補者の増加に期待したい．

（3）今後の展望
いま開発中の各種の CADシステムの臨床試験，さらに実用化を目指す．また，現在は，放射線科にお

いて取り扱われる診断用の画像を対象に研究を進めているが，例えば分子イメージングや，次第に再生医
科学で利用される各種の画像における処理・解析における研究テーマにも取り組む予定である．

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
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• 藤田広志：マンモグラフィにおけるコンピュータ支援診断（CAD）システムの現状と問題点，乳癌の臨床，15 (6), 635-646 (2000)
• 藤田広志：ラジオグラフィにおける画像読影 CADシステムの現状，新医療，9月号，46-49 (2001)
• 藤田広志：CAD時代の始まり，コンピュータ支援画像診断学会 CADM Newsletter ，No.33, 2-5 (2001)
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3 再生応用・倫理学講座

○　再生応用（循環器内科学）部門

（1） 研究の概要
1. 再生医学
①骨髄細胞移植による心筋梗塞・閉塞性動脈硬化症に対する再生療法
② G-CSF（顆粒球コロニー刺激因子）を用いた心筋梗塞・心不全・閉塞性動脈硬化症に対する再生療法
③ ES細胞（embrionic stem cell）から心筋細胞と心筋組織および平滑筋細胞・内皮細胞と血管組織の再生
④骨髄細胞移植ならびに G-CSFを用いた COPD等の肺疾患に対する再生療法
⑤糖尿病性腎症に対する G-CSFを用いた再生医療

2. 遺伝子治療
①心不全に対する HGFおよび sFas遺伝子治療
②心筋梗塞に対する HGFおよびへペリン結合型 EGF様増殖因子の遺伝子治療
③糖尿病性腎症に対する sFas＆ HGF遺伝子治療

3. アポトーシス
①動脈硬化，心筋梗塞，心筋症，2次性心筋疾患，川崎病後遺症とアポトーシス
アポトーシス抑制因子血漿 sFas の心不全の予後に対する影響，筋線維芽細胞のアポトーシスのブロッ

クによる梗塞後心室リモデリンクと心不全の予防，培養心筋細胞と平滑筋細胞を用いたアポトーシスのメ
カニズムの解明
②腎疾患とアポトーシス
特にヒトおよびラットモデル（オーレットラット）を用いた糖尿病腎症の発症のメカニズムにおけるア

ポトーシスの役割，sFas，および HGF遺伝子治療の糖尿病性腎症に対する効果
③呼吸器疾患とアポトーシス
ヒトの COPDおよびサルコイドーシスにおけるアポトーシス抑制因子 sFasの役割
アポトーシス促進因子 gallic acid，天台烏薬等を用いた肺癌の治療

4. 虚血心筋保護作用のメカニズムの解明と new drugの開発
α-1, 6-glucosidase inhibitor, free radical scavenger，セロトニンリセプターのブロッカーおよび生脉散よる

虚血心筋保護作用のメカニズム，特に PKCとの関連について
5. IB-IVUSおよび IB-エコーによる冠動脈および頚動脈プラークの組織性状診断
①高脂血症治療薬，ACE阻害薬等のプラーク性状に与える影響の解析
② CAGにて正常冠動脈の硬化病変の組織病変
③冠動脈硬化病変の progressionと組織病変
④ PCI対象病変の組織性状，PCI直後および 3ヶ月後の組織性状と再狭窄の特徴
⑤ IB-IVUS画像の 3次元化

6. 不整脈に対するカテーテルアブレーション
7. 冠動脈疾患に対する薬物療法とインターベンション療法の予後とコスト
①我が国における CAG, PCI, CABGおよび AMIの全国調査
②狭心症に対する薬物療法，PCIおよび CABGの現状とコスト
③ J-SAP study

8. 東洋医学
①パーキンソン病ならびに喘息に対する鍼治療について
②漢方薬と虚血心筋保護
　生脉散ならびに天台烏薬の梗塞サイズ縮小効果および心不全に対する効果について
③天台烏薬の糖尿病性腎症・狭心症・肺ガンに対する効果

9. 臨床核医学
心筋梗塞，狭心症，肥大型心筋症，二次性心筋疾患（サルコイドーシス，PSS etc)の核医学的検討

10. 禁煙
①日本循環器学会会員における喫煙の状況に関する調査研究
②喫煙の脳血管に与える影響

（2）現状の問題点及びその対応策
臨床研究棟施設は老朽化が甚だしく，さらに本講座では多数の大学院生や研究者をかかえているため，研
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究スペースが十分とはいえない状況であり，研究者のデスクを確保するのにも困難を極める状況である。
また，医学部全体としての動物飼育施設がないため，動物飼育に関して多大な労力を擁する。

（3）今後の展望
現在，循環器疾患，呼吸器疾患，腎臓疾患はますます増加する傾向にあり，それぞれの病気のメカニズ

ムを動物実験，臨床研究を通じて解明し，治療に応用していくことが重要と考えられる。今後，循環器疾
患，呼吸器疾患，腎臓疾患の分野において細胞死を決定するアポトーシス，細胞を再生する再生医学など
がより重要な研究テーマとなることが予想される。従って，我々はこの点を十分認識し，分子生物学的手
法を駆使し，さらなる活発な研究活動を行っていかなくてはならないと考える。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 竹村元三，藤原久義：カルシウム制御薬と心筋細胞アポトーシス。　Clinical Calcium 10(11):64-66(1428-1430)(2000)
• 竹村元三，藤原久義：心不全とアポトーシス。Heart Failure Today　37:2-6(2000)
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○　倫理・社会医学部門

（1）研究の概要
平成 14（2002）年 4 月に，岐阜大学大学院医学研究科に新たな専攻科として再生医科学専攻が開設さ

れた。これに伴い，大学院講座として再生応用・倫理学講座が組織され，その一部門として倫理・社会医
学部門がスタートすることとなった。
当部門の特徴は，再生医科学を含めた医療全般に関する倫理的・法的・社会的な問題を考究し，ライフ

サイエンス・医療・看護の基礎的及び応用的な生命倫理教育に対応できるよう，日本における Bioethicsを
確立するための研究を行う部門である。開設初年度の研究活動は，再生医療とバイオエシックスとの関係
性をテーマに掲げ，倫理的・法的・社会的問題（ELSI）に重点を置いて研究活動を行った。再生医療を飛
躍させるためには，クローン技術の医学的使用が必要不可欠であるが，人クローン個体の産生の問題な
ど，倫理的課題を多く内包している。社会規範の形成と秩序の安定のため，「ヒトに関するクローン技術
の規制に関する法律」，「特定胚の取扱いに関する指針」，「ヒトゲノム・遺伝子解析研究に関する倫理指
針」，「ヒト ES細胞の樹立及び使用に関する指針」などが策定されたが，その内容は未整備な部分も残し
ており，改善の余地があることが研究により判明した。特に，「ヒトに関するクローン技術の規制に関す
る法律」と「特定胚の取扱いに関する指針」との間には整合性がとれておらず，指針が示す，使用できる
胚の制限は法の主旨に合致しない。矛盾点を指摘し，社会の成熟度合と法制度が調和できるよう，今後も
国際社会の動向に注目しながら継続して研究を遂行する。

（2）現状の問題点及びその対応策
「ヒトに関するクローン技術等の規制に関する法律」が施行されて 3年を迎えつつある。同法附則 2条
より，その見直しの時期が目前である。特定胚指針の中で使用できる胚が制限されていることについて，
疑問を感じ，学会活動を通じて指摘してきた。それに加えて，「ゲノム指針」の見直しも必要であり，今
後それについての対応を予定している。今日，欧米諸国のライフサイエンスの研究は加速度を増してお
り，成果の蓄積も進んできている。日本も早急に胚及びゲノムに関わる次の段階の研究が行えるよう準備
する必要がある。そのためにも，産学官が連携し，安全性を担保しながら制度を更に充実させる取組みが
求められる。学会活動・著作活動を通じてその必要性を発信することにしている。

（3）今後の展望
再生医療を含めたライフサイエンスの更なる進展により，新しい知見が得られると共に，今まで人類が

経験したことのない生命倫理に関わる問題に直面することが予測される。バイオエシックスを研究する専
門的な部門，それを主催する研究者として，医学研究を含めたライフサイエンスの進展が安全かつ適正に
行われ，バランスのとれた研究の遂行が成される為の方策の探求を行うものである。更に，日本における
医学研究倫理審査委員会は，評価の段階に至っており，全国的視野を入れた対策を行う。

（4）研究成果の発表
（著書）
• 塚田敬義（共著 117名）：「アメリカ大統領委員会，違法性阻却，コントラクト・アウト，コントラクト・イン，臓器移植法，脳
死体，脳死臨調，」．生命倫理事典：8,50,230,414-415,508,509-510（2002年 12月）＜太陽出版＞

（原著）
• 塚田敬義：「癌告知について (その 1)」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．外科：785-788（2000年 7月）＜南江堂＞
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• 塚田敬義：「癌告知について (その 2)」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．949（2000年 8月）＜南江堂＞
• 塚田敬義：「ＭＲＳＡ感染症について (その 1)」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．外科：1053-1056（2000年

9月）＜南江堂＞
• 塚田敬義：「ＭＲＳＡ感染症について (その 2)」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．外科：1173-1176（2000年

10月）＜南江堂＞
• 塚田敬義：「大腸ポリペクトミー後の穿孔 -術後の療養指導なく医師に過失」医事紛争予防学．日経メディカル：1173-1176（2000
年 10月）＜日経ＢＰ社＞

• 塚田敬義：「腹腔鏡下手術の偶発症について」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．外科：1279-1282（2000年 11
月）＜南江堂＞

• 塚田敬義：「医師の不作為と患者死亡との間の因果関係 ?最高裁平成 11年判決（その 1）」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )
概要と解説．外科：1701-1704（2000年 12月）＜南江堂＞

• 塚田敬義：「医師の不作為と患者死亡との間の因果関係 ?最高裁平成 11年判決（その 2）」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )
概要と解説．外科：57-61（2001年 1月）＜南江堂＞

• 塚田敬義：「再生医療研究に伴う社会的問題」．新医療：131-133（2001年 1月）（エム・イー振興協会）
• 塚田敬義：「期待権について（その 1）」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．外科：185-188（2001年 2月）＜南江堂＞
• 塚田敬義：「期待権について（その 2）」連載 /外科における医事訴訟 (紛争 )概要と解説．外科：329-333（2001年 3月）＜南江堂＞
• 塚田敬義：「キシロカイン注射での肩凝り治療 -注射の選択ではなく技法に過失」．医事紛争防学．日経メディカル：101-103
（2001年 3月）＜日経 BP社＞

• 塚田敬義：「開業医の不当な診療報酬が患者に対する不法行為を認容」．医事紛争予防学．日経メディカル：（2001年 9月）＜
日経 B.P社＞

• 塚田敬義：「生命倫理と再生医療」．今日の移植 14（5）：625-630（2002年 9月）＜日本医学館＞
• 塚田敬義：「再生医療の倫理」Medicina39（3）：466-467（2002年 3月）＜医学書院＞
• 塚田敬義：「再生医療の生命倫理」．背椎背髄ジャーナル 16（2）：137-143（2003年 2月）＜三輪書店＞
• 塚田敬義：「再生医療と倫理的・法的・社会的問題」．再生医療 2（1）：86-91（2003年 2月）＜メディカルレビュー社＞

その他（講演・シンポジスト・コメンテーター）
• 塚田敬義：講演「医事紛争の動向―循環器科の事案をあわせて」．21 世紀の医療を考える会（京都大学藤田正俊同門会）：
（2001年 6月）

• 塚田敬義：教育講演「再生医療の倫理的・法的・社会的問題－日本における課題－」．第１回日本再生医療学会総会：（2002年 4月）
• 塚田敬義：講演「日本における再生医療とバイオエシックス」．第1回日本再生医療学会総会公開講座（再生医療とは）：（2002年4月）
• 塚田敬義：講演「再生医療の生命倫理」．日本内科学会 100周年記念事業（公開講座）：（2002年 7月）
• 塚田敬義：講演「バイオテクノロジーの倫理を考える」．生命倫理シンポジウム（滋賀県）：（2003年 2月）
• 塚田敬義：シンポジスト「再生医療研究の倫理」．産業医科大学大学院共通シンポジウム（医学研究の倫理）：（2003年 2月）
• 塚田敬義：座長「再生医療研究における倫理の現状と問題点」．第２回日本再生医療学会総会シンポジウム：（2003年 3月）
• 塚田敬義：「臓器移植の現状とその法的・社会的問題」．人倫研プロジェクト（臓器移植法ワークショップ -臓器移植法の問題点
を探りだす‐）：（2003年 3月）

• 塚田敬義：座長「医療事故・インシデント情報の取扱について－医療情報の新しい側面－」．「医療と法」関西フォーラム第 7回
研究会 :（2003年 3月）
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8 附属病院中央診療施設等

○　輸血部

（1）研究の概要
輸血療法は現代医療に不可欠な治療手段であるが，その実態は最も普及した「移植医療」である。他人

の臓器（造血・免疫系）を最少限の検査で移入するので，致死的な副作用・合併症や難治性（致死性）感
染症の伝搬など，なお今後も引き続いて克服するべき新たな課題は出現すると予想される。既知のウイル
ス感染症のウインドウ期献血，スクリーニング法が未開発，あるいは問診の無効性の故に，他方では，最
小量の輸血療法あるいは安全な代替療法を模索せざるをえない。自己血輸血療法やサイトカインの利用，
人工血液などの開発である。
当院では自己血輸血療法を拡大した結果，手術患者のうち受血者のおよそ 90% は自己血貯血し，貯血

した患者の 90 % 以上が同種血を回避でき安全な輸血療法の一つとして確立できた。当輸血部では特に致
死的輸血副作用である輸血後移植片対宿主病の発症メカニズムについて研究を行ってきた結果，現在もな
おこの致死的な合併症に対する有効な治療法は確立できず，血液照射という予防以外に対処方法はなく，
全ての受血者，総ての細胞製剤に照射して予防している。

（2）現状の問題点及びその対応策 
致死的な反応を含む輸血による即時型反応の 99% 以上が本邦第一の専門研究機関の詳細な検討にもか

かわらず，今日でも原因不明のままである。また，輸血による遅延型副作用・合併症の追跡，被輸血患者
の適切なるフォロウアップは輸血医療において例外的にしか為されていないのが現状である。歴史的には
輸血を原因とする重篤かつ致死的な副作用を他の既知疾患と誤診し見逃してきた可能性がある。しかし，
一方で，ヒトでは移植を左右するヒト組織適合抗原（HLA） が輸血の副作用の原因抗原として発見された
経緯があることから判るように，有害な副作用を看過せず，研究対象とすることが依然として重要と考え
られる。従って，輸血医療の適正化 , 有効化， 安全性の追求には輸血医学教育・診療・研究の充実が不可
欠である。2002 年 7 月に成立した通称「血液新法」によって輸血による副作用報告が義務化した。（致死
的）非溶血性輸血副作用のうち， 少数ながら一部では， TRALI (transfusion related acute lung injury) や類似反
応において， 抗 HLA 抗体や抗 IgA 抗体が原因として検出されるようになってきたが，依然としてその臨
床的意義は不明である。

（3）今後の展望
近年，癌患者の再発に対して DLT (donor lymphocyte transfusion) などの細胞治療が有効な手段となってき

た。輸血医療の安全性に対する国民の強い懸念と関心の高まりに加え，今後は DNA レベルで HLA(human
leukocyte antigens)を一致させたドナーのリンパ球輸注による固形癌治療など，更なる治療法の開発，研究の
必要性は高い。当院は非血縁間骨髄採取・移植病院の認定を受けた結果，同種造血幹細胞移植や自己骨髄幹
細胞を移植する血管新生治療（18件）等が今後増加することが見込まれる。

（4） 研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 3 月）
著書（和文）
• 大塚節子：輸血後移植片対宿主病の現状と対策 .　輸血の現状と課題（別冊・医学のあゆみ）医歯薬出版  76 - 84  (2002年 5月 )
• 大塚節子：自己血輸血の普及のために：貯血の工夫と問題点　自己血輸血 16:2003  (in press)
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○　救急部

（1）研究の概況
循環補助法に関連した研究として，下行大動脈瘤の破裂症例に対して左開胸循環停止下の下行大動脈人

工血管置換術に関して臨床成績の検討をした。臓器移植に関する臓器提供者の管理に関して臨床的検討を
行った。救急救命士へ直接指示・助言を行うメディカルコントロールに関する研究を岐阜県救急医療研究
会，岐阜県メディカルコントロール協議会，岐阜地域メディカルコントロール協議会を通して行ってき
た。救急部関連の学会発表としては，第 30回日本救急外科学会総会（2002年 10月 11日）：Stanford B型
解離性大動脈瘤破裂に対する手術法の工夫　－低体温循環停止下の人工血管置換術－．森　義雄（救急
部），第 18回日本救急医学会東海地方会（2001年 10月 13日）：大腿動静脈損傷を伴ったチェーンソーに
よる大腿外傷の一例．　真鍋秀明（第一外科），第 20回日本救急医学会東海地方会（2002年 11月 23日）：
脳梗塞で発症し，後にくも膜下出血を生じた血栓化未破裂脳動脈瘤の 1 例．加藤雅康（救急部），心肺停
止状態にて搬入され PCPS補助にもかかわらず心機能が改善せず，蘇生後脳症となり心臓死臓器提供され
た一例．岩田　尚（第一外科），　第 8因子インヒビターによる第 8因子低下が凝固機能異常の原因であっ
た胸腔内出血の一例．白橋幸洋（第一外科）がある。

（2）現状の問題点及びその対応策
救急部のより充実した活動には，人員の充実が望まれていたが，従来 1人であった専従医が，2002年 5月

から救急部助手（加藤雅康）が増員され，2名となった。また，2003年 4月 1日からは，救急・災害医学分
野の講座として活動を開始することとなり，研究面において本格的な活動が期待できる。

（3）今後の展望
1.蘇生法の研究：心肺機能停止の傷病者に対する心肺蘇生術について，プレホスピタルケアの重要性を

啓蒙し，一般市民への一次救命処置（BLS: basic life support）を普及させ，救急隊員や救急救命士の心肺
蘇生能力を向上させ，医師の二次救命処置（ACLS: advanced cardiac life support）を円滑に遂行し治療成績
を向上させるための研究を行う。2.多発外傷に対する治療法の研究：頭部，胸部，腹部，四肢などの多発
外傷を有する重症症例に対する治療戦略 (ATLS: advanced trauma life support)に関して，Damage Controlの
考え方を取り入れた治療法の研究，3.広範囲熱傷で問題となる血管透過性亢進の制御方法や再生医療を応
用した人工皮膚の研究：重症熱傷で引き起こされる体液の喪失に伴うショック，多臓器不全，感染症の病
態，予防法を研究する。また，熱傷で欠損した皮膚に対する遺伝子治療，人工皮膚など再生医療を応用し
た熱傷創の修復を促進を図る研究を行う。4.敗血症・SIRS・ARDS・DICについての研究：救急重症患者
に合併し，多臓器不全を引き起こしその予後を左右する敗血症，全身炎症反応症候群，播種性血管内凝固
症候群について，その発生機序と治療法を研究する。5.急性中毒，急性腎不全，敗血症，急性肝不全に対
する血液浄化法：急性薬物中毒，重症救急患者においてみられる多臓器不全に対する血液透析，人工肝
臓，血液吸着療法についての研究を行う。6.急性心不全に対する補助循環の研究：従来の ACLSでは救命
できない重症心不全患者に対する IABP，PCPSを補助手段とした急性循環不全治療法の研究を行う。7.脳
蘇生法，脳死の研究：蘇生後脳症の予防に関する低体温法など脳蘇生に関する研究を行う。不幸にして脳
死に至った症例では，脳死の臓器移植提供の可能性に関して，ドナー管理の面からの研究を行う。8.感染
症救急患者に対する対応の研究：破傷風，ガス壊疽等の特殊感染症の治療，生物兵器に使用されうるウイ
スル，細菌などについての対応の研究を行う。9. 山間部過疎地の救急への対応に関する研究：ヘリコプ
ターを用いた救急患者搬送体制，ITを活用した遠隔地救急医療体制の確立に向けての研究を行う。10.災
害医療に関する危機管理対策の研究：地震，大規模火災，航空機・列車事故などの大災害によって大量に
発生するであろう救急傷病者の救命救急体制のあり方，危機管理体制を研究し，行政との連携を深め，実
務可能な人材を養成する。11. 救急業務高度化のための研究：救急救命士，救急隊員の行う救急処置の向
上のための研究を行い，病院到着前の救急医療・搬送体制を検討し，岐阜県の救急業務高度化を推進する。

（4）研究成果の発表
総説（和文）
• 広瀬　一 ,　森　義雄，高木寿人：　主要疾患ー現況・病態・診断・治療．別冊　医学のあゆみ．2，704-706(2001)
• 広瀬　一 , 高木寿人， 森　義雄： 特集　感染症心内膜炎　置換弁心内膜炎（prosthetic valve endocarditis;PVE）．Heart View．5，

72-78(2001)
• 広瀬　一，高木寿人，森　義雄：　冠動脈インターベンションを取り巻く最近のトピックス　-21世紀の冠動脈インターベン
ションの動向 -　MIDCAB．13，207-211(2002)

• 森　義雄：救急医療と感染予防　感染防止 13(3)：7-18(2003)
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原著（和文）
• 森 義雄： 頸動脈の狭窄度が体外循環中の脳微小循環に及ぼす影響の検討．平成 10 年度厚生省循環器病研究委託費による研
究報告集．167(2000)

• 安田博之，広瀬　一，森　義雄，高木寿人，熊田佳孝，岩田　尚，宮内忠雅 , 古橋究一：　心タンポナーデで発症した高齢
者（80歳）　弓部大動脈瘤心嚢内破裂の１例．　胸部外科　53(2):141-144(2000) 

• 安田博之，広瀬　一，森　義雄，村川真司，岩田　尚：　A 型大動脈解離術後に発症した化膿性脊椎炎の 1 例．　日本臨床
外科学会雑誌　61(1):218-221,(2000)

• 木山　茂 , 高木寿人 , 森　義雄 , 松野幸博 , 広瀬貴久 , 梅田幸生 , 福本行臣 , 宮内忠雅 , 村瀬勝俊 , 山中秀樹 , 丸井　努 , 岩田
尚 , 広瀬　一： 心房および心室に留置した永久心外膜リードが感染した CABG術後症例の治療経験．　Therapeutic Research．
22，483-486(2001)

• 稲田　潔 , 宮内忠雅 , 高木寿人 , 森　義雄 , 広瀬　一 , 松本興治 , 下川邦泰： いわゆる炎症性腹部大動脈瘤ーとくに病理組織学的
変化についてー．　岐阜県医師会医学雑誌．14，119-126(2001)

• 岩田　尚，丸井　努，山中秀樹，高木寿人，森　義雄，廣瀬貴久，梅田幸生，飯田　豊，小久保光治，桐生拓司，下川邦康，廣
瀬　一：　無気肺を契機に発見された小児粘表皮癌の一例．日本呼吸器外科学会雑誌．15，600-605（2001）

• 木村真樹，高木寿人，森　義雄，宮内忠雅，広瀬　一：上腕絞扼・牽引による急性上腕動脈閉塞の 1例．日本心臓血管外科学会
雑誌．31，52-54(2002)

• 森 美樹，岩田 尚，山田卓也，阪本研一，安村幹央，島本 強，仁田豊生，高木寿人，森 義雄，広瀬 一：　膵臓皮下固着法によ
るシャント作成が 90％肝切除後の肝血行動態と肝再生に及ぼす影響．外科治療 86(2), 230-231(2002)

原著（欧文）
• Yukio Umeda,　Hajime Hirose,　Shouji Yoshikawa,　Yukihiro Matsuno,　Yukiomi Fukumoto,　Toyoo Nitta,　Yutaka Iida,　Hisato

Takagi,Yoshio Mori, D.Liddicoat, J.Miyazaki,A.Kosugi, Hisashi Iwata： Nonviral gene gun-mediated CTLA-Ⅰ g gene transfer for modification of
donor organs．Transplantation Proceedings．33，243-245(2001)

• Yukio Umeda,Hajime Hirose,Yoshio Mori,Hisato Takagi,Yutaka Iida,Hisashi Iwata,Yukiomi Fukumoto： Plasma adrenomedullin in cardiac surgery
with extracorporeal circulation． Ｊ Artif　Organs　4:150-155(2001)

• Yukiomi Fukumoto, Yoshio Mori, Hisato Takagi, Hisashi Iwata, Katsutoshi Murase, Tadamasa Miyauchi, Yukio Umeda, Hajime Hirose：
Morphological changes of the anterior spinal artery during aortic cross-clamping and effect of prostaglandin E1 with perfusion．Prostaglandins &
Other Lipid Mediators．66，89-97(2001)

• Takuya Yamada, Hajime Hirose, Yoshio Mori, Eisaku Sasaki, Atsuyoshi Onituska, Masatomo Hayashi, Shoshi Senga, Naoki Futamura, Ken-ichi
Sakamoto, Tetsu Sago, Mikio Yasumura, Hisashi Iwata: An exparimental estimation of the maximum period of liver preservation using dielectoric
parameters． Transplantation Proceedings．34，1098-1104(2001)

• Hisato Takagi, Yoshio Mori, Hisashi Iwata, Yukio Umeda, Masaki Kimura, Mansho Itokazu, Kuniyasu Shimokawa, Hajime Hirose：
Nondissecting aneurysm of the thoracic aorta with arteritis in systemic lupus erythematosus． Journal of Vascular Surgery ．35, 801-804(2002)

• Hisato Takagi, Yoshio Mori, Hisashi Iwata, Yukio Umeda, Yukihiro Matsuno, Hajime Hirose： Aortic balloon occlusion catheter with perfusion lumen
for protection of lower body during distal anastomosis in aortic arch repair. Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery. 123, 1006-7(2002)

• Hisashi Iwata, Yoshio Mori, Hisato Takagi, Toshio Hirota, Yutaka.Iida, Yukio Umeda, Yukihiro Matsuno, Tsutomu Marui, Katsuya
Shimabukuro, Shouji Yoshikawa, Hajime Hirose： Requirement of co-stimulatory signal on xeno-MHC restricted helper T cell activation．
Transplantation Proceedings．34, 1453-1455(2002)

• Hisato Takagi, Yoshio Mori, Hisashi Iwata, Masaki Kimura, Masazumi Arai, Kazuhiko Nishigaki, Hisayoshi Fujiwara, Hajime Hirose：
Spontaneous intramyocardial hematoma presented as a rapidly expanding mass followed by echocardiogram． Heart and Vessel.  Heart and
Vessels. 16, 204-207(2002)

• Hisato Takagi, Yoshio Mori, Hisashi Iwata, Yukio Umeda, Yukiomi Fukumoto, Yukihiro Matsuno, Masasumi Matsutomo, Kuniyasu
Shimokawa, Kazuhiko Nishigaki, Hisayoshi Fujiwara, Hajime Hirose： Mitral regurgitation without supravalvular aortic stenosis in
Williams syndrome.  Heart and Vessels. 16, 257-259(2002)

• Takuya Yamada, Hajime Hirose, Yoshio Mori, Atsuyoshi Onituska, Masatomo Hayashi, Shoshi Senga, Naoki Futamura, Ken-ichi
Sakamoto, Tetsu Sago, Hisato Takagi, Mikio Yasumura, Hisashi Iwata： Dielectorical Spectrogram for Evaluation of Ischemic
Microstructural Changes of the liver in Simple Cold Preservation Surgery． Surgery Today. 32,1058-1063(2002)

• Hisashi Iwata, Yukio Umeda, Yukihiro Matsuno, Shouji Yoshikawa, Tsutomu Marui, Tadamasa Miyauchi, Hisato Takagi, Yoshio Mori,
Hajime Hirose： Prolongation of xenograft survival by combining donor-specific i.v. presensitization with FK506． Transplantation
Proceedings．34(7), 2745-2748(2002)

• Yukio Umeda, Hisashi Iwata, Shouji Yoshikawa, Yukihiro Matsuno, Tsutomu Marui, Toyoo Nitta, Yutaka Iida, Hisato Takagi, Yoshio
Mori, Junichi Miyazaki, Atsushi Kosugi, Hajime Hirose： Gene gun mediated CTLA4Ig-gene transfer for modification of allogeneic
cardiac grafts． Transplantation Proceedings． 34(7), 2622-2623(2002)

• Yukihiro Matsuno, Hisashi Iwata, Shouji Yoshikawa, Yukio Umeda, Tsutomu Marui, Toyoo Nitta, Yutaka Iida, Hisato Takagi, Yoshio
Mori, j.Miyazaki, A.Kosugi, Hajime Hirose：　Suppression of graft coronary arteriosclerosis by gene gun-mediated CTLA4-Ig gene
transfer．Transplantation Proceedings． 34(7), 2619-2621(2002)

• Yukiomi Fukumoto,　Yoshio Mori,　Hisato Takagi,　Hisashi Iwata,　Yukio Umeda,　Hajime Hirose： Protective effect of
prostaglandin E1 against ischemia of spinal cord during aortic cross-clamping． Journal of Vascular Surgery. 37(1), 156-160(2003)

• Tetsu Sago, Yoshio Mori, Hisato Takagi, Hisashi Iwata, Katsutoshi Murase, Yoshiaki Kawamura, Hajime Hirose： Local treatment of
Dacron patch graft contaminated with ataphylococcus aureus using antibiotics-releasing porous apatite ceramic: an experimental study in
the rabbit. Journal of Vascular Surgery． 37(1), 169-174(2003)

• Yukio Umeda, Yoshio Mori, Hisato Takagi, Hisashi Iwata, Yukihiro Matsuno, Hajime Hirose： Surgical outcome of abdominal aortic aneurismal
repair in patients undergoing chronic hemodialysis.  Heart and Vessels. 18, 7-11(2003)
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○　集中治療部

（1）研究の概要
1） 臨床症例からの検討

a. 周術期サイトカイン変動及び免疫機構の検討
侵襲の大きな術後症例を対象に， 血中サイトカイン・接着因子・増殖因子などの変動を解析

し， 過剰な炎症反応に引き続く免疫機構の抑制機序などを検討する。

b. 人工呼吸管理患者の鎮静と交感神経系の抑制
人工呼吸管理中にみられる不安定な血行動態や興奮状態について， 交感神経系の活動度に注

目した検討を行う。より効果的で安全な鎮静法の確立を目指す。

c. 多臓器不全に対する血液浄化法の適応と限界
持続血液濾過透析やエンドトキシン吸着などが多臓器不全の予後に及ぼす効果について， 各

種メディエーターの変動や検査所及び重症度スコアリングから判断し， 治療の適応と限界を臨

床的に検討する。

2） 培養血管平滑筋細胞を用いた研究
種々の血管作動薬に対する血管平滑筋細胞の反応を， MAP キナーゼを中心とした細胞内シグ

ナル伝達の点から検討する。さらに， 薬剤の相互作用という点から鎮静薬がこのシグナル伝達に

及ぼす影響についても検討を加える。

3） バイオフィルム形成感染症に関する研究
縦隔洞炎及び人工血管感染の動物実験モデルに対して， 抗生物質の徐放システムを用い， 治

療効果の検討を行う。

（2）現状の問題点及びその対応策
ICU における患者管理は 24 時間体制であり， 現在のマンパワーでは日常の臨床業務だけでも時間的余

裕がない。また， 各スタッフの専門分野が異なるため， 集中治療部としての大きなテーマを持つというよ
り， 個人の能力に頼った研究が主となり， 負担がますます大きくなる。結果として， 基礎及び臨床分野の
いずれの研究においても， 他教室と協力体制を取るしか対応策がなく， 独自での長期的展望に立ったプロ
ジェクトはなかなか計画できない。

（3）今後の展望
1） 臨床研究

臨床検討が意義あるものとなるには， 多くの症例数を対象にしなければならず当 ICU では限界があ
る。単独施設のデータにこだわらず， 多施設の共同研究という形で施行する方が現実的である。

2） 培養血管平滑筋細胞を用いた研究
臓器不全の一因として組織低酸素症が挙げられ， 血管収縮の詳細なメカニズムの解析は， 治療の上か

らも非常に重要である。培養細胞から臨床モデルへの応用にいかに進めるかが重要である。
3） バイオフィルム形成感染症に関する研究

徐放性及び生体適合性に関して， 抗生物質の徐放システムに適合した素材の開発
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○　総合診療部

（1）研究の概要
岐阜県吉城郡国府町は日本でも有数の過疎 -長寿地域における生活習慣病の特徴を研究する。特にこの

地域における長寿とインスリン抵抗性や血中dehydroepiandrostrone(DHEA)濃度との関連性を明らかにする
ことが研究の目的である。既に我々は糖尿病モデルラットに DHEA を経口投与することにより耐糖能が
改善することを明らかにしてきた（Ishizuka  et  al. Am  J Physol 276, E196-204,  1999,  Kajita  et  al. Biochem
Biophys  Res  Commun  277,  361-367, 2000,  Ishizawa  et  al.  Comparative Biochem Physiol  30,  59-364, 2001,
Kajita  et  al.  Endocrinology  144,  253-259,  2003）。従って，これらの成果に踏まえて，ひと DHEAの血中濃
度とインスリン抵抗性との関連の解明にとどまらず，糖尿病患者への治療の応用が更なる目標となる。

（2）現状の問題点およびその対応策
既に，正常ボランティアへの DHEAの 25ｍｇ-50ｍｇ/dayの投与により耐糖能が改善することは確認さ

れているが，糖尿病患者への DHEAの投与による治療への応用は既に本学倫理委員会で承認されている。
しかしながら，本研究は DHEA を供給する製薬会社が日本に存在せず，全国的規模での臨床試験となら
ない点が今後の大きなかだいである。現在，九州大学，横浜市立大学，東邦大学と協調して少しずつデー
ターを集積しているが，今後研究を支える研究費とこれに共同する民間製薬会社との共同研究をいかに進
めるかが大きな問題である。

（3）今後の展望
2 型糖尿病患者に対する大規模臨床スタディーの実施が今後の課題である。この結果により，2 型糖尿

病患者への治療応用への道が開ける。

（4）研究成果の発表
原著
• Y. Kanoh, T. Ishizuka, H. Morita, M. Ishizawa, A. Miura, K. Kajita, M. kimura, T. Suzuki, H. Sakuma, K. Ysuda:　Effect of pertussis toxin on

insulin-induced signal transduction in rat adipocytes and soleus muscles. Cellular Signalling 12, 223-232, 2000
• H. Morita, H. Daidoh, T. Suwa, T. Mune, K. Yoshino, Y. Isomura, T. Tanahashi, N, Takeda, T. Ishizuka, K. Yasuda: Overt congestive heart
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○　医療情報部

（1）研究の概要
医療情報部は医事課医療情報係と連携しながら医学部附属病院内の電算処理業務を担当している。電算

処理業務では病院事務業務の合理化を計画・推進することが主である。日常業務としては日々の医事会計
業務を担当するとともに，これら情報からの各種統計情報を算出することを行っている。特に，診療報酬
請求業務や日報・月報等の各種統計業務，医療情報の有効活用を目指した研究的色合いの強い統計データ
の算出等も行っている。
近年では特定機能病院の入院診療に包括評価制度が導入され，主要診断群分類に基づいて診療報酬額が

決定されることより，従来に比して病院経営上の観点からの収益・原価管理が求められつつある。したがっ
て，患者別・疾患別の収益・原価管理が可能な病院情報システムの構築や，退院時サマリーと主要診断群
分類との関連付けなど，新しい患者情報と病院経営情報との一元管理化と情報分析が求められており，電
子カルテシステムの構築とともに次世代型病院情報システムの構築に向けた取り組みを行っている。
新しい研究分野としては，平成 16年 6月に開院する新病院の病院情報システムで，診療情報が患者毎・

受診日毎に一元管理され，日々の収益と原価情報が関連付けられたシステムを構築中である。また，患者
別・受診日別患者情報の一元管理は，病診連携システムとの一元化も容易であり，より広域での応用が可
能な患者情報管理システムの開発を行っている。

（2）現状の問題点及びその対応策
新病院での病院情報システムはインテリジェント・ホスピタルとしての機能を実現するため，完全に IT

化された次世代型電子カルテシステムが稼動するペーパレス・フィルムレスのシステムとなる。日常診療
業務において，患者情報は担当する医療職間でリアルタイムに共有されるシステムであり，他に類を見な
い次世代型の電子カルテシステムとなる。同時に，新病院は国立大学法人下の病院として稼動するため，
病院経営の観点からも診療情報等の管理・分析が不可欠であり，上記のごとく患者情報と患者毎・疾患毎
の収益・原価情報の関連付け，一元管理されたシステムとなる。このようなシステムの構築において，患
者情報や診療工程にかかわる情報を集中的に一元管理するデータベースシステムの構築が不可欠であり，
CDR(Clinical Data Repository)システムの構築が大きな課題となっている。
新病院では，全館に光ファイバーによる高速情報ネットワークシステムと無線ネットワークシステムを

構築した。これにより，患者情報のリアルタイム共有化が可能になった。診療工程をプロジェクト管理手
法に基づいて記録・保管することにより，また診療行為の実施情報入力をバーコードを用いて行うため，
診療工程内容を患者毎の管理することが容易になり，ペーパレス・フィルムレスの電子カルテシステムと
の協働により CDRシステムの構築が実現可能となった。

（3）今後の展望
新病院が平成 16年 6月に新築オープンする。ぺーパレス・フィルムレスの完全に IT化されたインテリ

ジェントホスピタルであり，世界的にも類を見ない最先端の IT技術を駆使した病院としてオープンする。
IT技術が著しく進歩しているこの時期に，新築オープンするからこそ実現する次世代型の病院であり，次
世代型の医療提供体制，それを支える電子カルテシステムの稼動，診療工程管理から創出される
EBM(Evidence Based Medicine)が実現する。

（4）研究成果の発表（2000 年 7 月～ 2003 年 6 月）
著書（和文）
• 紀ノ定保臣：基本撮像法 . MRIの原理と撮像法 , 監修・編集 杉村和朗 , MEDICAL VIEW : 30-53 (2000)
• 紀ノ定保臣：高速撮像法 . MRIの原理と撮像法 , 監修・編集 杉村和朗 , MEDICAL VIEW : 66-89 (2000)
• 紀ノ定保臣：フロー画像（MRアンジオグラフィ：MRA）, 基礎から学ぶMRI，日本磁気共鳴医学会 教育委員会 編 , インナービ
ジョン : 144-147 (2001.8)

• 紀ノ定保臣：ASP事業 , 医療機器システム白書 2002, エム・イー振興協会 : 20-23 (2002)
• 紀ノ定保臣：院内情報システムのデザインと実践例，情報科学　―情報科学の基本から看護情報科学まで―，宮川祥子・藤井千
枝子編，NOUVELLE HIROKAWA : 191-201( 2003)

• 紀ノ定保臣：電子カルテ構築の理論と方法 , IT医療白書 03, エム・イー振興協会 : 8-11 (2003)

総説（和文）
• 紀ノ定保臣，梅本敬夫，細羽実 : デジタル通信に関する基礎知識 . 臨床映像 16(3) : 304-315 (2000)
• 梅本敬夫，紀ノ定保臣，宇野嘉弘，森田浩之，石塚達夫，堀尾茂之，伊藤尚貴，練木勉，湯上英臣 : 過疎地域における高齢農業
従事者の生活習慣病予防を目的とした JA健康管理システム . 臨床検査 44(9) : 953-958 (2000)

• 紀ノ定保臣 ： MRI : Angiographyと Hydrography， 綜合臨床 50(6) : 1957-1966 (2001)
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• 紀ノ定保臣 ： 日本の遠隔医療への提言，新医療 28(6) : 120-123 (2001)
• 河合直樹，越野陽介，飯沼順平，宮崎千恵，佐久間芳三，紀ノ定保臣 ： 岐阜市における電子カルテを中心とした診療ネットワー
クの構築・INNERVISION 16(7)  : 86-89 (2001)

• 紀ノ定保臣 ： ASP(Application Service Provider)は何ができるか，新医療 第 28巻第 11号，104-108 （2001）
• 紀ノ定保臣 ： 医療を取り巻く最近の情勢と今後の戦略，GE today Vol.7，53-57 (2001)
• 紀ノ定保臣 ： 遠隔医療，病院建築 133号 : 4-7 (2001)
• 紀ノ定保臣，梅本敬夫，河合直樹，飯沼順平，宮崎千恵，広瀬洋，山内英通，佐久間芳三，岩砂和雄 : 岐阜市における病診連携
システム，INNERVISION 17(7) : 117-121 (2002)

• 梅本敬夫，紀ノ定保臣，白鳥義宗，河合直樹，佐久間芳三，岩砂和雄 : 岐阜市における診療ネットワークの構築，・医療とコン
ピュータ，13(11) : 18-21 (2002)

• 紀ノ定保臣 ： MRA，画像診断 22(12) ： 1344-1353 （2002）
• 紀ノ定保臣，稲葉忠司，川崎信吾 ： MRI tagging 法，「日本臨牀」　61 巻　増刊号　４　冠動脈の臨床（上） －２１世紀の診断治
療体系－，294-299 （2003）

• 紀ノ定保臣：総合医療情報システムと看護および医療経済効果，看護 55(4)　：　154-181　(2003)
• 紀ノ定保臣 ： インテリジェント・ホスピタルの構想，臨床看護 29(11) ： 1585-1594 (2003)

原著（和文）
• 紀ノ定保臣，高田明浩 : 画像情報の保管・運用におけるリ・モデル化と医療経済効果について . 医療情報学 19(4) : 289-295 (2000) 
• 杉山正，梅本敬夫，紀ノ定保臣，片桐義博 : 癌の告知状況の処方箋への印字 . 医療情報学 20(3) : 215-219 (2000)
• 稲葉忠司，紀ノ定保臣，川崎信吾，佐脇 豊，徳田正孝 : ヒト左室心筋壁の変形挙動解析 . 日本ME学会雑誌 BME 14(10) : 31-34 (2000)
• 稲葉忠司，紀ノ定保臣，川崎信吾，小畑秀明，徳田正孝 : タギング法による肥大心の収縮性評価 . 生体医工学 40(1) : 20-27 (2002)
• 稲葉忠司，紀ノ定保臣，川崎信吾，小畑秀明，徳田正孝 : タギング法による心室壁運動の解析：拡張型心筋症の 2例における心
室壁の伸張の抽出 . 生体医工学 41(2) : 136-139 (2003)

• 吉村明伸，紀ノ定保臣，梅本敬夫，白鳥義宗，白木由香，中島義憲 : OLAP技術を活用した診療支援と病院経営支援システムの
開発 . 医療情報学 23(2) : 159-164 (2003)

著書（欧文・国外）
• Shigeru Matsushima, Fumio Sasaki, Yasutomi Kinosada, Hisatoshi Maeda, Masaru Sogami, Seiichi Era, Yasushi Yatabe, Shigeto Miura, Hikaru

Ohsaki, Junichi Sakamoto : Saturation transfer ratio imaging in invasive ductal carcinomas of the breast. Magnetic Resonance Imaging 18(4) : 379-
385 (2000)

• Shigeru Matsushima, Akinori Takasu, Yoshihito Inai, Tadamichi Hirabayashi, Seiichi Era, Masaru Sogami, Yasutomi Kinosada : Saturation transfer
ratio in magnetic resonance imaging: A novel physical parameter for evaluation of hydrophilicity of synthetic copolymer gel. Polymer journal
32(10) : 828-833 (2000)

• Tadashi INABA, Masataka TOKUDA, Yasutomi KINOSADA, Yutaka SAWAKI, Kazuo YAGI, Shingo KAWASAKI : Mechanical Evaluation of
Cardiac Contractility in Left Ventricle with Disease Using Magnetic Resonance Tagging Technique. JSME International Journal, Series C 43(4) :
816-821 (2000)

• Shigeru Matsushima, Akinori Takasu, Yoshihito Inai, Tadamichi Hirabayashi, Seiichi Era, Masaru Sogami, Yasutomi Kinosada : Equivalent Cross-
Relaxation Rate in Magnetic Resonance Imaging. A Novel Physical Parameter for Evaluation of Conditions of Water in Synthtic Copolymer Gels.
Polymer Journal 33(3) : 236-241 (2001)

• Kinosada Y, Takada A, Hosoba M. : Real time radiology - new concepts for teleradiology. Comput Methods Programs Biomed. 66(1) : 47-54
(2001)

• Sogami M, Era S, Kinosada Y, Matsushima S, Kato K, Tomida M. : Basic studies on the equivalent cross-relaxation rate imaging (equivalent CRI) -
phantom studies. NMR Biomed. 14(6) : 367-375 (2001)

• Shigeru Matsushima, Akinori Takasu, Yoshihito Inai, Tadamichi Hirabayashi, Seiichi Era, Masaru Sogami, Fumio Sasaki, Hikaru Ohsaki,
Yasutomi Kinosada : Equivalent Cross-Relaxation Rate Imaging in the Synthetic Copolymer Gels and Invasive Ductal Carcinomas of the Breast.
Magnetic Resonance Imaging 20 : 285-293 (2002)

• Tsukushi S, Takahashi M, Miyagi N, Matsushima S, Andoh M, Kinosada Y. : Magnetization transfer ratios of musculoskeletal tumors. J Orthop Sci
7(5) : 524-527 (2002)

• Akihiro Takada, Toshiyuki Kasahara, Yasutomi Kinosada, Minoru Hosoba, Tsunehiko Nishimura : Economic impact of real-time teleradiology in
thoracic CT examinations. Eur Radiol. 13(7):1566-1570 (2003). 

• Shigeru MATSUSHIMA, Shuhei SARUMARU, Daisuke OHTA, Seiichi ERA, Masaru SOGAMI, Fumio SASAKI, Tadashi INABA, Yasutomi
KINOSADA : Equivalent cross relaxation rate image for decreasing a false negative case of sentinel lymph node biopsy. Magnetic Resonance
Imaging  (in press)

その他
• 郡大裕，上田和茂，辻秀治，福光真二，森田聖，澤美彦，南祐仁，松崎春樹，山本卓，兼子裕人，大川原徹，森永理，大川原康
夫，竹内博，早川道雄，藤井純司，宮田健，服部康夫，中川竹彦，藤原康典，浅田修二，鈴木学，坂部秀文，神崎光也，紀ノ定
保臣，橋本志朗，細羽実 : 京都市山科地区における病診連携医療情報システムの構築 . MEDICAL NOW 42 : 3-6 (2000)

• 紀ノ定保臣 ： ITと医療，岐大ひろば Vol.36 : 5 (2001)
• 紀ノ定保臣 ： 研究室から 大学はいま，岐阜新聞，(2001)
• 紀ノ定保臣 ： インテリジェント・ホスピタル構想 - 最先端の電子カルテ技術を駆使した新しい医療実践の場－，岐大のいぶき

No.3 : 6-7 (2002)
• 紀ノ定保臣 ： 医療の情報化，岐阜大学医学部附属病院広報 鵜舟 Vol.3：3(2002)
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○　光学医療診療部

（1）研究の概要
平成 14年 4月に新設された中央診療部門であるが，現在は各診療科単位で継続した研究を行っている。

（2）現状の問題点およびその対応策
内視鏡器機や診療面積が充分でなく，卒前および卒後教育に関して必ずしも満足する対応が可能な状況

とは言えない。平成 16年 6月，移転により改善が見込まれる。

（3）今後の展望
将来的には各診療科の協力の下に，一中央診療部門として大学病院全体に共通した教育・診療・研究体

制を確立できるように検討・整備していく予定である。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 加藤則廣，森脇久隆：特発性門脈圧亢進症　標準消化器病学　林紀夫，日比紀文，坪内博仁編　医学書院　444-445 (2003)
• 安田一朗：第 5 章 内視鏡的乳頭バルーン拡張術「胆膵内視鏡治療の実際 - より安全な処置法を目指して（改訂新版）」　田尻久
雄，藤田直孝編　日本メディカルセンター　 51-59　(2002)

総説（和文）
• 加藤則廣，森脇久隆，荒木寛司，植松孝広：GAVE　消化器の臨床 5：586-589 (2002)
• 安田一朗：特集「内視鏡処置具の選び方 A to Z」胆・膵 1. ERCP 1.3 ERCP- Choosing a cannula or a balloon catheter in ERCP　消化器
内視鏡 14：1374-1375 (2002)

• 安田一朗：特集「内視鏡処置具の選び方 A to Z」胆・膵 11. 生検・細胞診 11.1 ハウエル生検システム - Transpapillary biopsy and
cytology using Howell Biliary Introducer　消化器内視鏡 14：1418-1419 (2002)

原著（和文）
• 加藤則廣，安田一朗，内藤智雄，荒木寛司，三輪佳行，植松孝広，永木正仁，森脇久隆：進行胃癌に対する Low-Dose FP 療法 /

Etoposide長期経口少量投与の併用療法の試み　癌と化学療法 29：1447-1450(2002)
• 安田一朗，森脇久隆，冨田栄一，加藤則廣，塩屋正道，向井　強，足立政治，笠原千嗣，浅野貴彦：術後膵炎予防と乳頭機能温
存の観点からみた内視鏡的乳頭バルーン拡張術の適応　膵臓 17：100-107 (2002)

原著（欧文・国外）
• Fukutomi Y, Moriwaki H, Nagase S, Tajika M, Naito T, Miwa Y, Yamada Y, Araki H, Okuno M, Nagura K, Kato T, Ninomiya M : Metachronous

colon tumors: factors and rationale for the surveillance colonoscopy after initial polypectomy. J Cancer Res Clin Oncol 128: 569-574 (2002)
• Kanematsu M, Matsuo M, Shiratori Y, Kondo H, Hoshi H, Yasuda I, Moriwaki H : Thick-section half-Fourier rapid acquisition with relaxation

enhance MR cholangiography: Effects of iv administration of Gadolinium chelate. Am J Roentgenol 178: 755-761 (2002)
• Takai S, Shiratori Y, Kanematsu M, Yamazaki K, Naiki T, Yasuda I, Nagaki M, Murakami N, Kato T, Takao H, Shimokawa K, Hoshi H, Saji S,

Moriwaki H : Usefulness of MR imaging in the postsurgical monitoring of gallbladder cancer in a patient with bile duct cancer that developed 7
years after resection of mucinous adenocarcinoma of the gallbladder. J Gastroenterol 36:787-789 (2002)

• Goto N, Yasuda I, Uematsu T, Kanemura N, Takai S, Ando K, Kato T, Osada S, Takao H, Saji S, Shimokawa K, Moriwaki H : Intrahepatic
cholangiocarcinoma arising 10 years after the excision of congenital extrahepatic biliary dilation: A case report. J Gastroenterol 36: 856-862 (2002)
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○　病理部

（1）研究の概要
病理部は平成 8年 11月より学部内措置で設置され，病理組織診断・細胞診を中心とした診断業務，ま

た病理解剖の実施と臨床病理症例検討会の主催を担っている。臨床側にフィードバックされた診断情報
は，希少例の症例報告や病理検体を用いた臨床研究に資している。残念ながら，現状では独立部門でない
ため病理部が主体となった独自の研究には乏しいが，今後は独立部門として豊富な病理検体を用いた多角
的な研究アプローチが成される予定である。また，これまで通り病院内での病理検体のアーカイブとして
の機能を充実させ，診断業務や教育のみ成らず臨床研究のサポート体制を確立させていく予定である。

（2）現状の問題点とその対応策
現状の病理部は院内措置による組織であり，複数の責任体制による混成部隊の運営が問題となってお

り，早急に独立を計る必要がある。

（3）今後の展望
病理診断は，診断治療法が飛躍的な発達や高度先進医療の展開においてもその診断的根幹を担うことに

代わりはない。従って，今後はこれまで以上に病理診断の迅速性・正確性・再現性を磨き，更には病理検
体を使った免疫組織化学や遺伝子情報の検索など多角的アプローチによって，病理検体からの幅広い病態
情報の取得を試みることで病理検体利用の究極を目指すことが必要となる。そのための
immunohistochemistry，in situ hybridization，laser capture microdissection等を駆使した総合病態把握の試みと
その診断技術研究も行う予定である。

（4）研究成果の発表
原著（和文）
• 大橋信子 , 桐生拓司 , 星博昭 , 岩田尚 , 大野康 , 下川邦泰 , 川口真平：肉眼的嚢胞性成分を有した胸腺腫の検討　画像所見と病理
像の対比を中心に .　臨床放射線 48：114-120（2003）

• 稲田潔 , 宮内忠雅 , 高木寿人 , 森義雄 , 広瀬一 , 松本興治 , 下川邦泰：いわゆる炎症性腹部大動脈瘤　とくに病理組織学的変化に
ついて .　岐阜県医師会医学雑誌 14：119-126（2001）

• 桐生拓司, 松井英介, 稲村宏紀, 大橋信子, 林真也, 星博昭, 丸井努, 岩田尚, 下川邦泰, 川口真平, 小久保光治, 宮下剛彦： Endotracheal/
endobronchial metastasesの画像所見　原発巣からみた進展様式 .　臨床放射線 46：54-63（2001）

原著（欧文，国外）
• Shinoda J, Yano H, Ando H, Ohe N, Sakai N, Saio M, Shimokawa K. Radiological response and histological changes in malignant astrocytic

tumors after stereotactic radiosurgery. Brain Tumor Pathol. 19 : 83-92 (2002)
• Toida M, Hasegawa T, Watanabe F, Kato K, Makita H, Fujitsuka H, Kato Y, Miyamoto K, Shibata T, Shimokawa K. Lobular capillary hemangioma

of the oral mucosa: Clinicopathological study of 43 cases with a special reference to immunohistochemical characterization of the vascular
elements. Pathol Int. 53 : 1-7 (2003)

• Fujii H, Saito K, Hamakawa H, Maekawa N, Fujigaki S, Wada H, Shimokawa K, Seishima M, Takami T. Immunohistochemical localization and
mRNA expression of apolipoprotein A-I in rat spinal cord. J Atheroscler Thromb. 9 : 93-8 (2002)

• Shinohara A, Yokoyama Y, Wan X, Takahashi Y, Mori Y, Takami T, Shimokawa K, Tamaya T. Cytoplasmic/nuclear expression without mutation of
exon 3 of the beta-catenin gene is frequent in the development of the neoplasm of the uterine cervix. Gynecol Oncol. 82 : 450-5 (2001)

• Yano H, Hara A, Murase S, Hayashi K, Ando H, Shinoda J, Shimokawa K, Sakai N. Expression of hepatocyte growth factor and matrix
metalloproteinase-2 in human glioma. Brain Tumor Pathol . 18 : 7-12 (2001) 
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○　薬剤部

（1）研究の概要
薬剤部の主な研究項目は，薬物体内動態に関する研究，薬物の定量法に関する研究，医薬品の品質評価

に関する研究，処方解析に基づいた医薬品の適正使用に関する研究，医療情報システムを利用した医療安
全確保に関する研究などである。薬物体内動態に関する研究及び薬物の定量法に関する研究では，抗
MRSA薬，抗てんかん薬，メトトレキサート，ベンゾジアゼピン系薬剤などを対象として，代謝物を含め
た測定法の開発を行うとともに，薬物血中濃度の測定結果を解析して個々の患者に応じた投与設計の理論
構築を目指している。医薬品の品質評価に関する研究では，先発医薬品と後発医薬品における溶出特性，
各種条件下で保存後の安定性などの差異について検討を行っている。処方解析に基づいた医薬品の適正使
用に関する研究では，全処方情報をデータベース化して解析を行い，医薬品の適正使用上の問題点を明ら
かにして，医薬品の適正使用に必要な支援システムの開発に取り組んでいる。医療情報システムを活用し
た医療安全確保に関する研究では，院内及び院外で報告されたインシデント・アクシデント事例を解析し
て，医療事故を防止するために必要な医療情報システムの支援機能の開発に関する研究を行っている。

（2）現状の問題点及びその対応策
薬剤部には，教官職が教授 1名のみであり，実際の研究は技官の薬剤師が業務時間外に行っているのみ

である。研究を活性化させるためにはマンパワーが不足しており，人員等の充実が望まれる。

（3）今後の展望
薬剤部で行う研究は，薬物治療の安全性を確保することを目的とした題材が多く，研究成果を日常の臨

床業務にフィードバックすることが必要である。これまでに，血中濃度解析に基づいた薬物投与設計，医
療事故を防止するために必要な医療情報システムの支援機能の開発などの研究では，研究成果を臨床に応
用してきたが，さらに臨床応用を目指した研究の推進を図る予定である。今後は，新たなテーマとして患
者個々に適応した薬物療法の推進を目的として，薬物代謝酵素の遺伝子解析に基づく薬剤の選択に関する
研究，高齢者が服用しやすい剤形の開発などについても計画している。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
• 片桐義博（分担執筆）：Therapeutic Drug Monitoring．臨床薬理学テキスト 改訂第 2版．南江堂 (2001) 
• 片桐義博（分担執筆）：抗凝固薬の使い方．臨床薬理学テキスト 改訂第 2版．南江堂 (2001)
• 片桐義博（分担執筆）：鎮痛薬の使い方．臨床薬理学テキスト 改訂第 2版．南江堂 (2001)
• 片桐義博（分担執筆）：代表的薬物の体内動態パラメータ値．臨床薬理学テキスト 改訂第２版．南江堂 (2001) 
• 杉山　正，片桐義博（分担執筆）：脳循環代謝改善剤．薬効別医薬品の適正使用指針 2002-2003．医薬ジャーナル社 (2002) 
• 丹羽  隆，杉山　正，片桐義博（分担執筆）：クリニカルパスの活用事例．薬剤管理指導業務マニュアル 改訂第 4版．ミクス (2002)
• 片桐義博（分担執筆）：医学書院  医学大辞典．医学書院 (2003)

総説（和文）
• 杉山　正，安田浩二，片桐義博：データベース化による医薬品情報の再構築と LANによる共有化．Pharmacy Today 14：13-17 (2001)
• 杉山　正，片桐義博：リスクマネジメント－院内での薬剤師の活動－ 1)．医薬ジャーナル 37：1900-1905 (2001)
• 杉山　正，片桐義博，臼井茂之，平野和行：肝臓由来の薬物水解酵素の精製と諸性質の検討．岐阜薬科大学紀要 50：25-36 (2001)
• 杉山　正，片桐義博：集学的治療への薬学的アプローチ：リスクマネジメント．医薬ジャーナル 38：541-545 (2002)

原著（和文）
• 中村光浩，杉山　正，片桐義博，梅本敬夫，紀ノ定保臣：院内製剤管理システムの構築．医療情報学 20(Suppl.)：326-327 (2000)
• 杉本　功，政田 幹夫，森田邦彦，杉山 正，石本敬三，後藤伸之，久吉猛雄：院内製剤の市販化に向けた調査・研究．日本病院
薬剤師会雑誌 37：154-157 (2001)

• 松浦克彦，杉山　正，内藤智雄，森脇久隆，片桐義博：プレドニゾロンの投与経路の変更により症状の悪化をきたした症例．
TDM研究 18：49-54 (2001)

• 中村光浩，平出耕石，杉山　正，片桐義博：非多孔性 ODS カラムを用いた血中ゾニサミド濃度測定法の検討．TDM 研究 18：
109-110 (2001)

• 丹羽　隆，杉山　正，高木直子，後藤千寿，片桐義博：処方歴データベースのリスクマネジメントへの利用．医療情報学 21(Suppl.)：
168-169 (2001)

• 中村光浩，安田浩二，杉山　正，片桐義博：動的 WWW ページ及び携帯情報端末による医薬品添付文書 DB の有効利用とその
評価．医療情報学 21(Suppl.)：279-280 (2001)

• 杉本　功，政田 幹夫，森田邦彦，杉山 正，石本敬三，斎藤百枝美，後藤伸之：院内製剤の市販化に向けた調査・研究．日本病
院薬剤師会雑誌 38：99-101 (2002)

• 中村光浩，平出耕石，杉山　正，片桐義博：非多孔性ODSカラムを用いた血中クロナゼパム濃度測定法．TDM研究 19：179-180 (2002)
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• 杉山　正，松浦克彦，生田敬三，小木曽正輝，梶屋敏宏，加藤正一，加藤武司，後藤啓一，田内基文，服部哲男，前川義紀，元
山　茂，山崎　太，桑原泰則：岐阜県内の病院における医療事故防止対策の実態調査（第 1報）－院内体制の整備－．日本病院
薬剤師会雑誌 38：751-755 (2002)

• 杉山　正，松浦克彦，生田敬三，小木曽正輝，梶屋敏宏，加藤正一，加藤武司，後藤啓一，田内基文，服部哲男，前川義紀，元
山　茂，山崎　太，桑原泰則：岐阜県内の病院における医療事故防止対策の実態調査（第 2報）－調剤過誤の防止対策－．日本
病院薬剤師会雑誌 38：857-860 (2002)

• 丹羽　隆，安浪葉子，田中大稔，説田路子，後藤千寿，杉山　正，足立哲夫，片桐義博：薬剤管理指導のクリニカルパスへの組
込みとその効果．日本病院薬剤師会雑誌 38：1171-1174 (2002)

• 中村光浩，深和加奈，杉山　正，片桐義博：抗悪性腫瘍剤調剤支援プログラムの開発とその評価．医療情報学 22(Suppl.) : 415-
416 (2002)

• 後藤伸之，須田範行，白石　正，小茂田昌代，中山和彦，杉山 正，山川雅之，政田 幹夫：院内製剤の市販化に向けた調査・研
究　疥癬治療薬．日本病院薬剤師会雑誌 39：88-90 (2003)

• 杉山　正，丹羽　隆，高木直子，後藤千寿，片桐義博：リスクマネジメントにおける処方チェックシステムの有用性の検討．医
療薬学 29：73-76 (2003)

原著（欧文・国内）
• Usami N., Yamamoto T., Shintani S., Higaki Y., Ishikura S., Katagiri Y., Hara A.：Substrate Specific of Human 3(20)α-Hydroxysteroid

Dehydrogenase for Neyrosteroids and Its Inhibition by Benzodiazepines．Biol. Pharm. Bull. 25：441-445 (2002) 

原著（欧文・国外）
• Nakamura M., Hirade K., Sugiyama T., Katagiri Y.：High-performance Liquid Chromatographic assay of Zonisamide in Human Plasma using a

Nonporous Silica Columun．J. Chromatogr. B 755：337-341 (2001)
• Adachi T., Hara H., Yamada H., Yamazaki N., Yamamoto M., Sugiyama T.,Fwtenma A., Katagiri Y.：Heparin-Stimulated Expression of

Extracellular-Superoxide Dismutase in Human Fibroblasts．Atherosclerosis 159：307-312 (2001)
• Hirade K., Kozawa O., Tanabe K., Niwa M., Matsuno H., Oiso Y., Akamatsu S., Ito H., Kato K., Katagiri Y., Uematsu T.：Thrombin stimulates

dissociation and induction of HSP27 via p38 MAPK in vascular smooth muscle cell．Am. J. Physiol. Heart. Circ. Physiol. 283： H941-948 (2002)
• Wang X., Tokuda H., Hirade K., Kozawa O.：Stress-activated protein kinase/c-Jun N-terminal kinase (JNK) plays a part in endothelin-1-induced

vascular endothelial growth factor synthesis in osteoblasts．J. Cell Biochem. 87：417-423 (2002)
• Takenaka M., Hirade K., Tanabe K., Akamatsu S., Dohi S., Matsuno H., Kozawa O.：Simvastatin stimulates VEGF release via p44/p42 MAP

kinase in vascular smooth muscle cells．Biochem. Biophys. Res. Commun. 301：198-203 (2003)
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○　生体支援センター

（1）研究の概要
当センターの前身である感染対策室の時代から，薬剤耐性菌とくにヘテロ VRSA，VRE，テイコプラニ

ン耐性 MRSA などグリコペプチド耐性菌感染症の臨床的検討を中心に研究してきた。また各種サーベイ
ランスとして，中心静脈カテーテル感染，インフルエンザ，針刺し事故，レジオネラ菌環境調査等につい
て検討している。さらに，病院情報システムからいかに迅速かつ正確に感染症情報を収集できるかについ
て，すなわち電算化感染症サーベイランスシステムの開発を行っており，ほぼ実用可能な段階まで完成し
つつある。体制としては，平成 14 年度からは院内措置で栄養管理・感染制御サポートセンターとなり，
平成 15 年度からは正式に栄養管理と感染制御，褥瘡対策などを総合的に担当する部門として生体支援セ
ンター（NST／ ICT）となり，専任職員が配備されることになった。

（2）現状の問題点及びその対応策
①感染制御部門
MRSAなどの薬剤耐性菌感染症については，いまだに感染経路等がしっかり解明されないまま，いわば

過剰というべき感染対策が行われてきた。不適切な抗菌薬使用や標準予防策の不徹底などが従来から原因
として挙げられているが，一定の割合で発生する MRSA をもった患者は院内ではじめて感染したのでは
ないと思われる症例も多い。本当の感染経路を解明するとともに適切な抗菌薬使用（ガイドライン策定）
および感染対策をもう一度見直し，不必要な対策を中止しなければならない。また，あまり減少してこな
い針刺し事故対策や標準予防策の不徹底など職員個々人の教育方法の研究も課題である。さらに完成しつ
つある電算化感染症サーベイランスシステムの実用化も図りたい。もちろん SARSなどのように，次々に
現れる新興・再興感染症対策の整備も重要である。
②栄養管理部門
ようやく平成 15 年度から人員が確保できた段階であり，現在肝疾患や褥瘡患者および危険群の患者を

中心に NST ラウンドを開始し，個々の患者の栄養アセスメントおよび栄養治療のプランニングを始めた
ところである。まだチームとしてトレーニング段階にあり，病院システムにおいて確立された業務を行っ
ているわけではない。できれば全入院患者の栄養アセスメントが簡便にできるような，電算化システムを
駆使したシステム化が大きな課題である。また，各疾患における病態・病期を考慮した栄養療法の標準化
（ガイドライン策定）も重要である。
③褥瘡対策チーム
平成 14年 9月から褥瘡対策チームとして，全入院患者を対象にして褥瘡発生危険群の選定と適正な体

圧分散寝具の使用などの予防対策，褥瘡発生患者のラウンドと局所療法の徹底などをシステム化し，体制
が固まりつつある。褥瘡対策においてもガイドラインの策定が最重要課題であるが，一方褥瘡患者におけ
る栄養アセスメントの一環として，血清 Rapid Turnover Protein（トランスフェリン，レチノール結合タン
パク，プレアルブミン）測定を開始し，データ集積中である。これにより褥瘡の危険群の客観的な予知が
ある程度可能になると思われる。

（3）今後の展望
いずれの部門も全入院患者を対象に診療科横断的に業務を行うことになり，すでに始まっている包括医

療や独立行政法人化を念頭において，当センターの役割のひとつに栄養管理・感染制御・褥瘡対策の徹底
による医療経済効果の研究が挙げられる。また電子カルテシステムをいかに駆使して迅速に情報収集でき
るかが課題である。さらに，不適切な栄養管理や院内感染および褥瘡発生はいずれも患者にとってリスク
そのものであり，ほかのリスクマネジメントも含めた総合的な病院安全管理の研究も担当しなければなら
ないと考えられる。

（4）研究成果の発表 (2000 年 7 月～ 2003 年 3 月 )
原著（和文）
• 内藤智雄，内木隆文，村上啓雄，加藤則廣，森脇久隆：高齢者における劇症肝炎症例の臨床的検討．日本高齢消化器医学会議雑
誌  3：135－ 140（2001）

• 三鴨廣繁，村上啓雄，森脇久隆，玉舎輝彦：塩化ベンザルコニウム消毒薬の微生物汚染状況に関する検討．日本外科感染症研究
13：125－ 127（2001）

• 杉原潤一，内藤智雄，石木佳英，村上啓雄，内木隆文，越野陽介，白鳥義宗，　安藤量基，永木正仁，大西弘生，森脇久隆，武
藤泰敏，与芝真，藤原研司，谷川久一：わが国における劇症肝炎の予後予測と肝移植の適応に関する多施設研究（日本急性肝不
全研究会 1996年肝移植適応ガイドライン策定の経緯）　肝臓 　42：543－ 557（2001）

• 藤本修平，池康嘉，酒巻哲夫，森下靖雄，村上啓雄，紀ノ定保臣，草野展周，太田吉夫，合地明，高橋優彦，大前喜央，杉
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本篤司，鬼頭政，片桐明，有坂幸夫：国立大学医学部附属病院共通ソフト「感染症管理システム」の開発．医療情報学　22
（Suppl.）：546-547(2002)

• 藤本修平，池康嘉，村上啓雄：国立大学医学部附属病院共通ソフトウェア「感染症管理システム」の開発．日本細菌学雑誌 58
（Suppl.）：323(2003)

その他
• 村上啓雄：シンポジウム「血管留置カテーテル感染防止への取り組み」～栄養管理と感染制御を統合した患者支援．院内感
染対策研究会レポート東海編 10（第 17回東海院内感染対策研究会記録集）　32：6（2002）

• 村上啓雄：第 220回医科研究会報告「インフルエンザ～最新の知見」．岐阜県保険医新聞　298：6（2002）
• 村上啓雄：臨床実習における病院感染対策．岐阜大学医学部 2003授業案内 (臨床実習 )　下巻（平成 15年度 5年生・6年生
用）：379‐ 395 (2003)

• 村上啓雄：EBMに基づいた医療現場の院内感染対策～医師の立場から．院内感染対策研究会レポート東海編 8（第 15回東海
院内感染対策研究会記録集）　27：3 (2002)

• 村上啓雄：臨床実習における病院感染対策．岐阜大学医学部 2002授業案内 (臨床実習 )　下巻（平成 14年度 5年生・6年生
用）：353‐ 368 (2002)

• 村上啓雄：誤嚥性肺炎～診断・治療・予防．岐阜県保険医新聞　274：3 (2000)
• 村上啓雄：誤嚥性肺炎－診断・治療・予防－．月間保団連　690: 57‐ 60 (2001)
• 村上啓雄：臨床実習における病院感染対策．岐阜大学医学部 2001授業案内（臨床実習）　下巻（平成 13年度 5年生・6年生
用）：343‐ 358 (2001)
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9 医学教育開発研究センター（全国共同利用施設）

（1）研究の概要
医学教育開発研究センターは新しい医学教育方法の開発と全国への発信を目的に平成 13年 4月 1日全

国共同利用施設として岐阜大学医学部内に開設された。組織としてセンターはテュトーリアル部門とバー
チャルスキル部門からなる。
・ テュトーリアル部門：テュトーリアル・システムとは少人数の学生グループによる自学自習を基本とし
た問題解決型能動学習を体系化した教育法であり，新しい医学教育の一つとして大きな注目をあびてい
る。本部門では全国的視野でテュトーリアル教育を発展させるべくシステムの改善，テューターの養成
およテューター技能の研究，学生の能動性を高める教材シナリオの開発などに取り組んでいる。また平
成 13 年よりインターネットによるテュトーリアル教育の開発・実践・研究を行っている。これはイン
ターネットを利用して医学の専門教育や医学周辺の科学について，全国の医系学生がそれぞれの所属大
学で任意の時間に自主的に勉強できる教材と機会を提供するもので，この運営を通じて遠隔教育の研
究，テュトーリアルに基づく能動型教育の普及，テューターの養成を行っている。具体的にはコース毎
に配信されたシナリオを教材にして参加登録した教官・学生で作成したメーリングリスト内で議論を行
うもので，学部レベルコースはこれまでに 15コースを終了，他大学の学部教育にも取り入れられたコー
スもある。更に advanced course として，全世界の学生が参加可能で国際感覚養成を目的とした英語を
使った国際版コース，全国の専門家の知識をインターネットで活用し大学院レベルの教育を行うコース
の試みも行っている。
・バーチャルスキル部門：日本の臨床医学教育は，伝統的に患者の厚意に甘える形でなされてきた。しかし
医療技術の高度化，患者の人権意識の高まりの中で，この方法は困難となり，さらに医学生に多種の症例
を経験させるためにも，バーチャル医学教育の導入が必要不可欠となってきている。本部門ではバーチャ
ル医学教材の開発との一つとして平成 14 年より知的クラスター創成事業（文部科学省，岐阜県）に参加
し，バーチャル患者ロボットの制作に着手した。患者ロボットの開発には多分野の研究者の密接な協同参
加が不可欠であり，一連の研究を通じて医学教育産業の発展に大きく寄与すると考えられる。その他 IT技
術を利用した医学教材の開発として臨床自己学習データベースの作成に取り組んでおり，学生の能動学習
の促進に利用されている。医療現場でのトラブルの大きな原因の一つに医師の患者とのコミュニケーショ
ン能力不足がある。この問題解決のためには，模擬患者に参加してもらい，学生が能動的に学習できる医
療コミュニケーション教育が必須である。現在，岐阜模擬患者の会の協力を得，医学部 5年生を対象に医
療面接実習を主催し，学生への教育とともに模擬患者の育成・研修，ファシリテーター育成の研究，シナ
リオ教材の作成を行っている。また実際の患者に，教師役となってもらい学生を指導するペイシャント・
パートナー・プログラムの開発に取り組んでいる。その他客観的臨床能力試験（OSCE）関連の技術開発
として 4方向カメラビデオ記録システムを開発，実用化した。

（2）現状の問題点及びその対応策
・ テュトーリアル部門：テュトーリアル教育システムの構築や実施のノウハウはある程度確立しつつある。
今後はさらなる質的向上が課題である。システムおよび教育効果の質的向上のためには学生の知的好奇心
を満足させ能動学習を促進するテュトーリアル教育用教材の開発や，テュトーリアル教育の key person で
あるテューターの育成システムの研究が必要である。インターネット・テュトーリアル・システムはだれ
でもいつでもどこからでも参加できる能動学習の場として医学生教育だけにとどまらず医師の生涯教育
などにも応用でき，多くの可能性を内在したシステムである。英語を使った国際版コースは現在のところ
1コースのみの開催にとどまっているが，これからの医師に必要な国際感覚の養成に有効であると考える。
このコースの継続には海外の医療関係者の協力が不可欠であり，今後海外の医学教育ユニットと連携した
コースの開催も考えていきたい。
・バーチャルスキル部門：患者の人権意識への配慮からバーチャル医学教材の研究開発の進歩が望まれて
いる。そのためには産学の人的・技術的連携，経済的投資が必要不可欠であり，今後更に様々な教材開
発を進めていく必要がある。模擬患者参加型臨床教育は端緒についたばかりであり，効果的な教育法に
ついては未知の部分が多いが，ファシリテーターの重要性は明らかである。今後教員のファシリテー
ション能力の向上に有効な教育法の研究を行う必要がある。

（3）今後の展望
医学教育において能動型・思考促進型を柱とする教育法が確立しつつある。しかし学生評価は従来の

ペーパーテストに頼らざるを得ず，適正な評価がなされているか甚だ疑問である。従って信頼性の高い学
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生評価法の開発は急務である。現在新しい評価法の一つとして Self & Peer Assessmentを提案，今後さらに
研究・開発を進めていきたい。
岐阜大学医学部の新病院では世界に類をみない電子カルテシステムが導入される予定である。このシス

テムは医学教育に活用する事も念頭に置いて開発されているので，IT 化された医学教育支援システムの
標準型として完成させたい。

（4）研究成果の発表
著書（和文）
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＆スケルトン病院，岐阜大学医学部医学教育開発研究センター編，名古屋，三恵社，2001. 271p
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• 丹羽雅之，鈴木康之，高橋優三：テュトーリアル教育用ビデオ「テュトーリアルのコアタイム」（2003）
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4 共同研究・学会等の活動状況

1 共同研究・受託研究（国内・外）の実施状況

（細胞情報学分野）
ホスホリパーゼ D の遺伝子発現（神戸大学理学部），線虫ホスホリパーゼ D の機能解析（名古屋大学大学院理学研究
科・分子生物），EDG 発現 CHO 細胞の情報伝達機構解明（金沢大学医学部・生理学），スフィンゴシンキナーゼの組
織分布（名古屋大学医学部・病態制御研究施設癌細胞），アポトーシスの分子機構解析（岐阜県国際バイオ研究所），
ゲルゾリントランスフェクト線維芽細胞の機能解析（北海道大学医学部・癌研究所分子遺伝），リボザイムによるシグ
ナル伝達分子の機能制御（通産省工業技術院），ホスホリパーゼ D下流シグナルの解析（岐阜薬科大学・生化学），大
腸がん細胞アポトーシスの分子メカニズム（近畿大学医学部・第一外科），抗血栓性素材の開発（岐阜大学工学部）

（分子病態学分野）
岡野幸雄，木村正志：Aurora キナーゼファミリーの機能解析（IGMCB， Univ. Strasbourg， 1999-；　熊本大学医学部，
1999-），岡野幸雄，吉岡孝，伊藤賢一，足立政治，高野幸彦：ユビキチン付加酵素の機能解析（東京薬科大学生命科
学部，1997-；へリックス研究所，1999-）

（薬理病態学分野）
小澤　修：血液循環障害予防および／または治療用医薬用組成物およびその有効成分であるペプチドに関する研究（山
之内製薬㈱創薬研究所，2000），糖尿病患者における血小板凝集能の検討（国立療養所中部病院，2002-）
丹羽雅之：新規キノロン系抗菌薬グレパフロキサシンの白血球機能に及ぼす影響（大塚製薬㈱応用開発部，1998-），松
野浩之：線溶系因子ノックアウトマウスに関する共同研究（近畿大学医学部第 2生理学，1998-）血管肥厚と再狭窄の
メカニズム（ベルギー，ルーバン大学医学部 Center for Molecular ＆ Vascular Biology，1995-），血小板粘着とインテグ
リン機能（ベルギー，ルーバン大学薬学部 Laboratory for Thrombosis Research IRC，1995-）

（腫瘍病理学分野）
森　秀樹：ベーター・グルクロニダーゼ阻害剤の癌発生及び増殖抑制効果に関する研究（中外製薬，2000），天然抗酸
化物質（トコフェロールとトコトリエロール）による発がん修飾作用（オリザ油化，2000-2001），米胚芽発酵生成物
の発癌抑制に関する研究（玄米酵素，2000-），アスコフラノンによる大腸発がん修飾作用（アリジェン，2002-），バチ
カノール C による大腸発がん修飾作用（岐阜県国際バイオ研・遺伝子診断部，2002-），エゴマによる大腸発がん修飾
作用（静岡県立大学環境科学研究所，2002-），セサミノール配糖体による大腸発がん修飾作用（名古屋大学大学院生
命農学研，2002-），ミリシトリンによる大腸発がん修飾作用（静岡県立大学薬学部衛生化学，2002-），廣瀬　善信：肥
満関連因子の大腸発がん修飾作用（伏見製薬所，2003-）

（腫瘍総合外科学分野）
対象期間内に以下の受託研究を行った。
① がん集学的治療研究財団特定研究 29「大腸癌肝転移に対する肝切除後の動注化学療法（WHF 療法）の有効性に関
する研究（第Ⅲ相試験）」
② 塩野義製薬㈱「大腸癌肝転移に対する S-6820後期第Ⅱ相臨床試験」
③ 日本ワイスレダリー㈱「l-LV・5-FU療法市販後第Ⅲ相臨床試験」
④ 三菱ウェルファーマ㈱　「ヘパリン生食キット製剤（Y-1223）の臨床試験」

（蛋白高次機能学分野）
惠良聖一，桑田一夫，村山幸一：分子分光法による血清アルブミンの高次構造に関する研究（岡崎国立共同研究機構・
生理学研究所，1997-），ラマン分光法によるタンパク質の動的挙動に関する研究（関西学院大学・理学部・化学，
1993-），桑田一夫：蛋白質フォールディング反応とα→β転移機構（大阪大学蛋白質研究所，1997-），プリオン蛋白
の構造・ダイナミクスと病原性（カリフォルニア大学サンフランシスコ校（UCSF），2000-）

（神経高次機能学分野）
伊藤和夫，中村浩幸：サル・視覚連合野の解析（京都大学霊長類研究所，2000-），小野塚　實：高次脳機能の老化と
その予防（神奈川歯科大学，2000-; 藤田保健衛生大学医学部，2000-; 東京都老人総合研究所，2000-），唾液腺癌と性ホ
ルモンレセプター（神奈川歯科大学，2000-）， 頬粘膜内Σ受容器の加齢変化（東京歯科大学，2000-）， 磁気共鳴機能画
像法（fMRI）及び陽電子放射断層法（PET）による記憶情報処理システムの解明（養老中央病院， 2000-；早稲田大学
人間科学部， 2000-；京都府立医科大学， 2000-）

（神経・老年学分野）
保住  功，松山善次郎，犬塚　貴：メタロチオネイン -3の治療への応用にむけての研究（東京都老人総合研究所 老年
病ゲノムグループ，東京都神経科学総合研究所 分子神経病理研究部門，2000-），保住  功，松山善次郎，犬塚　貴：メ
タロチオネイン -3 と筋萎縮性側索硬化症との関連性に関する研究（国立精神・神経センター国府台病院神経内科，
2002-），保住  功，松山善次郎，犬塚　貴：メタロチオネイン -3，4の局在に関する研究（名古屋大学医学部保健学科，


