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はじめに 

 特異性を最重要な要件とする生化学的認識論は、免疫学やバイオシグナル研究における《セ

ントラルドグマ》であったと言える。他方、酸化還元など原始的な分子構造変化を用いた制御

機構～レドックス制御系～の学問領域は、今日、活性酸素と炎症の概念で始まったラディカル

生物学を包含して免疫系、神経系、脳循環器系や生体の膜構造全てに妥当する境界領域を扱う

領域になっている。 

 私達は京都大学ウイルス研究所での成人 T細胞白血病（ATL）とアレルギー基礎研究の過程で

発見した、生体の酸化・還元（レドックス）制御タンパクであるチオレドキシン及び関連技術

をコアとした医薬品、機能性食品、計測事業への研究開発を応用展開として行っている。 

 

レドックス制御研究のバックグラウンド 

アレルギーの原因物質• 免疫グロブリンE (IgE)が発見された1960年代、大腸菌チオレドキシン 

(TRX)がRNA還元補酵素としてカロリンスカ研究所で報告された。1970年代前半、成人T細胞白血

病 (ATL)の疾患概念の成立により、ヒトレトロウイルス (HTLV-1/ATLV)発見の基礎が形成され

た。1980年前半、ATL・白血病細胞株が発現するインターロイキン2 (IL2)レセプターのα鎖

(IL2Rα)の遺伝子クローニングに成功し、ヒトの病気と結びついたサイトカインとレセプター

シグナル研究の時代となった。IL2Rα鎖誘導活性を指標に、ATLの細胞株が産生放出するATL由

来因子 (ADF/ATL-derived factor)の精製、cDNAクローニングによりADFがヒトチオレドキシン 

(TRX/TRX1)である事が証明された。TRXがサイトカインIL1、IL2と協同的に細胞外で働くコファ

クターADFとして見いだされたことから、TRXの酸化還元酵素活性を担うジチオール (dithiol)

基の役割と生物活性の対応や、ヒトの細胞内•細胞外でのTRXの役割が、基礎•臨床医学、分子細

胞生物学領域での興味の対象となり、今日では酸化ストレス応答や活性酸素消去機構と、TRXフ

ァミリー分子群の抗炎症作用の関係が酸化還元 (レドックス Reduction and Oxidation)の学問

領域で広範に展開されている。 

 

 ヘルスケア・メディケア・エイジングケア 

 ヒトチオレドキシン［TRX］は、成人 T 細胞白血病［ATL］の細胞株が産生し、サイトカイン



と協同的に細胞外で働くコファクターATL 由来因子 (ADF/ATL-derived factor)として見いださ

れた。このため、TRX の酸化還元酵素活性を担うジチオール (dithiol)基と細胞内•細胞外での

TRX の役割や、酸化ストレス応答と抗炎症作用の関係が、レドックスシグナル領域として基礎•

臨床医学、分子細胞生物学の興味の対象となっている。 

 TRX は種々の酸化ストレスにより誘導され、レドックス制御作用により細胞内のシグナル伝

達分子や転写因子の活性化を調節し、酸化ストレスや炎症性組織障害に対して防御作用を示す。

抗がん剤やエンドトキシン LPS、更に炎症性サイトカインにより誘発される急性間質性肺炎に

対する防御効果が証明され、バイオマーカーとしての有用性も注目されている。 

 京都大学探索医療センター・TRXプロジェクト以来、組換えチオレドキシン（rTRX）の急性・

慢性呼吸器系炎症の治療薬への臨床試験を目指しているが、皮膚科領域の前臨床試験で、TRXが

皮膚炎症を抑制する効果を有することが明らかとなり、皮膚外用製剤及びスキンケアとしての

有用性が特に注目されている。 

 本年１１月竣工する ACT Kyoto 京都市成長産業創造センター［京都市・京都大学・経産省・

アステム京都高度技術研究所］においては、外用薬（皮膚科・呼吸器科領域）の展開と共に、

酵母チオレドキシンおよび体内の TRX を誘導する物質を含む植物由来の機能性食品や化粧品の

開発研究を、創薬事業と平行して展開する予定である。 
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