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Nature Commun. 8, Article No: 1001 (2017)

血液脳関門（BBB）が治療を阻む治療困難な脳神経系疾患

深刻な社会問題である一方、

有効な治療薬の開発が困難

高度に発達した生体バリア

血管内腔から脳実質部への物質輸送を著しく

制限（脳のエネルギー源＝グルコースは通過しやすい）

アリセプト

既存DDS 0.05％

0.13％

脳への集積量

BBBを「越える」ナノマシンが脳神経疾患治療の未来を拓く

ナノマシン表面にグルコースを付与

30nm

ベンチャー設立による社会実装の加速

•中枢神経領域のパイオニアとして、人類の尊厳を脅かす病を克服すべく、
従来の診断・治療の限界を突破します。
•分野間・大学間・産学間の垣根を超えてネットワークを構築し、イノベーションを牽引します。

Mission

ナノマシンと血糖の精密な制御により、

脳へ最大６％集積することを確認

ナノマシン（赤）がBBBを通過して
血管から脳実質中（黒）に移動

（←）
脳神経細胞への

取り込みを確認

脳神経系疾患の革新的治療技術の確立

に向け、今後も開発を続ける

脳への集積量

アルツハイマー病、ALS、うつ病etc..



臨床で使われる低価格

MRIをナノマシン造影剤で

高感度化

ナノマシン造影剤（腫瘍内低pH環境に応答）

（特願2013-173866）

微小がんの高感度検出 悪性のがんで高信号

低酸素領域の免疫染色

微小な転移(1.5 mm)を可視化 がん悪性度を反映する機能

診断・治療の一体化

低価格な装置でも
治療効果をすぐに可視化

MRI

安価な低磁場装置は

感度が低く、

微小がんの検知は困難

MRI

・普及台数、約6000台

・高解像度（PETの100倍）

「いつでも、どこでも、誰でも」享受できる革新的がん診断技術の実現へ

Nature Nanotechnology 11, 724-730 (2016)

がん微小環境の検出が、がん治療の鍵を握る

ナノマシンと医療機器の融合で、高感度にがんを検出し、負担なく「治す」

腫瘍組織の微小環境因子（ex. 低酸素）と、がんの悪性度とに相関

http://saga-gsurg.kir.jp/departmentを元に作成

微小環境を高感度に検出し、悪性度の高いがんを

見極めることが、がん治療において重要

常酸素

低酸素

腫瘍血管新生 がん細胞

アポトーシス耐性抗がん剤耐性

浸潤・増殖

血管新生HIF-1α

低酸素による安定化

悪性度が高くなる要因

融合

固形がんの
集積効果

MRI造影因子

がん組織選択的に信号強度が増大
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既存の臨床用MRI造影剤

ナノマシン造影剤信号強度
+59%

時間（hr）



治療ターゲット
運動/薬物/
温熱療法

人工関節/
骨切り術

関節症誘導
(4週間)

＜ｺﾝﾄﾛｰﾙ群＞＜ﾅﾉﾏｼﾝ投与群＞

用いたmRNA = RUNX1 （軟骨形成促進作用）

(矢印)変形性関節症を示す軟骨表面のめくれ, 変性, 摩耗

ﾅﾉﾏｼﾝ注射
(3日おき4週間)

解析

（実験の流れ）

ナノマシン投与群での関節軟骨表面異常の
抑制を確認
※別の実験で、mRNA搭載ナノマシンによるタンパク質の発現誘導も確認

根治療法や組織再生療法への
応用に繋げる

軟骨の変性・破壊による関節機能障害

寝たきりは深刻な社会問題となる一方、
変形を元に戻す根治的治療は無い

40歳以上有病率
男性42.6％

→約 860万人
女性62.4％

→約 1,670万人
Yoshimura, 日本臨床Vol 72, 10,1721(2014)

変形性関節症は寝たきりの原因新しい核酸医薬 ： なぜmRNAか？

内核…mRNAを保持

mRNA送達の安定化

外殻…外部との非特異的な
相互作用を最小化

mRNAの免疫原性を回避

Scientific Reports 6, Article No.: 18743 (2016)

ベンチャー設立による社会実装の加速

• We are developing nucleic acid therapeutics especially focusing on unique drug
delivery platforms.

Mission

開発したmRNA送達ナノマシンに核酸治療薬の未来を拓く

持続的なタンパク質の産生を誘導
→ 細胞をコントロール → 治療が可能に

DNA
（遺伝子）

mRNA
転写

タンパク質

翻訳

タンパク質の量や
機能の異常 ⇒病気

細胞質

核への
送達効率の低さ

ゲノム損傷による
発癌リスク

作用時間が
非常に短い

細胞内への
導入は困難

mRNAはDNAやタンパク質の欠点を持たないが、
体内での不安定性や免疫原性に課題

核

変形性関節症の進行の抑制を確認

変形膝関節症モデルマウスを作製

内側側副靭帯と半月板を切離→
関節の不安定性を誘導→人為的に発症

mRNAをナノマシンに搭載することで解決



COINSの人材育成・アウトリーチ活動
- R&D・社会実装を加速するために -

スマートライフケア社会の実現
体内病院の実現

国内外への
アウトリーチ

拠点での人材育成

＜シンポジウム＞ ＜リトリート＞

＜記者会見＞ ＜全体会議＞ ＜ＣＯＩＮＳセミナー＞

＜見学＞

情報発信・オープンイノベーション
ネットワーク構築を目的に毎年開催

第4回COINSシンポジウム（H29.12.8）
川崎市で初の国際的な
シンポジウムを開催！

今年は12/14に開催します。乞うご期待！

11th Annual Symposium on Nanotechnology
（H29.2.27～28）

UCLAとMOU締結世界中の研究者が川崎に集った

市内外から300名強が来場
Dr. Twan LAMMERS
Full Professor, RWTH 
Aachen University 
Clinic

人材育成・チームビルディングが目的の
拠点内ワークショップ合宿で毎年開催
第4回リトリート（H29.11.17～18）

「体内病院に向けた戦略を考える」をテーマに、
COINSメンバーがビジョン実現の課題等を議論

Dr. Liangfang ZHANG
Department of 
NanoEngineering,
University of 
California San Diego

学生・企業からの発表
白熱のグループディスカッション

ビジョン実現に向けて結束が更に強固に

企業から講師招聘
株式会社リプロセル
横山 周一 代表取締役社長

COINS発足から積極的に
研究成果を発信

iCONMでの記者会見の様子。多くの
成果がメディアで取上げられた

COINSと中核研究機関iCONMの見学を積極的に受入れ
国内外から約7,000人が来訪（H27年度～現在）

Broad institute※ & MIT 研究者の来訪
COINS研究者とのﾃﾞｨｽｶｯｼｮﾝ

※ハーバード大学と米国マサチューセッツ工科大学が共同で運営する研究施設．疾患の研究に重点を置く

ASEAN若手行政官の来訪

COINS内の成果報告・情報
共有の会合で年２回開催

テーマを越えたパネル討論も行い、
COINS全体で課題や今後の方針を共有

国内外から先端研究者を招聘。
誰でも先端研究に触れられる
機会（詳しくはCOINSのHP）

国内外から34名の講師を招聘
（H25年度～現在）

Ｒ
＆
Ｄ
・
社
会
実
装
の
加
速

活発なディスカッションの様子
#10 Muthiah Manoharan

Senior Vice President, Alnylam Pharmaceuticals

#26 Alexander Wei
Program Leader, Dept. of 
Chem. & Materials Sci. & Eng.,
Purdue University

#8 Axel H. E. Müller
Professor, Institute of Organic
Chemistry, Johannes Gutenberg
Universität Mainz

#21 Emmanuelle Marie
CNRS Researcher, Group of
Biophysical, ENS Chem. Dept., 
UMR8640 CNRS-ENS-UPMC



“In-Body Hospitals”
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COINS (Center of Open Innovation Network for Smart Health )
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新規ナノマシン

ACS Nano, 2016, 10(6), pp 5643-5655

内臓を覆う漿膜（中皮）で発生する悪性腫瘍

←
・全例生存
・休薬（73日）後も

60%生存

２）同所移植モデルマウス生存曲線

難治がん（悪性中皮腫）の標準的治療法は“未確立”

１）皮下腫瘍ﾓﾃﾞﾙﾏｳｽ（投与50日後）

発生原因
アスベスト被曝

発生頻度
胸膜：68～96%
腹膜: 3.3～24%

がん幹細胞
・従来の化学療法や
放射線療法に抵抗性

・悪性中皮腫に多く存在

スタウロスポリン
（がん幹細胞治療薬)

エピルビシン
(がん細胞治療薬)

精密にサイズコントロールされた直径50nmの新型ミセルを開発

がん細胞

再発・転移しない
副作用少ない
治療法

2種類のがん治療薬を搭載した新しいナノマシンががんを「撃つ」

治療法のない悪性中皮腫に対する新しい治療法として有望（実験結果）

無治療群 エピルビシン

50nm

がん組織を
ターゲット

↓：投与（経静脈）

：新規ナノマシン

：エピルビシン

：無治療群

90日後も高い生存率を確認

出典：http://www.sagasiki-kankyo.co.jp/asbestos/what/index.html
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