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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 

 パーキンソン病は高齢者に多い難治性神経疾患で、中脳黒質ドパミンニューロンを中心とする多系

統の神経系の変性により、進行性の運動障害、精神症状、自律神経症状などを呈する。パーキンソ

ン病の治療として、レボドパ投与などドパミン補充療法などが実施されているが、長期的な改善は

難しい状況である。本研究の目的は、京都大学で見出された神経細胞の再生を促進する新規低分子

化合物のパーキンソン病に対する薬効を、パーキンソン病動物モデルやヒトiPS細胞を用いて検討し、

パーキンソン病の根治治療が可能な革新的再生治療薬を開発することである。また我々はiPS細胞の

増殖・分化の制御や癌化阻止能を有する新規低分子化合物も見出しており、これらの化合物の再生

医療分野での有用性について検討した。 
 高橋良輔教授（京都大学 大学院医学研究科）統括の元、細谷孝充教授（東京医科歯科大学 生体
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材料工学研究所）らが合成した化合物群の中から、萩原正敏教授（京都大学 大学院医学研究科）

らが神経幹細胞の増殖を指標にスクリーニングを行い、候補化合物を得た。候補化合物評価にあた

り、高橋良輔教授、堀修教授（金沢大学 大学院医薬保健学総合研究科）は in vivo パーキンソン病

モデルを、高橋淳教授（京都大学 iPS 細胞研究所）は iPS 細胞移植モデルを担当した。萩原正敏

教授は化合物の体内動態最適化、作用機序解析を担当し、細谷孝充教授はバックアップ化合物の合

成展開を担当した。本事業によりパーキンソン病治療への適用可能と思われる候補化合物の取得に

成功した。 
 
Parkinson’s disease (PD) is a long-term degenerative disorder of the central nervous system with 
progressive impairment of the motor system, psychiatric and autonomic symptoms. Although 
the dopamine replacement therapy has been tried, there is no cure for PD in terms of long-term 
improvement. The goal of our research is to evaluate our compounds in PD disease models and 
iPS cells and to optimize them for the drug development of PD. We performed the screening and 
succeeded to obtain candidate compounds that rescued the loss of dopaminergic cells in disease 
models and improved the implantation of iPSC-derived dopaminergic cells. Thus our research 
successfully identified promising seeds for PD treatment. 
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