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　近年、医療DXや生成AI等の進歩により、膨大な医療情報
や種々のデータベースが使用できる環境が整いつつありま
す。同時にこれらを扱った薬剤師による疫学研究が盛んに行
われており、医療系、薬学系の関連学会等では学術発表やシ
ンポジウムにおいて議論が盛んに行われています。
　また、がん、感染症などをはじめとした各専門領域におい
ては薬系学会による認定制度が整備されたことも大きな契機
となり、医療機関の薬剤師のみならず、薬局薬剤師も研究を
実施する文化が急速に広まっています。
　薬剤師が行う臨床研究では従来からの臨床情報に基づいた
観察研究のみならず、患者QOL評価に重点を置いた研究、血

液検体を用いて薬物動態や薬理学的な視点から臨床効果を評
価する研究など、幅広い臨床薬学研究が実施されています。
　最近では抗がん薬の副作用に関するいくつかの薬剤師主導
の第Ⅲ相試験が実施されており、その結果が国内外のガイド
ラインに引用されるなど、大きな社会貢献につながる質の高
い臨床研究（試験）が実施されています。また、患者が外来
化学療法を受ける前に薬剤師が面談し、内服抗がん薬の残薬、
副作用状況、検査値などの情報を確認し医師へ薬物治療に関
する情報提供や処方提案をすることで、患者のQOL向上に貢
献した臨床研究などが評価され、2024年度の調剤報酬改定に
おいて、新たに「がん薬物療法体制充実加算」が制定されるな

ど、制度を変えた臨床研究が実施されたことも大きなトピッ
クの一つと考えます。
　薬剤師が発信する重要なエビデンスが増える一方で、2018
年4月、「臨床研究法」が公布されるなど昨今は臨床研究を対
象とした関連法規が整備されており、質の高い研究を実施す
るためには、研究倫理、医療統計、個人情報の取り扱い等に
厳格な対応が求められます。また前述した疫学研究に関して
も、適切な方法論に基づいたデータハンドリングや解析にお
いて専門的な知識や技術が必要となるため、専門家による助
言や指導が必須と考えます。
　本学には基礎研究者のほか、がん専門病院での臨床業務経

験者、研究方法論および疫学研究の専門家、臨床試験の実施
経験者等、幅広い臨床研究を展開できる多くの人材が在籍し
ています。
　この多様な薬学研究環境を活かし、医療現場で薬物治療を
大きく変えるような意義ある研究を中心となって実施できる
薬剤師を輩出し、地域の臨床研究のレベルアップに貢献して
参りたいと存じます。

鈴木賢一（薬学部 臨床薬理学教室 教授／臨床薬学研究センター長）

今日を支 え 、明日を変 える！
臨 床 研 究の底 力 　
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きているかを統計学的に検討するもので、開
発した「日本語版PRO-CTCAE」が信頼性や妥
当性を有していることを確認している。加えて
研究では、がん患者187名を対象に、CTCAE
とPRO-CTCAEを用いて有害事象評価を実施
し、医療者評価と患者評価の差異に関する比
較も行った。その結果、例えば有害事象の一
項目の「不安」について、医療者が、患者163
名は治療後の「不安はない」と評価したのに対
し、「不安はなし」と評価した患者は、そのうち
の30％程度にしかならなかった。他にも多く
の有害事象の項目で、医療者と患者の評価の

患者報告アウトカムに関わる研究で 
医薬品研究の発展を支える

医薬品開発や臨床研究では、研究・開発の
プロセスにおいても、適切な計画や手順、方
法で進めることが求められる。治験はもちろ
んのこと、研究者主導臨床試験や観察研究に
おいても、各種ガイドラインやプロトコール（試
験実施計画書）に基づいて、適切にデータマネ
ジメントや統計解析などが行われる。こうして
科学的・倫理的原則を守り、適切にデザイン

され実施された臨床研究は、医薬品の適応申
請や臨床における意思決定、製品の償還、さ
らには医療政策にも影響を及ぼすことになる。

川口 崇教授は、数多くの医療機関や医師な
どと連携し、有効性や安全性評価に関する研
究で、信頼性の高いエビデンスを医療現場に
提供するほか、試験デザインやプロトコールの
作成、また指標となるガイドラインの作成にも
関わり、臨床研究を支えている。とりわけ注
力しているのが、「患者報告アウトカム（Patient-
Reported Outcome： PRO）」に関する研究だ。
「臨床研究では、臨床アウトカム評価（Clinical 

outcome assessments：COAs）といわれる臨床的
な評価が行われます。COAsはその情報源に
よって『患者が報告したアウトカム』、『医療者
が評価したアウトカム』『介護者が評価したア
ウトカム』『パフォーマンスアウトカム』の四つ
に分類されます。これまでは医療者によるアウ
トカム評価が重視されてきましたが、近年、患
者さんの視点から自覚症状などの主観を測定
する『患者報告アウトカム（PRO）』の重要性が
認識されるようになってきています」と川口教
授は説明する。

患者が治療の過程で直面する「痛み」や「倦

怠感」などの症状や、治療を決める上での葛
藤など、主観的な評価を科学的に測定するの
は簡単ではない。川口教授は、がん、膠原病、
HIV感染症など多様な疾患の症状や課題を
PROで測定するための研究に取り組んでいる。

患者報告アウトカムを取り入れた 
日本語版「PRO-CTCAE」を開発

最近では、複数の大学・医療機関との共同
研究で、臨床試験プロトコールにPROを組み
込むためのガイドラインの開発も行った。ま
たがん領域の有害事象評価において世界共
通で用いられている有害事象共通用語規準

「CTCAE」にPROを組み込んだ評価システム

「PRO-CTCAE」の日本語版の開発にも携わっ
ている。
「がんの臨床試験における有害事象の報告

に用いられる重症度規準として、米国National 
Cancer Institute（NCI）の『Common Termi-
nology Criteria for Adverse Events：CTCAE』
が用いられてきました。しかしその評価は、医
師の判断に基づいて行われるため、例えば疼
痛や神経毒性、疲労感といった主観的な側
面が含まれる項目については、患者の状態を
正確に評価できない可能性が指摘されてきま
した」と川口教授。実際「医師と患者の評価
が相対的にずれる」ことは、多くの研究で報
告されているという。こうした課題を解消する
ため、NCIの研究班が新たに開発したのが、

「PRO-CTCAE」という評価システムだ。既存

のCTCAEを生かしつつ、PROの要素を取り入
れ、患者の自己評価に基づいて有害事象を測
定できる。川口教授らは、東北大学や東京医
科大学病院などの医療機関とPROを取り入れ
た「日本語版PRO-CTCAE」を作成し、その尺
度の性能を測定する研究を実施した。

尺度の性能とは、測定したい概念を測定で

乖離が確認された。「この結果から、日本でも
これまで有害事象が過小評価されてきたこと
が明らかになりました」と言う。

情報技術を使ったePROの 
可能性を追求

また医薬品開発や臨床試験のプロトコール
へのPROの導入を促進する上で、大きなカギ
を握るのが、電子化だという。「従来の質問紙
票を用いたPROでは、正確な情報の収集が難
しいという難点がありました」。その課題の解
消に役立つのが、スマートフォンのアプリなど
で電子的にPROの情報を収集するePROだ。
近年、多くの臨床試験や臨床現場での活用が

広がっている。
川口教授は、乳がん患者の化学治療後に起

こる有害事象について、ePROシステムを用い
た調査研究を行っている。ePROシステムを用
いて、乳がん患者を対象に、術前化学療法、
さらに術後化学療法を完了した後の1年間の
期間に認められた有害事象について、ePRO
を介して報告してもらい、その累積発症割合
などを報告する予定である。「ePROを用いる
ことで、化学療法を完了した後に起こる有害
事象の持続期間や、有害事象の程度の変化と
いった、これまで得られなかったデータを取
得することができています」

さらに複 数の医 療 機 関との共同 研究で、
ePROを用いて、免疫チェックポイント阻害剤
を投与されたがん患者の免疫関連有害事象を

調査し、データベースの作成にも取り組んで
いる。がんと診断され、免疫チェックポイント
阻害剤の使用を予定している被験者に対し、
週1回、最大48週にわたって、ePRO 経由で
PRO-CTCAEに回答し、有害事象について報
告してもらい、その情報のデータベースを作成
した。「これにより従来の臨床試験では得られ
なかった、有害事象に関する患者視点のリア
ルな情報を収集・提供することが可能になりま
した」と川口教授。現在、データベースの構築
が終了し、解析を進めている。

PRO、ePROの臨床現場や研究への適用が
進めば、薬の有効性や安全性評価だけでなく、
患者の視点に立った治療にも役立つことにな
る。川口教授の今後の研究に期待がかかる。

川口 崇 
KAWAGUCHI Takashi

薬学部 薬学科 臨床評価学教室 
教授 / 博士（薬学）

臨床研究の第一の目標は、得られた結果を臨床現場に
還元することです。そのためには、医療従事者や研究
者だけでなく、患者さんも研究立案の段階から参画す
るようになっており、さらに複雑な臨床試 験を支える
専門職種の方々とも連携しています。臨床試験の実施
は年々困難になっていますが、「困難だからやらない」のではなく、多くの仲間とチームを組み、目標に向かって
取り組んでいます。

STORY
RESEARCH 01

32

CERT | 東京薬科大学 研究活動広報誌 | FALL 2025 | Issue 12 | 臨床薬学



る速度）』である」とする
先行研究に基づいて、コ
ル チ ゾ ー ル がCYP3Aに
よ っ て6β-OHFに 代 謝
されるスピード（CLm(6β)）
か らCYP3Aの 活 性 を 評
価する方 法を確 立した。
CLm(6β) は、 代 謝 後 の 尿
中の6β-OHFの量を、血
中コルチゾール濃度と時
間から算出される面積で
割り算することで求められ
る。「この方法なら、プロー
ブ薬物を投与せず、1回の
採尿・採血で CYP3Aの活
性を評価できます」

柴﨑准教授は、安定同
位体標識コルチゾールを
用いてこの評価法を検証し、内因性のCLm(6β)

であっても、CYP3A活性を評価する指標にな
ることを確かめた。また人を対象とした複数の
実験で、CLm(6β) によってCYP3A活性を正しく
評価できることも確認している。

1回の採血で CYP3A 活性を評価する 
新しい方法を確立

「内因性コルチゾールの6β-水酸化代謝クリ
アランスを用いたCYP3Aの活性評価法を確立
したものの、この方法は、尿と血液の両方を
採取する必要があり、患者にとってはやや負担
があります」と柴﨑准教授。そこで次はこの評
価法をベースに、1回の採血のみで CYP3A活
性を評価できる方法の開発を試みた。

考 え 出し た の が、血 中 コ ル チゾール と
6β-OHFの比で評価する方法だ。「これまで
に血中の6β-OHF/コルチゾール比で評価し
た報告はほとんどありません」と言う。理由は、
血液中の6β-OHF濃度は0.1 ～ 2.0ng/mLと
極めて微量で、定量が難しいためだ。柴﨑准
教授は、LC-MS/MS（液体クロマトグラフ-タ
ンデム質量分析計）を使って、6β-OHFとコ
ルチゾールを同時に定量することに成功。この
血中6β-OHF/コルチゾール比が、先に確立し

たCLm(6β)と良好な相関関係を示すことを確認
した。

続いて柴﨑准教授は、血中6β-OHF/コル
チゾール比は、CYP3A活性を評価する指標と
して有用であることを複数の実証実験で確認し
ている。その一つとして、健康な女性を対象に、
CYP3A阻害作用のある経口避妊薬の服用前・
服用中・服用後の血中6β-OHF/コルチゾー
ル比の経時変化を調べた。その結果、血中
6β-OHF/コルチゾール比は、経口避妊薬服
用21日後には39%–61％減少。CLm(6β)と同様
の挙動を示し、CYP3A活性の変動を正確に捉
えていることが確認された。またCYP3A阻害
作用のあるクラリスロマイシンを1日2回連続
服用した際の血中6β-OHF/コルチゾール比
の経時変化を評価した結果でも、服用後4時
間で37％、服用3日後には47％減少。CYP3A
活性阻害を正確に把握できることが確かめら
れた［図1］。さらに健常な成人 22名を対象に、
性別による血中6β-OHF/コルチゾール比の差
を調べた結果では、男性（0.0059-0.0116）に
比べて、女性（0.0073-0.0172）の方が、活性
がやや高いことが明らかになった。本学 臨床
薬理学教室 田中祥子先生との共同研究では、
CYP3Aで代謝される薬を投与された際に副作
用を発現した2 歳児の血中6β-OHF/コルチ
ゾール比からCYP3A活性の評価を試みた。そ

の結果、この2 歳児のCYP3A活性は成人に比
べてかなり低いことも確認した。現在はより幅
広い対象でデータを蓄積し、基準範囲を設定
するべく実証研究に取り組んでいる。

より簡便・低侵襲な 
CYP3A 活性評価方法を探索

柴 﨑 准 教 授は、 さらに簡 便で 低 侵 襲 な
CYP3A活性の評価方法を模索し、乾燥ろ紙
血を試料として6β-OHFとコルチゾールを定
量する方法も開発した。この方法なら、例え
ば僻地や離島など遠隔地で採取した試料を評
価することも可能になる。現在は、より痛みを
伴わずに採取できる唾液を用いた活性評価法
の開発を進めている。

柴﨑准教授の開発したCYP3A活性評価法
が臨床に応用されれば、副作用のない個別化
医療につながる。さらにこの活性評価法は連
続的な活性の変化を捉えられるため、医薬品
開発の分野で、薬物を投与した時のCYP3A
活性の経時変化の評価にも寄与できる。

安全で有効な薬物治療への貢献を目指し、
柴﨑准教授と研究室メンバーの研究は続いて
いく。

薬の効き目や副作用に影響する 
薬物代謝酵素の活性評価法を開発

薬が体にどのように作用するかには個人差が
ある。抗がん剤などの効果の強い薬では、よ
く効く人がいる一方で、強い副作用のために
投与量を減らしたり、時には治療を中止せざる
を得ない場合もある。こうした薬の効き目や副
作用の個人差に大きく関わっているのが、薬
物代謝酵素だ。

体内に取り込まれた薬物は、薬物代謝酵素
によって分解され、体外に排出される。この酵
素活性が低いと、副作用が強く出る危険性が
あり、一方活性が高いと、薬の効き目が悪くな
ることもある。「もし薬物治療を始める前に薬
物代謝酵素活性が極めて低い人を見つけ出せ
たら、あらかじめ薬の投与量を最適化し、副
作用のない治療が可能になります」。そう話す
柴﨑浩美准教授は、こうした個別化医療への
貢献を目指し、薬物代謝酵素の活性を評価す
る方法を研究している。

柴﨑准教授が注目しているのが、シトクロ
ムP450 3A（CYP3A）という薬物代謝酵素だ。
CYP3Aは、臨床で使用されている医薬品の実
に半数の代謝に関与しており、とりわけ評価法
の開発が急がれる重要な薬物代謝酵素の一つ
だ。「既存のCYP3A活性を評価する方法の多
くは、プローブ薬物（テスト薬物）を用いた方
法です。治療に関係ない薬物を投与する方法
は患者の負担になるため、プローブ薬物を使
わずに、もともと体にある（内因性）物質を用
いた評価法も報告されていますが、いまだ実
際に臨床で使われている方法はありません」と
言う。

その中で柴﨑准教授は、内因性コルチゾー
ルをバイオマーカーとしてCYP3A活性を評価
する、これまでにない方法を開発している。そ
れが、内因性コルチゾールの6β-水酸化代謝
クリアランス（CLm(6β)）を指標として、CYP3A
の活性を評価する方法だ。

内因性コルチゾールは、CYP3Aによって、
6β-ヒドロキシコルチゾール（6β-OHF）に代
謝される。柴﨑准教授は、「酵素の代謝活性
を最も反映する指標は、その酵素が関与する

『代謝クリアランス（血液から薬物が除去され

STORY
RESEARCH 02

柴﨑 浩美 
SHIBASAKI Hiromi

薬学部 薬学科 個別化薬物治療学教室 
准教授 / 博士（薬学）

ゲノム解析技術が進み、薬物投与設計に遺伝子多型診
断が活用されはじめています。一方で、治療では複数
の薬を同時に服用することも多く、薬物相互作用を考
慮する必要があります。そのため、患者さんの「今（例
えば、阻害薬を服用中）」の薬物代謝酵素活性を評価

する方法を開発してきました。正確な活性評価は学生時代から取り組んだ安定同位体標識体を用いた質量分析
の技術に基づいています。今後も、安全で有効な薬物治療に貢献する研究を進めていきたいと思います。

乾燥ろ紙血は被験者自身による採取が可能で、患者の負担が軽く、 遠隔地での簡便な評価が可能。
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別比較し、地域間の医療提供格差を詳らかに
する研究に取り組んでいる。

また2021年から1年間、アメリカのカリフォ
ルニア大学サンフランシスコ校（UCSF）に研究
員として留学中に、現地でも複数の研究成果を
挙げている。その一つに、COVID-19の抗体製
剤の投与状況について、人種や民族、地理的
な格差に焦点を当てたHealth Equity（健康の
公平性）に着目したユニークな研究がある。
「2020年12月～ 2021年10月の間に、UCSF  

Medical Centerを受診したCOVID-19患者の
データを分析しました。調査期間内にCOVID- 
19のモノクローナル抗体を投与された患者529
名の人種・民族を見ると、約半数46.1％が白
人で、黒人やアジア系、そのほかの人種・民族の
割合は極めて低いことが明らかになりました」
と言う［図1］。さらに詳細に分析すると、白人
と比べてラテン系は、投与された年齢層が比
較的若いことが分かった。「COVID-19に感染
しても働き続けた人の多くは労働者層で、そこ
に多くのラテン系をはじめ白人以外の人種・民
族が従事していることが推察されます」と考察
する。

加えて清海助教が注目したのが、白人の大
半が外来で投与されているのに対し、白人以
外のアジア系、ラテン系、黒人患者の多くは、
重症に陥ってから救急外来に運び込まれ、抗
体製剤を投与されている点だ。「ここからも重
症にならなければ病院に行かない、行けない
人々の状況が見て取れます」と、人種・民族差
の背景に経済・社会的要因が潜んでいること
を浮き彫りにした。

さらに清海助教は、居住地域によって、医
療へのアクセス可能性に明白な違いがあること
も突き止めている。「調査対象エリアでは、カ
リフォルニア州において健康な地域の指標で

あるHPIスコアの高いエリア、及びヘルスケア
へのアクセスを示すHAスコアの高いエリアと、
両者が低いエリアが明らかに区分されました。
また白人の患者は、HA/HPIスコアが高い人ほ
ど、COVID-19の製剤投与を受ける人が増え
ていた一方、ラテン系・黒人の患者は反対に、
HA/HPIスコアが高い地域にもかかわらず、治
療へのアクセスが低いことが明らかとなりました

［図2］。これからも人種や民族、居住地域によっ
て医療へのアクセスに格差があり、それが健康
格差につながっている現実が示唆されました」

日本の若手製薬研究者の一人として 
米国研修プログラムに選出される

2022年9月、清海助教は、モーリーン・ア
ンド・マイク・マンスフィールド財団の「マンス
フィールド-PhRMA（米国研究製薬工業協会）
研究者プログラム」に選出され、米国研修ツ
アーに参加した。同プログラムは、国際交流
と専門家のキャリア開発を目的に、日本の若
手製薬研究者がアメリカに招聘されるものだ。

多くが臨床医の中で、薬学の専門家として唯
一選ばれたのが、清海助教だった。

2週間、現地で米国のトランスレーショナルリ
サーチや保健医療政策、医薬品研究開発、規
制状況など、創薬エコシステムについてFDA、
Harvard大学、MIT等で学び、多くの知見を
得たことに加え、メンバーと知己を得たことも、
大きな収穫だったという。「現在、メンバーの数
名と、医療情報データベースを活用した共同研
究の計画を進めているところです」。今後の清
海助教らの研究成果が、日本の薬物治療の質
向上に大きく貢献していくに違いない。

医療データベースから 
抗がん剤による有害事象の発現率を評価

医薬品の効果やリスクにはさまざまな要因が
関連するため、それらをすべて見極めることは
非常に難しい。その中で近年、大規模な集団
を対象に、薬物治療の有効性や安全性、さら
に経済性など多岐にわたって評価する薬剤疫
学の重要性が増している。とりわけ情報技術
の進展によって、電子カルテや保険請求デー
タなど、リアルな臨床現場を反映した膨大な
データが蓄積されてきている。清海 杏奈助教
は、これらの医療ビッグデータを駆使し、臨

床現場や臨床試験では把握しきれない医療の
課題やその多面的な要因を明らかにしようとし
ている。

最近の取り組みの一つに、国立病院機構と共
同で、全国規模で医療データを集積した行政
のデータベース「DPC（Diagnosis Procedure 
Combination）」のデータを用い、ベバシズマ
ブによるタンパク尿の発現と降圧薬の影響を
評価した研究がある。
「ベバシズマブは抗がん剤の一種で、結腸・

直腸癌、肺 癌、卵巣癌、子宮頸 癌、乳癌、
悪性神経膠腫など幅広いがんの治療に用いら
れています。ベバシズマブには、高血圧、タ
ンパク尿、出血といった有害事象が見られます
が、タンパク尿の発症率や予防法、治療に関
する知見は乏しく、また高血圧との因果関係
も明白ではありません」と、研究背景を説明し
た清海助教。DPCデータを用いて、ベバシズ
マブによるタンパク尿の発現率とリスク因子を
明らかにするとともに、降圧薬がタンパク尿の
予防や治療に与える影響を評価した。

2016 年1月〜 2019年6月に、ベバシズマブ
を投与した入院患者2,458 名のデータを対象

に分析を行った結果、約27％がベバシズマブ
投与後にタンパク尿を発症したことが明らかに
なった。「これにより、従来の報告よりも多く
の患者が、タンパク尿を発症している可能性が
示唆されました」。またタンパク尿発症のリスク
要因として、看護介助が必要な状態であること
や、収縮期血圧が 140mmHg以上であること
が同定された。「看護介助の必要性や高血圧
は、タンパク尿の予測因子であり、リスクの高
い患者はより厳密なモニタリングが必要だとい
えます」と考察している。

一方で、降圧薬とタンパク尿との間に有意な
関連はないことが示され、ここでも既存研究
では見えなかったことが明らかになった。

米国の COVID-19の治療薬投与における 
人種・民族、地理的格差を明らかにする

現在は、国立病院機構の診療情報集積基盤
（NDCA）と診断情報データバンク（MIA）を用
いて、COVID-19（新型コロナ）患者を対象に、
臨床アウトカムや医療経済的アウトカムを地域

清海 杏 奈 
KIYOMI Anna

薬学部 薬学科 医薬品安全管理学教室 
助教 / 博士（薬学）

専門は薬剤疫学で、医療情報データベースや臨床デー
タを活用し、医薬品の副作用リスク評価や適正使用に
関する研究に取り組んでいます。学部・大学院時代に
培った臨床薬理学の知識に加え、米国での留学経験
や PhRMAフェローシップなどを通じて、医薬品の開
発から患者への投与後まで、グローバルな視点で医療を俯瞰する力を養ってきました。現在は国内外の研究者
と連携し、臨床現場に貢献できる実践的な研究を推進しています。

駐日米国大使ラーム・エマニュエル（当時）と米国大使公
邸にて（2022）
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一つであり、その治療効果の差が予後に大き
く影響する。
「ゲムシタビンは、膜トランスポーターを介

して細胞内に取り込まれた後、代謝酵素によっ
て活性化され、抗がん作用を発揮します。こ
の一連の過程に関与する代表的遺伝子として、
SLC29A1、DCK、RRM1/2、ABCC5、CDA などが
知られています。我々は、これらの遺伝子多
型の存在が、ゲムシタビン治療における個人
差の一因と考えています」と横川准教授は語
る。その仮説を検証するために、全国13 施設

（医療機関・大学）の薬剤師・医師・大学教員
が協力した、多施設共同の臨床試験が実施さ
れた。

遠隔転移を有する膵臓がん患者を対象に、
ゲムシタビンの治療反応性に関与しうる13 種
の遺伝 子多型を解 析した結果、DCK および
ABCC5 の遺伝子多型が、ゲムシタビンの治療
効果に関連する可能性が示唆された。本研究
成果は、2024 年にサンフランシスコで開催さ
れた ASCO-GIにおいて、横川准教授によって
発表された。そして現在、海外英文誌への投
稿が進められている。

副作用との関連性についても現在解析中で
あり、「効果・副作用予測に有用な遺伝子多型
が明らかになれば、治療選択や投与量の最適
化に資するバイオマーカーとなり得ます」と期
待を寄せている。全国の医療機関と連携し、
臨床と基礎の知見を相互に橋渡しすることで、
日本はもとより世界にインパクトを与える研究
成果の発信を狙っている。

悪心・嘔吐の重症化に影響する 
生物学的・遺伝学的因子の研究

それに加えて現在、抗がん薬の代表的な副
作用である悪心・嘔吐（CINV）に関する研究
にも取り組んでいる。「制吐薬の進歩により、
嘔吐は概ね制御可能となりました。一方で、

悪心は個人差が大きく、克服すべき課題が多
く残されています」と研究背景を語る。

横川准教授によれば、CINVのリスク因子と
して若年、女性、悪阻の既往などが知られて
おり、同じ抗がん薬を投与した場合でも、高
齢男性と若年女性とでは、CINV（特に悪心）
の発生率に明らかな差が生じるという。「現
行のガイドラインでは、抗がん薬の催吐リスク

（高度・中等度・軽度・最小度）に応じて、制
吐薬の選択と組み合わせが推奨されています。
しかしながら、この一律的なアプローチでは、
患者の背景因子によって過剰投与あるいは過
少投与となる可能性が否定できません」と横川
准教授は指摘する。こう
した現状を打破するため
には、制吐療法の個別化
に資する知見の蓄積が重
要となる。

横川准教授らは、CINV
が重症化しやすい若年女
性に着目し、その背景に
ある生物学的・遺伝学的
因子を解明しようとしてい
る。「研究仮説として、エ
ストロゲンのような女性
特有の内因性ホルモンと

特定の遺伝子多型の影響を考えています。そ
れらが、神経ペプチドであるサブスタンスPと
その受容体を介して、嘔吐中枢刺激経路の感
受性を亢進すると推測しています」と語る。

仮説の理論構築に向けて、まず約 640 例
の患者データを解析し、化学療法開始前のエ
ストラジオール（エストロゲンの一種）の血清
レベルが、悪心の重症度と関連することが示
された。また、閉経前の患者は、閉経後の患
者と比較して、悪心の重症割合が有意に高い
ことが示され、仮説を支持する結果が得られ
ている。さらに、制吐療法の多施設共同第Ⅱ
相試験に付随した遺伝子多型解析も進められ
ており、その成果は近く横川准教授により公
表される予定だという。仮説の理論的基盤が
整ったことを受け、CINV 重症化に影響する内
因性因子と遺伝学的因子を検証する臨床試験
が、横川准教授によって現在計画されている。
重症化のメカニズムが解明されれば、制吐戦
略の個別化に資する画期的な成果につながる
ことが期待される。

横川准教授は、これからも臨床研究と基礎
研究を有機的に連携させ、より実践的かつ患
者志向の研究を進めていく方針だ。「患者一人
ひとりに、効果的で安全な治療戦略を提供す
るための科学的根拠を創出し、がんの個別化
治療の実現に貢献したい」と、意欲を燃やして
いる。

抗がん薬の効果・副作用には 
個人差がある

これまでに数多くの抗がん薬が開発され、
治療成績は着実に向上してきている。「一方で、
抗がん薬の効果や副作用の発現には個人差が
あり、同じ薬を投与しても、十分な効果が得
られない人や重い副作用に苦しむ人もいます。
それらを回避するために、患者一人ひとりに
最適化された『個別化治療』の実現が、強く求
められています」と語るのは、横川貴志准教
授だ。

横川准教授は、抗がん薬治療における個人
差の要因を、遺伝学的・生物学的視点から明
らかにし、個別化治療の実現へとつなげる研
究に取り組んでいる。特徴的なのは、全国の
医療機関と連携し、臨床と基礎の両面から課
題の核心に迫ることだ。20 年にわたるがん専
門病院での臨床経験、そしてその中で培った
幅広いネットワークが、研究を支える強固な
基盤となっている。
「世界的な超高齢化が進む中、がん患者数

は増加の一途をたどり、医療費のさらなる増
大が予測されています。一方で、多剤併用に
よる重篤な副作用リスク、いわゆるポリファー

マシーの問題も、年々深刻化しています。こう
した課題を解決するためにも、個別化治療の
実現は極めて重要な意味を持ちます」と、研
究意義を語る。

抗がん薬ゲムシタビンの 
治療効果に影響する遺伝学的因子の研究

現在、抗がん薬の薬効発現に関わる遺伝学
的因子の解明を目指し、研究を進めている。
焦点を当てているのが、ゲムシタビンだ。ゲム
シタビンは、膵臓がん治療のキードラッグの

横川 貴志 
YOKOKAWA Takashi

薬学部 薬学科 臨床薬理学教室 
准教授 / 博士（薬学）

薬は使い方によって、治療薬にも有害物質にもなり得
ます。加えて、正しい用法・用量で 使 用しても、人に
よっては思わぬ反応を引き起こすことがあります。体格
が異なるように、体内の構造や代謝機能、遺伝的背景
も人それぞれであり、薬の効果や副作用を正確に予測
することは容易ではありません。しかし、結果には必ず原因があります。私はそのメカニズムを解明し、一人ひ
とりに最適な薬物治療を提供する、真の個別化治療の確立を目指しています。
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dFdU

dFdC dFdCMP dFdCDP

dFdCTP

DNA
incorporation

Cell
membrane dCTPdTMP

dUMP

dCDP

dFdUMP

TYMS

dFdu

SLC29A1

CDA

DCK

DCTD

RRM1,2
ABCC5

ゲムシタビンの活性化機構と抗腫瘍効果
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母乳中の薬物が 
乳児に及ぼす影響を検討

母乳は、乳児にとって優れた栄養源である
だけでなく、免疫機能を高め、感染症やアレ
ルギー発症を予防するなど、多くのメリットが
あるといわれている。一方で、母乳育児中の
母親が服用する薬や化学物質が、乳児の健康
や成長に影響を及ぼす危険性が指摘されるこ
ともある。身体や機能が十分発達していない
子どもに薬物が及ぼす影響は、成人とは大き
く異なる。

田中祥子助教は、これまでに母乳中の薬物
が乳児に及ぼす影響や、小児における薬の適
応外使用に関する用量・用法についての調査
研究を行ってきた。カナダのトロント大学で
の研修中には、米国国立衛生研究所（NIH： 
National Institutes of Health）の運営する薬
と授乳に関するデータベースLactmed（Drugs 
and Lactation Database）のデータ作成に関
わった経験も持つ。Lactmedは、母乳や乳
児の血液中に含まれる薬物や化学物質の濃
度、乳児への影響、代替可能な治療薬などに
関し、科学的な根拠に基づいた情報を提供し
ている。田中助教が作成・提供したデータも、
Lactmedの充実に生かされている。

また母乳中の薬物が乳児に及ぼす影響につ
いて、いくつかのケーススタディーを実施して
いる。その一つが、授乳中の母親が服用する
抗精神病薬が乳児に及ぼす影響を調査した研
究だ。ペロスピロンという抗精神病薬を継続し
て服用する母親の母乳を分析し、ペロスピロ
ン濃度を経時的に測定。ピーク値が定量限界
以下で、母乳を飲んだ乳児に薬物が影響を及
ぼす可能性は極めて少ないことを報告した。

乳由来エクソソームに着目し 
免疫寛容誘導のメカニズムに迫る

田中助教は、母乳を必要とする早産・極低
出生体重児に、寄付され
た母乳を処理した「ドナー
ミルク」を提供している一
般社団法人日本母乳バン
ク協会と連携し、賞味期
限切れなどでドナーミル
クとして利用できない母
乳の提供を受け、研究に
有効活用している。最近、
同協会から提供された母
乳を試料として用い、母
乳が新生児のアレルギー
発症を予防する可能性を
検討する研究を行った。
「 近 年、 小児のアレル

ギーが増えており、小児の
約4割が 喘息やアトピー
性皮膚炎など何らかのア

レルギーを抱えているともいわれています。そ
れに対し母乳は、乳児期のアレルギーを制御
する可能性が報告されており、世界保健機関

（WHO）でも母乳哺育が推奨されています」と
田中助教。アレルギー性疾患は、アトピー性
皮膚炎や食物アレルギーを始まりに、年齢とと
もに気管支ぜんそくや鼻炎など、次 と々出現し
ていくことが知られている。「しかしこのアレル
ギーマーチに対する抑制効果については、現
在のところ学術的にも見解が統一されていませ
ん」と言う。

田中助教は、母乳に含まれる成分が、乳児
の腸管免疫系にどのような影響を及ぼすのか、
遺伝子レベルでそのメカニズムを明らかにしよ
うとしている。着目するのが、乳由来の細胞
外小胞（エクソソーム）だ。「エクソソームは、
mRNAやmiRNA（マイクロRNA）などを内包
し、細胞間コミュニケーションに重要な役割
を担っていることが知られています。中でも遺
伝子発現の転写後抑制に関与するmiRNAは、
母乳あるいは乳児用調整粉乳中から検出され
ており、異種間においても免疫調節に関与す
ることが分かっています。そのため腸管でも、
miRNAが免疫調節に寄与しているのではない
かと考えています」。そこで田中助教らは、乳
以来のエクソソームに内包されるmiRNAなど
の働きに着目し、Foxp3のような免疫寛容（ア
レルゲンを受け入れる）の誘導に関与する遺
伝子の発現に及ぼす影響を突き止めようと試
みた。

免疫に関わる遺伝子発現に及ぼす 
乳由来エクソソームの影響を検討

研究では、健常な成人から採取したさまざ
まな免疫細胞を含む末梢血単核細胞（PBMC）
に、母乳バンクから提供された母乳とウシ乳
由来の調整乳から精製したエクソソームを添加
し、実験を行った。「まずエクソソームに内包
されるmiRNAが、免疫寛容誘導に関与する遺
伝子の発現に関与している可能性を調べまし

たが、本研究では、エクソソームを添加しても、
免疫細胞の制御性T 細胞（Treg 細胞）のマー
カー遺伝子であるFoxp3mRNA発現に顕著な
変化は見られませんでした」と言う。

次いでDNAメチル化（DNMT）による遺伝
子発現制御の可能性も調べた。DNAメチル
化は、遺伝子発現を抑制することが知られて
いる。「既存研究で、miRNA（miR-148a）が
DNMTの発現を阻害し、Foxp3の発現を回復
させることが報告されています。今回の実験
では、ミルクによってばらつきはあるものの、
DNMTの発現と、Foxp3の発現に負の相関が
あることが確かめられました」と田中助教。ま
た乳由来エクソソームを添加したPBMCにお
いて、miRNAとDNMT1mRNAの発現の有意な
関連は見られなかったものの、乳由来エクソソー
ムを添加すると、エクソソームを添加しないコ
ントロール群に比べて、Foxp3+CD25+Treg
細胞の割合が増加する傾向があることを確認
した。

一方、小腸上皮様細胞では、乳由来エクソ
ソームの細胞内への取り込みの増加は認めら
れなかった。またPBMC 細胞内の乳由来エク
ソソームは、Tリンパ球よりも単球細胞に効率
的に取り込まれることも確認。乳由来エクソ
ソームが関与する免疫寛容誘導のプロセスの
一端が見えてきた。

その他、搾乳時期や由来の異なる母乳由
来エクソソーム内のmiRNA発現量の比較も
行っている。「ヒトの乳由来エクソソーム内の
miRNA発現量は、他の組織と比べて際立って
多く搾乳後の時間の経過に伴ってmiRNAの種
類や発現量が異なることも見えてきました。今
後、データベース解析を進めていくつもりです」
と言う。

母乳や人工乳由来のエクソソームが腸管免
疫系で機能することが明らかになれば、アレル
ギー疾患の他、生活習慣病の予防にも応用が
期待できる。メカニズムの解明を目指し、田中
助教はさらに研究を進めていく。

母乳が免疫機能に
影響を及ぼす
メカニズムを探る。

田中 祥子 
TANAKA Sachiko

薬学部 薬学科 臨床薬理学教室 薬学部 薬学科 臨床薬理学教室 
助教 / 博士（薬学）助教 / 博士（薬学）

臨床検体を扱う研究として、最初に副腎皮質ステロイドなど免疫抑制薬に対する感受性の個臨床検体を扱う研究として、最初に副腎皮質ステロイドなど免疫抑制薬に対する感受性の個
人差に関する研究に携わりました。免疫に関連する研究を通じて、分子レベルでの解明が抗人差に関する研究に携わりました。免疫に関連する研究を通じて、分子レベルでの解明が抗
体医薬や分子標的薬のように、臨床に革命的な成果をもたらすことを目の当たりにし、細胞間体医薬や分子標的薬のように、臨床に革命的な成果をもたらすことを目の当たりにし、細胞間
コミュニケーションを担うエクソソームに魅力を感じるようになりました。治療や診断への応用、コミュニケーションを担うエクソソームに魅力を感じるようになりました。治療や診断への応用、
治療応答性の予測を可能とするバイオマーカーの発見を目指しています。治療応答性の予測を可能とするバイオマーカーの発見を目指しています。

A. CD4+ 細胞
    （ゲーティング）

LPS(-)

LPS(+)

B. CD4+ 細胞中の Foxp3+CD25+Treg 細胞

LPS の有無に関わらず、EVs を添加していない Control 群と比べて Foxp3+ 細胞の割合が増加する傾向が見られた。

EVs 0 (μg/mL)

C
D

4+  T
 c

el
ls

C
D

4+  T
 c

el
ls

C
D

25
C

D
25

Evs  30 (μg/mL)

Foxp3

Foxp3

Evs 10 (μg/mL) EVs 50 (μg/mL)

母乳由来 EVsが Treg 細胞の誘導に及ぼす影響
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不適切に多くの薬を処方される 
ポリファーマシーが課題に

高齢化の進展に伴って、高齢者のポリファー
マシーの問題が深刻になっている。

高齢になると、同時にいくつもの疾患や症状
を抱えることが増え、その分だけ処方される
薬も多くなりがちである。その中で、薬物有害
事象のリスク増大等の不適切な多剤処方を受
ける“ポリファーマシー ”に陥りやすくなる。と
りわけ高齢者は、生理機能や身体機能の低下
によって、薬剤の影響が過度に大きくなったり、
認知機能が低下し、誤飲などの医療安全上の
問題のリスクも高くなりがちだ。
「こうした中で特にこの10年間、さまざまな

関係者（ステークホルダー）が連動して、ポリ

ファーマシーに関する対策が打たれてきまし
た。例えば日本老年医学会による『高齢者の
安全な薬物療法ガイドライン2015』では、高
齢者に特に慎重な投与を要する薬物（PIM）の
リストが更新されたり、診療報酬や介護報酬
で減薬（処方見直しによって、薬の種類を減ら
すこと）が評価されるようになっています」と、
浜田将太教授は説明する。

浜田教授は、在宅療養の高齢者や介護施設
に入所している高齢者など、とりわけ実態把
握が進んでいない高齢者を対象に、ポリファー
マシーの状況を明らかにする研究に取り組ん
できた。臨床現場から得られたビッグデータ

（リアルワールドデータ）を解析し、既存の研
究では見えなかった実態や課題を浮き彫りにし
ている。また、ポリファーマシーの問題の解決
に向けて行政機関とも連携し、厚生労働省の

『高齢者の医薬品適正使用の指針』作成等に
携わってきた。

全国データを用い多剤処方の状況を追跡

近年の成果の一つに、「匿名医療保険等関
連情報データベース（NDB）」から、在宅医療
を受けた高齢者を抽出し、多剤処方やPIMの
処方状況を追った研究がある。

NDBは、診療報酬を請求するための医療レ
セプトデータを全国から集積したビッグデータ
である。レセプトデータを利用することで、ど
のような患者（例：病気の診断）が、いつ（例：
薬の処方日や調剤日）、どんな医療（例：医療
行為や薬の処方）を受けたかといった情報を把
握することができる。浜田教授は、訪問診療
を受けた75歳以上の在宅療養高齢者ののべ
100万人以上のレセプトデータを分析。特にポ
リファーマシー対策が進められた2015年から
2019年で、処方された薬剤種類数や内容、ま
た5 種類以上の多剤処方やPIMに該当する薬
の処方がどのように変化したのかを検討した。

その結果、2015年と2019年で、処方され
た薬剤種類数には、ほとんど変化はみられな
かったものの、薬剤別に詳らかにすると新た
な知見が得られたという。好ましい変化とし
て、「全体的にPIMに該当する薬の処方が減少
しました。具体的にはベンゾジアゼピン（BZ）

系/非BZ 系の睡眠薬や抗不安薬、H2ブロッ
カー、過活動膀胱治療薬（抗コリン薬）などの
処方が減少していることが分かりました」［表
1］。さらに、同種同効薬内での処方変化をみ
てみると、睡眠薬では、転倒・骨折、せん妄
といった副作用が指摘されるBZ 系/非BZ 系
薬剤の処方が減少し、代わって新規睡眠薬の
処方が増えていることが見て取れる。リスクの
少ない代替薬の登場で、既存薬の課題が解決
しつつある一例といえるだろう。

一方、いくつかの課題も明らかになった。「認
知症者における抗精神病薬は死亡や脳卒中の
リスクを高めることが報告されていますが、残
念ながら減少しておらず、解決策を見出してい
く必要があると考えられます」と浜田教授。ま
たPIMに該当するH2ブロッカーの処方が類似
の薬効を持つPPIに置き換わりつつあることも
示唆されたが、「PPIは、骨折や感染症のリス
クを高めるため、これが新たな課題になる可
能性もあると考えられ、状況は複雑です」と指
摘した。

介護施設での薬物治療を国際比較

浜田教授は、ビッグデータを用いた研究だ
けではなく、現場でのより詳細な臨床データ
に基づく研究も両輪として進めている。現在参
画中の介護施設入所者における薬物治療の国

際比較研究では、インパクトの高い成果を挙
げている。

まず将来的な疾患（例：脳卒中や心筋梗塞）
の発生リスクの低下を期待する“予防薬”と痛
みや便秘などの症状に対応する“ 症状改善薬”
の処方について、日本とオーストラリア（豪）で
比較した。生命予後が限られる患者では、症
状改善薬の優先順位が高くなること、一方で
期待余命と薬が効果を発揮するまでの時間を
考えると予防薬による治療を終了しても良い場
合があることから、これらのバランスを取るこ
とによる適正化の可能性に着目したものであ
る。日本では、年齢にかかわらず、予防薬よ
りも症状改善薬の処方が多いのに対し、豪で
は、予防薬の処方が比較的多いことがわかっ
た。またフレイル（加齢に伴う虚弱）の重症度
別の薬剤種類数に関しても、日本では、統計
的に有意な差がなかったのに対し、豪では、
フレイル重症度が上がるにつれ、症状改善薬
が多く処方される実態がみえてきた。「特に、
重度フレイルの入所者への処方に日本と豪で
顕著な違いがみられた。両国の介護施設入所

者に対する薬物治療アプローチの違いが、こ
の結果に表れているかもしれない」と浜田教授
は考察している。

また強力な抗コリン作用を有する薬剤の処
方について、アジア・オセアニア地域に欧州諸
国を加えた計12 ヵ国で比較検討を行った。抗
コリン作用を有する薬剤には、口腔乾燥や便
秘、認知機能低下などのリスクがあることが知
られている。認知症 /認知機能障害の有無別
の分析では、日本では、認知症者への抗コリ
ン作用を有する薬剤の処方が多く、クエチア
ピン（抗精神病薬）や過活動膀胱治療薬の処
方頻度が高いという特徴が明らかになった［図
1］。これは、前述のNDBを用いた在宅療養
高齢者の研究と同様、抗精神病薬の使用に対
して、注意喚起を促すものである。
「国際比較をすることで、日本における薬剤

処方の特徴や課題が際立ち、新たな気づきを
得られることも少なくありません」と、国際比
較研究の意義を語った浜田教授。今後研究で
得た知見を政策提言や臨床応用に活かし、ポ
リファーマシー問題の解決に貢献していく。
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図1：強力な抗コリン作用を有する薬剤：認知症の有無別

浜田 将太 
HAMADA Shota

薬学部 薬学科 薬剤疫学講座 
教授 / 博士（社会健康医学）

臨床現場では日々、膨大なデータ（リアルワールドデータ）が生み出さ
れ、蓄積されています。そのデータを活用することで、どのような患者が、
いつ、どんな薬剤処方を受けたか、さらには予後まで把握することがで
きます。今後もより良い薬物治療の実現に向けた課題の特定や改善方法
の提案、医薬品や薬物治療の効果や安全性の評価等を行っていきます。

表１：多剤処方と主なPIMの処方

2015（%） 2019（%） 変化（%） 調整後オッズ比

多剤処方（5 種類以上） 70.0 70.0 0.0 1.06

いずれかの PIM 62.2 58.2 -6.5 0.74

抗精神病薬（認知症者） 9.7 10.5 8.0 1.11

BZ 系抗不安薬 / 睡眠薬、非 BZ 系睡眠薬 25.6 21.1 -17.6 0.52

利尿薬（ループ系他） 23.8 23.6 -0.8 0.90

H2 ブロッカー 11.2 7.3 -35.3 0.45

過活動膀胱治療薬（抗コリン薬） 6.3 4.7 -24.5 0.63

NSAIDs 10.1 8.2 -19.2 0.75

● クエチアピン（抗精神病薬）
● 過活動膀胱治療薬

頻度の高かった薬剤

● 多剤処方や認知症者への抗精神病薬：減少していない　  継続的な課題
● その他：減少している　  良好な変化

ポイント
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特別寄稿

東京薬科大学 薬学部 薬学科 
薬学実務実習教育センター 
教授 / 博士（医学）

堀 祐輔

薬剤師の業務の根幹は、薬剤師法第一条に示されている通り、「国
民の健康な生活を維持するものとする（一部抜粋）」と定められてい
る。薬剤師に期待される役割として、健常人の健康を維持すること
も大切な仕事である。医薬品と食品の違いや効果について、それ
ぞれの物性と生体への効果を評価するための基礎的知識を習得す
ることは、信頼される薬剤師への第一歩と言える。特に近年、疾病
予防および健康維持・増進に資する食品として注目されている特定
保健用食品（トクホ）は、医薬品同様の「治験」の実施により安全性
や有効性を明らかにし、消費者庁長官から、効果の表示が認めら
れた食品である。ここでは、キトサン含有サプリメント（キトサンサ
プリ）の、メタボリックシンドロームへの有効性および用量設定試験
での工夫や苦労と共に、医薬品とトクホの違いについて具体例を紹
介する（図1）。

トクホの治験においては、製品と同じ成分・製剤で実施する必要
が有ると同時に、評価指標である体重や内臓脂肪について、対象
食品摂取中および摂取後にその効果を確認する必要がある。図2に
グラフで示した事例では、トクホ許可取得を目的に、キトサンサプ
リを8週間毎日摂取後、2 週間の未摂取期間を設定し、体重変化率

（a）、内臓脂肪面積（b）、体脂肪率（c）、ウエスト周囲径、血液検
査値等の推移で評価した。

この事例に限らず治験では、各群の被験者の体組成や年齢を均
等に群分けすると同時に、食事や検体の摂取タイミングなどを同一
にする必要が有るため、全被験者への食品の提供と共に日誌の記
載、摂取時間および間食の禁止などを厳守させる。また、個人差

や体調変動などの影響が有るため、データのバラツキが大きく、有
効性の検出感度は低くなる。そのため、統計解析学の基礎を理解
し、データの集計方法などを実践し、習熟しなければならない。例
えば図2の事例の場合は、（a）で変化率、（b）で内臓脂肪面積の平
均値、（c）で減少率推移や近似曲線を活用するなどが具体的に工夫
している点である。トクホは医薬品と比較して、より幅広い人々に
摂取されるので効果と共に、慎重に安全性を評価する必要がある
ため、医薬品同様、被験者数が多く、試験期間が長くなる傾向に
ある。当センターでは、製品の有用性を適切に評価できる能力育成
と、当局から認証を受けた製品を用いた臨床教育を通し、国民の
健康維持や病気の予防に貢献できる薬剤師を育成している。図 1：医 薬品と食品の法 規 制と効果の違い

図 2：キトサンサプリ摂 取による各測定値の 推移

東京薬科大学 薬学部 薬学科  
社会薬学教育センター 薬事関係法規研究室 
教授 / 博士（医学）

益山 光一

最近は、様々な場面で略語が多く、なかなかわからないことが多
い。RS とTPPを検索すると、「RSウイルス」や「環太平洋パートナー
シップ協定」の方が一般的な話となるかもしれない。

しかしながら、RS（Regulatory Science）とTPP（Target Product 
Profile）は、特に、創薬に資する最新研究を実施している先生方に
理解して欲しい内容であるので、簡単にお話したい。

まず、RS。こちらは、国立医薬品食品衛生研究所（以後、国衛研）
の当時副所長だった内山充先生（国衛研名誉所長）の提唱された概
念で、「科学技術の成果を人と社会に役立てることを目的に、根拠
に基づく的確な予測、評価、判断を行い、科学技術の成果を人と
社会との調和の上で最も望ましい姿に調整（レギュレート）するため
の科学」とされ、最新科学を実用化するために必須の概念として、
国内外で知られている。

先生方の最先端の研究シーズを実用化するためには、RSによる
様々な視点からの調整が必要となる。その調整の際、研究シーズそ
のものの特徴がわかる様に紹介しなくてはならない。論文を読めば
わかるだろうではなくて、様々な分野の先生方に理解してもらえるよ
うに紹介できることが重要となる。その際、シーズ概要、有効性、
安全性等の情報がどれだけ集められているのかもポイントとなる。

話が少し反れるが、私が PMDA （Pharmaceuticals and Medical 
Devices Agency; 医薬品医療機器総合機構）に勤務していた際、ア
カデミアシーズの実用化を促進すべく、2011年7月より、薬事戦略
相談（現在のRS 戦略相談）の立ち上げに関わったことがある。その

時、相談に来たある
研究者（以下の発言
内容は抽象化してい
る）が、「幅広いニー
ズを満たす特徴を有
するシーズなので、
治療薬にも診断薬に
もなる優れたもので
ある。」と研 究 成 果
をアピールし、「実用

化に向けてはどうすればよいか」と質問を受けた。PMDAとしては、
治療薬と診断薬では開発パッケージが異なるので答え難いが、まず
は、どちらの実用化が現実的かを考えたい。そのためには、そのシー
ズに関するデータを見て、どこが強みで開発を進めるために次にど
のようなデータ収集が必要かなどを考える。つまり、TPPという基
本情報があれば話が早いということになる。

TPPについては、AMED（Japan Agency for Medical Research 
and Development; 日本医療研究開発機構）ホームページで、「予測
される効能・用法、用量・投与形態、剤形、有害反応などをまとめ
たもので、事業性評価や Go/No-go 判断の材料となりうる。近年
開発初期段階から TPP を設定することが求められる傾向にある。」
と紹介されている。是非、先生方にもTPPの必要性は理解して欲し
い。ただ、個人的には、研究者が TPPをすぐに一人で書きあげるス
キルを身につけることを必須とは思っておらず、各研究者は自分の
研究に専念し、このようなTPPの記載のアドバイスやRS 相談のサ
ポートができる人材が研究機関（例えば、本学の未来創薬研究所）
にいることが、実用化を促進するために重要と考え、その実現に少
しでも寄与できれば幸いである。

トクホ

一般用
医薬品

医療用
医薬品

医薬
部外品 化粧品

厚生労働省
薬機法

消費者庁
健康増進法食品

保健機能食品

特定保健用食品 栄養機能食品 機能性表示
食品

一般食品
(いわゆる健康
食品を含む)

効果が高い 効果が低い

A MED のホームページで 紹介されている「Targ e t Pro du c t Pro f i l e テンプレート
（2023/ 3/ 30 第 1.0 版 ）」の 一 部 抜粋

a) 体 重 変 化 率 b) 内臓 脂肪面 積

c) 体 脂肪率

Y Hori et al, Pharmacometrics 73 （3 ／ 4） 245－253
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学 生 サ イエ ン ス コ ミ ュ ニ ケ ー タ ー が 今 伝 え た い 科 学 に ま つ わ る エ ピ ソ ー ド

私が科学を「⾯⽩い」と初めて思ったのは
中学⽣の時、最初の理科の授業で、原子に
ついて話してくださった先生から「この世の
中にあるものをどんどん⼩さくしていくと、
最終的には原⼦にたどり着く」という⾔葉を
聞いたことでした。まさかこの世の中にある
⾦属やヒトの体が同じ原⼦という存在に⾏き
着くとは思ってもみなかった私は、強い衝
撃を受けました。陽⼦・中性⼦・電⼦という
たった三つの粒⼦でこの世界の物質が構成
されていると知り、科学に興味を持ち始めま
した。

次に驚かされたのは、⽣物の授業でした。
ヒトの体の中では、私たちが⾃覚していない
にもかかわらず、驚くほど機械的かつ効率

的にさまざまな仕組みが働いていると知った
のです。⼼臓の⿎動も、呼吸の仕組みも、
私たちがその詳細を知らなくても、⾃然に⽣
きていくことができます。私のことは⾃分が
⼀番理解しており、私⾃⾝がこの体を動かし
ていると思っていたのに、実際には体を動か
している多くの機能について、私はほとんど
何も知らないと気づかされました。「⾃分の
体なのに、こんなに知らないことがあるなん
て信じられない。なんて⾯⽩いんだ」と思い、
⽣物の体の仕組みや⽣態などにも関⼼を抱
くようになりました。

この時に知った驚きや楽しさを伝えたい
と思い、今⼤学では学⽣サイエンスコミュニ
ケーターの活動を⾏っています。活動では、
中⾼⽣に向けて科学の楽しさを伝えることを
⽬的に、学部や学科の内容に合わせてわか
りやすく、楽しんでもらえる展⽰を考え、オー
プンキャンパスなどのイベントを準備してい
ます。実際に中高生が楽しんでいる様⼦を
見ると、達成感を覚えます。

現代は、何も知らなくても⽣きていける時
代です。専⾨的な知識がなくても、詳しい⼈
に任せて従っていれば⽇常⽣活は問題なく
回るかもしれません。しかし私は、「知らな
かったことを知る」ことで、世界がぐんと解

像度を増して⾒えるようになり、こんなにも
⾯⽩くなるのだと感動しました。この世界に
は、私がまだ知らないことがたくさんありま
すし、⼈類全体ですら解明していないことも
数多くあります。それでも私たちは⽇々を⽣
きていけますが、だからこそ、知ることで世
界をより豊かに、⾯⽩く⽣きることができる
のではないかと感じています。これからも私
は学び続け、科学の魅⼒をもっと深く味わっ
ていきたいです。

三宅 克典

ジンジャーと植物園
COLUMN 東薬植物記 #12

生命科学部 3 年  
学生サイエンスコミュニケーター

小野 由貴

知らなかった
世界を知るとき、
科学はもっと⾯⽩くなる

Science Communication Essay #20

このふたつの単語は、ある物事を「認識し
ている」という点で同じ意味の単語です。し
かし、「知る」よりも「理解する」の方がより詳
しく、深く把握しているように感じられます。

では、 科学においてこの違いはどこに現れ
るのでしょうか。私はその差は、実感を持っ
て認識できるかという点と、使いこなす（説
明する）ことができるかという点に現れるの
ではないかと考えます。例えとして、クロマ
トグラフィーという実験手法にまつわるエピ
ソードを紹介したいと思います。

クロマトグラフィーとは、物質を分離する
ための方法の一つで、私はこれを高校化学
で初めて知りました。しかし習った当初は、
どうして物質を分離できるのか、どのよう

に行うのかなどをよく理解していませんでし
た。その後、大学に入り、有機化学実習な
どさまざまな実習でTLC（薄層クロマトグラ
フィー）を用いるようになります。TLC を行
うと、溶液中に複数あった物質は、それぞ
れ異なるスポットとして現れます。この時初
めて、物質が本当に分離したことを目で見て
確かめることができました。

また3 年生に上がると、所属している有機
合成化学研究部で、新入部員に向けてTLC
の仕組みについて説明する機会がありまし
た。その資料を作る過程で、自分の言葉で
TLCを説明し直してみると、言葉に詰まって
しまい、わかっているつもりで実は理解でき
ていない部分があることを自覚しました。そ
の部分を改めて学び直すことで、以前より理
解が深まったような気がしています。

こうして振り返ると、高校生の頃の「知っ
ている」状態から、現在の私は、完全ではな
くても「理解している」状態に近づいている
といえるのではないでしょうか。
「知る」ことと「理解する」ことの間には、

その認識の深度に大きな違いがあります。そ
してこの差は、記憶の定着や、知識を活用
する力に影響すると思います。高校生以上
で学ぶ科学は、身近な物事から少し距離が

あったり、よりミクロだったりして、「理解す
る」ことは難しいです。しかし、実験や自分
で説明する経験などを通じて、少しずつ「知
る」から「理解する」へ変えることができるは
ずです。

大学で学ぶ内容は難しく、量も多いので、
テストを考えると、「とりあえずの暗記」に終
始してしまうこともあります。しかしそのよう
な中でも、できるだけ「理解する」学びを意
識していきたいと、私は思うのです。

薬学部 3 年  
学生サイエンスコミュニケーター

瓜 生 真菜

科 学を「 知る」こと
「 理 解 する」こと

Science Communication Essay #19

市 村 丈典

“ 超 高 齢 社 会 ” 日 本 の  
が ん 治 療 を 支 える 臨 床 研 究  

COLUMN 若手研究者コラム #12

海外の植物園の名前をよく見てみると、多くが「…ガーデンズ」とい
うことに気づくと思います。これは、様々なテーマに沿った「ガーデ
ン」が集まって成り立っているからです。そして、シンガポール植物園
やインドネシアのボゴール植物園など、東南アジアの著名な植物園に
は、ショウガやウコンなどのショウガ科の植物を中心に展示するジン
ジャーガーデンが設置されています。ショウガ科の植物の花はとても
美しいものが多く、個人的にとても好きなグループです。

ショウガ科には、代表格のショウガをはじめとして、ターメリック
（ウコン）やカルダモンなどスパイスとしてよく知られているものが含ま
れます。国内だとミョウガや沖縄のムーチーを包むゲットウが有名で
すね。生活で用いられるものが多く、フィールドワークでは地域ごと
に様々なショウガ科植物を見かけます。また、植物調査が十分に行
われていない地域にも分布するため、現代でも多くの新種が発表され
ています。

以前、国立科学博物館植物研究部からまだ開花したことがない
ショウガ属植物を預かったことがあります。本学薬用植物園で大き
く育てて開花にこぎ着けたのですが、なんといままでに発表されたこ
とのない植物でした。本種は科博の田中伸幸博士によってZingiber 

procumbensの学名が与えられ、新種として発表されました。花のみ
ならず果実も非常に美しく、裂開すると写真のように自然のものとは
思えない色彩をしています。

このように、植物園はただ植物を展示する場所ではなく、様々な研
究活動に活用されてきました。前述の世界の植物園のジンジャーガー
デンには名前が表示されていないジンジャーがいくつもあり、今後の
研究によっては新種として発表される日が来るかもしれません。

東京薬科大学薬用植物園では、展示温室内で多様なショウガ科
植物を展示しているほか、初夏から秋までは国内唯一（？）のジン
ジャーガーデンが屋外に設置されます。植物説明板とともに美しいジ
ンジャーの花をぜひお楽しみください。

「がんと診断されたら、もう助からない」―かつて当然だったこの
認識は、過去のものとなりつつあります。第二次世界大戦中の毒ガス
研究をきっかけに血液がん治療薬が誕生し、その後、がん治療は大
きく進歩してきました。近年では、ノーベル賞を受賞した本庶佑先生
による免疫チェックポイント阻害因子（免疫の働きを抑える“ブレーキ”
のような仕組み）の発見から、ニボルマブなどの免疫チェックポイント
阻害薬が開発され、従来の治療が効かなかったがんに対しても、希
望が見いだせる時代が到来しました。

しかしながら、全ての患者さんが同様に抗がん薬の恩恵を受けら
れるとは限りません。特に日本のような超高齢社会では、高齢のが
ん患者さんに対して、治療の効果と副作用のバランスをより慎重に
見極める必要があります。加齢に伴って身体機能が変化しやすくな
るためです。

これは一見当然のように思えますが、実は臨床現場でその全体像
が十分に把握されているとは言い難いです。たとえば、年齢や日常
生活の自立度を示すECOG Performance Status（パフォーマンスス
テータス）といった従来の評価指標では、患者さんの本当の“もろさ”

（老年腫瘍学で「フレイル」と呼ばれる状態）を正確に捉えきれないこ
とが明らかになってきました。

私たちは、抗がん薬治療を受ける患者さんを、単に年齢やパフォー
マンスステータスだけで区別するのではなく、身体・認知・精神・社
会的機能を評価する高齢者機能評価を行いました。その結果、適切
にフレイルを見出し、副作用の発現や生存期間の予測が可能であるこ
とを報告しました。加えて、薬剤師がフレイルな患者さんに介入する
ことの臨床的な有用性も示しました。この知見は、「超高齢社会で限
られた医療資源をどのように配分すべきか」という問いに、一つの答え
を示すものでもあります。

薬剤師は、患者さん一人ひとりに寄り添う医療人であり科学者です。
フレイルを見極め、適切な薬剤選択や副作用対策を講じることで、薬
の効果を引き出し、副作用を抑える役割を担っています。今後も、フ
レイルに着目した臨床研究を通じ、適切な治療を受けられる社会に
貢献します。

三宅 克典　薬学部 薬学科 植物資源教育研究センター 准教授 / 博士( 薬学)　研究課題：薬用植物園にお
ける植物の展示法／日本の植物のエキスライブラリ化／生薬麻黄の原料のマオウ属植物の栽培　キーワー
ド：薬物資源、分類学、栽培、熱帯林植物産天然物、エフェドリン、塩基配列、Ephedra、抗がん剤、麻黄、
多様性

市村 丈典　薬学部 薬学実務実習教育センター 講師／博士（薬学）　がん専門薬剤師（日本医療薬学
会）、外来がん治療専門薬剤師（日本臨床腫瘍薬学会）
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