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本
学
の
第
３
期
中
期
目
標
の
ビ
ジ
ョ
ン
と
し
て

「
知
と
癒
し
の
匠
を
創
造
し
、
人
々
の
幸
福
に
貢

献
す
る
」を
掲
げ
ま
し
た
。
こ
の
基
本
理
念
を
実

現
す
る
た
め
、
大
学
構
成
員
全
員
が
使
命
感
と
愛

校
心
を
持
っ
て
、
目
標
実
現
に
向
か
っ
て
全
力
を

尽
く
せ
る
よ
う
に
、
大
学
改
革
に
努
力
し
て
ま
い

り
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

具
体
的
に
は
、
本
年
度
か
ら
始
ま
っ
た
第
３
期

中
期
目
標
期
間
に
お
い
て
、
大
学
の
機
能
強
化
を

行
う
た
め
、
４
つ
の
戦
略
を
立
ち
上
げ
ま
し
た
。

　

一
つ
目
の
戦
略
は
、
新
た
な
概
念
の
先
制
医
療

の
研
究
を
推
進
す
る
と
と
も
に
、
国
内
外
で
活
躍

で
き
る
グ
ロ
ー
バ
ル
人
材
を
育
成
す
る
た
め
、
各

種
医
療
情
報
を
統
合
的
に
扱
う
統
合
的
先
制
医
歯

保
健
学
の
世
界
的
教
育
・
研
究
拠
点
を
形
成
す
る

こ
と
で
す
。
そ
の
た
め
、大
学
院
の
改
組
を
行
い
、

バ
イ
オ
イ
ン
フ
ォ
マ
テ
ィ
ク
ス
な
ど
各
種
の
医
療

系
情
報
や
、
医
歯
保
健
学
に
お
け
る
Ｉ
ｏ
Ｔ
、
Ａ

Ｉ
、
ロ
ボ
テ
ィ
ク
ス
な
ど
に
つ
い
て
統
合
的
に
取

り
扱
う
人
材
育
成
と
研
究
を
行
う
教
育
研
究
分
野

を
設
置
し
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

二
つ
目
の
戦
略
は
、
全
学
的
組
織
で
あ
る
統
合

教
育
機
構
と
統
合
国
際
機
構
の
連
携
に
よ
り
、
こ

れ
ま
で
継
続
的
に
取
り
組
ん
で
き
た
医
学
・
歯
学
・

教
養
教
育
改
革
や
海
外
拠
点
活
動
の
実
績
を
基
に

さ
ら
に
発
展
さ
せ
、
医
学
・
歯
学
教
育
カ
リ
キ
ュ

ラ
ム
の
革
新
的
な
ア
ド
バ
ン
ス
ト
・
モ
デ
ル
を
開

発
し
、
Ｔ
Ｍ
Ｄ
Ｕ
型
教
育
と
し
て
発
信
、
浸
透
さ

せ
て
い
く
こ
と
に
よ
り
国
際
化
を
牽
引
し
て
い
く

こ
と
で
す
。

　

私
は
、
各
国
の
実
情
に
応
じ
た
教
育
カ
リ
キ
ュ

ラ
ム
で
の
教
育
指
導
や
医
療
シ
ス
テ
ム
の
構
築
な

ど
現
地
社
会
の
中
で
の
医
療
系
人
材
育
成
を
継
続

的
に
実
施
し
て
い
く
こ
と
が
、
真
の
国
際
貢
献
だ

と
考
え
て
い
ま
す
。

　

し
た
が
い
ま
し
て
、
既
に
開
講
し
た
チ
リ
大
学

及
び
チ
ュ
ラ
ロ
ン
コ
ー
ン
大
学
の
Ｊ
Ｄ
Ｐ（
ジ
ョ

イ
ン
ト
・
デ
ィ
グ
リ
ー
プ
ロ
グ
ラ
ム
）に
引
き
続

き
、
ガ
ー
ナ
大
学
や
マ
ヒ
ド
ン
大
学
と
の
教
育
研

究
に
係
る
連
携
体
制
に
向
け
て
具
体
的
な
検
討
を

進
め
て
ま
い
り
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

三
つ
目
の
戦
略
は
、
本
学
の
特
色
・
強
み
で
あ

る
先
端
的
な
医
学
・
歯
学
・
工
学
の
有
機
的
な
連

携
を
図
り
、
基
礎
研
究
を
速
や
か
に
医
療
の
現
場

に
生
か
す
先
端
医
歯
工
学
研
究
拠
点
を
形
成
す
る

こ
と
で
、
優
れ
た
研
究
成
果
の
情
報
発
信
や
社
会

実
装
を
促
進
す
る
こ
と
で
す
。

　

本
学
の
研
究
領
域
に
お
け
る
学
内
組
織
の
壁
を

打
破
し
、
強
み
の
分
野
を
戦
略
的
に
支
援
す
る
た

め
、
統
合
研
究
機
構
を
設
置
し
、
画
期
的
な
イ
ノ

ベ
ー
シ
ョ
ン
の
創
出
及
び
実
用
化
を
加
速
し
て
い

き
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

さ
ら
に
産
官
学
連
携
を
充
実
さ
せ
る
た
め
の
機

構
改
革
を
行
い
、
産
官
学
連
携
推
進
に
よ
る
外

部
資
金
獲
得
も
強
化
し
て
い
き
た
い
と
考
え
て

い
ま
す
。

　

四
つ
目
の
戦
略
は
、
統
合
情
報
機
構
の
設
置
で

あ
り
ま
す
。学
内
外
の
デ
ー
タ
を
一
括
し
て
集
積
・

分
析
し
て
管
理
運
用
す
る
こ
と
で
、
教
員
評
価
・

給
与
体
系
な
ど
国
際
通
用
性
を
図
る
こ
と
に
よ

り
、
外
国
人
教
員
等
の
雇
用
環
境
整
備
を
図
り
、

教
育
・
研
究
の
国
際
化
を
促
進
し
た
い
と
考
え
て

い
ま
す
。
ま
た
、
本
学
の
各
分
野
の
強
み
・
弱
み

を
把
握
・
分
析
す
る
こ
と
に
よ
る
教
育
研
究
力
の

強
化
や
、
学
内
資
源
の
効
率
的
な
活
用
に
よ
る
コ

ス
ト
削
減
を
実
現
し
、
大
学
の
経
営
改
善
や
学
生

支
援
、
教
育
、
あ
る
い
は
臨
床
医
歯
学
の
質
向
上

に
努
め
て
い
く
マ
ネ
ジ
メ
ン
ト
改
革
を
促
進
し
て

い
き
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

以
上
４
つ
の
戦
略
に
加
え
、
医
学
部
附
属
病
院

と
歯
学
部
附
属
病
院
と
の
連
携
を
さ
ら
に
強
化

し
、
両
病
院
の
経
営
安
定
化
を
図
る
た
め
、
統
合

診
療
機
構
を
設
置
す
る
こ
と
と
し
て
い
ま
す
。
こ

れ
に
よ
り
、
大
学
全
体
の
視
点
か
ら
病
院
を
運
営

し
て
医
療
と
臨
床
医
歯
学
教
育
の
質
向
上
と
大
学

の
財
政
強
化
を
図
り
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

統
合
教
育
、
統
合
研
究
、
統
合
診
療
の
３
機
構

を
縦
軸
に
し
、
統
合
国
際
、
統
合
情
報
を
横
軸
に

し
た
新
た
な
ガ
バ
ナ
ン
ス
体
制
を
構
築
す
る
こ
と

に
よ
り
、
将
来
の
大
学
運
営
に
資
す
る
戦
略
を
企

画
し
実
施
し
て
ま
い
り
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

将
来
の
東
京
医
科
歯
科
大
学
の
あ
る
べ
き
姿
を
見

す
え
て
、
学
内
構
成
員
が
一
致
団
結
し
て
取
り
組

め
る
体
制
を
整
え
な
が
ら
、
大
学
改
革
を
進
め
て

い
く
所
存
で
あ
り
ま
す
。

第 3 期 中 期目標 期 間に臨む

学長が身に着けているバッジとネクタイは、本学
オリジナル。大学基金の寄附者へ贈呈しています。
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今号の表紙 
国府台は千葉県市川市の北西部に
あり、千葉県の自然豊かな文教地
区として知られています。東京医科
歯科大学国府台キャンパスには教
養部が置かれていて、１年生はお
もに国府台キャンパスで授業を受
けます。

❹
特集

ノーベル賞受賞で加速する

オートファジーの
臨床への応用

　
⓮

医療研究 ★ 最前線 未来医療を拓く 

着床障害の原因となる遺伝子を同定
原因診断につなげて妊娠率向上へ

大学院医歯学総合研究科 疾患モデル動物解析学分野 
金井正美 教授

印刷技術を応用して細胞を積層化
歯周組織などの再生医療に応用

大学院医歯学総合研究科寄附講座  ナノメディスン（DNP）講座
岩﨑剣吾講師

⓲
附属病院 ◎ 診療科訪問

歯学部附属病院  先端歯科診療センター

⓳
卒業生の今 ◎ 「活躍する医科歯科人」

株式会社ロッキーマウンテンモリタ
管理部 開発・技術サービス課

小野由貴奈氏

⓴
医科歯科大生 file ◎ 「自ら問い、自ら導く学生たち」

歯学部歯学科４年   竹村 修さん

⓴
医科歯科百景

解体新書
㉒
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東京医科歯科大学 学長

吉澤靖之
Yasuyuki Yoshizawa

渡辺 守 教授
東京医科歯科大学
大学院医歯学総合研究科

水島 昇 教授
東京大学
大学院医学系研究科

清水重臣 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所

稲澤譲治 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所

岡澤 均 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
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オートファジーの
臨床への応用

ノーベル賞受賞で加速する

水島 昇 教授
東京大学
大学院医学系研究科
分子生物学分野

清水重臣 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
難治病態研究部門
病態細胞生物分野

渡辺 守 教授
東京医科歯科大学
副学長（研究・産学連携担当）
大学院医歯学総合研究科
消化器病態学

特集

「
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
仕
組
み
、

　
　
　
　
　
　
　
働
き
を
明
ら
か
に
す
る
」

「
新
規
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
機
構
を
解
明
し
て

　
　
　
　
　
　
　
　
疾
患
や
病
態
に
応
用
す
る
」

「
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
を
応
用
し
た

　
　
　
　
　
炎
症
性
腸
疾
患
の
治
療
法
を
開
発
す
る
」
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稲澤譲治 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
ゲノム応用医学研究部門
分子細胞遺伝分野

岡澤 均 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
難治病態研究部門
神経病理学分野

細胞内でタンパク質などを分解するオートファジーは単なるリサイクル現象ではなく、

さまざまな疾患との関連も分かるなど多方面での研究が進む。

そのような中、「オートファジーの父」ともいわれる東京工業大学の大隅良典栄誉教授が

2016年のノーベル生理学・医学賞を受賞し、臨床応用への期待がますます高まっている。

本特集では、オートファジー研究の分野横断的な研究の発展に貢献した東京大学の水島昇教授をはじめ、

東京医科歯科大学でオートファジー研究に従事する研究者が集まり、

各分野におけるオートファジー研究の現状や今後への展望などを話し合った。

「
ゲ
ノ
ム
解
析
に
よ
り

　
　
が
ん
と
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
関
連
を
紐
解
く
」

「
神
経
変
性
疾
患
に
お
け
る

　
　
　
　
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
役
割
を
解
明
」
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オートファジー研究者

病態解明から創薬、治療まで見据え
それぞれが進む「今」と「これから」

清
水
　
ま
ず
は
長
年
に
わ
た
り
大
隅
先
生

と
一
緒
に
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
研
究
を
進
め

て
き
た
水
島
先
生
か
ら
、
大
隈
先
生
の

ノ
ー
ベ
ル
賞
に
つ
い
て
感
想
を
聞
か
せ
て

く
だ
さ
い
。

水
島
　
実
は
、
今
年
度
の
受
賞
に
な
る
と

は
思
っ
て
い
ま
せ
ん
で
し
た
。
と
い
う
の

も
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
は
具
体
的
に
は
ま

だ
社
会
の
役
に
立
つ
レ
ベ
ル
に
達
し
て
い

な
い
か
ら
で
す
。
そ
れ
で
も
受
賞
し
た
と

い
う
こ
と
は
、
基
礎
研
究
の
部
分
が
評
価

さ
れ
た
と
い
う
こ
と
で
、
基
礎
研
究
者
に

と
っ
て
は
大
変
う
れ
し
い
こ
と
だ
と
思
っ

て
い
ま
す
。
同
時
に
、
今
後
ど
の
よ
う
に

役
に
立
つ
分
野
に
育
て
て
い
く
か
、
プ

レ
ッ
シ
ャ
ー
も
感
じ
て
い
ま
す
。

清
水
　
確
か
に
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
は
医

学
、
生
物
学
に
大
き
な
イ
ン
パ
ク
ト
を
与

え
ま
し
た
。
私
の
場
合
は
、
肝
臓
移
植
の

問
題
点
を
解
決
で
き
れ
ば
と
細
胞
死
の
研

究
を
始
め
て
、
そ
の
中
で
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
も
研
究
テ
ー
マ
の
1
つ
と
し
て
取
り

組
む
よ
う
に
な
り
ま
し
た
。
先
生
方
は
ど

の
よ
う
な
き
っ
か
け
で
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

研
究
を
始
め
る
こ
と
に
な
っ
た
の
で
し
ょ

う
か
。

岡
澤
　
私
の
専
門
分
野
は
神
経
変
性
疾
患

で
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
に
関
わ
ら
ず
、
さ

ま
ざ
ま
な
現
象
の
変
化
を
見
て
み
た
い
と

思
っ
て
い
ま
す
。
脳
内
の
変
化
を
ヒ
ト
で

観
察
す
る
こ
と
は
と
て
も
難
し
い
の
で
す

が
、
生
き
た
マ
ウ
ス
の
脳
内
で
起
き
て
い

る
オ
ー
ト
フ
ァ
ゴ
ソ
ー
ム
の
変
化
を
２
光

子
顕
微
鏡
で
観
察
す
る
こ
と
が
で
き
ま
し

た
。
そ
の
先
に
は
ヒ
ト
で
も
見
え
る
よ
う

に
な
る
の
で
は
な
い
か
、
と
い
う
淡
い
期

待
を
抱
い
て
い
ま
す
。

稲
澤
　
私
自
身
は
、
ベ
ク
リ
ン
1
の
ヘ
テ

ロ
欠
損
マ
ウ
ス
の
乳
腺
で
比
較
的
良
性
の

腫
瘍
が
で
き
る
と
い
う
論
文
が
出
た
こ
と

が
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
と
が
ん
の
関
係
を

意
識
す
る
よ
う
に
な
っ
た
き
っ
か
け
で

す
。
そ
の
後
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
と
の
関
わ

り
方
を
模
索
し
て
い
ま
し
た
が
、
進
行
が

ん
細
胞
に
対
し
て
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
は
生

存
機
能
と
し
て
働
く
こ
と
が
分
か
り
、
が

ん
に
と
っ
て
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
は
両
刃
の

剣
と
い
わ
れ
る
よ
う
に
な
り
ま
し
た
。

　

米
国
で
は
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
阻
害
剤
と

既
存
の
抗
が
ん
剤
を
併
用
し
た
臨
床
試
験

が
多
数
実
施
さ
れ
て
い
ま
す
し
、
私
た
ち

も
そ
の
よ
う
な
観
点
か
ら
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
研
究
に
取
り
組
め
れ
ば
と
考
え
て
い

ま
す
。

渡
辺
　
２
０
０
７
年
に
発
表
さ
れ
た
ヒ
ト

ゲ
ノ
ム
の
網
羅
的
解
析（
Ｇ
Ｗ
Ａ
Ｓ
）に
お
い

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
研
究
の
現
状

座談会

1955
年

クリスチャン・ド・デュー
ブがラットの肝臓細胞の
細胞分画法を用いてリソ
ソームを発見。翌年には、
電子顕微鏡を用いてリソ
ソームが細胞小器官であ
ることを報告。

1963
年

ド・ デューブは 細 胞 内でタン パ
ク質が分解される仕組みに対して

「オートファジー」と名付けた。

1988
年

現・東京工業大学の大
隅良典栄誉教授（当時
は東京大学）が飢餓状
態の酵母細胞の液胞を
光学顕微鏡で観察中、
液 胞 内 で タン パク質
が激しく動くオートファ
ジーの過程を世界で初
めて観測。

1993
年

出芽酵母のオートファ
ジーが欠損した変異体
atg変異体を単離。こ
れによりその後のオー
トファジー研究が大い
に発展する。

オートファジーと名付けた
クリスチャン・ド・デューブ

（1917〜2013）

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
研
究
の

歩
み
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オートファジーの臨床への応用
特集

て
、
炎
症
性
腸
疾
患
に
関
与
す
る
遺
伝
子

と
し
て
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
で
重
要
な
遺
伝

子
が
含
ま
れ
て
い
ま
し
た
。
そ
れ
ま
で
着

目
さ
れ
て
い
な
か
っ
た
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

が
、
炎
症
性
腸
疾
患
研
究
で
ト
ピ
ッ
ク
と

な
り
ま
し
た
。
し
か
も
そ
の
遺
伝
子
の
１

つ
は
水
島
先
生
が
見
つ
け
た
Ａ
ｔ
ｇ
16
Ｌ

1
だ
っ
た
の
で
す
。
で
す
か
ら
水
島
先
生

が
東
京
医
科
歯
科
大
学
に
来
ら
れ
る
と
知

り
大
喜
び
し
ま
し
た
。
残
念
な
が
ら
Ａ
ｔ

ｇ
16
Ｌ
1
の
変
異
は
日
本
人
で
は
関
係
あ

り
ま
せ
ん
で
し
た
が
、
水
島
先
生
に
は

ノ
ッ
ク
ア
ウ
ト
マ
ウ
ス
を
は
じ
め
さ
ま
ざ

ま
な
解
析
ツ
ー
ル
や
抗
体
な
ど
を
ご
提
供

い
た
だ
き
ま
し
た
。

清
水
　
水
島
先
生
が
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
研

究
を
始
め
た
き
っ
か
け
は
言
う
に
及
ば
ず

で
す
が
、
大
隅
先
生
の
も
と
で
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
研
究
を
始
め
ら
れ
て
か
ら
現
在

ま
で
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
研
究
は
大
き
く

変
化
し
て
き
ま
し
た
。
渡
辺
先
生
の
研
究

で
も
そ
う
で
す
が
、
水
島
先
生
が
ノ
ッ
ク

ア
ウ
ト
マ
ウ
ス
を
作
っ
た
こ
と
が
、
そ
の

後
の
研
究
領
域
が
一
気
に
広
が
っ
た
こ
と

に
影
響
し
て
い
る
と
思
い
ま
す
。

水
島
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
論
文
数
が
大

幅
に
増
え
た
の
は
２
０
０
４
年
頃
で
し

た
。
マ
ウ
ス
で
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が
見
え

る
よ
う
に
な
り
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
機

能
を
阻
害
で
き
る
よ
う
に
な
っ
た
年
で

す
。
そ
れ
以
降
研
究
者
は
圧
倒
的
に
増
え

ま
し
た
が
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
を
見
る
こ

と
は
今
で
も
か
な
り
難
し
い
こ
と
で
す
。

こ
れ
か
ら
整
理
さ
れ
て
い
く
と
思
い
ま
す

が
、
課
題
は
た
く
さ
ん
あ
り
ま
す
。

清
水
　
大
隅
先
生
は
イ
ン
タ
ビ
ュ
ー
な
ど

で「
ま
だ
酵
母
で
や
る
こ
と
が
た
く
さ
ん

あ
る
」と
お
っ
し
ゃ
っ
て
い
ま
す
。

水
島
　
私
も
そ
の
通
り
だ
と
思
い
ま
す
。

今
回
ノ
ー
ベ
ル
賞
の
対
象
と
な
っ
た
研
究

の
タ
イ
ト
ル
は「
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
メ

カ
ニ
ズ
ム
の
発
見
」で
あ
っ
て
、「
解
明
」で

は
あ
り
ま
せ
ん
。
基
本
的
な
因
子
は
見
つ

か
り
ま
し
た
が
、
そ
れ
が
ど
う
働
い
て

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
に
繋
が
る
の
か
、
オ
ー

ト
フ
ァ
ゴ
ソ
ー
ム
の
口
が
閉
じ
た
こ
と
を

ど
の
よ
う
に
認
識
し
て
い
る
か
、
と
い
っ

た
メ
カ
ニ
ズ
ム
は
ほ
と
ん
ど
分
か
っ
て
い

ま
せ
ん
。
今
は
、
解
く
べ
き
重
要
な
問
題
が

や
っ
と
分
か
っ
て
き
た
と
い
う
段
階
で
す
。

清
水
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
研
究
に
つ
い
て

は
、
本
学
内
で
も
い
く
つ
も
の
研
究
成
果

1997
年

オートファジー関連遺
伝子のATG1を同定（大
隅）。

2004
年

現・東京大学の水島昇
教授（当時は基礎生物
学研究所）が、オート
ファゴソームを蛍光標
識するトランスジェニッ
クマウスの作製に成功。

2004
年

オートファジー機能を
欠損したAtg5ノックア
ウトマウスの作製に成
功（水島）。

2011
年

全身全ての臓器でモ
ザイク状にオートファ
ジー 機能を欠損した
Atg5モザイク欠 損 マ
ウスの作製に成功（水
島）。

2016
年

大隅良典栄誉教授がノーベル
生理学・医学賞を受賞。

ストックホルムでのノーベル賞
授賞式晩餐会後、大隅先生と。

リソソーム

オートファゴソーム オートリソソーム
タンパク質や
ミトコンドリアなどの
細胞質成分

細胞質の一部が
隔離膜で囲まれ、
オートファゴソームとなる

多種類の分解酵素を
含んだ小器官

オートファゴソームとリソソームの
融合により、オートファゴソーム内の
タンパク質や細胞内小器官が分解される

【オートファジーの模式図】
オートファジーでは、細胞質の一部が「隔
離膜」によって取り囲まれ、細胞の成分を
含んだまま「オートファゴソーム」が形成さ
れる。その後、オートファゴソームと分解
酵素を含む「リソソーム」が融合(合体する
こと）によってオートファゴソームの中身が
分解される。（図作成：水島教授）

栄養飢餓状態のマウス線維芽細胞（東京医科
歯科大学 酒巻有里子撮影）。
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が
挙
げ
ら
れ
て
い
ま
す
。
基
礎
分
野
で
の

現
状
は
い
か
が
で
し
ょ
う
か
。

稲
澤
　
４
千
数
百
の
が
ん
シ
ー
ク
エ
ン
ス

の
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
を
見
る
と
、
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
に
関
わ
る
分
子
の
う
ち
、
18
％

程
度
に
ミ
ス
セ
ン
ス
変
異
や
機
能
が
な
く

な
る
よ
う
な
変
異
が
あ
り
ま
し
た
。ま
た
、

が
ん
細
胞
の
中
に
は
Ａ
ｔｇ
５
な
ど
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
関
連
遺
伝
子
に
特
異
的
に
変

異
が
見
ら
れ
る
こ
と
も
分
か
っ
て
い
ま

す
。
私
た
ち
は
、
そ
の
よ
う
な
変
異
の
特

徴
を
一
つ
ひ
と
つ
調
べ
て
い
ま
す
。

岡
澤
　
神
経
変
性
疾
患
は
変
性
し
た
タ
ン

パ
ク
質
が
脳
内
に
溜
ま
る
の
が
最
大
の
特

徴
で
、
溜
ま
る
メ
カ
ニ
ズ
ム
と
同
じ
く
ら

い
除
去
す
る
メ
カ
ニ
ズ
ム
も
重
要
だ
と
さ

れ
て
い
ま
す
。
こ
の
部
分
に
と
っ
て
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
が
非
常
に
重
要
だ
と
い
う
こ

と
が
分
か
っ
て
き
て
、
広
く
認
識
さ
れ
る

よ
う
に
な
り
ま
し
た
。
し
か
し
、
疾
患
に

よ
っ
て
も
か
な
り
違
い
が
あ
り
、
役
割
も

単
純
で
は
な
い
よ
う
で
す
。

　

例
え
ば
、
パ
ー
キ
ン
ソ
ン
病
で
は
パ
ー

キ
ン
と
ピ
ン
ク
１
と
い
う
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
と
直
接
関
わ
る
分
子
で
遺
伝
子
変
異

が
起
こ
る
と
い
う
エ
ビ
デ
ン
ス
が
あ
り
ま

す
が
、
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
で
は
ア
ミ
ロ

イ
ド
の
産
生
を
促
進
す
る
と
い
う
考
え
に

立
つ
デ
ー
タ
も
出
て
い
ま
す
。
し
か
も
、

他
の
変
性
疾
患
で
は
細
胞
の
中
に
変
性
タ

ン
パ
ク
質
が
溜
ま
る
の
で
す
が
、
ア
ル
ツ

ハ
イ
マ
ー
の
場
合
は
細
胞
の
中
に
も
細
胞

の
外
に
も
タ
ウ
タ
ン
パ
ク
が
溜
ま
り
、
そ

の
兼
ね
合
い
が
よ
く
分
か
ら
な
い
の
で
す
。

清
水
　
臨
床
研
究
の
分
野
で
は
ど
う
で

し
ょ
う
か
。

渡
辺
　
ク
ロ
ー
ン
病
の
治
療
で
は「
ミ
ラ

ク
ル
・
メ
デ
ィ
ス
ン
」と
呼
ば
れ
る
ほ
ど
抗

Ｔ
Ｎ
Ｆ
α
抗
体
の
治
療
効
果
は
高
く
、
私

た
ち
は
Ｔ
Ｎ
Ｆ
α
に
よ
っ
て
誘
導
さ
れ
る

ユ
ビ
キ
チ
ン
調
節
遺
伝
子
に
着
目
し
て
研

究
を
進
め
て
き
ま
し
た
。
当
研
究
室
の
大

島
助
教
ら
は
こ
の
遺
伝
子
が
ク
ロ
ー
ン
病

に
関
与
す
る
遺
伝
子
で
あ
る
こ
と
を
明
ら

か
に
し
ま
し
た
が
、
ユ
ビ
キ
チ
ン
を
介
し

て
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
に
も
関
与
し
て
い
る

こ
と
を
明
ら
か
に
し
ま
し
た
。
炎
症
性
腸

疾
患
に
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が
関
わ
る
こ
と

は
間
違
い
な
い
と
思
い
ま
す
が
、
そ
の
役

割
は
ま
だ
十
分
に
は
分
か
っ
て
い
ま
せ
ん
。

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
と
疾
患

水島 昇 教授
東京大学
大学院医学系研究科
分子生物学専攻

【主な研究内容】
●オートファジーのメカニズムの解明
　オートファゴソーム形成因子や栄養シグ

ナル伝達因子などを中心に解析。新生児
期や着床前の初期胚発生時など、飢餓
や受精によって誘導されるオートファジー
や、基底レベルの恒常的オートファジー
の生理的意義を解明した。

●オートファジーモニター法の開発
　オートファゴソーム蛍光標識トランスジェ

ニックマウスやAtg5ノックアウトマウスな
ど、オートファジー検出のためのモデル
動物を作製。現在も普遍的なオートファ
ジー定量方法、診断法の開発に取り組む。

●オートファジーと疾患の関連
　神経変性疾患の1つであるSENDAの原因

遺伝子の1つとして、オートファジーにか
かわるWDR45 遺伝子を同定した。

【水島昇教授の研究成果】
Atg5欠損マウスを用いて、生後間
もなくや初期胚発生時など飢餓適応
に重要であることを示した（上段）。
オートファジーには細胞内のクリア
ランスや腫瘍発生を抑制する作用
があることも明らかにした（下段）。

清
水　

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
機
能
が
低
下

す
る
と
、
さ
ま
ざ
ま
な
病
気
が
起
き
る
こ

と
が
分
か
っ
て
い
ま
す
。オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

遺
伝
子
が
原
因
と
な
っ
て
起
こ
る
病
気
と

い
う
と
、
今
明
ら
か
に
な
っ
て
い
る
も
の

で
は
、
炎
症
性
腸
疾
患
、
Ｓ
Ｅ
Ｎ
Ｄ
Ａ
や

栄養素などの
リサイクル

細胞内浄化
品質管理

飢餓適応 初期胚発生

腫瘍形成抑制
凝集体蓄積抑制

神経変性抑制
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パ
ー
キ
ン
ソ
ン
病
な
ど
の
神
経
変
性
疾
患

が
挙
げ
ら
れ
ま
す
。
タ
ン
パ
ク
質
が
溜

ま
っ
て
い
く
病
気
で
あ
る
ポ
リ
グ
ル
タ
ミ

ン
病
も
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
を
誘
導
す
る

こ
と
に
よ
る
治
療
効
果
が
期
待
で
き
る
と

い
う
論
文
が
あ
り
ま
し
た
。

渡
辺
　
ク
ロ
ー
ン
病
発
症
に
は
環
境
要
因

も
大
き
く
関
わ
り
、
腸
管
上
皮
の
バ
リ
ア

機
能
の
中
心
で
あ
る
パ
ネ
ー
ト
細
胞
が
重

要
と
さ
れ
て
い
ま
す
。
ク
ロ
ー
ン
病
で
は
こ

の
パ
ネ
ー
ト
細
胞
が
死
ん
で
い
る
こ
と
が

観
察
さ
れ
て
お
り
、
大
島
助
教
の
指
導
で

大
学
院
生
が
細
胞
死
シ
グ
ナ
ル
が
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
に
関
与
す
る
新
た
な
方
法
を
明

ら
か
に
し
ま
し
た
。
ま
た
、
環
境
要
因
と

し
て
食
事
の
西
洋
化
も
言
わ
れ
て
い
ま
す

が
、
脂
肪
酸
で
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が
誘
導

さ
れ
る
新
し
い
メ
カ
ニ
ズ
ム
も
見
つ
け
ま

し
た
。
パ
ネ
ー
ト
細
胞
は
幹
細
胞
の
分
化

機
能
に
も
影
響
し
て
い
ま
す
の
で
、
こ
れ

ら
の
発
見
を
発
展
さ
せ
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

を
制
御
す
る
こ
と
に
よ
っ
て
バ
リ
ア
機
能

ま
た
は
幹
細
胞
の
機
能
回
復
を
で
き
る
よ

う
に
な
ら
な
い
か
と
期
待
し
て
い
ま
す
。

水
島
　
そ
れ
ら
の
病
気
に
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

が
関
わ
っ
て
い
る
可
能
性
は
高
い
と
思
い

ま
す
が
、
必
ず
し
も
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が

原
因
で
あ
る
と
は
言
い
切
れ
ま
せ
ん
。
酵

母
の
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
遺
伝
子
は
ほ
ぼ

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
だ
け
に
使
わ
れ
て
い
ま

す
が
、
ヒ
ト
の
場
合
は
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

だ
け
に
働
い
て
い
る
も
の
で
は
な
く
、
む

し
ろ
別
の
機
能
を
持
っ
て
い
る
可
能
性
が

高
い
で
す
か
ら
。

渡
辺
　
そ
れ
は
そ
の
通
り
で
、
マ
ウ
ス
の

体
で
起
き
た
腸
炎
を
い
く
ら
調
べ
て
も
、

そ
れ
は
ヒ
ト
で
起
き
て
い
る
腸
炎
と
は
別

物
で
す
。
そ
の
よ
う
に
疾
患
と
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
の
関
係
を
明
ら
か
に
す
る
こ
と

は
難
し
い
の
で
す
が
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

関
連
の
機
構
が
実
際
の
病
気
で
も
起
こ
っ

て
い
る
と
い
う
こ
と
を
見
つ
け
る
の
は
貴

重
な
第
一
歩
に
な
る
と
考
え
て
い
ま
す
。

　

そ
こ
に
は
、
基
礎
か
ら
見
る
か
、
臨
床

か
ら
見
る
か
と
い
う
視
点
の
違
い
も
大
き

く
影
響
し
て
い
る
の
か
も
し
れ
ま
せ
ん
。

も
ち
ろ
ん
、
私
た
ち
は
両
面
か
ら
研
究
を

進
め
て
い
ま
す
が
、
ヒ
ト
に
還
元
で
き
な

い
研
究
は
し
な
い
と
い
う
の
が
私
た
ち
の

ポ
リ
シ
ー
で
す
。

岡
澤
　
病
態
の
解
明
に
繋
げ
た
い
と
い
う

思
い
は
、
私
た
ち
も
同
じ
で
す
。
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
の
話
と
は
少
し
ズ
レ
ま
す
が
、

神
経
変
性
疾
患
で
は
ど
の
段
階
で
変
性
が

ト
リ
ガ
ー
さ
れ
る
か
と
い
う
問
題
も
あ
り

ま
す
。
タ
ン
パ
ク
質
が
溜
ま
る
前
の
も
っ

と
早
い
段
階
だ
と
す
る
と
、
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
が
活
性
化
し
て
凝
集
を
取
り
除
い
た

と
し
て
も
変
性
は
防
止
で
き
な
い
こ
と
に

な
り
ま
す
。

水
島
　
と
な
る
と
、
初
期
の
段
階
で
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
を
活
性
化
し
て
取
り
除
い
て

し
ま
う
と
い
い
の
で
し
ょ
う
か
。
家
族
性

の
病
気
で
い
ず
れ
変
性
疾
患
に
な
る
と
い

う
場
合
な
ど
、
事
前
に
全
体
の
濃
度
が
少

し
で
も
下
が
れ
ば
進
行
を
遅
く
す
る
こ
と

オートファジーの臨床への応用
特集

清水重臣 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
難治病態研究部門
病態細胞生物学分野

【主な研究内容】
●新規オートファジー機構
　「alternative macroautophagy」の発見
　哺乳動物のオートファジー機構に不可欠

とされてきたAtg5、Atg7などを必要とし
ない新しいオートファジー機構をAtg5
ノックアウトマウスの赤血球の解析により
発見。

●新規オートファジー機構の解析
　新規オートファジー機構には、Ulk1という

分子が関わっていることを発見。さらに、
この機構が赤血球からミトコンドリアが除
去されるメカニズムに関わっていることを
明らかにした。また、放射線や薬剤によっ
て細胞のDNAが傷つけられた際に、オー
トファジーが細胞を守るときの働きを解明
した。

Atg5依存的オートファジー

Atg5非依存的オートファジー

リソソーム

隔離膜隔離膜 オートファゴソームオートファゴソーム オートリソソームオートリソソーム

LC3

Atg12
Atg15 E2

Atg3

E2
Atg10

E22
Atg7

ATG5-12 LC3-PE

Rab-9

Ulk1
Beclin-1

Ulk1
Beclin-1

【清水重臣教授の研究成果】
Atg5依存的な従来のオート
ファジーに対して、新規オー
トファジー機構「alternative 
macroautophagy」はAtg5
に依存せず、実行に関わる
分子としてUlk1、PI3kinase、
Rab9などが重要であることを
明らかにした。
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Ub
Ub

Ub

TNF AIP3 欠損リンパ球

リンパ球刺激

細胞の生死

mTOR
TNF AIP3

クローン病感受性遺伝子

ポリユビキチン化

オートファジー

Ub

LC3

LC3
LC3

が
可
能
か
も
し
れ
ま
せ
ん
。

岡
澤
　
そ
の
よ
う
な
議
論
が
一
番
進
ん
で

い
る
の
が
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
で
す
。
Ｐ

Ｅ
Ｔ
な
ど
で
ア
ミ
ロ
イ
ド
が
凝
集
さ
れ
始

め
た
ら
、
発
症
し
て
い
な
く
て
も
、
タ
ン

パ
ク
が
溜
ま
っ
て
し
ま
う
前
に
治
療
を
始

め
よ
う
と
い
う
の
で
す
。

清
水　

パ
ー
キ
ン
ソ
ン
病
で
は
、
パ
ー
キ

ン
が
ミ
ト
コ
ン
ド
リ
ア
の
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー（
マ
イ
ト
フ
ァ
ジ
ー
）に
関
わ
る
と
い

う
報
告
も
多
数
見
ら
れ
ま
す
。

水
島
　
パ
ー
キ
ン
が
原
因
の
一
部
で
あ
る

こ
と
は
間
違
い
な
い
で
し
ょ
う
が
、
そ
れ

が
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
不
全
だ
か
ら
と
い
う

に
は
エ
ビ
デ
ン
ス
が
不
足
し
て
い
ま
す
。

パ
ー
キ
ン
が
ミ
ト
コ
ン
ド
リ
ア
の
分
解
に

関
係
す
る
こ
と
も
あ
り
ま
す
が
、
そ
う
で

な
い
パ
ー
キ
ン
の
機
能
も
た
く
さ
ん
あ

り
、
ど
の
機
能
が
損
な
わ
れ
る
と
パ
ー
キ

ン
ソ
ン
病
を
引
き
起
こ
す
の
か
は
ま
だ
分

か
っ
て
い
ま
せ
ん
。

　

私
は
、
そ
う
い
っ
た
病
気
よ
り
も
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
が
正
常
に
働
い
て
い
る
病
気

の
ほ
う
が
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
に
よ
る
治
療

の
可
能
性
が
あ
る
の
で
は
な
い
か
と
考
え

て
い
ま
す
。
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が
正
常
な

病
気
な
ら
、
そ
の
機
能
を
促
進
さ
せ
る
こ

と
で
何
ら
か
の
効
果
が
あ
る
か
も
し
れ
ま

せ
ん
。

清
水
　
そ
れ
は
つ
ま
り
、
病
気
の
原
因
と

は
い
え
な
い
け
れ
ど
、
治
療
の
対
象
と
し

て
の
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
は
あ
り
得
る
と
い

う
こ
と
で
す
ね
。

水
島
　
私
は
そ
の
ほ
う
が
ず
っ
と
多
い
と

思
い
ま
す
。

清
水
　
が
ん
の
場
合
は
い
か
が
で
す
か
。

が
ん
も
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
に
関
連
す
る
こ

と
が
多
い
病
気
と
い
え
そ
う
で
す
が
。

稲
澤
　
私
も
そ
う
思
い
ま
す
。
し
か
し
、

チ
ロ
シ
ン
キ
ナ
ー
ゼ
の
よ
う
な
強
力
な
ド

ラ
イ
バ
ー
遺
伝
子
と
し
て
の
役
割
を
演
じ

て
い
る
か
と
い
え
ば
、
お
そ
ら
く
そ
う
で

は
あ
り
ま
せ
ん
。

　

が
ん
を
起
こ
さ
せ
た
り
、
が
ん
化
し
た

と
き
の
悪
性
の
特
性
を
増
強
さ
せ
る
と
こ

ろ
で
関
わ
り
が
あ
る
と
考
え
て
い
る
の
で
、

実
際
に
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
活
性
が
ど
の
程

度
影
響
し
て
い
る
の
か
を
見
極
め
た
上
で

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
阻
害
剤
を
投
与
す
る
こ

と
を
考
え
て
い
く
べ
き
か
と
思
い
ま
す
。

水
島
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
を
薬
と
し
て
考

え
た
場
合
、
ど
う
し
て
も
難
し
い
の
は
、

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
は
分
子
で
は
な
く
、
分

子
が
集
ま
っ
て
起
こ
る
機
能
で
あ
る
こ
と

で
す
。
創
薬
で
は
分
子
を
タ
ー
ゲ
ッ
ト
に

し
ま
す
が
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
そ
の
も
の

に
手
を
出
せ
ま
せ
ん
。
そ
こ
が
分
子
標
的

治
療
と
は
違
う
難
し
さ
で
す
。

　

と
は
い
え
、
プ
ロ
テ
ア
ソ
ー
ム
阻
害
剤

は
多
発
性
骨
髄
腫
に
対
す
る
と
て
も
良
い

薬
で
す
が
、
プ
ロ
テ
ア
ソ
ー
ム
の
異
常
に

よ
る
が
ん
で
は
な
く
、
プ
ロ
テ
ア
ソ
ー
ム

の
機
能
が
正
常
な
が
ん
だ
か
ら
こ
そ
効
い

て
い
ま
す
。
同
じ
よ
う
な
薬
効
が
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
で
も
あ
れ
ば
、
チ
ャ
ン
ス
は
あ

る
か
も
し
れ
ま
せ
ん
。

渡辺 守 教授
東京医科歯科大学
副学長（研究・産学連携担当）
大学院医歯学総合研究科
消化器病態学

【主な研究内容】
●炎症性腸疾患とオートファジーに共通する

遺伝子から病態を解明
　クローン病や潰瘍性大腸炎といった炎症

性腸疾患の発症に強く関与する遺伝子の
1つであるTNFAIP3がユビキチンを介して
オートファジーを制御していることを明ら
かとした。また、細胞死シグナルがオー
トファジーに関与する新たな方法や脂肪
酸がオートファジーを誘導する新しいメカ
ニズムも明らかにした。ユビキチンを介
したオートファジー調節に取り組む。

●培養したヒト腸管上皮細胞を用いた研究
　患者さんの生検検体から培養した生きた

上皮細胞を用いてオートファジーの解析
を行う。オートファジーを応用した炎症性
腸疾患の治療法確立を目指す。

【渡辺守教授の研究成果】
TNFAIP3欠損リンパ球（写真）では、ミ
トコンドリアの腫大やROS産生が増加
しており、シグナル解析にてTNFAIP3
がMTORのユビキチン化を介してオー
トファジーを制御していることを明らか
とした。
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オートファジーの臨床への応用
特集

臨
床
応
用
に
向
け
た
課
題

清
水
　
次
に
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
に
よ
る

創
薬
や
臨
床
応
用
に
つ
い
て
考
え
て
み
た

い
と
思
い
ま
す
。

稲
澤
　
私
は
、
何
と
し
て
も
こ
の
経
路
を

創
薬
に
持
っ
て
い
け
れ
ば
と
思
っ
て
い
ま

す
。
分
子
標
的
薬
で
も
阻
害
剤
に
は
限
界

が
あ
り
ま
す
し
、
医
療
経
済
効
果
的
に
も

既
存
薬
と
組
み
合
わ
せ
な
が
ら
賢
い
治
療

を
す
る
必
要
が
あ
り
ま
す
。
そ
の
点
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
フ
ラ
ッ
ク
ス
の
系
は
、
そ
の
格

好
の
標
的
と
考
え
て
い
ま
す
。

清
水
　
私
の
研
究
室
で
も
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
の
抗
が
ん
剤
の
研
究
を
始
め
て
い
ま

す
が
、
個
別
化
医
療
が
進
め
ば
進
む
ほ
ど

た
く
さ
ん
の
治
療
戦
略
が
必
要
に
な
る
の

で
、
そ
の
１
つ
に
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が

あ
っ
て
も
い
い
よ
う
に
思
い
ま
す
。

水
島
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
と
い
う
の
は
、

い
ま
す
が
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
が
一
定
の

割
合
で
効
い
て
い
る
の
は
間
違
い
な
い
と

思
い
ま
す
。
な
の
で
、
そ
の
仕
組
み
を
う

ま
く
使
っ
て
、
機
能
低
下
し
て
い
る
部
分

を
活
性
化
す
れ
ば
多
少
な
り
と
も
効
果
が

あ
る
の
で
は
な
い
か
と
私
は
期
待
し
て
い

ま
す
。
た
だ
し
、
臨
床
試
験
は
か
な
り
の

ネ
ッ
ク
で
、
が
ん
と
違
っ
て
非
常
に
時
間

が
か
か
り
ま
す
し
、指
標
が
曖
昧
な
の
で
、

ク
リ
ニ
カ
ル
な
臨
床
ス
ケ
ー
ル
で
は
な
か

な
か
差
が
つ
き
に
く
い
と
い
う
の
は
水
島

先
生
の
ご
指
摘
通
り
で
す
。

清
水
　
こ
れ
か
ら
は
臨
床
に
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
の
フ
ィ
ー
ル
ド
が
入
り
込
ん
で
い
く

こ
と
が
予
想
さ
れ
ま
す
。
海
外
で
は
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
セ
ン
タ
ー
を
作
っ
て
、
基
礎

と
臨
床
が
コ
ラ
ボ
レ
ー
シ
ョ
ン
す
る
ケ
ー

ス
も
あ
る
よ
う
で
す
ね
。

水
島
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
セ
ン
タ
ー
と

い
っ
て
も
バ
ー
チ
ャ
ル
な
組
織
で
は
あ
り

ま
す
が
、
バ
ー
チ
ャ
ル
な
も
の
だ
と
し
て

も
、
積
極
的
に
基
礎
と
臨
床
が
コ
ラ
ボ

稲澤譲治 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
ゲノム応用医学研究部門 
分子細胞遺伝分野

【主な研究内容】
●がんにおけるオートファジーの役割を解明
　がん幹細胞、がんEMT制御異常、がん転

移の病態について、オートファジーがどの
ように関わっているかを解明し、新たなが
ん個別診断・治療に繋 げることを目指
す。その1つとして、小児急性リンパ性白
血病（ALL)細胞におけるオートファジーの
働きを見いだした。また、リソソーム分
解系の障害ががん病態に強く関与してい
ることを明らかにした。

●新たながん診断・治療概念の確立
　オートファジー活性を抑制することで細胞

内にROS過剰蓄積を惹起し、がん細胞死
を誘導する核酸抗がん薬候補のマイクロ
RNA634を見いだした。

【稲澤譲治教授の研究成果】
下段のマイクロRNA-634を発現さ
せた食道がん細胞でオートファジー
活性を低下させたところ、細胞内
におびただしいオートファゴソーム
蓄積が観察される。下段左より、
オートファゴソームマーカーのLC3B

（緑）、選択的オートファジーの基
質分子p62（赤）、それらの共局在

（黄色）。

中
身
を
問
わ
ず
何
で
も
持
っ
て
い
っ
て
く

れ
る
便
利
な
機
能
で
、
そ
の
い
い
加
減
さ

が
メ
リ
ッ
ト
に
な
る
こ
と
も
あ
る
と
思
い

ま
す
。
神
経
変
性
疾
患
な
ど
で
は
細
胞
の

中
を
入
れ
替
え
る
こ
と
で
悪
い
細
胞
の
濃

度
が
下
が
り
、
発
症
や
進
行
を
遅
ら
せ
る

こ
と
が
考
え
ら
れ
ま
す
。
た
く
さ
ん
の
治

療
薬
が
存
在
す
る
が
ん
に
比
べ
て
、
現
時

点
で
神
経
変
性
疾
患
に
は
有
効
な
治
療
法

が
あ
り
ま
せ
ん
し
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の

治
療
効
果
に
よ
る
イ
ン
パ
ク
ト
は
大
き
い

は
ず
で
す
。
た
だ
し
、
そ
の
よ
う
な
や
り

方
は
効
果
が
表
れ
る
ま
で
の
時
間
や
、
臨

床
試
験
に
か
か
る
時
間
が
か
な
り
長
く
な

る
と
思
う
の
で
、
そ
れ
ら
を
ど
う
ク
リ
ア

す
る
か
と
い
う
問
題
が
あ
り
ま
す
。

岡
澤
　
同
じ
ア
ル
ツ
ハ
イ
マ
ー
病
で
も
患

者
さ
ん
や
発
症
部
位
に
よ
っ
て
病
態
は
違
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レ
ー
シ
ョ
ン
す
る
よ
う
な
場
が
あ
る
こ
と

に
意
義
は
あ
り
ま
す
。

渡
辺
　
私
も
水
島
先
生
か
ら
研
究
に
必
要

な
ツ
ー
ル
を
ご
提
供
い
た
だ
い
て
い
ま
す

が
、
清
水
先
生
や
稲
澤
先
生
と
共
同
研
究

を
す
る
よ
う
な
こ
と
は
極
め
て
少
な
い
。

研
究
担
当
の
副
学
長
と
い
う
立
場
で
も
、

こ
ん
な
に
優
れ
た
研
究
医
、
臨
床
医
が
い

る
の
に
接
点
が
持
て
な
い
と
い
う
の
は
、

本
学
に
と
っ
て
の
大
き
な
課
題
だ
と
痛
感

し
て
い
ま
す
。
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
と
い
う

生
命
現
象
は
基
礎
か
ら
臨
床
の
さ
ま
ざ
ま

な
分
野
を
繋
ぐ
と
て
も
良
い
役
割
を
果
た

せ
る
は
ず
な
の
で
、
各
分
野
が
繋
が
る
良

い
機
会
に
し
て
い
か
な
け
れ
ば
と
思
っ
て

い
ま
す
。

岡
澤
　
神
経
分
野
で
も
、
基
礎
と
臨
床
が

一
体
と
な
っ
て
研
究
を
進
め
て
い
く
こ
と

は
、
絶
対
に
重
要
な
こ
と
で
す
。
現
象
と

し
て
の
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
仕
組
み
を
理

解
す
る
喜
び
が
あ
る
一
方
で
、
医
学
部
出

身
者
と
し
て
は
最
終
的
に
ヒ
ト
に
結
び
つ

け
た
い
と
い
う
思
い
が
あ
り
ま
す
。

渡
辺
　
私
た
ち
は
ヒ
ト
の
腸
の
上
皮
細
胞

を
培
養
で
き
る
特
殊
な
技
術
を
持
っ
て
い

て
、
誰
の
腸
上
皮
細
胞
で
も
培
養
す
る
こ

と
が
で
き
ま
す
。
そ
の
技
術
を
使
っ
て
、

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
変
異
を
調
べ
た
り
、

オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
と
い
う
現
象
を
単
純
化

し
て
理
解
す
る
よ
う
な
基
礎
的
研
究
に
活

用
し
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

清
水
　
や
は
り
、
一
番
の
課
題
は
、
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
の
異
常
を
ど
う
や
っ
て
診
断

す
る
か
だ
と
思
い
ま
す
。

水
島
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
で
は
オ
ー
ト

フ
ァ
ゴ
ソ
ー
ム
が
見
え
た
だ
け
で
は
ダ
メ

で
、
膜
の
内
部
が
分
解
さ
れ
る
と
こ
ろ
ま

で
確
認
し
な
い
と
い
け
ま
せ
ん
。
最
近
に

な
っ
て
、
分
解
し
た
と
こ
ろ
ま
で
追
跡
で

き
る
新
し
い
検
出
方
法
を
開
発
し
ま
し
た

の
で
、
マ
ウ
ス
の
研
究
は
こ
れ
か
ら
や
り

や
す
く
な
る
と
思
い
ま
す
。
肝
心
の
ヒ
ト

の
場
合
、
現
状
で
は
、
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー

関
連
遺
伝
子
に
異
常
が
あ
る
か
ら
オ
ー
ト

フ
ァ
ジ
ー
に
異
常
が
あ
る
と
い
う
見
方
が

唯
一
の
手
が
か
り
で
す
。
し
か
し
、
オ
ー

ト
フ
ァ
ジ
ー
の
診
断
、
定
量
化
は
確
実
に

進
め
て
い
か
な
け
れ
ば
い
け
な
い
大
き
な

課
題
だ
と
認
識
し
て
い
ま
す
。

岡
澤
　
神
経
変
性
で
は
、
Ｐ
Ｅ
Ｔ
で
い
ろ

い
ろ
分
か
る
よ
う
に
な
っ
て
い
ま
す
。
単

純
な
凝
集
物
だ
け
で
な
く
、
さ
ま
ざ
ま
な

レ
セ
プ
タ
ー
の
動
態
な
ど
も
見
え
る
よ
う

に
な
っ
て
き
て
い
る
の
で
、
全
体
が
見
ら

れ
る
か
ど
う
か
は
ま
だ
分
か
り
ま
せ
ん

が
、
工
夫
次
第
で
見
え
る
よ
う
に
な
る
の

で
は
な
い
か
と
期
待
し
て
い
ま
す
。

稲
澤
　
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
の
診
断
は
、が
ん

の
個
別
化
医
療
、
精
密
医
療
に
も
繋
が
る

重
要
な
ポ
イ
ン
ト
で
す
。
今
回
は
、
東
京

医
科
歯
科
大
学
の
各
分
野
の
研
究
者
が
集

ま
り
デ
ィ
ス
カ
ッ
シ
ョ
ン
で
き
る
良
い
機

会
に
な
り
ま
し
た
。

清
水
　
そ
う
で
す
ね
。今
後
の
オ
ー
ト
フ
ァ

ジ
ー
研
究
を
盛
り
上
げ
る
た
め
に
も
、
お

互
い
に
が
ん
ば
っ
て
い
き
ま
し
ょ
う
。

岡澤 均 教授
東京医科歯科大学
難治疾患研究所
難治病態研究部門
神経病理学分野

【主な研究内容】
●生きた脳神経細胞における
　オートファジーを観察する技術を開発
　オートファゴソームのマーカー分子から作

製した蛍光タンパクを脳内に発現させ、
生きたマウスの脳内でオートファゴソーム
の変化を2光子顕微鏡で観察する方法を
開発。脳における飢餓誘導性オートファ
ジーが神経細胞で実際に存在することを
証明した。

●アルツハイマー病における
　オートファジーの役割の解明
　アルツハイマー病においては飢餓誘導性

オートファジーが亢進するが、それにより
細胞内にβアミロイドを蓄積させているこ
とを明らかにした。

【岡澤均教授の研究成果】
食餌制限をした野生型（WT）とアルツハイ
マー病モデルマウス（5xFAD）の神経細胞。
それぞれ上段はTAMRA-β-アミロイド、
下 段 はTAMRA-β-アミロ イド+ EGFP-
LC3小胞を注射。24、36、48時間後と観
察。エンドソーム（赤色）とオートファゴソー
ム（緑色）との相互作用が時系列的に観察
された。Source: http://www.nature.com/articles/srep12115
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オートファジーの臨床への応用
特集

基礎から臨床まで幅広く展開

東京医科歯科大学のオートファジー研究
東京医科歯科大学では、基礎から臨床まで、いくつものオートファジー研究が行われている。

ここでは、前ページまでに掲載できなかった本学発の研究成果の一部を紹介する。
これらの研究がきっかけとなり、診断法の確立や新たな治療法の開発など、臨床応用が進むことが期待されている。

● 飢餓により誘導されるオートファジーに伴う“細胞内”アミロイドの増加を発見
     ―過度な食事制限はアルツハイマー病を加速する可能性を示唆―
　     （2015年：難治疾患研究所 神経病理学分野 岡澤 均教授）

● 放射線による細胞死を抑制する新たなメカニズムを解明
　  ―オートファジーの新たな細胞保護機構―
　     （2016年：難治疾患研究所 病態細胞生物学分野  清水重臣教授）

● 細胞内のタンパク質を分解する新しい仕組みGOMEDを発見
　  ―糖尿病罹患者の血糖調節への関与の可能性―
　     （2016年：難治疾患研究所 病態細胞生物学分野  清水重臣教授）

● オートファジーによる中心対数制御
     ―がん発生や悪性化に関わる中心体数の異常にオートファジーが関わることを解明―
　     （2016年：難治疾患研究所 病態細胞生物学分野  清水重臣教授）

● 急性リンパ性白血病細胞においてオートファジー阻害は
                                     L-asparaginaseの感受性を増強させる
　     （2017年：難治疾患研究所 分子細胞遺伝分野  井上 純講師、稲澤譲治教授）

● 卵巣癌におけるオートファジー活性の意義と個別化医療の開発
　     （2016年：難治疾患研究所 分子細胞遺伝分野  稲澤譲治教授）

● オートファゴソームの内膜分解を促進する機構を哺乳類細胞で発見
　     （2016年：医歯学研究支援センター  酒巻有里子技術職員、東京大学大学院医学系研究科  水島 昇教授）

● 細胞死シグナルがオートファゴソーム形成に関与する新たなメカニズムを発見
　     （2015年：大学院医歯学総合研究科 消化器病態学分野  渡辺 守教授）

● 長鎖脂肪酸がオートファジーを誘導する新たなメカニズムを発見
　     （2017年：大学院医歯学総合研究科 消化器病態学分野  渡辺 守教授）

● アンジオテンシンⅡによる血管収縮にオートファジーが関与
　  ―高血圧の新規治療法開発への応用が期待―
         （2015年：大学院医歯学総合研究科 腎臓内科学分野  内田信一教授）

アンジオテンシンⅡによる血管収縮のしくみ　大学院医歯学総合研究科腎臓内科学分野の内田信一教授
らは、強力な血管収縮物質であるアンジオテンシンⅡが、腎
臓において塩分感受性高血圧を引き起こすWNKというタンパ
ク質をどのように制御しているかを明らかにした。マウスや血
管平滑筋細胞にアンジオテンシンⅡを投与する実験を行った
ところ、アンジオテンシンⅡの刺激により選択的オートファジー
が誘導されることで分解されたKLHL2というタンパク質が減少。
それによりWNK3の分解が抑制されたことが、結果として血管
収縮につながっているというメカニズムを発見した。
　この研究は、未だ不明なところの多い高血圧を引き起こす
血管収縮の過程において、オートファジーが関与しているとい
う新しい分子機序を明らかにしたもので、WNK3やKLHL2と

いった分子、またはオートファジーという現象をターゲットとし
た新しい高血圧治療の開発に繋がるものとして期待されている。
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世
界
初
の
体
外
受
精
に
よ
り「
試

験
管
ベ
ビ
ー
」が
誕
生
し
た
の

は
１
９
７
８
年
の
こ
と
。
そ
れ
か
ら
約

40
年
の
間
に
体
外
受
精
や
顕
微
授
精
な

ど
の
生
殖
補
助
医
療（
Ａ
Ｒ
Ｔ
：

A
ssiste

d
 R

e
p

ro
d

u
ctiv

e 
T

echnology

）は
め
ざ
ま
し
い
発
展
を

遂
げ
た
。

　

日
本
産
科
婦
人
科
学
会
の
集
計
に
よ

る
と
、
２
０
１
４
年
に
国
内
の
医
療
機

関
で
行
わ
れ
た
不
妊
治
療
は
39
万
件
以

上
。
こ
の
件
数
は
世
界
一
で
、
同
年
に

体
外
受
精
な
ど
で
生
ま
れ
た
子
ど
も
は

４
万
７
０
０
０
人
と
、
21
人
に
１
人
に

な
る
。
し
か
し
、
誰
も
が
妊
娠
す
る
わ

け
で
は
く
、
こ
れ
ほ
ど
の
多
く
の
人
が

不
妊
治
療
を
受
け
て
も
、
出
産
に
至
る

の
は
20
％
程
度
で
し
か
な
い
。

　

Ａ
Ｒ
Ｔ
技
術
の
中
で
も
胚（
受
精
卵
）

の
培
養
技
術
や
良
好
胚
選
別
技
術
は
近

年
著
し
く
向
上
し
、
良
い
胚
を
母
体
に

ん
で
き
た
金
井
正
美
教
授
は
、Sox17

と
い
う
遺
伝
子
が
重
要
な
役
割
を
果
た

し
て
い
る
こ
と
を
発
見
し
た
。

　

Sox17

は
消
化
管
を
は
じ
め
と
し
た

内
胚
葉
形
成
に
お
い
て
重
要
な
役
割
を

果
た
す
こ
と
が
分
か
っ
て
お
り
、
ｉ
Ｐ

Ｓ
細
胞
の
作
製
に
用
い
ら
れ
る
山
中
因

子
の
１
つ
で
あ
るSox2

も
そ
の
仲

間
。
金
井
研
究
室
で
は
１
９
９
６
年
に

Sox17

の
分
離
に
成
功
し
て
い
る
が
、

当
初
は
発
生
因
子
の
１
つ
と
し
て
捉
え

て
い
た
に
す
ぎ
な
か
っ
た
。

　

金
井
教
授
ら
は
、
マ
ウ
ス
の
遺
伝
背

景
を
戻
し
交
配（
バ
ッ
ク
ク
ロ
ス
）し
て

い
る
う
ち
に
、
父
方
と
母
方
か
ら
受
け

継
ぐ
染
色
体
セ
ッ
ト
の
う
ち
片
方
の
染

色
体
のSox17

遺
伝
子
を
欠
損
さ
せ

た
ヘ
テ
ロ
変
異
の
マ
ウ
ス
か
ら
子
ど
も

が
生
ま
れ
な
く
な
っ
て
い
る
こ
と
に
気

づ
い
た
。
し
か
も
、
子
ど
も
が
生
ま
れ

着床障害の原因となる遺伝子を同定
原因診断につなげて妊娠率向上へ

かない・まさみ
1986年 大 阪 府 立 大 学 農 学 部 獣 医 学 科 卒 業。
1988年同大学院農学系研究科修了（獣医師）。
1992年東京大学大学院農学系研究科修了（農学
博士）。東京都臨床医学総合研究所、豪クイー
ンズランド州立大学Centre for Molecular and 
Cellular Biology、杏林大学医学部解剖学教室
を経て、2010年より現職。実験動物センター長
を兼任。主な研究分野は、発生工学、生殖生物学。

戻
せ
る
よ
う
に
な
っ
た
。
そ
れ
で
も
妊

娠
に
至
ら
な
い
原
因
と
し
て
は「
着
床

障
害
」が
考
え
ら
れ
る
が
、
そ
の
診
断

法
・
治
療
法
は
確
立
さ
れ
て
い
な
い
。

ヘ
テ
ロ
マ
ウ
ス
の
異
変
か
ら

着
床
に
関
わ
る
遺
伝
子
を
発
見

　

卵
胞
か
ら
排
出
さ
れ
た
卵
子
が
卵
管

の
中
で
精
子
と
出
会
い
、
受
精
卵
に
な

る
。
受
精
卵
は
分
割
を
繰
り
返
し
な
が

ら
子
宮
に
運
ば
れ
、
卵
巣
ホ
ル
モ
ン
の

影
響
で
厚
く
な
っ
た
子
宮
内
膜
に
潜
り

込
む
。
こ
れ
が
着
床
し
た
瞬
間
で
、
こ

こ
か
ら
胎
盤
が
形
成
さ
れ
、
胎
児
が

育
っ
て
い
く（
図
１
）。

　

こ
の
ダ
イ
ナ
ミ
ッ
ク
な
妊
娠
の
プ
ロ

セ
ス
の
は
じ
ま
り
に
、
母
体
側
で
は
ど

ん
な
シ
グ
ナ
ル
が
発
せ
ら
れ
、
受
精
卵

が
受
け
入
れ
ら
れ
る
の
か
。
そ
の
仕
組

み
を
解
き
明
か
そ
う
と
研
究
に
取
り
組

大学院医歯学総合研究科 疾患モデル動物解析学分野   金井正美教授

R e s e a r c h  W o r k e r  Number 22

 

医
療
研
究
★
最
前
線

未
来
医
療
を
拓
く
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マ
ウ
ス
の
妊
娠
期
間
は
20
日
、
対
し

て
ヒ
ト
は
２
８
０
日
と
大
き
く
異
な
る

が
、
受
精
か
ら
着
床
す
る
ま
で
の
期
間

は
各
々
、４
・
５
日
、５
〜
６
日
と
ほ
ぼ

同
じ
。
ま
た
、動
物
種
に
よ
っ
て
異
な
る

胎
盤
形
成
も
、
マ
ウ
ス
な
ど
の
げ
っ
歯

類
と
霊
長
類
は
極
め
て
近
く
、
同
じ
よ

う
な
プ
ロ
セ
ス
で
妊
娠
が
進
行
す
る
。

　
「
こ
の
研
究
は
、未
だ
ブ
ラ
ッ
ク
ボ
ッ
ク

ス
の
ま
ま
に
な
っ
て
い
る
着
床
か
ら
妊

娠
に
至
る
プ
ロ
セ
ス
を
明
ら
か
に
す
る

た
め
。
そ
の
仕
組
み
を
マ
ウ
ス
を
用
い

て
一
つ
ひ
と
つ
丁
寧
に
調
べ
て
い
く
こ

と
で
、
自
然
妊
娠
へ
の
改
善
や
、
不
妊

治
療
の
着
床
率
の
向
上
に
貢
献
で
き
れ

ば
と
考
え
て
い
ま
す
」

　

現
在
の
技
術
な
ら
ば
、
子
宮
内
膜
上

皮
だ
け
でSox17

遺
伝
子
を
ノ
ッ
ク
ア

ウ
ト
す
る
こ
と
も
で
き
る
。
こ
の
よ
う

な
発
生
工
学
テ
ク
ニ
ッ
ク
を
用
い
て
、

着
床
に
至
る
プ
ロ
セ
ス
の
中
でSox17

が
ど
の
よ
う
に
働
く
か
、
そ
の
制
御
因

子
な
ど
も
見
つ
か
る
か
も
し
れ
な
い
。

こ
れ
ら
が
将
来
、
母
体
の
診
断
法
や
治

療
法
に
繋
が
る
可
能
性
も
あ
る
。

基
礎
研
究
を
通
じ
て

臨
床
に
貢
献
す
る
こ
と
も

　
と
は
い
え
、着
床
に
関
わ
る
重
要
な
遺

伝
子
が
同
定
で
き
た
と
い
う
だ
け
で
、

Sox17

は
そ
の
ま
ま
治
療
に
使
え
る
も

の
で
は
な
い
。
そ
も
そ
も
着
床
と
い
う

現
象
に
お
い
てSox17

が
ど
の
よ
う

な
役
割
を
果
た
す
の
か
、
ま
たSox17

を
誘
導
し
、
制
御
す
る
遺
伝
子
の
存
在

な
ど
、
解
き
明
か
さ
な
け
れ
ば
い
け
な

い
課
題
は
山
ほ
ど
あ
る
。
そ
れ
ら
の
課

題
に
対
し
て
、
金
井
教
授
ら
は
あ
く
ま

で
も
基
礎
研
究
者
の
視
点
で
挑
む
。

　

一
方
で
、
臨
床
医
た
ち
と
協
力
し
合

う
体
制
も
整
っ
て
き
た
。
最
近
で
は
、

胚
培
養
士
を
目
指
す
大
学
院
生
が
金
井

研
究
室
で
胚
培
養
の
修
業
を
行
う
こ
と

も
あ
る
。
マ
ウ
ス
の
卵
は
小
さ
く
、
取

扱
い
が
難
し
い
の
で
、
将
来
ヒ
ト
の
卵

も
扱
う
と
き
の
ト
レ
ー
ニ
ン
グ
に
な
る

の
だ
と
い
う
。
間
接
的
で
は
あ
る
が
、

そ
れ
も
臨
床
に
貢
献
し
て
い
る
と
い
え

る
だ
ろ
う
。

　
「
私
た
ち
の
研
究
は
す
ぐ
に
治
療
に

役
立
つ
も
の
で
は
あ
り
ま
せ
ん
が
、
今

回
の
研
究
成
果
に
対
す
る
反
響
の
大
き

さ
か
ら
、
改
め
て
自
分
た
ち
の
研
究
の

意
義
を
考
え
、
大
い
に
励
ま
さ
れ
ま
し

た
。
こ
れ
か
ら
は
基
礎
と
臨
床
が
と
も

に
同
じ
フ
ィ
ー
ル
ド
で
研
究
で
き
る
東

京
医
科
歯
科
大
学
な
ら
で
は
の
強
み
を

活
か
し
て
、
お
互
い
に
ア
イ
デ
ア
を
交

換
し
な
が
ら
さ
ら
に
研
究
を
発
展
さ
せ

て
い
き
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
」

な
い
の
は
メ
ス
が
ヘ
テ
ロ
の
場
合
だ
け

で
、
オ
ス
が
ヘ
テ
ロ
の
場
合
は
野
生
型

マ
ウ
ス
と
同
じ
数
の
子
ど
も
を
生
む
。

　
「Sox17

は
、子
宮
内
膜
上
皮
の
ほ
か
、

卵
巣
や
血
管
で
も
発
現
し
て
い
て
、
妊

娠
の
瞬
間
と
そ
れ
以
外
と
で
発
現
量
が

変
化
し
ま
す
。し
か
し
、ヘ
テ
ロ
変
異
に

よ
っ
てSox17
が
半
量
に
な
っ
た
だ
け

で
、
着
床
す
る
胚
の
数
が
８
分
の
１
に

な
る
ほ
ど
着
床
に
大
き
く
影
響
し
て
い

る
と
は
思
っ
て
も
み
ま
せ
ん
で
し
た
」

　

着
床
し
な
い
の
は
受
精
卵
側
の
問
題

の
可
能
性
も
あ
る
た
め
、Sox17
を
欠

損
さ
せ
た
メ
ス
の
マ
ウ
ス
の
受
精
卵
の

発
生
を
確
認
し
た
と
こ
ろ
、
受
精
卵
に

問
題
は
な
く
、
着
床
の
問
題
で
あ
る
こ

を
証
明
し
た（
図
２
）。

妊
娠
初
期
の
観
察
に

最
適
な
モ
デ
ル
動
物

　

発
生
や
生
殖
に
関
わ
る
研
究
は
大
変

デ
リ
ケ
ー
ト
で
、
ヒ
ト
に
よ
る
研
究
は

倫
理
的
に
も
極
め
て
難
し
い
。そ
の
点
、

実
験
動
物
セ
ン
タ
ー
長
で
も
あ
る
金
井

教
授
の
研
究
室
に
は
、
生
命
現
象
を
観

察
す
る
実
験
動
物
と
そ
の
テ
ク
ニ
ッ
ク

が
揃
っ
て
い
る
の
が
強
み
だ
。「
マ
ウ
ス

と
ヒ
ト
に
は
共
通
点
も
多
く
、
発
生
の

研
究
に
と
て
も
適
し
て
い
る
」と
金
井

教
授
は
強
調
す
る
。

卵巣で排卵した卵子は卵管で精子と出会い受精し子宮に着床して妊娠に
至るが、着床においては、子宮内膜上皮に特異的に発現するSox17遺伝
子が重要であると分かった。

野生型マウスとSox17遺伝子改変マウスに胚盤胞（青い部分）を移植して5日後。aの
野生型マウスは8個以上が着床したが、bのSox17改変マウスは1個程度しか着床し
なかった。そこから胚盤胞を取りだして調べたが、胚盤胞は正常に発育していた（b'）。

（図２）

卵巣

卵管

子宮
子宮内膜の受容メカニズムの解明

排卵

着床

内膣

上皮

子宮内膜
着床

Sox17

受精

（図1）
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病
気
や
ケ
ガ
に
よ
っ
て
失
わ
れ
た

体
の
一
部
や
機
能
を
回
復
さ
せ

る
再
生
医
療
で
は
、
ｉ
Ｐ
Ｓ
細
胞
や
Ｅ

Ｓ
細
胞
な
ど
の
多
能
性
細
胞
を
使
っ
た

方
法
、
患
者
自
身
の
細
胞
を
使
う
幹
細

胞
移
植
治
療
な
ど
、
臨
床
応
用
に
向
け

た
研
究
が
進
ん
で
い
る
。

　

東
京
医
科
歯
科
大
学
で
も
、
骨
膜
幹

細
胞
を
使
っ
た
軟
骨
再
生
治
療
や
腸
管

細
胞
に
よ
る
大
腸
再
生
な
ど
、
数
々
の

再
生
医
療
研
究
が
進
ん
で
い
る
。
大
日

本
印
刷
と
の
共
同
研
究
に
よ
り
開
発
し

た「
細
胞
転
写
技
術
」は
、
細
胞
を
判
で

押
す
よ
う
に
配
置
す
る
こ
と
が
可
能

で
、
印
刷
技
術
を
応
用
し
た
独
自
の
作

製
方
法
が
注
目
を
集
め
た
。

　

細
胞
転
写
技
術
は
、ナ
ノ
メ
デ
ィ
ス
ン

（
Ｄ
Ｎ
Ｐ
）講
座
責
任
者
の
森
田
育
男
理

事
ら
と
大
日
本
印
刷
が
共
同
し
て
開
発

し
た
も
の
で
、
オ
フ
セ
ッ
ト
印
刷
を
す

る
よ
う
に
血
管
パ
タ
ー
ン
を
形
成
。
そ

﨑
剣
吾
講
師
は
当
時
を
振
り
返
る
。

　

基
と
な
る
細
胞
シ
ー
ト
の
技
術
は
、

ガ
ラ
ス
基
板
上
に
ポ
リ
エ
チ
レ
ン
グ
リ

コ
ー
ル（
Ｐ
Ｅ
Ｇ
）と
い
う
高
分
子
で
パ

タ
ー
ン
を
描
い
た
面
に
紫
外
線
を
照
射

し
、
そ
の
上
か
ら
細
胞
を
撒
い
て
培
養

し
た
も
の
を
羊
膜
に
転
写
。
羊
膜
に

く
っ
つ
け
て
か
ら
ガ
ラ
ス
基
板
を
除
去

す
る
と
、細
胞
が
転
写
さ
れ
る（
図
１
）。

　

こ
の
技
術
を
２
回
繰
り
返
し
、
２
種

類
の
細
胞
で
ス
ト
ラ
イ
プ
模
様
や

チ
ェ
ッ
ク
模
様
の
細
胞
シ
ー
ト
を
作
る

こ
と
に
も
成
功
し
て
い
る
。
た
だ
し
、

模
様
を
つ
け
て
移
植
し
て
も
生
体
内
で

は
動
い
て
し
ま
う
の
で
、
模
様
の
意
味

が
な
い
。
そ
こ
で
、
臨
床
で
の
使
い
や

す
さ
を
考
え
、
模
様
の
な
い
２
層
の
細

胞
シ
ー
ト
作
り
に
取
り
か
か
っ
た
。

　
「
最
近
の
移
植
研
究
で
は
、
２
種
類

ま
た
は
３
種
類
の
細
胞
を
一
緒
に
移
植

印刷技術を応用して細胞を積層化
歯周組織などの再生医療に応用

いわさき・けんご
1997年東京医科歯科大学歯学部歯学科卒業。
2001年同大学院歯学研究科硬組織再生学講座
歯周病学分野博士課程修了。同大学歯学部附属
病院歯周病外来勤務、カナダ・トロント大学博
士研究員、東京女子医科大学医学部歯科口腔
外科助教を経て、2010年より東京医科歯科大学
大学院医歯学総合研究科寄附講座ナノメディスン

（DNP）講座助教。2014年より現職。主な研究
分野は、歯周病、再生医療、幹細胞など。

の
パ
タ
ー
ン
を
、
羊
膜（
胎
児
を
包
ん

で
い
る
薄
い
膜
）に
転
写
さ
せ
て
作
製

す
る
。
血
管
内
皮
細
胞
か
ら
作
っ
た
血

管
付
き
羊
膜
を
マ
ウ
ス
体
内
に
貼
り
付

け
た
実
験
で
は
、
血
流
・
運
動
機
能
と

も
に
回
復
す
る
こ
と
を
確
認
で
き
た
。

　

こ
の
シ
ー
ト
を
積
み
重
ね
て
い
け

ば
、
細
胞
移
殖
法
の
新
し
い
オ
プ
シ
ョ

ン
に
な
る
に
違
い
な
い
。
そ
ん
な
期
待

か
ら
、
細
胞
シ
ー
ト
を
積
層
化
す
る
研

究
は
始
ま
っ
た
。

２
種
類
の
細
胞
を
重
ね
た

積
層
細
胞
シ
ー
ト
を
作
る

　
「
単
層
で
の
細
胞
シ
ー
ト
は
完
成
し

て
い
る
の
で
す
か
ら
、
そ
れ
を
２
層
に

す
る
く
ら
い
簡
単
な
こ
と
だ
と
思
っ
て

い
ま
し
た
。
と
こ
ろ
が
、
そ
ん
な
に
単

純
な
こ
と
で
は
な
か
っ
た
の
で
す
」と
、

ナ
ノ
メ
デ
ィ
ス
ン（
Ｄ
Ｎ
Ｐ
）講
座
の
岩

大学院医歯学総合研究科寄附講座  ナノメディスン（DNP）講座   岩﨑剣吾講師

R e s e a r c h  W o r k e r  Number 23

 

医
療
研
究
★
最
前
線

未
来
医
療
を
拓
く

（図2）
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２
種
類
の
細
胞
を
積
み
重
ね
た
シ
ー

ト
が
で
き
た
と
こ
ろ
で
、
岩
﨑
講
師
の

専
門
で
あ
る
歯
周
病
治
療
へ
の
応
用
を

考
え
て
、
欠
損
し
た
マ
ウ
ス
の
頭
蓋
骨

に
細
胞
シ
ー
ト
を
移
植
す
る
実
験
を

行
っ
た
。
歯
の
周
り
の
骨
が
欠
損
す
る

歯
周
病
で
は
進
行
を
止
め
る
治
療
が
中

心
だ
が
、
失
っ
た
骨
を
再
生
で
き
れ
ば

根
治
的
治
療
が
期
待
で
き
る
か
ら
だ
。

　

移
植
し
た
の
は
、
歯
と
骨
の
間
の
極

め
て
薄
い
結
合
組
織
で
あ
る
歯
根
膜
か

ら
取
っ
て
き
た
幹
細
胞
と
、
骨
を
作
る

基
と
な
る
骨
芽
細
胞
に
よ
る
２
層
の

シ
ー
ト
。
そ
れ
ぞ
れ
の
細
胞
に
よ
る
単

層
シ
ー
ト
で
の
実
験
も
行
っ
た
と
こ

ろ
、
単
層
細
胞
シ
ー
ト
に
比
べ
て
、
２

層
化
し
た
シ
ー
ト
は
明
ら
か
に
骨
の
再

生
が
促
さ
れ
る
こ
と
が
分
か
っ
た
。
移

植
材（
羊
膜
）は
、
移
植
後
約
４
週
間
で

吸
収
さ
れ
る
。

使
い
や
す
さ
を
優
先

歯
周
病
の
治
療
に
も

　

こ
の
技
術
で
作
ら
れ
た
細
胞
シ
ー
ト

は
、
折
り
た
た
ん
だ
り
、
穴
を
開
け
た

り
、
ト
リ
ミ
ン
グ
が
し
や
す
い
と
い
う

特
徴
も
あ
る
。
し
か
も
、
細
胞
が
安
定

し
て
膜
の
上
に
く
っ
つ
く
の
で
、
か
な

り
強
く
引
っ
張
っ
て
も
破
れ
た
り
剥
が

れ
た
り
す
る
こ
と
は
な
い（
図
２
）。

　
「
こ
の
研
究
を
始
め
た
当
時
か
ら
臨

床
的
に
使
い
や
す
い
も
の
を
作
ろ
う
と

決
め
て
い
ま
し
た
。
歯
や
骨
の
治
療
で

は
、
狭
く
て
込
み
入
っ
た
欠
損
部
分
に

細
胞
を
移
植
す
る
こ
と
に
な
り
ま
す
。

そ
の
た
め
、
貼
り
付
け
て
か
ら
引
っ

張
っ
た
り
動
か
す
こ
と
が
で
き
る
シ
ー

ト
な
ら
ば
、
歯
周
病
治
療
で
も
大
変
使

い
や
す
い
は
ず
で
す
」

　

今
後
は
、
さ
ま
ざ
ま
な
細
胞
の
組
み

合
わ
せ
を
検
証
し
、
３
層
、
４
層
と
増

や
す
こ
と
も
考
え
て
い
る
と
い
う
。
そ

こ
か
ら
さ
ら
に
進
め
て
い
こ
う
と
し
て

い
る
の
は
、
メ
カ
ニ
ズ
ム
の
解
明
だ
。

２
種
類
の
細
胞
シ
ー
ト
の
ほ
う
が
再
生

力
を
促
進
す
る
理
由
や
そ
こ
に
関
わ
る

因
子
を
明
ら
か
に
す
る
こ
と
で
、
新
し

い
治
療
法
の
開
発
に
繋
げ
た
い
と
岩
﨑

講
師
は
語
る
。

　
「
命
に
関
わ
る
治
療
な
ら
ば
細
胞
治

療
と
い
う
選
択
も
あ
る
で
し
ょ
う
が
、

現
実
的
に
考
え
て
、
歯
周
病
に
細
胞
治

療
を
行
う
の
は
リ
ス
ク
や
コ
ス
ト
が
大

き
す
ぎ
ま
す
。
そ
れ
よ
り
も
、
骨
や
組

織
を
再
生
す
る
分
子
や
物
質
を
見
つ
け

て
、
そ
う
い
っ
た
物
質
を
注
入
し
て
細

胞
を
再
生
さ
せ
る
こ
と
が
で
き
な
い

か
。“
細
胞
を
使
わ
な
い
再
生
医
療
”を

究
極
の
目
標
と
し
て
、
研
究
を
進
め
て

い
き
ま
す
」

し
た
ほ
う
が
１
種
類
の
細
胞
を
移
植
し

た
場
合
よ
り
結
果
が
良
い
場
合
が
あ
る

こ
と
が
分
か
っ
て
い
ま
す
。
実
際
の
生

体
内
で
も
複
数
の
細
胞
が
作
用
し
合
っ

て
働
い
て
い
ま
す
か
ら
、
な
ん
と
し
て

も
複
数
細
胞
の
シ
ー
ト
を
作
り
た
か
っ

た
の
で
す
」

や
っ
と
完
成
し
た
積
層
シ
ー
ト

明
ら
か
に
骨
再
生
を
促
進

　

と
こ
ろ
が
、
２
種
類
の
細
胞
で
模
様

を
描
い
た
の
と
同
じ
方
法
で
２
層
の
細

胞
シ
ー
ト
を
作
っ
て
も
、
１
層
目
と
２

層
目
の
細
胞
が
接
合
で
き
ず
に
剥
が
れ

て
し
ま
う
。
な
ん
と
か
２
種
類
の
細
胞

を
く
っ
つ
け
よ
う
と
、
基
板
側
の
構
造

を
変
え
る
な
ど
工
夫
を
重
ね
た
が
、
ど

れ
も
失
敗
に
終
わ
っ
た
。

　

転
機
が
訪
れ
た
の
は
、
そ
れ
か
ら
数

カ
月
後
。
大
学
院
生
の
赤
澤
恵
子
さ
ん

が
試
行
錯
誤
を
繰
り
返
し
、
つ
い
に
２

層
シ
ー
ト
が
完
成
し
た
。

　
「
今
に
し
て
思
え
ば
実
に
単
純
な
こ

と
で
す
が
、
羊
膜
へ
の
転
写
を
２
回
繰

り
返
す
の
で
は
な
く
、
ガ
ラ
ス
基
板
上

で
２
層
に
し
て
か
ら
羊
膜
に
転
写
し
た

と
こ
ろ
、
あ
っ
さ
り
と
積
層
に
成
功
し

ま
し
た
。
途
方
に
く
れ
て
い
た
数
カ
月

は
な
ん
だ
っ
た
ん
だ
と
い
う
ほ
ど
で
す

よ
」と
、
岩
﨑
講
師
は
苦
笑
い
す
る
。

（図1） （図2）
細胞転写技術を使って配置
した細胞(緑）。細胞を印刷
のインクに見立てて、希望
する模様に自在に並べる事
ができる。

２種類の細胞が転写された膜
は、さまざまな形に変形させ
たり、トリミングが可能。歯の
欠損部など狭くて込み入った
場所にも貼り付けやすい。

点状 線状

シート状格子状
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先端歯科診療センターは、高度
で先進的な歯科治療を効率的

に提供することを目的に2015 年10月
に開設された。各専門外来の専門医
や歯科衛生士がセンターで診療にあ
たり、互いに連携を図りながら、診
断、治療、メンテナンスまでを包括的
に行う。
　歯周病の専門医である和泉雄一
センター長は、診療科の枠を超えて
一貫した治療ができることは患者と
歯科医師双方にとって快適な治療に
繋がると話す。
　「日本人の40歳以上の歯周病罹患率
は80％以上だとされており、歯の欠損

部位があって、インプラントや義歯を
入れる場合でも先に歯周病の治療
をすることが少なくありません。そ
のため、次の診療科を受診するまで
の期間に症状が進行してしまうこと
もあります。その点、ここではどの診
療も同じ診察室で受けられるので患
者さんの負担も少ないですし、歯科
医師も各専門医との調整や情報伝
達がしやすい。顔を見合わせて治療
の引き継ぎができる安心感がありま
す」（和泉センター長）
　各診療科で行っている最先端の治
療を積極的に取り入れているため、
全て自由診療になる。将来的には

同センターを治験や臨床研究の拠点
とする計画もあるという。最先端の
器具を1箇所にまとめた小手術用の
部屋も準備中だ。
　「これまでの歯学部附属病院は、専
門外来の集合体として存在してきた
ため、包括的な治療をする上での
難しさがありました。しかし、セン
ター内ならば複数の科の歯科医師で
チーム医療を進めやすくなります。い
ずれは、センターが病院の中心とな
り各専門外来が周囲を固めるよう
な、新しい大学病院の体制を整えて
いければと考えています」（水口俊介副
センター長）

歯学部附属病院
先端歯科診療センター

各 診 療 科 の 専 門 医 が 集 結 し て 先 進 的 な 歯 科 治 療 を 提 供

附属病院◎診療科訪問

左から、吉田センター外来医長、水口副セ
ンター長、足達歯科衛生保健部長、和泉セ
ンター長。この他、各診療科の教授、准教授、
講師、助教以上の専門医全員がセンターの
診療に携わる。

診療科DATA
センター長 和泉雄一（歯周病外来・教授）
副センター長 水口俊介（義歯外来・教授）
主な専門治療 審美修復治療、審美歯冠修復治療、

ホワイトニング、レーザー治療、コー
ンビームCTや顕微鏡による歯内治
療、歯周組織再生治療、金属床義歯、
アタッチメント義歯、インプラント治
療、デジタルデンティストリー、オー
ラルリハビリテーション、限局矯正、
口腔ケア

ゆったりとしたスペースが確
保されたユニット。センター
の診察室には、あらゆる治
療で使う器具類が一通り常
備されている。

2015年10月のオープ
ン以来徐々に受診者
数が増えており、現在
は 毎 月300人 以 上 が
受診している。

和泉雄一センター長 ◎ 「歯を失う原因の第1位
は歯周病です。自分の歯が使えなくなるだけでな
く、全身の健康にも大きなリスク因子となってい
ます。歯周病は、歯周組織再生治療やレーザー
治療など最新の治療を駆使してしっかり治療すれ
ば必ず治る病気です」
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　　　　　専門誌『矯正臨床ジャーナル（JOP）』の出版
取扱製品：バンド、ワイヤー、ブラケット、インスツルメント、口腔内・外補助装置、咬合器システム、器械類、矯正診断コンピュー
　　　　　タシステムなど
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歯
学
部
口
腔
保
健
工
学
専
攻
卒
業
後

の
進
路
と
し
て
は
、
大
学
院
進
学
、
病

院
勤
務
、
歯
科
技
工
所
、
企
業
へ
の
就

職
な
ど
が
あ
る
。２
０
１
６
年
4
月
に
卒

業
し
た
小
野
由
貴
奈
さ
ん
は
、
そ
の
中

か
ら
企
業
に
就
職
す
る
道
を
選
ん
だ
。

　
「
大
学
時
代
は
学
校
の
勉
強
に
専
念

し
た
の
で
、
卒
業
後
は
幅
広
い
分
野
に

携
わ
る
こ
と
が
で
き
る
企
業
に
就
職
し

よ
う
と
決
め
て
い
ま
し
た
。
就
職
活
動

で
は
、
自
分
の
知
識
と
経

験
が
活
か
せ
る
仕
事
を
中

心
に
探
し
ま
し
た
」

　

小
野
さ
ん
が
勤
務
し
て

い
る
の
は
、
矯
正
歯
科
器

材
を
扱
う
商
社
の
ロッ
キ
ー

マ
ウ
ン
テ
ン
モ
リ
タ
。
現
在

は
、
開
発
・
技
術
サ
ー
ビ
ス

課
に
配
属
さ
れ
、
新
商
品

開
発
や
技
術
的
な
サ
ポ
ー

ト
業
務
を
担
当
し
て
い
る
。
過
半
数
が

歯
科
技
工
士
資
格
を
持
つ
部
署
で
、
東

京
医
科
歯
科
大
学
出
身
の
先
輩
か
ら
助

け
ら
れ
る
こ
と
も
多
い
。

　
「
は
じ
め
の
う
ち
は
社
会
人
と
し
て
の

マ
ナ
ー
も
分
か
ら
ず
、戸
惑
っ
て
ば
か
り

で
し
た
。
こ
れ
ま
で
固
定
電
話
を
使
っ

た
経
験
が
ほ
と
ん
ど
な
か
っ
た
の
で
、電

話
応
対
や
言
葉
使
い
か
ら
勉
強
し
ま
し

た
。
今
は
自
分
の
仕
事
を
覚
え
る
こ
と

に
必
死
で
、３
０
０
０
種
類
も
の
製
品
が

掲
載
さ
れ
て
い
る
自
社
カ
タ
ロ
グ
を
見

な
が
ら
商
品
の
勉
強
を
す
る
日
々
で
す
」

　

取
扱
製
品
の
約
半
数
が
海
外
メ
ー

カ
ー
の
製
品
で
あ
る
同
社
で
は
、
海
外

と
の
や
り
と
り
も
多
く
、
英
語
力
も
必

要
と
さ
れ
る
。
大
学
３
年
の
と
き
に
ス

ウ
ェ
ー
デ
ン
留
学
を
経
験
し
た
小
野
さ

ん
に
と
っ
て
は
、
英
語
力
が
活
か
せ
る

職
場
で
あ
る
こ
と
も
魅
力
だ
っ
た
。

　

ま
だ
ま
だ
勉
強
中
だ

と
い
う
が
、
学
生
時
代

に
学
ん
だ
こ
と
を
製
品

開
発
に
活
か
し
た
い
と

い
う
目
標
が
で
き
た
。

　
「
学
生
時
代
に
身
に

つ
け
た
Ｃ
Ａ
Ｄ
技
術
を

活
か
し
て
、
現
在
流
行

り
つ
つ
あ
る
マ
ウ
ス

ピ
ー
ス
で
矯
正
で
き
る

シ
ス
テ
ム
な
ど
を
発
展
・
普
及
さ
せ
、

歯
科
の
デ
ジ
タ
ル
化
を
進
め
る
よ
う
な

仕
事
を
し
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。
ま

た
、
歯
科
医
師
と
メ
ー
カ
ー
と
の
間
に

立
ち
、
歯
科
医
療
現
場
で
製
品
を
開

発
・
提
供
し
て
い
き
た
い
と
考
え
て
い

ま
す
」

　

社
会
人
と
し
て
の
キ
ャ
リ
ア
は
始

ま
っ
た
ば
か
り
だ
が
、
刺
激
的
な
毎
日

に
瞳
を
輝
か
せ
て
い
る
。

卒業生の今
活躍する医科歯科人

矯正器材の商社に就職
新人社会人として奮闘中

株式会社ロッキーマウンテンモリタ
管理部　開発・技術サービス課

小野由貴奈氏
Yukina Ono

おの・ゆきな
2 0 1 6年東京医科歯科大学歯学部口腔保健工学専攻卒業。3年生の
とき、 海外研修奨励制度によりスウェーデン王国・ヨーテボリ大学
歯科技工科に1カ月間留学。 卒業後は矯正歯科器材の総合商社で
ある株式会社ロッキーマウンテンモリタに入社。新商品開発や技術
サービス、アプライアンスの作成などを担当している。
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歯
学
科
４
年
生
の
竹
村
修
さ
ん
。
現
在
は
、

5
年
生
か
ら
始
ま
る
包
括
臨
床
実
習
に
向
け
た

臨
床
体
験
実
習
に
取
り
組
ん
で
い
る
。
歯
科
医

師
の
父
親
が
専
門
と
す
る
ク
ラ
ウ
ン
ブ
リ
ッ
ジ

実
習
も
行
わ
れ
た
が
、
ま
る
で
う
ま
く
で
き
な

か
っ
た
。

　
「
父
親
の
技
術
の
高
さ
が
、
こ
の
実
習
を
通

じ
て
よ
く
分
か
り
ま
し
た
。
自
分
で
は
手
先
が

器
用
な
ほ
う
だ
と
思
っ
て
い
ま
し
た
が
、
遊
び

で
も
の
を
作
る
の
と
で
は
全
然
違
い
ま
す
」

　

４
年
生
前
期
に
は
、
研
究
実
習
で
難
治
疾
患

研
究
所
の
清
水
重
臣
教
授
の
研
究
室
に
所
属

し
、
初
め
て
本
格
的
な
研
究
を
行
っ
た
。「
新

規
オ
ー
ト
フ
ァ
ジ
ー
機
構
を
抑
制
す
る
化
合
物

の
ス
ク
リ
ー
ニ
ン
グ
と
い
う
研
究
テ
ー
マ
を
与

え
て
も
ら
い
ま
し
た
。
細
胞
を
扱
っ
た
実
験
は

初
め
て
で
し
た
が
、
実
験
の
基
礎
か
ら
学
び
、

と
て
も
勉
強
に
な
り
ま
し
た
」

　

入
学
後
は
ゴ
ル
フ
部
に
所
属
し
、
４
年
生
で

は
部
長
。
歯
学
部
、
医
学
部
合
わ
せ
て
約
50
人

の
部
員
が
い
る
が
、
竹
村
さ
ん
同
様
に
ゴ
ル
フ

未
経
験
者
も
多
い
。
し
ば
ら
く
練
習
場
な
ど
で

練
習
を
重
ね
、
夏
前
に
コ
ー
ス
デ
ビ
ュ
ー
す
る

と
、
ど
ん
ど
ん
う
ま
く
な
る
と
い
う
。

　
「
何
十
年
も
ゴ
ル
フ
を
続
け
て
い
る
年
配
の

男
性
は
多
い
で
す
が
、
ゴ
ル
フ
の
ど
こ
に
そ
ん

な
魅
力
が
あ
る
の
か
興
味
を
持
ち
ま
し
た
。

や
っ
て
み
る
と
、
大
自
然
の
中
で
自
分
自
身
と

ボ
ー
ル
だ
け
に
集
中
で
き
て
、
競
技
と
し
て
も

楽
し
い
ス
ポ
ー
ツ
だ
と
分
か
り
ま
し
た
」

　

２
０
１
６
年
度
の
全
日
本
歯
科
学
生
総
合
体

育
大
会
で
は
、
主
管
校
と
し
て
ゴ
ル
フ
競
技
の

実
行
委
員
長
を
務
め
た
。「
競
技
を
行
う
ゴ
ル

フ
場
の
手
配
か
ら
、
全
国
20
校
の
全
参
加
者
の

ホ
テ
ル
の
手
配
、
ス
コ
ア
の
集
計
ま
で
、
実
行

委
員
間
の
意
思
疎
通
を
図
り
つ
つ
進
め
る
の
に

苦
労
し
ま
し
た
。
他
大
学
と
も
連
携
す
る
必
要

が
あ
る
た
め
、
本
当
に
大
変
で
し
た
が
、
と
て

も
良
い
経
験
に
な
り
ま
し
た
」

　

5
年
生
に
な
る
と
共
用
試
験
が
あ
り
、
勉
強

ま
ず
は
大
学
院
で

　
　
自
分
の
強
み
を
見
つ
け

　
　
　
　
　
臨
床
で
活
か
し
た
い

文系大学に進学するつもりだったが、高校3年に
なって歯学部進学を決めたため、そこから猛勉
強して東京医科歯科大学に入学したという竹村
さん。「歯科医師の父に『歯医者さんってどんな
仕事？』と聞いたら『いい仕事だよ』というので興
味を持ちました」と、進路決断のきっかけを語る。

 医科歯科大生f ile
自ら問い、自ら導く学生たち

No.013

Shu Takemura

竹村 修さん
歯学部歯学科４年

は
ま
す
ま
す
忙
し
く
な
る
。
そ
れ
で
も
学
ぶ
こ

と
が
楽
し
い
。
人
と
接
す
る
こ
と
も
好
き
な
の

で
、
将
来
は
臨
床
の
道
に
進
み
た
い
と
い
う
。

　
「
医
歯
学
融
合
教
育
や
口
腔
保
健
学
科
の
先

生
の
授
業
な
ど
、
異
分
野
の
勉
強
も
と
て
も
刺

激
に
な
っ
て
い
ま
す
。
将
来
の
進
路
は
ま
だ
漠

然
と
し
て
い
ま
す
が
、
ま
ず
は
大
学
院
で
自
分

の
強
み
を
見
つ
け
、
そ
れ
を
活
か
し
た
臨
床
を

や
り
た
い
と
思
っ
て
い
ま
す
」

大学に入学してからゴルフを始めて、ベストスコアは81。ゴルフ好きな先生たちとの会話が増えたり、
先生主催のコンペに誘われるなど、ゴルフのおかげで先生や先輩たちと交流する機会が増えた。
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当時のこの本を手にした名もなき医師による
書き込みも大変貴重な記録となっている。

巻之一は解体（解剖）の方法、心構え、人体の各器官の名称、巻之二は頭部について、巻之三は胸部と腹部（胃
腸）について、巻之四は腹部（肝臓、泌尿器）と妊娠のしくみなど。現在はオープンキャンパスなどで公開。数年
前までは医学部1年の授業で披露されることもあった。

解 体 新 書
安永3年（1774年）刊

東京医科歯科大学の過去から現在までの
トピックス、エピソードをピックアップして紹介します。

［ 8 ］

オ
ラ
ン
ダ
語
の
解
剖
書
『
タ
ー
ヘ
ル
・
ア
ナ
ト
ミ
ア
』
な
ど
を
底
本
に
、

杉
田
玄
白
や
前
野
良
沢
ら
が
翻
訳
し
た
日
本
初
の
医
学
翻
訳
書
。

本
文
４
巻
と
図
１
巻
の
計
５
巻
全
て
が
揃
っ
た
初
版
本
が

東
京
医
科
歯
科
大
学
図
書
館
に
所
蔵
さ
れ
て
い
る
。

人
体
構
造
は「
五
臓
六
腑
」
か
ら
な
る
、
と
考
え
る
の
が
一
般
的
で
あ
っ
た
時
代
、

『
タ
ー
ヘ
ル
・
ア
ナ
ト
ミ
ア
』
を
見
な
が
ら

腑
分
け（
処
刑
さ
れ
た
罪
人
の
解
剖
）に
立
ち
会
っ
た
玄
白
た
ち
は

そ
の
正
確
さ
に
驚
き
、
急
い
で
翻
訳
や
図
版
作
り
を
進
め
た
と
い
う
。

と
こ
ろ
ど
こ
ろ
に
見
ら
れ
る
赤
い
文
字
の
書
き
込
み
は
、

こ
の
本
で
学
ん
だ
か
つ
て
の
医
学
生
や
医
師
に
よ
る
も
の
。

い
く
つ
も
の
時
代
を
超
え
た
『
解
体
新
書
』は
、

今
を
生
き
る
医
師
た
ち
に
も
刺
激
を
与
え
る
こ
と
だ
ろ
う
。

秋田藩出身の絵師・小
田野直武が描いた精密
な図版は、高度な木版
技術によって印刷され
た。口から消化器、肛
門まで、消化管を描い
た図。各臓器を描いた
図ばかりでなく、 全身
の経路を見せる工夫が
されている。
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02創立記念日行事および
ホームカミングデイを開催

03順天堂大学との大学運営共同SD（Staff Development）を実施

　2016年10月12日に創立記念日行事を、10月16日に
ホームカミングデイを開催しました。
　12日には、自校愛をはぐくむため「マイキャンパスプ
ロジェクト」として、役職員による大学構内と周辺道路
の清掃を行いました。午後からは職員のモチベーション
の高揚のための「やる気倍増プロジェクト」としてベスト
ティーチャー賞、優秀研究賞、医療チーム功労賞の受
賞者に、吉澤靖之学長より賞状と楯が授与されました。
続いて、永年勤続者表彰式、報道関係者を招待しての
記者懇談会を開催しました。
　16日には湯島キャンパスに緑を増やすための「癒しの

　2016年8月23日、本学と順天堂大学との共同運営に
よるSDが行われました。当該研修は、大学運営におけ
る事務職員の重要性の高まりを鑑みて、知識増進、能
力向上、情報共有と両大学の交流を目的として毎年実
施されているもので、今回で3回目となりました。
　今回は、男女共同参画の推進の一環として女性管理
職の育成や女性職員のキャリア支援を目的とした「女性
職員活性化研修」を行いました。両大学の女性職員が
共通のテーマについてディスカッションや作業を通じて
各世代の多様なキャリア観やリーダーシップ、ライフ・ワー
ク・バランスなどについて理解を深め、両大学で実際

本学は病気やケガに苦しむ人を一人でも多く救うため、
様々な病気に対する治療法や治療薬の開発につながる
研究および、世界中で活躍できる医療人の育成に尽力
しています。これらの人材育成や研究活動を支えるご寄
附および基金を企業や個人の皆様に募っております。医
療の発展のために、皆様のご理解とご支援を賜りますよ
う、お願い申し上げます。

未来の医療人育成に向けた
ご支援のお願い

●東京医科歯科大学基金 東京医科歯科大学募金室
　http://www.tmd.ac.jp/kikin/
　TEL：03-5803- 5009

第14期生と植樹する吉澤学長。

に活躍している女性幹部職員から役割や心構えなど講
話を受け、非常に有意義な研修となりました。今後も、
時節にあったテーマを取り上げ、継続して大学運営共
同SDを行い、交流を深めることとしています。

東京医科歯科大学、順天堂大学　共同SD研修の様子。

緑づくりプロジェクト」として、卒後50年を迎える第14期
生同期会から寄贈された大紅梅と冬至梅の2本を吉澤学
長が第14期生とともに植樹しました。
　午後には鈴木章夫記念講堂において、本学基金への
寄附者に対する感謝状贈呈式や第14期生からの目録受
領が行われました。その後、「日本の笑いを世界へ」とい
うテーマで落語家の立川志の春さんによる講演が行わ
れ、多くの参加者が熱心に聴講しました。最後に卒業生
や名誉教授等を交えた懇談会が行われ、一連の行事が
締めくくられました。

●東京医科歯科大学広報課 
   E-mai l：kouhou.adm@tmd.ac.jp
   TEL：03-5803-5833 　

創立周年事業や広報活動等において、皆様から学生時
代の思い出のお写真や、在学中に使用していた校章（校
帽など）をお借りし、広報誌等でご紹介していきたいと
考えております。お手元に思い出の品やご紹介していた
だけるお写真等がございましたら、ぜひご連絡ください。
なお、掲載については広報部にご一任ください。皆様
からのご連絡を心よりお待ちしております。 

広報誌で紹介する 
〜懐かしい写真等を大募集〜



0 5日　J R東京駅での総合防災訓練
0 8日　学長奨励賞授賞式
0 9日 　東京消防庁救急部表彰
0 9日 　評価者研修（医療職）
1 3日　＊プレスリリース　岡澤均教授
1 3日 　高大連携
　　　＜長野県上田高等学校（9月1 3日）、
　　　　群馬県立前橋高等学校（1 1月8日）、
　　　　筑波大学附属駒場高等学校（1 2月1 5日）、
　　　　東京都立戸山高等学校（1月2 1日）＞
1 4日 　＊プレスリリース　岩﨑剣吾講師
1 4日 　入試課 高校教員対象説明会
1 5日　 国内医科大学視察と検討の会
2 3日 　学位授与式
2 3日　＊プレスリリース　岡澤均教授
2 3日 　＊プレスリリース　上野剛史講師
2 6日 　学長裁量経費採択者表彰式
2 6日　 実験動物慰霊式
3 0日 　＊プレスリリース　清水重臣教授

0 5日 　大学公開講座「健康を考える」開始 全6回
1 2日　 創立記念日行事　第3回記者懇談会
1 5日　 第6 5回 お茶の水祭（〜1 6日）
1 6日　 ホームカミングデイ
1 9日 　＊プレスリリース　鍔田武志教授
2 0日　 解剖体追悼式（於：築地本願寺）
2 1日 　大学院入学式
2 1日 　難治疾患研究所市民公開講座
2 2日 　第1 7回 体験型公開講座
　　　「健康寿命を延ばす 健康チェック」（〜2 3日）
2 8日　 第1 1回四大学連合文化講演会
2 8日 　＊プレスリリース　内田信一教授
3 1日 　ハロウィン（於：学長室 わくわく保育園）

0 8日 　情報セキュリティーセミナー・個人情報保護講習会
1 0日 　第1回 生体医歯工学共同研究拠点
　　　 国際シンポジウム（〜1 1日）
1 0日 　＊プレスリリース　土屋輝一郎准教授
1 0日 　＊プレスリリース　大島茂講師
2 1日 　＊プレスリリース　清水重臣教授
2 2日 　医学功労賞表彰式
2 4日 　＊プレスリリース　仁科博史教授
2 8日 　＊プレスリリース　山西吉典講師
2 8日 　＊プレスリリース　内田信一教授
2 9日 　第7回難治疾患共同研究拠点シンポジウム

0 6日 　＊プレスリリース　金兼弘和准教授（森尾友宏教授）
0 8日 　＊プレスリリース　稲澤譲治教授
0 9日 　＊プレスリリース　合田達郎助教
1 3日 「女性の研究力向上」男女共同参画シンポジウム
1 5日 　第4回 記者懇談会
3 0日 　＊プレスリリース　大石由美子准教授

1 6日 　＊プレスリリース　烏山一教授
2 5日 　室伏広治教授×オリックス吉田正尚選手
　　　 公開トレーニング指導
3 0日　 ＊プレスリリース　淺原弘嗣教授
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大学公開講座「健康を考え
る」。

今年度第3回目（通算11回）
となる記者懇談会。

公開トレーニングの様子。
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01渡辺守副学長が
AMED理事長らと
産業創成について鼎談
　2016年12月、「慶應義塾医学部新聞」にて産業創成
に関する鼎談が行われ、慶應医学部出身の渡辺守研究・
産学連携担当副学長は、AMEDの末松誠理事長、慶應
義塾眼科の坪田一男教授とともに参加し、産学連携や
知財の取り組みを紹介しました（以下、抜粋して紹介）。
末松　AMED設立当初から力を入れている分野の一つ
が難病未診断疾患で、希少疾病医薬品など産業界では
コストを投じにくい分野を積極的に支援すべきと考えて
います。最近では、高分子、抗体医薬の創薬の中でも
基礎研究の部分にも着目。当初AMEDが「出口志向」と
したことで誤解を受けましたが、実際は2200の課題のう
ちの20〜30％は純然たる基礎研究です。そういった部
分を今後さらに拡充していく考えです。
渡辺　東京医科歯科大学では、産学連携ネットワークや
研究・産学連携推進機構といった組織を設置。組織間
の包括連携を締結し、企業の人を特別研究員として受
け入れる医療人材育成プログラムなどを実施しています。
また、隠れた知財を発掘するために知的財産評価会議
を毎月開催しているほか、産学連携コンシェルジュとい
うサポート制度もあります。COI対策では、文科省の産
学官連携リスクマネジメント事業の採択を受けて医学研
究利益相反マネジメントモデルを構築しました。
坪田　慶應義塾は2011年に研究連携推進本部という組
織を設置し、研究推進、企画戦略、知的資産という3本
柱で活動しています。ただし、東京医科歯科大学ほどの
サポート体制は整えられていませんから、慶應にもその
ような仕組みを作る必要があると感じました。

左から、渡辺副学長、AMED 末松理事長、慶應義塾大学 坪田
教授。
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　東京医科歯科大学の基本理念「知と癒しの
匠を創造し、人々の幸福に貢献する」を実現す
るための第３期中期目標期間中の戦略として、
吉澤学長は、組織改革による大学の機能強化
を掲げました。
　本学の特色・強みである先端的な医学・歯学・
工学の有機的な連携を図り、基礎研究を医療
の現場に生かす先端医歯工学研究拠点の形
成と優れた研究成果の情報発信や社会実装
の促進を目指すものです。
　今号の特集では「オートファジーの臨床への
応用」と題し、オートファジーに多面的な視点で

取り組む研究者が集まり、各局面における現状
や今後への展望などを対談しました。このように
本学は優れた研究医、臨床医がオートファジー
という生命現象を通じて、基礎から臨床のさま
ざまな分野を繋ぐ先駆けとなっています。
　学問と教育の聖地、湯島・昌平坂に建つ東
京医科歯科大学、その学びの地は市川市国
府台にもあります。今号の表紙画、本学での学
生生活の入り口であり国立大学で唯一の教養
部です。本学は、画中の学生の指さす明るい
未来そして将来のあるべき姿を見据えて邁進し
ます。
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