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Proteomics revolution

特集： プロテオミクスが社会を変える

vol.07
Establishment of Research Center for Clinical Proteomics of Post-translational Modifications

文部科学省 イノベーションシステム整備事業　先端融合領域イノベーション創出拠点形成プログラム
「翻訳後修飾プロテオミクス医療研究拠点の形成」　

〒
236-0004 横

浜
市

金
沢

区
福

浦
3-9 先

端
医

科
学

研
究

課
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プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
を
使
っ
て

薬
の
副
作
用
リ
ス
ク
を
軽
減

2
0
0
2
年
創
立
の
株
式
会
社
メ
デ
ィ
カ
ル
・

プ
ロ
テ
オ
ス
コ
ー
プ
（
M
P
S
）
は
、
プ
ロ
テ
オ

ミ
ク
ス
の
事
業
化
に
い
ち
早
く
取
り
組
ん
で
き
た

先
駆
者
的
な
企
業
だ
。
横
浜
市
立
大
学
が
採
択

を
受
け
て
取
り
組
む
文
部
科
学
省
「
イ
ノ
ベ
ー
シ

ョ
ン
シ
ス
テ
ム
整
備
事
業
」
の
第
1
期
か
ら
の
協

働
企
業
で
、
共
同
研
究
は
今
年
で
6
年
目
に
突

入
す
る
。
代
表
取
締
役
の
具
嶋
弘
社
長
に
話
を

聞
い
た
。

「
当
社
は
、プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
を
基
盤
に
し
た
『
個

別
化
医
療
』
の
実
現
を
め
ざ
し
て
研
究
事
業
を
展

開
し
て
い
ま
す
。
こ
れ
は
、
つ
ま
り
患
者
様
一
人

ひ
と
り
に
最
適
な
治
療
薬
や
診
断
方
法
を
提
供
す

大
手
製
薬
会
社
で
開
発
さ
れ
た
イ
レ
ッ
サ
は
、
重

篤
な
副
作
用
で
あ
る
間
質
性
肺
炎
を
引
き
起
こ
し
、

患
者
が
死
亡
す
る
事
例
も
報
告
さ
れ
て
い
た
。
背

景
に
は
従
来
の
ゲ
ノ
ム
解
析
技
術
の
超
え
ら
れ
な

い
壁
が
あ
っ
た
。
遺
伝
子
の
変
異
で
薬
効
を
予
測

す
る
場
合
、
遺
伝
的
因
子
以
外
の
生
活
習
慣
に
よ

る
疾
患
の
要
因
が
検
査
に
反
映
さ
れ
な
い
。
そ
の

点
で
細
胞
の
機
能
分
子
で
あ
る
蛋
白
質
を
解
析
す

る
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
を
用
い
れ
ば
、
後
天
的
な
要

因
も
含
め
て
薬
効
の
特
定
が
可
能
に
な
る
の
だ
。

「
治
療
の
効
果
や
副
作
用
の
予
測
因
子
を
探
す

取
り
組
み
を
診
断
マ
ー
カ
ー
の
探
索
と
言
い
ま

す
。
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
を
用
い
る
こ
と
で
マ
ー
カ

ー
探
索
の
精
度
は
飛
躍
的
に
向
上
し
ま
し
た
。
イ

レ
ッ
サ
の
事
例
に
お
い
て
も
当
社
の
研
究
に
よ
っ

て
、
間
質
性
肺
炎
の
発
症
を
予
測
す
る
た
め
の
蛋

る
た
め
の
取
り
組
み
に
な
り
ま
す
。
例
え
ば
、
よ

く
効
く
と
言
わ
れ
て
い
る
抗
が
ん
剤
が
あ
っ
た
と

し
て
も
そ
れ
が
効
く
人
、
効
か
な
い
人
、
副
作
用

が
出
る
人
、
副
作
用
が
強
い
け
れ
ど
効
き
目
も
強

い
人
な
ど
、
反
応
は
さ
ま
ざ
ま
で
す
。
薬
効
は
遺

伝
的
背
景
、
生
理
的
状
況
、
疾
患
の
状
態
な
ど
に

依
存
し
ま
す
。
そ
こ
で
、
誰
に
ど
の
薬
が
効
く
の

か
予
め
把
握
し
て
か
ら
治
療
を
行
う
の
が
個
別
化

医
療
の
ひ
と
つ
の
イ
メ
ー
ジ
で
す
。
欧
米
で
は
個

別
化
医
療
の
概
念
が
一
般
化
さ
れ
て
き
て
い
ま
す
」

肺
が
ん
治
療
薬
イ
レ
ッ
サ
の

副
作
用
を
予
測
す
る

因
子
を
つ
き
と
め
た

同
社
の
実
績
と
し
て
、
肺
が
ん
治
療
薬
イ
レ
ッ

サ
の
研
究
が
挙
げ
ら
れ
る
。
分
子
標
的
薬
と
し
て

白
質
を
数
種
類
に
絞
り
込
む
こ
と
に
成
功
し
ま
し

た
。
強
い
副
作
用
が
出
る
ケ
ー
ス
を
ほ
ぼ
特
定
で

き
た
こ
と
で
、
肺
が
ん
の
患
者
さ
ん
も
安
心
し
て

イ
レ
ッ
サ
を
服
用
で
き
る
よ
う
に
な
っ
た
の
で
す
。

こ
の
よ
う
に
将
来
的
に
は
、
治
療
薬
の
効
き
目
の

強
さ
・
弱
さ
、
逆
に
副
作
用
の
強
さ
・
弱
さ
が
健

康
診
断
の
血
液
検
査
な
ど
に
よ
っ
て
、
個
別
に
わ

か
る
時
代
が
来
る
で
し
ょ
う
」

M
P
S
で
は
、
同
社
の
技
術
を
幅
広
く
活
用

す
る
た
め
に
横
浜
市
立
大
学
を
は
じ
め
と
す
る
産

学
の
連
携
を
今
後
さ
ら
に
強
め
て
い
く
方
針
だ
と

い
う
。「
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
」
を
キ
ー
ワ
ー
ド
に

大
学
の
基
礎
研
究
と
社
会
を
つ
な
ぐ
こ
と
も
同
社

の
大
切
な
ミ
ッ
シ
ョ
ン
な
の
だ
。

株式会社メディカル・プロテオスコープ
代表取締役社長　農学博士

具嶋 弘
GUSHIMA, Hiroshi

患者様 一人ひとりの医療
「個別化医療」の

実現をめざして

Innovation Interview

　横浜市立大学先端医科学研究センターがめざすのは、「翻訳後修
飾プロテオミクス医療研究拠点の形成」。蛋白質を網羅的に解析す
る「プロテオミクス」という画期的な技術を駆使して、新しい治療薬や
診断方法の開発を進めています。この事業に社会的ニーズを反映さ
せるには、一般企業との連携が不可欠です。現在、横浜市立大学は
医薬品メーカー、食品メーカー、化粧品メーカー、機械メーカーなどと
の共同開発を積極的に行っています。
　今回は、プロテオミクスの医療応用に取り組む株式会社メディカ
ル・プロテオスコープとの共同研究の現況と将来的なビジョンについ
て紹介します。

個別化医療のイメージ

期待される効果個人の差異

・遺伝的背景
・生理的状態
・疾患の状態

・高い奏効率
・副作用の低減
・医療費の削減
　（個人、国）

最適な
治療方法の選択



蛋
白
質
デ
ー
タ
の
解
析
の
た
め
の

独
自
ア
ル
ゴ
リ
ズ
ム
を
開
発

先
端
医
科
学
研
究
セ
ン
タ
ー
の
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク

ス
研
究
の
キ
ー
ワ
ー
ド
と
い
え
ば「
翻
訳
後
修
飾
」。

こ
れ
は
リ
ン
酸
化
に
代
表
さ
れ
る
、
蛋
白
質
の
特

異
的
な
構
造
様
式
を
指
し
て
い
る
。
翻
訳
後
修
飾

の
異
常
と
疾
患
と
の
関
係
を
明
ら
か
に
す
る
同
セ

ン
タ
ー
の
取
り
組
み
は
、
M
P
S
の
研
究
に
ど
の

よ
う
に
役
立
て
ら
れ
て
い
る
の
だ
ろ
う
か
？
　

最
前
線
で
研
究
に
あ
た
る
研
究
開
発
部
の
川
上

隆
雄
主
任
研
究
員
に
話
を
聞
い
た
。

「
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
の
第
一
歩
は
、
対
象
の
生
物

系
に
含
ま
れ
て
い
る
蛋
白
質
の
発
現
量
や
翻
訳
後

修
飾
の
変
動
を
計
測
す
る
こ
と
。
こ
の
網
羅
的
な

分
析
を
効
率
よ
く
進
め
る
た
め
、
当
社
で
は
蛋
白

質
試
料
か
ら
得
ら
れ
た
デ
ー
タ
を
解
析
す
る
独
自

ウ
ハ
ウ
に
注
目
す
る
製
薬
メ
ー
カ
ー
も
多
い
と
い
う
。

そ
の
た
め
、
現
在
は
先
端
医
科
学
研
究
セ
ン
タ
ー
内

の
産
学
連
携
ラ
ボ
に
M
P
S
の
「
事
業
化
シ
ー
ズ

研
究
室
」
を
設
置
し
、
創
薬
や
診
断
マ
ー
カ
ー
開

発
の
受
け
皿
と
し
て
の
機
能
を
つ
く
り
は
じ
め
て
い

る
。「
シ
ー
ズ
」
と
は
、
ビ
ジ
ネ
ス
の
新
た
な
可
能

性
の
こ
と
。
大
学
の
基
礎
研
究
は
、
企
業
と
連
携
し
、

事
業
化
す
る
こ
と
で
継
続
的
に
社
会
に
貢
献
で
き

る
よ
う
に
な
る
。

「
私
た
ち
の
使
命
は
、
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
の
シ
ー
ズ

を
創
り
出
し
な
が
ら
ニ
ー
ズ
を
掘
り
お
こ
す
こ
と
。

社
会
で
の
有
用
性
を
ア
ピ
ー
ル
で
き
れ
ば
、
次
世

代
の
注
目
が
集
ま
り
、
さ
ら
に
研
究
が
活
性
化
す

る
で
し
ょ
う
。
当
社
と
し
て
も
学
生
や
若
い
研
究

者
の
皆
さ
ん
と
の
交
流
が
強
い
刺
激
に
な
り
ま
す
。

今
後
も
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
の
未
来
を
と
も
に
切
り

拓
い
て
い
き
た
い
と
思
っ
て
い
ま
す
」

ア
ル
ゴ
リ
ズ
ム
を
開
発
し
ま
し
た
。
こ
の
技
術
の

可
能
性
を
広
げ
て
く
れ
る
の
が
、
横
浜
市
立
大
学

が
取
り
組
む
翻
訳
後
修
飾
プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
研
究

で
す
。
蛋
白
質
の
リ
ン
酸
化
の
度
合
い
な
ど
を
網

羅
的
に
解
析
で
き
る
最
新
技
術
に
よ
っ
て
、
蛋
白

質
の
発
現
量
の
増
減
を
計
測
す
る
だ
け
で
は
わ
か

ら
な
か
っ
た
疾
患
の
因
子
を
効
率
的
に
見
つ
け
ら

れ
る
よ
う
に
な
り
ま
し
た
。
横
浜
市
立
大
学
の
設

備
や
ノ
ウ
ハ
ウ
と
当
社
の
解
析
技
術
を
組
み
合
わ

せ
る
こ
と
で
、
必
ず
未
知
の
扉
を
開
く
こ
と
が
で

き
る
で
し
ょ
う
」

プ
ロ
テ
オ
ミ
ク
ス
の
ニ
ー
ズ
を

掘
り
お
こ
す
の
が
私
の
使
命

M
P
S
の
強
み
と
し
て
、
血
液
や
疾
患
組
織
な

ど
ヒ
ト
由
来
の
試
料
を
用
い
た
研
究
の
実
績
を
積

ん
で
き
た
こ
と
も
挙
げ
ら
れ
る
。
臨
床
研
究
の
ノ

Innovation Interview

株式会社メディカル・プロテオスコープ
研究開発部　主任研究員　薬学博士

川上 隆雄
KAWAKAMI, Takao

「翻訳後修飾
プロテオミクス」が
未来の扉を開く

LC-MS/MSを基盤としたプロテオミクス
　株式会社メディカル・プロテオスコープでは、横浜市立大学だけでなく、医薬品メ
ーカーや食品メーカーともプロテオミクスの共同研究を行っている。同社の強みは
蛋白質の網羅的な分析を効率よく進めるための技術で特許を取得していること。ポ
イントは、LC-MS/MSという質量分析法で得られたペプチド断片のデータを解析す
る独自アルゴリズム。1000種以上の蛋白質の量的な変動を捉えることができ、比
較に供する試料の数にも上限がない。これらの特長を最大限に活かし、「プロテオミ
クスの総合プラットフォーム」をめざして幅広い研究テーマに挑んでいる。

翻訳後修飾プロテオミクスとは？
　たとえば、正常な細胞では各蛋白質のリン酸化の状態が厳密に制御されている。細胞
のがん化や外来の刺激などによってリン酸化の割合に変化が生じる。この量的な変化を計
測して疾患の特徴を捉えるのが翻訳後修飾プロテオミクスの役割のひとつだ。

ペプチド分離データ

検出ピークに
含まれる情報

ペプチド相対量 ペプチド同定

検出ピーク
10000以上

ｐ＜0.001

MS/MSデータ比較群

イ
オ
ン
強
度

SEASIDETK

m/z

LC溶出時間

m/z

A CB D

細胞内リン酸化シグナル伝達の模式図

P

P

リン酸基

作用

作用

PA

B

C

A

蛋白質

B

蛋白質

C

蛋白質

非リン酸化型
（活性無）

リン酸化型
（活性有）
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翻

訳
後
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飾

プ
ロ
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Innovation Information

諮問委員会が開催されました
　平成25年3月8日（金）、福浦キャンパスにおいて平成24
年度諮問委員会が開催されました。本会議では、平野拠点
長より拠点全体の事業の進捗状況、各研究チームリーダーよ
りチームとしての研究進捗状況が報告されました。また、2名
の本学研究者より今年度の主な研究成果について、協働企
業担当者からは本拠点における取組みについて報告があり
ました。報告および質疑応答の後、諮問委員より、昨年に引
続き研究成果が上がっていることや新研究棟が研究や人材
育成の拠点となっているとの評価をいただき、その上で、拠
点形成をさらに意識して研究推進していくべきとのご指導を
いただきました。JST担当者からは、これまでの成果を生かし、
産業創成に向けた企業戦略の明確化、平成26年度に控え
る中間評価に向けた成果のとりまとめについてご意見をいた
だきました。
　なお本会議において、村松委員長が退任され、平成25年
度より下西委員が委員長に就任することが承認されました。
　今回の諮問委員会には、本学の拠点参画研究者、協働企
業担当者に加え、JSTからは村川プログラムオフィサーをはじ
めとする3名、また外部委員の先生方5名にもご参加いただ
き、参加人数64名の委員会となりました。

平成24年度

もっと知りたい、もっと読みたい方には

Innovationバックナンバー

特集：診断方法の開発に挑む 特集：進化する創薬研究

拠点パンフレット

平成24年1月27日発行

プロテオーム医療創薬研究会

研究成果

第43回
日程　2013年1月17日（木）
演題　「機能性食品の研究開発」
演者　株式会社ファンケル 
	 ファンケル総合研究所副所長　山口宏二博士

第44回
日程　2013年2月22日（金）
演題　「腸内細菌叢および性ステロイドホルモンによるエネルギー
	 調節機構:新規細胞膜上の短鎖脂肪酸受容体および性
	 ステロイド受容体の機能解析」
演者　京都大学 大学院薬学研究科 薬理ゲノミクス分野
	 助教　木村郁夫先生

第45回
日程　2013年3月28日（木）
演題　「グリア細胞から見出した新しい慢性疼痛メカニズムと
	 創薬への可能性」
演者　九州大学大学院薬学研究院医療薬科学部門薬理学分野
	 准教授　津田 誠先生

梁 教授らの研究グループが癌幹細胞の細胞株の確立に成功！
（平成25年1月16日）

詳しくは　
http://www.yokohama-cu.ac.jp/res_pro/researcher/20121213_
ryo_oncogene.html
をご覧ください。

田村智彦教授ら研究グループが、体の免疫やがんの増悪化
に関与する細胞 「単球」のできる仕組みを解明！

（平成25年1月18日）
詳しくは　
http://www.yokohama-cu.ac.jp/amedrc/res/tamurat2013_01.
html
をご覧ください。

才津准教授、松本教授ら研究グループが脳内鉄沈着神経変
性症の一つであるSENDAの遺伝的要因を解明！

（平成25年2月25日）
詳しくは　
http://www.yokohama-cu.ac.jp/amedrc/res/saitsu2013_02.html
をご覧ください。
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