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日

場

主

共

璽
　　第84回 慶慮医学会総会

第12回 慶雁ライフフ ォーラム

時:平 成16年11月12日(金)午 後3時 ～午後6時30分

所=慶 慮義塾大学病院 新棟11階 大会議室

催 二慶懸医学会

催:慶 慮義塾大学理工学部 ・医学部

3:00　 　　　　 開会の辞 　　会　長　北島　政樹医学部長

3:05～3:40　 　 総会議事,三 四会奨励賞授与式

　　　　　　　　 司　　会　　副会長　相磯　貞和(慶 慮義塾大学医学部解剖学)

4:00～6;30　 　 シンポ ジウム 『ベ ンチか らビジネスへ』

　　　　　　　　 司　　会　富田　 豊(慶 鷹義塾大学理工学部生命情報学科)

4:00^'4:30

1,非 接触 ・無拘束呼吸モニ タリングシステムの開発

　　　　　　　　 中島真人(慶 鷹義塾大学理工学部電子工学科)

4:35^一5:05

11.疾 患治療薬開発を志向 した細胞生物学研究

　　　　　　　　 井本正哉(慶 慮義塾大学理工学部生命情報学科)

5:05～5:20休 憩

　　　　　　　　 司　　会　松岡正明(慶 懸義塾大学医学部薬理学教室)

5:20^'5:50

m.バ イオベンチャー成功の条件 一成功 ・失敗事例か らの教訓

　　　　　　　　 矢作恒雄 ・中村　洋(慶 慮義塾大学大学院 ビジネス ・ス クール)

5:55^'6:25

IV.難 治性神経疾患に対す る治療法 の開発 と実用化へ向けて

　　　　　　　　 戸田正博(慶 慮義塾大学医学部外科学教室)
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第84回 慶鹿外科 フ ォーラム総 会

i.非 接 触 ・無拘 束 呼 吸 モ ニ タ リ ング シス テ ムの 開 発

慶厄義塾大学理工学部電子工学科　中島真人

1.背t

>社 会的背景

　 φ睡眠時無呼吸症 と交通事故

　　 ■高速道路での大型 トラック事故

　　 ●新幹線運転手、航空機パイロットの居眠りなど

　 φその他の事故

　　 ●チェルノブイリ原発事故、NASAチ ャレンジャー

　　　 事故など

》中島研究室における研究の准移

　 φ救急対応画像センシングプロジェク トの実施

　　 ●ベッドルーム監視装置、 トイレ、バスルーム監

　　　 視装齪

　　 ●スポンサー:住 友大阪セメント(株)、 綜合警

　　　 備保障(株)

　 φ睡眠時呼吸モニタリングシステムの開発

　　 ●動機、そしてスター ト時の医療機関との関係

　　　 。救急対応画像センシングシステムの開発にお

　　　　 ける問題点　→　バイタルサイン取得の必要

　　　　 性

　　　 ・FG視 覚センサによる呼吸fP/報の取得成功

　　　　 →　臨床用実験装置完成

　　　 ・医療機関か らのコンタクト

　　　 ・ケアプラザ見附青木広市施設長

　　　 ・独立行政法人国立病院機構徳島病院小児科多

　　　　 田羅勝義副院長

　　 ●パイロットシステムの完成&技 術移転準備

　　　 ・医療機器メーカーへの売 り込み

　　　 ・アロカ(株)他 に打診開始

　　　 ・塾医学部へのコンタクト

　　　　 →　放射線科久保敦司教授に相談

　　　　 →　内科山ロ佳寿博、同仲村秀俊助手(現 東

　　　　　　電病院内科副科長)と 共同研究を開始

　　 ●その他

　　　 ・虎ノ門呼吸器科成井浩司医師および郡山の太

　　　　 田記念病院へ、アロカ(株)経 由でパイロッ

　　　　 トシステム貸 し出し

z.非 接 触 ・無拘 束呼 吸 モ ニ タ リ ン グ シ ステ ム

〉 フ ァイバ ー グ レー テ ィ ング(FG)3視 覚 セ ンサ

　 X400点 程 度 の マ トリク ス状 赤 外 線 輝 点 群 を 破験 者

　 　 の ヒ半 身 に照 射 し、 腹 部 、 胸 部 、 ま た身 体 全 体 の

　　動 き情報を3次 元的に取得

　φ各輝点の動きを統計的に処理 し、呼吸波形、換気

　　量を算出

　φ自動診断アルゴりズムにより、無呼吸、呼吸異常、

　　胎動信号などを取得

》 システムの概要

　や装置の構成

　や取得データ

　　 ●呼吸波形と診断画面

》本システムの効果

　φ フィール ドテス ト

　　●各病院で得 られた結果(デ ー タ)

　　●パイロッ トシステム試用者(医 師)の 見解

3.現 状と将来

》商品化

　 φ2年 後の予定

》 エキスパー トシステムの開発

　 φバラックシステムを完成

　　 ●被験者の体の様子と呼吸信号を同時描画

　　　　。閉塞性無呼吸、中枢性無呼吸の違いを可視化

》自動診断アルゴリズムの高機能化

》他の部位への応用を検討中

n.疾 患治療薬開発を志向 した細胞生物学研究

慶雁義塾大学理工学部生命情報学科　井本　正哉

　我々はこれまでに微生物二次代謝産物から細胞内情報

伝達経路に作用する薬剤を探索 し,こ れらの薬剤と変異

遺伝子を駆使 して,細 胞応答機能の解trr研究を行ってき

た.こ れらの薬剤や変異遺伝子は細胞応答機能を解析す

る上での有用なプローブとなるだけでなく,潜 在的に疾

患治療薬としての可能性を秘めている.今 回は,我 々の

見出 したゲルフェリンとBAXIPに っいての細胞生物学

研究結果と疾患治療薬への可能性にっいて概説する,

1)ゲ ラ`ル ゲ ラ ニ ル基 合成 酵 素 阻u剤 ゲ ル フェ リ ン

　 癌 の 浸 潤 や 転 移 に 関 わ るRho,　 Rac,　 cdc42は ゲ ラ ニ

ル ゲ ラニ ル化 され る事 に よ って 活性 化 され る.従 っ て,

ゲ ラニ ル ゲ ラニ ル 化 を 抑 制 す る 薬剤 は抗 転 移 剤 と して 期

待 さ れ,ゲ ラニ ル ゲ ラ`ル トラ ン ス フ ェ ラ ー ゼの 阻 害 剤

は癌 の分 子 標 的 治 療 薬 と して 多 くの製 薬 企 業 で 開 発 され

て い る.一 方,ゲ ラニ ル ゲ ラ ニ ル化 の 基 質 で あ るゲ ラ ニ

ル ゲ ラニ ルニ リ ン酸(GGPP)を 合 成 す る酵 素 ,　GGPP
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慶思医学　81巻4号(平 成16年12月)

合 成 酵 素 の 阻 害 剤 は知 られ て い な か った こ とか ら,我 々

は微 生 物 二 次 代 謝 産 物 か らGGPP合 成 酵 素 の 阻 害 剤 を

探 索 した.そ の結 果,新 規 化 合物 ゲ ル フSリ ンを 発 見 し

た.ゲ ル フSリ ンは細 胞 レベ ル に お い て,LPA刺 激 に

よ りゲ ラ ニ ル ゲ ラニ ル化 に 伴 うRhoAの 膜 移 行 と ス ト

レス フ ァイ バ ーの 形 成 を 抑 制 した.さ らに,ト ラ ンス ウ

エ ル チ ャ ンバ ー を用 い た浸 潤 ア ッセ イの結 果,ゲ ル フ ェ

リ ンは マ ウ ス 黒 色 腫Bl6細 胞 の 浸iRJを 濃 度 依 存 的 に阻

害 した.

2)BAX特 異 的 阻 害 ペ プ チ ドBAXIP

　 ア ル ツハ イ マ ー症 な どの 神 経 変性 疾患 や 虚 血性 疾 患 の

発 症 にBAXの 発 現 上 昇 や 活 性 化 が 密 接 に関 与 して い る

こ とが 報 告 さ れて い る.我 々は,ア:rト ー シ ス誘導 機 構

の解 桁 研 究 を行 う過 程 で,あ る タ ンパ ク質 中 の一 部 配 列

がBAX誘 導 性 ア ポ トー シ スを 阻 害 す る可 能 性 を 見 出 し

た.そ こ で,こ の配 列 のcDNAを 細 胞 に導 入 した と こ

ろ,実 際 にBAX過 剰 発 現 によ る ア:r.ト ー シ スが 特 異 的

に抑 制 され た.近 年,BAX誘 導 性 ア ポ トー シス の阻 害

ペ プ チ ドと して ヒュ ー マ ニ ン(HN)やKu70が 報 告 さ

れ て い るが,我 々の 見fBし た 配 列 は これ らペ プ チ ドと は

由 来 も配 列 も全 く異 な る こ とか ら,我 々 の 見 出 した配 列

を ペ プ チ ド化 す る こ と に よ り神経 変 腔疾 患 や 虚血 性 疾 患

の ペ プ チ ド治 療 薬(進 行 抑 制 薬)と して の 応 用 の 可能 盗

を検 討 した.そ の結 果,構 築 した ベ プ チ ドBAXIP(Bax

inhibitor　 peptide)はBAXの ミ トコ ン ド1,ア 移 行 を阻

筈 す る こ と に よ り,BAX誘 導 性 ア ポ トー シ スを 選 択 的

に阻 害 した.

皿.バ イ オ ベ ンチ ャー成 功 の 条 件

　 　 一成 功 ・失 敗 事 例 か らの 教 訓

慶座義塾大学大学院 ビジネス・スクール　矢作恒雄

　　　　　　　　　　　　　　　　　　 中村　洋

　一流の研究者が,自 身の研究成果を基にベンチャー企

業を作るのはさほど困難ではない.し かし,ビ ジネスと

して成功させようと考えた途端,そ の困難度は全く違 う

世界に入 ったかのように異なる.こ れまで多くの研究者

が自ら生み出したシーズを基に起業したが,ビ ジネスと

しての成功例は数%に 過ぎない。

　 ビジネスの成功を高めるカギは,バ イオベンチャー企

業を取 り巻く外部環境が悪い中で,い かに自社に経営資

源を取 り込むか,そ して企業外の経営資源をいかに活用

するかということにある.

　この講演では,日 本におけるバイオベンチャー企業の

多くの成功事例 ・失敗事例を基に,ビ ジネスの成功とい

う視点か ら研究者が強く認識 しておくべき教訓について

整理する,特 に,我 々は,以 下の3点 に注目する.

・臨床(現 場)重 視

・発展性のあるビジネスモデル提示

・海外経営資源の活用

　 さ らに,ビ ジ ネス成 功 の た め に 望 ま しい 研 究者 像,な

らび に製 薬 企 業.ベ ンチ ャー キ ャ ピ タ ル との 上手 な 付 き

合 い 方 に つ い て 考察 す る.

IV.難 治性神経疾患に対する治療法の開発と

　　実用化へ向けて

慶慮義塾大学医学部外科学教室　戸田正博

　巾枢神経系は,外 敵から身を`,3ｰり,組織修復に垂要な

免疫系か ら隔離された特殊な環境にある.な ぜ,二 っの

重要なシステムが分離されたのかは未だに不明であるが,

進化の過程で,高 等生物の中枢神経系の秩序を守るため

に,必 然的に生 じた結果なのかもしれない.し かし,ひ

とたび何 らかの異常が発生したときには,こ の特殊な環

境がマイナスに働いているのではないかという仮説を立

て,大 胆ではあるが,免 疫系を利用 した疾患治療の研究

を進めてきた.宰 い幾っかの研究成果を得ることができ,

現在は3っ のテーマを垂点的に進めることにより,新 し

い治療技術,治 療薬の実用化を目指 している.

　第一は,中 枢神経再生を目指 した免疫治療アプローチ

である.免 疫制御に最 も量要である樹状細胞を損傷部に

移植する治療法であり,神 経新生が起 きないと考えられ

ていた成熟哺乳類の脊髄において,本 治療法により神経

細胞が新生 しうることを証明することができた.現 在,

臨床応用を目指 して。サルモデルでの実験を進めている.

第二は。単純ヘルペ スウイルス(HSV)を 用いた癌ワ

クチン療法である.腫 瘍内にHSVを 投与すると,樹 伏

細胞を強 く活性化 して,癌 に対するワクチンとして働 く

ことが明 らかになった,さ らに,脳 腫瘍をはじめとする

様々なマウス腫瘍モデルにおいて本治療法の脊効盤が明

らかになり,現 在,臨 床応用へ向けたウイルスの作製を

開始 している.第 三は,疾 患特異的な抗原分子を用いた

免疫治療アプローチである.こ れまでに,脳 腫瘍に特異

的な抗原を同定 し,抗 原特異的な免疫療法へ応用可能で

あることを明 らかに した.現 在,同 定 した抗原を用いて,
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新たな治療法,治 療薬の実用化を目指 した研究を進めて

いる,

　 これらの研究は,慶 慮義塾大学医学部学内か ら初めて

設立されたパイオベ ンチャー企業(株 式会社GBS研 究

所)と の産学辿i14研究体制を基本に,研 究成果の特許化,

実用化という明確な方向睦の もと,大 学内における横断

的な研究協力体制を構築することによ り、 目標の達成を

目指 している.ベ ンチ　ー:企業としての ビジネスサイ ド

の業務は,現 在,経 営側スタッフにより行われているが,

我 々の研究成果に岱ついて申請された特許を,知 的資産

センターを通 じて慶匪義塾より渡 り受け,医 薬品企業 と

の拠携収入や特許実施権の付与による対価を得るという

ものである.ま た慶慮義塾との間では,特 許に関する権

限を譲り受ける対価として,会 社が慶晦義塾に対 して株

式引受磁を付与するという,新 しいスタイルの契約が締

結 されている。

　我々は,臨 床医学へ応用される研究を推進 させるため

に,自 ら産業界との按点を形成 し,研 究成果が広 く認知

されるよう努力を続けている.本 発表では,ベ ンチャー

設立からこれまでの経緯を紹介し,大 学発ベンチャーと

しての問題点を含め,今 後の展望にっいて も考察する.
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