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第 22 回 JPS 優秀論文賞として 2014 年度から 2016 年度に Journal of Pharmacological Sciences に掲載さ

れた 351 篇の中から厳正なる審査の結果，2 論文が選考されました．賞状及び副賞が授与されます． 
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 松果体ホルモンであるメラトニンは脳虚血に対して保護効果を示すと報告されているが，そのメカニ

ズムは不明であった．本研究において著者らは，ラットにおける一過性脳虚血／再灌流(I/R)モデルを用

いて，全身投与したメラトニンの用量依存的な脳梗塞改善効果を証明するとともに，メラトニンが I/R モ

デルのオートファジーを抑制し，PI3K/Akt シグナルを活性化することを示した．さらに，ウイルスベク

ターを用いた Beclin-1 遺伝子導入によるオートファジーの活性化あるいは PI3K 阻害剤の投与によりメ

ラトニンの脳梗塞改善効果が消失することを示した． 

 本研究は，脳虚血障害に対するメラトニンの保護効果のメカニズムを様々な実験技術・手法を駆使し

て解明したものであり，被引用回数も多い．脳虚血障害に対する新しい予防・治療薬の創薬にも資する内

容を含んでおり，本論文を JPS 優秀論文賞に選考した． 
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薬剤性不整脈に関する非臨床安全性薬理試験に関して，さらなる予測性の向上を目指し，現在，ICH ガ

イドラインの改訂が検討されている．特に，ヒト iPS 細胞の利用に世界中の注目が集まり，大きな期待が

寄せられている．しかしながら，ヒト iPS 細胞由来心筋細胞は個々の細胞のばらつきが大きく，分化誘導

法や薬理試験プロトコルも様々であり，その実現性に懸念が示されていた． 

 本研究では，薬理試験法の開発を目指して，同一バッチのヒト iPS 細胞由来心筋細胞シートを用いて，

多点電極システムによる薬理試験プロトコルを整備し，ディッシュのコーティングや播種密度，測定の

タイミングなど詳細に実験条件を統一した．その結果，3 つの独立した施設において，同じように陽性対

照化合物である IKr ブロッカーE-4031 による再分極遅延と不整脈誘発効果を評価できることを明らかに

した． 

 

特筆すべきこととして，本研究は，我が国の産官学チームによる報告であり，異分野融合研究の手本とな

るであろう．世界に先駆けて貴重な検証試験の情報を発信し，同様のプロトコルを用いた FDA の国際検

証試験にも大きく貢献した点を評価し，本論文を JPS 優秀論文賞に選考した． 


