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はじめに

生体は、要・不要なものの識別輸送によって栄養物質を効率的に取込む一方、低分子異物に

対しては防御機能を備えており、この過程にトランスポーター群と代謝酵素群が協調的に関わ

ることが明らかにされつつある。しかし、生体は生体異物（薬物など）に対し、巧妙かつ多様

な応答を示すことから、その複雑なメカニズムを理解し記述する新しいドグマの確立が要求さ

れている。本研究は、以下を念頭に置き、生体の生理物質／異物認識輸送機構研究を実施した。

1）細胞に取込まれる異物／栄養物質の特徴（パスポート）は何であるのか？

2）その分子認識機構の実体（パスポートタンパク質）とは、どのような機能性タンパク質に

よって担われているのか？

3）取込んだ物質を代謝酵素へ受け渡す、あるいは未変化のまま排出する異物排除メカニズム

はどのような分子的実体（ゲートウェイタンパク質）によって担われているのか？

本研究では、薬物の体内動態（吸収、分布、排泄)、薬効、毒性に深く関わる影響を与える薬

物トランスポーターとその補助因子に焦点を当て、その多様な薬物認識･輸送機構を個体､臓器、

細胞、分子、遺伝子レベルで解析し、これによって、パスポートタンパク質・ゲートウェイタ

ンパク質の機能を利用した合理的な薬物の体内動態制御および新規創薬戦略を樹立することを

目指してきた。

本研究によって得られた研究成果は以下のようにまとめられる。

1）第一世代の経口β－ラクタム系抗生物質であるcephalexin(CEX)には構造異性体としてL型

(L-CEX)が存在する。経口投与では、L-CEXは血清中および尿中にL-CEX未変化体が検

出されない一方で、加水分解代謝物7-aminodeacetoxycephalosporanicacid(7-ADCA)のみが

検出される。このことから、我々は、「L-CEXがPEPTlによって細胞内取り込まれた後に

速やかに加水分解（代謝）を受け、7-ADCAを生成している」と考え、これを培養細胞発現

系で検証した。その結果、Mock細胞に比して顕著なL-CEX代謝活性がPEPTl発現細胞に

観察された。また、これは各細胞の膜透過性を上昇させた際にも、結果は同様であった。

PEPTlの発現自体がL-CEX代謝を促進することが示唆され、当初の仮説の妥当性が示され

た。今後さらなる検証は必要であるものの、本研究において、薬物トランスポーターが輸

送機能に加え、代謝機能を協奏的に発揮し、ゲイトウエイタンパク質として効率的な異物

排除に寄与する可能性が示された。
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2）研究代表者（辻）らは、有機カチオンカルニチントランスポーター･OCTNs(SLC22A4"

よびSLC22A5)を同定し、これら分子が有機カチオン性化合物・テトラエチルアンモニウム

(TEA)および必須栄養素。カルニチンの輸送に関わることを明らかとしてきた。さらに、

OCTN2がヒト全身性カルニチン欠乏症の原因遺伝子であることも解明している。本研究で

は、カルニチン消化管吸収におけるOCTN2の寄与をOcm2機能欠損マウス(/Ms)を用いて

検証した。その結果、野性型マウスに比して小腸組織におけるカルニチン蓄積がﾉ”マウス

では顕著な低下が観察され､また､カルニチン蓄積がNa十勾配依存的であることが示された。

このことから、ocm2がカルニチンの消化管取り込みの分子的実体であることが明らかとな

った。また、/”マウスを用いてHlアンタゴニスト。メピラミンの体内動態におけるocm2

の寄与を検証した結果、その組織／血漿濃度比において心臓および腎臓などに差異が見出

され､Ocm2がメピラミンの臓器分布に寄与する薬物トランスポーターであることが明らか

となった。MDR1に代表される排出型薬物トランスポーターに比べ、薬物の体内動態に寄

与するインフラックストランスポーターの組織。個体レベル解析は立ち後れている状況に

あったが、本研究によってインフラックストランスポーターがパスポートタンパク質とし

て機能し、生理的・薬物動態学的に重要性を有することを示した。

3）現在、皮膚は、薬物の投与部位として局所作用に加えて、全身作用を目的とした薬物送達

にも利用されている。特に、臨床において全身作用を目的とする場合、経皮投与は初回通

過効果（消化管における吸収効率や肝臓における代謝酵素による分解）の回避が可能であ

り、さらに血中濃度維持に利便性があり、また、患者の病態・体調を考慮し、必要に応じ

た投与中断が可能であるというメリットを有している。本研究では、皮膚における新規か

つ重要な薬物動態制御因子として薬物トランスポーターを取り挙げ、その発現・機能解析

を実施した。半定量RILPCR法を用いた発現分布解析では、MDR1、MRPlなどの排出ト

ランスポーター､OCT(organiccationtransporter)ファミリーやOAT(organicanionUansporter)

ファミリー、モノカルボン酸トランスポーター・ファミリーなどの取り込み機能を有する

薬物トランスポーターの発現が示された。また、NSAIDsに関して、皮膚組織を用いた透過

解析を実施した結果、恥rbiprofbnに担体介在性の取り込み機構が存在し、これに有機アニ

オントランスポーターの関与が示唆された。本研究により、薬物皮膚透過における薬物ト

ランスポーターの寄与が初めて示され、今後、皮膚におけるパスポート／ゲイトウエイタ

ンパク質の知見を活かした新たな経皮投与薬・投与方法の開発が期待される。
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4）これまで、薬物トランスポーターの機能解析はトランスポーター単独発現系として解析さ

れてきたが、近年、これらトランスポーター分子が膜裏打ちタンパク質によって発現、局

在、機能制御を受けていることが知られるようになった。本研究においても、OCTNsや

PEPTsがこの機構で制御されていることを示唆し、また、この現象の個体レベル解析にも

取り組んできた。そこで、研究代表者は、薬物トランスポーターが膜裏打ちタンパク質に

よって受ける多大な影響を考慮し、トランスポーター機能をより生理的条件下で解析でき

る系として膜裏打ちタンパク質と薬物トランスポーター分子の共発現システムを考えた。

これは新規薬物スクリーニング系としての実用化が期待され、本研究では、アフリカツメ

ガエル卵母細胞を発現系として採用し、その基盤的技術を構築した。

以上のように、本研究は、薬物トランスポーターに焦点を当てて展開され、トランスポータ

ー1分子が併せ持つ輸送機能と代謝機能の協奏性を示唆し、インフラックストランスポーター

の個体・組織レベルでの役害Iを明らかとした。また、新たな研究対象として皮膚を取り挙げ、

薬物トランスポーターが薬物皮膚透過に寄与することを示唆し、この機構が創薬に利用できる

可能性を新たに示した。さらに、翻訳後の機能・発現制御のメカニズムを解析し、その知見を

応用した薬物スクリーニングシステムの基盤を構築するに至った。本研究で得られた成果には、

今後、個体におけるさらなる役割解明、高次構造解析による分子メカニズム解明、また、創薬

技術への実用化などの多数の発展形態が期待される。

本科学研究費補助金によって、上述の研究を展開できたことに感謝申し上げます。また、以

上の成果の発表を行った学術論文・学会発表を以下に示す。
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TsujiA､Transporter-mediateddrugdelivery,1stlndo-JapaneselntemationalConferenceon
AdvancesinPharmaceuticalResearchandTechnOlOgy,25-29NOvember,Mumbai(2005).

3．

TsUjiA.LecmrebylSSXAsianPasificScientifIcAchievementAwardee,13thNAISSXMeeting20
thJSSXMeetmg,23-270ctober,Maui,Hawaii(2005).

4．

-7－



5．

6

7．

8

1

2．

KatoY,KuboY,TsUjiA.Protein-proteinmteractioninvolvedinregulationoffimctionand

expressionoforganiccation/carnitinetransporterOCT/OCTNfamily､4thlnternationalResearch
Conference:BiomedicalTransporters2005GGMembranetransporters:Bridgingbasicandapplied
sciences'',14-18August,St.Gallen,Switzerland(2005).

TsujiA.Pharmacogenomicsanddrugdiscovery:Impactondrugresponseandapplicationsin
infectiousdeseases,24thlnternationalCongressonChemothearapy,4-5JuneManila(2005).

KatoY,KuboY,TsUjiA.RegulationofxenobiotictransportersbyinteractionwithPDZadaptor

protems:Itsmplicationsmdrugdisposition.5thRetrometabolismBasedDrugDesignandTargeting
Conference,8-llMay,Hakone(2005).

TsujiA.Applicationofpeptideandcationtransporters,EsteveFoundationSymposiumXI,6-9
October,Costabrava,Spain(2004).

学会発表（国内）

大竹亨，内海理恵，杉浦智子，西村友宏，久保義行，若山友彦，加藤将夫，井関尚一，辻
彰．マウス小腸における有機アニオン性薬物estrone-3-sulfateのOatp介在吸収，日本薬学会
第127年会,3月28日-31日，富山(2007).

KuboY,IwataD,NakamuraT,ItoK,KatoY,SugiharaK,AsanoM,AkiraTsujiA.Geneknockout

approachtoelucidatepharmacologicalfimctionoforganiccation/carnitinetransporterOCTNs,日本
薬学会第127年会,3月28日-31日，富山(2007).

3．杉浦智子，杉本宏史，久保義行，加藤将夫，辻彰.PDZKlによるPEPTlとの相互作用およ
び基質輸送能への影響第1回トランスポーター研究会,12月16日-17日，東京(2006)

4

5．

6

7

8．

9

KuboY,IwataD,NakamuraT,ItoK,KatoY;SugiharaK,AsanoM,AkiraTSujiA.Geneknockout

approachtoelucidatephannacologicalfimctionoforganicCation/carnitinetransporterOCTNs,第28
回生体膜と薬物の相互作用シンポジウム,11月9日-10日，静岡(2006).

NakamuraT,KuboY,KatoY,TsUjiA.InvolvementofOCTN2intissuedistributionoforganic

cations,第21回日本薬物動態学会年会,11月29日-12月1日，東京(2006).

SugimotoH,KuboY,KatoY,TsujiA・FunctionalregulationofSLCxenobiotictransportersbyPDZ
adaptorproteins,第21回日本薬物動態学会年会,11月29日-12月1日，東京(2006).

TakaharaS,KuboY,KatoY,TsujiA.Mechanismofmolecularweighthesholdinthebiliary
excretionofB-lactamantibiotics,第21回日本薬物動態学会年会,11月29日-12月1日，東京
(2006)．

AmanoN,OnoM,NishimuraT,KuboY,KatoY,TsujiA,MiwaT.Investigationofunique

pharmacokineticsinCynomolgi(1)-Probleminestimationofhumanbioavailabilityanditssolution
-，第21回日本薬物動態学会年会,11月29日-12月1日，東京(2006).

NishimuraT,KuboY,KatoY,AmanoN,OnoM,MiwaT,Ts叩A.Investigationofunique

pharmacokineticsinCynomolgi(2)-Intestinalabsorptionmechanismofmidazolamanditsspecies
difference-,第21回日本薬物動態学会年会,11月29日-12月1日，東京(2006).

10.OnoM,AmanoN,NishimuraT,KuboY,KatoY,TsUjiA,MiwaT.Investigationofunique

pharmacokmeticsinCynomolgi(3)-Estimationofintestinalfirst-passeffectinCynomolgi-,
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ll.KatoY,NishimuraT,KuboY,AmanoN,OnoM,MiwaT,TsUjiA.Investigationofunique
phannacokineticsinCynomolgi(4)-Intestinalabsorptionmechanismofetoposide-,第21回日本薬

物動態学会年会,11月29日-12月1日，東京(2006).

12.SugiuraT,KuboY,KatoYJsUjiA.PDZadaptorprotemPDZKlmteractswitholigopeptide
transporterPEPT1,andregulatesitsexpressionandtransportactivity,第21回日本薬物動態学会
年会,11月29日-12月1日,東京(2006).

13.IwataD,KuboY,NakamuraT,ItoK,KatoY,SugiharaK,AsanoM,TbUjiT.Drugdispositionin
organiccation/camitme伽nsporteroc腕I侭ﾉc22""geneknockoutmice,第21回日本薬物動態学

会年会,ll月29日-12月1日，東京(2006).

14.KuboY,IwataD,ItoK,KatoY,SugiharaK,AsanoM,TsUjiA.Phenotypeanalysisoforganiccation
/Camitinetransporteroc"I応允22αのgeneknockoutmice,第21回日本薬物動態学会年会,11月

29日-12月1日，東京(2006).

15．辻洋行，久保義行，加藤将夫，辻彰．非ステロイド性抗炎症薬フルルピプロフェンのト

ランスポーター介在型経皮吸収，薬剤学会第21回3月16日-18日，金沢(2006)

16.松本健，久保義行,加藤将夫,辻彰．有機カチオン／カルニチントランスポーターOCTN

1の一塩基多型が機能および細胞内局在に及ぼす影響，日本薬剤学会第21年会，3月16

日-18日，金沢(2006).

17.高原誓子，久保義行，加藤将夫，辻彰．β-ラクタム抗生物質の肝腎指向性におけるMrp2
の関与，日本薬剤学会第21年会，3月16日－18日，金沢（2006)．

18.加藤清香，久保義行，若山友彦，加藤将夫，井関尚-'辻彰．メトトレキサートの消化管

毒性におけるMRPlの関与，日本薬剤学会第21年会,3月16日-18日，金沢(2006).

19.杉浦幹大，久保義行，加藤将夫，辻彰．小腸に発現するカルニチン／有機カチオントラン

スポーターOCTN2のカルニチン・薬物輸送における役割解明，日本薬学会第126年会，

3月28日－3月30日，仙台（2006)．

20.加藤将夫，久保義行，辻彰．有機カチオン／カルニチントランスポーターOCmのPDZタ

ンパク質群による機能･発現制御,日本薬学会第126年会,3月28日-3月30日,仙台(2006)．

21.西村友宏，大竹亨，内海理恵，久保義行，加藤将夫，荻原琢男，辻彰．有機アニオン性

薬物の消化管吸収におけるOrganicAnionTransportingPolypeptideの関与，日本薬剤学会創立
第20周年記念大会，3月24日-27日，東京(2005).

22．渡邊千鶴，杉浦智子，坂本慶一，久保義行，加藤将夫，辻彰．腎尿細管上皮細胞頂側膜に

発現する有機カチオントランスポーターとPDZタンパク質との相互作用，日本薬剤学会創

立第20周年記念大会,3月24日-27日，東京(2005).

23．光岡圭介，久保義行，加藤将夫，辻彰．ペプチドトランスポーター・PEPTl発現細胞にお

けるセフアレキシン加水分解反応分子機構の解明，日本薬剤学会創立第20周年記念大会，

3月24日-27日，東京（2005)．

24．杉浦智子，渡邊千鶴，久保義行，加藤将夫，辻彰.PDZタンパク質PDZK1の遺伝子変異

による薬物トランスポーターとの相互作用及び輸送機能制御に及ぼす影響，日本薬学会北陸

支部平成17年度第1回総会及び112回例会,7月23B,富山(2005).
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25．宮崎達也，大竹亨，西村友宏，久保義行，加藤将夫，辻彰．小腸に発現する有機アニオン

トランスポーターOaip3およびOatp9の基質特異性解析,日本薬学会北陸支部平成17年度第
1回総会及び112回例会,7月23日，富山(2005)｡

26.西村友宏，大竹亨，宮崎達也，久保義行，加藤将夫，辻彰．消化管に発現する有機アニオ

ントランスポーターOATPファミリーの機能と種差，第7回製剤研究フォーラム,9月16日，

東京（2005)．

27．辻洋行，伊藤克彰，久保義行，加藤将夫，辻彰．非ステロイド系抗炎症薬の経皮吸収機

構：フルルピプロフェンを用いたトランスポーター介在輸送の解析，第7回製剤研究フォー

ラム，9月16日，東京(2005).

28．内海理恵，大竹

ランスポーター

月29日-30日，

亨，宮崎達也，西村友宏，久保義行，加藤将夫，辻彰．有機アニオント

(OATP)は消化管薬物吸収に関与するか？，創剤フォーラム若手討論会,9

東京（2005)．

29.松本健，久保義行，加藤将夫，辻彰.有機カチオントランスポーターOCTN1の一塩基

多型が基質輸送能に及ぼす影響，創剤フォーラム若手討論会，9月29日-30日，東京（2005)．

30.杉浦幹大，久保義行,加藤将夫，辻彰．小腸上皮細胞におけるカルニチン輸送にトランス

ポーターOCTNファミリーが関与するか？’第27回生体膜と薬物の相互シンポジウム,11

月28日-29日，京都（2005)．

31.渡辺千鶴，杉浦智子，久保義行，加藤将夫，辻彰．腎尿細管に発現するPDZK/NaPi-Capフ

ァミリーによる有機カチオントランスポーターとの相互作用と発現・機能に及ぼす影響，第

27回生体膜と薬物の相互シンポジウム,11月28日-29日，京都(2005).

32・西村友宏，金子洋介，崔吉道，加藤将夫，荻原琢男，辻彰．新規ループ利尿薬M17055

の消化管吸収機構:Caco-2細胞への取込みにおける有機アニオントランスポーターOATP-B

の寄与，フアーマ・バイオフォーラム2004,11月6-7日，東京(2004)｡

33．杉浦智子，坂本慶一，渡辺千鶴，平田忠義，久保義行，加藤将夫，辻彰.PDZアダプター

タンパク質PDZKlに見られる遺伝的多型とトランスポーターとの相互作用に及ぼす影響，

第19回日本薬物動態学会年会,ll月17-19日，金沢(2004).

34．中村忠勝，小杉洋平，久保義行，崔吉道，加藤将夫〉辻彰．マウス腎刷子縁膜における

H+/有機カチオン交換輸送系とOCTN2の寄与，第19回日本薬物動態学会年会,11月17-19

日，金沢（2004)．

35・大竹亨，西村友宏，久保義行，加藤将夫，辻彰.マウス小腸における有機アニオン輸送

システムの解析，第19回日本薬物動態学会年会,11月17-19日，金沢(2004).

36.辻洋行，李晴，久保義行，崔吉道，加藤将夫，辻彰皮層におけるトランスポーター

の発現と薬物の経皮透過に及ぼす寄与，第19回日本薬物動態学会年会,ll月17-19日，金

沢（2004)．

37.岩田大祐，加藤将夫，久保義行，辻彰．カルニチン及び有機カチオンの心臓移行における

薬物トランスポーターの寄与，第19回日本薬物動態学会年会,11月17-19日，金沢(2004).

38．久保義行，中村忠勝，小杉洋平，岩田大祐，崔吉道，加藤将夫，辻彰．有機カチオント

ランスポーター｡OCTNsのマウス腎刷子縁膜における機能解析，第19回日本薬物動態学会

年会,ll月17-19日，金沢(2004).
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39・西村友宏，加藤将夫，久保義行，崔吉道，荻原琢男，辻彰.新規ループ利尿薬M17055

の小腸上皮細胞への取込みにおける有機アニオントランスポーター(OATP)の関与，第19

回日本薬物動態学会年会,11月17-19日，金沢(2004).

40．平田忠義，渡辺千鶴，久保義行，加藤将夫，辻彰．カルニチン/有機カチオントランスポー

ターOCTN2の発現量および機能特性に及ぼすPDZKlの影響，第19回日本薬物動態学会年

会,11月17-19日，金沢(2004).

41.渡辺千鶴吉田和弘，久保義行，崔吉道，加藤将夫，辻彰.PDZアダプタータンパク

質PDZKlによるカルニチン/有機カチオントランスポーターOCTN2の機能制御，第19回

薬物日本動態学会年会,11月17-19日，金沢(2004).

42.加藤将夫，久保義行，渡辺千鶴，平田忠義，辻彰．薬物トランスポーターとPDZタンパク

質の相互作用：その特異性と機能制御との関連，第26回生体膜と薬物の相互作用シンポジ

ウム,ll月25-26日，東京(2004).

43．内海理恵，西村友宏，崔吉道，荻原琢男，久保義行，加藤将夫，辻彰，小腸における有

機アニオントランスポーター(OATP)の発現と機能解析，日本薬学会北陸支部第lll回例会，

12月5日，金沢(2004).

44．大越菜央，辻洋行，李晴，久保義行，加藤将夫，辻彰．薬物の皮膚への分布及び透過

におけるトランスポーターの役割,日本薬学会北陸支部第lll回例会,12月5日,金沢(2004).

45．久保義行，中村忠勝，小杉洋平，岩田大祐，崔吉道，加藤将夫，辻彰，有機カチオントラ

ンスポーター･OCTNsの機能解析,第30回生体エネルギー研究会,12月16-18日,大阪(2004).

1．

2．

3．

4．

5．

6

学会発表（国際）

KatoY,KuboYJsUjiA.PDZadaptorproteinsasregulatorymechanismsfbrorganic

cation/carnitmetranspoterOCTYOCTNfamilyJTle3rdKorea-JapanJointsympoSiumonDrug
DeliveryandTherapy,20-21April,Seoul,Korea(2006).

SugiuraM,KuboY,WakayamaT,KatoY,IsekiS,TSUjiA.Geneknockoutapproachestowardto
elusidateinvolvementsofOCTNsindrugabsorption,distibutionandexcretion,ThelstAsiaPasific
ISSXMeeting,24-27May,Jqu,Korea(2006).

WatanabeC,SugiuraT,KuboY,WakayamaT,IsekiS,TsujiA.PDZadaptorprotemPDZk2
stimulatestransportactivityoforganiccation/carunitinetransporterOCTN2bymodulating
cell-surfaceexpression,ThelstAsiaPasificlSSXMeeting,24-27May,Jeju,Korea(2006).

NishimuraT,KuboY,KatoY,TSUjiA.CharacterizetionofintestinalabsomtionofEstrone-3-syfate

mmice:InvoIvementoforganicaniontranportingpolypeptode(OATP)伽nily,ThelstAsiaPasific
ISSXMeeting,24-27May,Jqu,Korea(2006).

KuboY,D・Iwata,KatoY,TsUjiA.Functionalanalysisoforganiccationtransporterocmsinmouse
renalbfush-bordermembrane,The3rdWorldConferenceonDrugAbsorption,Transportand
Delivery(WCDATD2005),18-20April,Barcelona,Spain(2005).

NishimuraT,KuboY,KatoY,TsujiA.Involvementoforganicaniontransportingpolypeptide
(OATP)familyintheuptakeofanionicdrugsbyinrstinalcells,The3rdWorldConferenceonDrug
Absomtion,TransportandDelivery(WCDATD2005),18-20April,Barcelona,Spain(2005).

7．MitsuokaK,KuboY,KatoY,TsUjiA.FunctionalexpressionofstereoselectiveOfcephalexmby
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8．

9．

heterologoustransfectionofoligopeptidetransporterPEPT1,The3rdWorldConferenceonDrug

Absorption,TransportandDelivery(WCDATD2005),18-20April,Barcelona,Spain(2005).

WatanabeC,KuboY,KatoYmSUjiA.Functionalmodulationoforganiccation/carnitine
杜ansPortersbyPDZKl/NaPi-Capfamilyproteins,13thNAISSXMeeting20thJSSXMeeting,
23-270ctober,Maui,Hawaii(2005).

NakamuraT,KuboY,KatoY,TsUjiA.TransportactivityofoIganiccationsinrenalbrush-border

membranevesiclesisolatedfrmOCTN2-defficientMice,13thNAISSXMeeting20thJSSX
Meeting,23-270ctober,Maui,Hawaii(2005).

10｡SugiuraM,KuboY,KatoY,TSUjiA・FunctionalexpressionofOCTN2inintestionalabsolptionofits
endogenoussubstratecamitine,13thNAISSXMeeting20thJSSXMeeting,23-270ctober,Maui,
Hawaii(2005).

11.SugiuraT,WatanabeC,KuboY,KatoY,TSUjiA.EffectofgeneticvariationinthePDZadaptor

proteinPDZK1onitsinteractingpotentialandfimctionalregulationofapicalmembranenansporters,
131hNAISSXMeeting20thJSSXMeeting,23-270ctober,Maui,Hawaii(2005)｡

12.OhtakeT,UtsumiR,NishimuraT,KuboY,KatoY,OgiharaT,TsUjiA.Characterizationof

intestinalabsolptionmechanismfbrorganicanionsinmouse,13thNAISSXMeetmg201hJSSX

Meeting,23-270ctober,Maui,Hawaii(2005).

13.OkosiN,Q・Li,TSUjiH,KuboY,KatoY,TsUjiA.InvoIvementofmultidrugresistanceassociated

protein(MRP)1mdismbutionofnewquinoloneantibioticsintotheskm,13thNAISSXMeeting

20thJSSXMeetmg,23-270ctober,Maui,Hawaii(2005).

14.KatoS,NakamuraK,NishimuraT,KuboY,KatoY,S.Yang,Z.Hu,Y｡SaiY,Yamadal,TSUjiA.

Carrier~mediateduptakeofAnovelnon-renalexcretiontypeuricacidgenerationinhibitor,Yf700,
13thNAISSXMeetmg20thJSSXMeetm9,23-270ctober,Maui,Hawaii(2005).

15.NishimuraT,R｡Utsumi,KuboY,KatoY,T.Ogihara,TsUjiA.Speciesdifferenceintransport
propertyofhumanandmouseorganicanionransportingpolypeptideB/9(SLC21A9,

SLCO2BI/Slco2bl),13thNAISSXMeetmg20thJSSXMeeting,23-270ctober,Maui,Hawaii
(2005).

16.MatsumotoT,KuboYDKatoY,TsUjiA.FunctionalalterationsofhumanOCTNlcausedby

nosynonymousSNPs,13thNAISSXMeeting20thJSSXMeeting,23-270ctober,Maui,Hawaii
（2005)．

17.TSUjiH,KuboY,KatoY,TSUjiA｡Involvementofcarrier-mediatedlransportsystemintransdennal

absorPtionofflurbiprofen,13thNAISSXMeeting20thJSSXMeeting,23-270ctober,Maui,
Hawaii(2005).

18.KatoY,WatanabeC,YoshidaY,HirataH,KuboY,TsUjiA.Interactionandfimctionalregulationof

carnitine/organiccationiransporterOCTN2byPDZproteinPDZK1,TheAmericanSocietyfbrCell
Biology44thAnnualMeeting,4-8December,WashingtonDC,USA(2004).AnnualMeeting,4-8
December,WaShingtonDC・USA(2004).

1．

受賞

AkiraTSUji.ISSXAsianPacificScientificAchievementAward,InternationalSocietyfbrtheSmdy

OfXenobiotics(ISSX),23-270ctOber,Hawaii,USA(2005).

2．辻彰．平成17年度日本薬剤学会学会賞，日本薬剤学会,3月25日，東京（2005)．
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