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はしがき 
 
 京都薬科大学における文部科学省私立大学戦略的研究基盤形成支援事業「生体内の
微小環境情報に基づいた物性制御による環境応答型インテリジェントナノ DDS の創
成」は、 平成 25 年度にスタートし平成 29 年度に終了しました。ここに、5 年間
の研究活動に関する成果報告書を公表いたします。  
文部科学省私立大学戦略的研究基盤形成支援事業は、私立大学が各大学の経営戦略
に基づいて行う研究基盤の形成を支援するため、研究プロジェクトに対して重点的か
つ総合的に文部科学省が補助を行う事業であり、その成果としてわが国の科学技術の
進展に寄与することを目的としています。これを受けて、各大学が最先端の研究や地
域に根差した研究などの観点から研究プロジェクトを計画・申請し、文部科学省が厳
正な審査のうえで選定を行い、その中から採択された当該プロジェクトを遂行するた
めの研究拠点に対して、文部科学省が研究施設・設備整備費や研究費を一体的に補助
します。研究期間としては、「研究拠点を形成する研究」については 5 年間となり、
開始から3年目に中間評価が、また最終年度には事後評価が実施され、研究活動の成
果が一般社会を含めて幅広く公表されます。  
本プロジェクトは、生体内の微小環境情報に基づいた物性制御による環境応答型イ
ンテリジェントナノDDSの創成を目指し、研究拠点を形成する研究として5年間の
予定で申請し、採択されました。腫瘍など重篤な疾患治療のためには、マクロ的視点
では明らかにできなかったミクロな環境、すなわち疾患微小環境の特異性を解明する
ことが重要であります。このことは、疾患の病態機能分子を同定することに加えて、
従来の DDS では困難であった疾患部位特異的な薬物送達の開発に繋がることが期待
されます。他方、in vitro 研究と in vivo 研究間の大きなギャップが問題となっていま
すが、これは生体を「均質なもの」として捉えてしまっていることが大きな原因と考
えられます。そのため、生体のヘテロ性（特異な微小環境）を正確に捉え、それに基
づいた疾患の病態解析ならびに DDS 戦略の立脚が重要であります。本研究では、疾
患微小環境情報を探索し、その特異性に応答可能な革新的インテリジェントナノ
DDS の創成を目的とした研究拠点形成を目指しています。開発を目指すインテリジ
ェントナノ DDS は、腫瘍・メタボリックシンドローム・感染症等の多様な病態・疾
患に適用可能な新しい治療法の提案に繋がり、わが国の健康・福祉への大きな貢献が
期待されます。 
本研究は、3つの研究班で構成され、各班が連携して研究を推進し、革新的インテ
リジェントナノ DDS の創成を目指し研究を行ってきました。1 班では、疾患微小環



境情報を探索、2 班がインテリジェントナノ DDS の開発、3 班が機能性評価を行う
ことで、互いの成果をフィードバックすることにより疾患に対応したインテリジェン
トナノDDSの完成を目指してきました。 
5年間の研究期間において、平成25年10月のキックオフシンポジウムをはじめ、
平成 26年 3 月および 11 月には年次成果発表会が開催され、また平成 27年 8 月に
は中間発表会が2名の外部評価者を招き開催されました。これらの発表会では学内外
から多くの方にご参加頂き、最新の研究成果の発表と活発なディスカッションが行わ
れました。また、いずれの発表会においても、多くの大学院生および学部学生が参加、
発表を行い、研究活動を通した教育にも大きく貢献しました。 
本プロジェクトの研究成果については、原著論文が 88 報、図書が 12 冊、学会発
表が国内外を合わせて472件、さらに学会等における各賞受賞が51件であり、大き
な成果を挙げることができたと考えられます。 
今後も引き続き本プロジェクトを基盤とした共同研究を続けることで、難治性疾患
の克服に向けたさらなる研究の展開および発展に繋げていきたいと考えています。 
本研究の遂行に際し、ご尽力頂いた関係各位に厚くお礼を申し上げますとともに、
京都薬科大学のさらなる発展のために、ご指導ご鞭撻を賜りますよう、この場を借り
てお願い申し上げます。 
 

平成 30年 5月 
京都薬科大学 

病態薬科学系 薬物治療学分野 
教授 加藤 伸一 
（研究代表者） 
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�ϧ͢ˑîā͢

ºiǵāiϯԦ

}ƌп

Ġͷп ƹüп

̼ʧʌåŮˤŲӃӝԤ

ӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ Ӄ

ϾʫӁΥʁп

ԨéǜӃǒǧԺŃƆп щюп ńп ып ǡп шчп ǆԩп

п

п

ǁп
éǜsӃƊĪԦ̧®п éǜԨģ+ԩšӃƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

�ϧ͢ˑîā͢º

iǵāiϯԦcƷƢп

�ϧ͢ˑîā͢ºiǵā

iϯԦcƷƢп
Ȫ�п ͐Śп

̼ʧʌåŮˤŲӃӝ

ԤӼԟӱӠԤӾԀԄљљѧ

ӃϾʫӁΥʁп

п

Ǉп
ՓՖՔՑՕՏՐՒҽӃʿ˚ΕХп ƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

п п п п

ԨéǜӃǒǧԺŃƆп щюп ńп эп ǡп щщп ǆԩп

п

п
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ǁп
éǜsӃƊĪԦ̧®п éǜԨģ+ԩšӃƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

�ϧ͢ˑîā͢u

āiϯԦƷƢп

�ϧ͢ˑîā͢uāiϯԦ

ƷƢп
ĬǪп ǋп

ª˖ʠŸŧĠʌåŮ

ˤŲӃӝԤӼԟӱӠԤ

ӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁ

Υʁп

п

Ǉп
ՓՖՔՑՕՏՐՒҽӃʿ˚ΕХп ƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

ԟԓӶԧԖӘԏԧӲҾҮ

Ҷª˖ʠŸʌåŮˤŲ

ԀԄ љљѧ ӃϾʫп

�ϧ͢ˑîā͢

ºɽʈ�āi

ϯԦƷƢп

ĠǛп Kðǥп

ª˖ʠŸŧĠʌåŮˤ

ŲӃӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ

љљѧ ӃϾʫӁΥʁп

ԨéǜӃǒǧԺŃƆп щяп ńп шп ǡп шп ǆԩп

п

п

ǁп
éǜsӃƊĪԦ̧®п éǜԨģ+ԩšӃƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

�ϧ͢ˑîā͢º

ɽʈ�āiϯԦƷƢп

ŨĳîāԎԠӲԆӝӣӮӝ

ӡԤӲʿ˚ϥͭʎ͢āi

ϯԦƷƢп

ĠǛпKðǥп

ª˖ʠŸŧĠʌåŮ

ˤŲӃӝԤӼԟӱӠԤ

ӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁ

Υʁп

п

п

Ǉп
ՓՖՔՑՕՏՐՒҽӃʿ˚ΕХп ƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

ʭϱԀԄ˭üӘԏԧӲ

ҾҮҶʠŸʌåŮˤ×

ԀԄ љљѧ ӃϾʫп

�ϧ͢ˑîā͢

uāiϯԦ}Ʒп
͒ȓɒλп

ª˖ʠŸŧĠʌåŮˤ

ŲӃӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ

љљѧ ӃϾʫӁΥʁп

ԨéǜӃǒǧԺŃƆп щяп ńп ып ǡп шп ǆԩп

п

п

ǁп
éǜsӃƊĪԦ̧®п éǜԨģ+ԩšӃƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

�ϧ͢ˑîā͢u

āiϯԦ}Ʒп

�ϧ͢ˑîā͢uāiϯԦ

cƷƢп
�ͺп ͏ȩп

ª˖ʠŸŧĠʌåŮ

ˤŲӃӝԤӼԟӱӠԤ

ӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁ

Υʁп

п

Ǉп
ՓՖՔՑՕՏՐՒҽӃʿ˚ΕХп ƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

ſǼʢԘӽԠӁңҩӔ

ԀԄљљѧӃȤ̲Ų΋?п

�ϧ͢ˑîāŧ

ʎɽԦſǼqť

āiϯԦƷƢп

šͥп ʶȩп
ſǼʢŧĠʌåӃźà

�АҾ΁ǵӁΥʁп

ԨéǜӃǒǧԺŃƆп щяп ńп шчп ǡп шп ǆԩп

ՇՌп
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п

ǁп
éǜsӃƊĪԦ̧®п éǜԨģ+ԩšӃƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

ǁɭîāԦȬāϥԦ

ŧʎɽſǼʢāi

ϯԦcƷƢп

�ϧ͢ˑîāŧʎɽԦſǼ

qťāiϯԦƷƢп
Ġʑп ʺЉп

ſǼʢŧĠʌåӃź

à�АҾ΁ǵӁΥʁп

п

Ǉп
ՓՖՔՑՕՏՐՒҽӃʿ˚ΕХп ƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

ԀԄ љљѧ Ӄª˖ʠŸԘӽ

ԠӁңҩӔȤ̲Ų΋?п

�ϧ͢ˑîāͭʎ

�āiϯԦΜĿп
ͷʑп Kðǥп

ɕ�ÇʠŸԦɶʢˣª˖

ʠŸԘӽԠӁңҩӔӝԤӼ

ԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃȤ̲

Ų΋?ӁΥʁп

ԨéǜӃǒǧԺŃƆп щяп ńп шшп ǡп шп ǆԩп

п

п

ǁп
éǜsӃƊĪԦ̧®п éǜԨģ+ԩšӃƊĪԦ̧®п ʿ˚̣ȶ®п ԍԢӱӠӨӾҽӃŞxп

�ϧ͢ˑîāͭʎ�

āiϯԦ}Ʒп

�ϧ͢ˑîāͭʎ�āiϯԦ

}Ʒп
îʾп ǓŔп

ɕ�ÇʠŸԦɶʢˣª

˖ʠŸԘӽԠӁңҩӔ

ӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄљљѧ

ӃȤ̲Ų΋?ӁΥʁп

п
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ԱԱп ʿ˚Ӄș͸ԨҎп ПʵV7ӘԱ԰Ƿ(^ҽ8Ɔԩп

ԨԱԩʿ˚ԍԢӱӠӨӾӃʵʮԦŽ̞�ӆ΄ʖӃș͸п

п ̼ʧӀҿϮ˩ӀʠŸɂʨӃҶӎӁӄҚԔӨԢʮͼɷҽӄǌӒҤӁҽҦӀҤҹҶԕӨԢӀʌåԨŧĠ

ʌåԩӃɾʜŲӘ΁ǌҰӔҫҾӁӑӓţǱ љљѧ ҽ�¥̲ҽҟҹҶʠŸϥ3ɾʜʮӀ͢ɽχϕӃϾʫ

ҥŬ͸ҽҟӔқ$ǂҚѷѼп҄ѷ҂Ҁѽ ʿ˚Ҿ ѷѼп҄ѷ҄ѽ ʿ˚ϿӃîҦӀӧԙӻԍҥ¿ХҾӀҹҼҠӔҥҚҫӕӄʎ

7ӘҝÖέӀӏӃҞҾҮҼƠҢӔҫҾҥîҦӀ�ÊҾ̢ҢӒӕӔқҴӃҶӎҚʎ7ӃԎӼԢŲԨɾʜӀŧ

ĠʌåԩӘȩ˃ӁҾӒҢҚҴӕӁÜһҠҶ љљѧ ƈʚӃ˝̶ҥϮ͸ҽҟӔқǪʿ˚ҽӄҚʠŸŧĠʌ

åźàӘƤ˻ҮҚҴӃɾʜŲӁŮˤ¥̲ӀКǁʮӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃyƆӘʵʮҾҮҶʿ˚

ƘɷřƆӘʵƞҰқϾʫӘʵƞҰӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӄҚ̼ʧԦԗӸԒԟӻӨӰԤӿԢԧԖԦſǼ

ʢˣӃíțӀʡƁԦʠŸӁϚʐ¥̲ӀǁҮҠɂʨɇӃƩȈӁҺӀҥӓҚƇҥÎӃKŏԦˍˈӈӃî

ҦӀΥʁҥǧŠҭӕӔқǪʿ˚ԍԢӱӠӨӾӄҚъ ҺӃʿ˚ʅӘ·ҩҚªҜҥώƯҮҼʿ˚ӘƦϏҮК

ǁʮӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧӃyƆӘʵƞҮҼҠӔқʿ˚΄ʖҾҮҼҚшʅҥʠŸŧĠʌåźàӘƤ

˻Қщ ʅҥӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫҚъ ʅҥȤ̲Ų΋?ӘͫҡҫҾҽҚ�ҠӃƆǸӘԋӜԧӿԆ

ӻӨҰӔҫҾӁӑӓʠŸӁėŮҮҶӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃĄƆӘʵƞҰқп

ԨԲԩʿ˚˿̗п

п Ǫʿ˚˿̗ӄҚԱʅԩʠŸŧĠʌåӃɾʜʮɾŲӃƤ˻ԨʅϼԺ|ͥԩҚԲʅԩŧĠʌåŮˤŲӝԤ

ӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫԨʅϼԺĬǪԩҚԳʅԩʠŸŧĠʌåӁңҩӔԀԄ љљѧ ӃȤ̲Ų΋?Ԩʅ

ϼԺͥĊԩҚӃ ъ ʅҤӒȚƆҭӕӔқп

п

ш ʅԩ|ͥҚîʼѬóϞѭҚĠʑѬšͥѭҚɳҚ�ǯԨ˝·ЭîԩҥƕŘқŤӒӕҶźàӘ щʅӁƩ=ҰӔқп

щ ʅԩĬǪҚĠǛԨŨĳîԩҚȪ�ѬĠͷѭҚ�ͺѬ͒ȓѭҥƕŘқш ʅҽŤӒӕҶźàӘÜӁǁҶӀԀԄ

љљѧӃϾʫӘʵƞҰқҭӒӁ$îāҤӒԀԄљљѧϾʫӃĚϽʿ˚̣ҽҟӔʾʑԨŨĳîԩңӑӆĤЀ

Ԩ®¤ĨĻ˝îԩҥ|ӗӔҫҾҽҚ˃ĈӁʿ˚ӘƦϏҰӔқп

ъ ʅԩͥĊҚͷ£ҚмͥѬĬıѭҚîʾѬͷʑѭҥƕŘҮҚԀԄ љљѧ Ӄ¿ХɷӘ щ ʅӁԋӜԧӿԆӻӨҰӔқп

п

п źà�ƪӃҶӎӁćǧʮӁʅ.Οңӑӆʅϼ.ΟҚʿ˚ƆǸà´.ӘͫҠҚ�ʖ̣ҥV7ɿɄҾ

ͅӒӃ3̚ӘƎƫҽҦӔӑҡӁҰӔқӋҶҚ͍ƌʿ˚̣Ԩ}ƷԦ}ƌԦîāЅʎԦѥљԩӃ˙Șʮ�ʖӘ

BҰԨîāЅʎ щч ®Қѥљщ ®ҚѦіщч ®ԩҾҾӏӁҚşӒӃʫͯȤ.Ә·ҩҼҠӔқӀңҚǪʿ˚Ӄ̍

ƚӄҚsʿ˚'̣ͯӃĠǛҥŨĳîӈηhҮҶҫҾҤӒҚʠŸŧĠʌåҽíҨӃʿ˚Ĉ̕ӘǢҰӔ

|ͥҥͫҡқп

ԨԳԩʿ˚ǃ·Ԧ·Lˣп

Իǃ·Լп

Ʒ¼Ԧʿ˚̣ӃƊĪҰӔǃ·Қ�ӆîāЅʎҾāϥʎӘ°Ӎ;ʐ̣ƺӄ(�ҽҟӔқп

шхпžāЭԺЙ˙ԨшыььхыэпѻщԩҚʿ˚ĊˣƺԨъьԩҚԍԢӱӠӨӾӁЀAҰӔ;ʐ̣ƺԨѐю  ԩқп

щхпεͫЭԺЙ˙ԨяыыхэюпѻщԩҚʿ˚ĊˣƺԨщыԩҚԍԢӱӠӨӾӁЀAҰӔ;ʐ̣ƺԨюя  ԩқп

ъхпѧ ȒԺЙ˙ԨшччюхшпѻщԩҚʿ˚ĊˣƺԨъъԩҚԍԢӱӠӨӾӁЀAҰӔ;ʐ̣ƺԨщю  ԩқп

п

Ի�ӀͲ̚Қ·LԼп

ǪԍԢӱӠӨӾӁңҠҼҚ�Ӂ;ʐҭӕҶͲ̚Қ·LӃҡҸҚˏā}ƆӘ¡ҩҶӏӃҽY­oʐȤÇ

ҾҮҼíҨӃʿ˚̣ҥ;ʐҮҶͲ̚ҾoʐǒϿԨŃƆ щьՎщѐ ńŌԩӄ(�ҽҟӔқп

шхпYɸɷԡԧӯԧЦŧϻӰӲӼԖԨішѦтԩԺԨŃƆ щь ńŌӁğUҚъыщы ǒϿԩқп

щхпͅ�˽̱΁ǵiВͲ̚ ћіјѧԾՅՉՈՆՍՋԨŃƆ шщ ńŌӁğUҚщюъч ǒϿԩқп

ъхп˽̱ӝԗԧӱԤөӰӲӼԖԨŃƆ щь ńŌӁğUҚэюъю ǒϿԩқп

ыхпѡјфўјѥфѢѧ ӰӲӼԖԺԨŃƆ щы ńŌӁğUҚъячь ǒϿԩқп
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ьхпʎ7Ϝ/üʫʆ΁ǵӰӲӼԖԺԨŃƆ шэ ŌӁğUҚьэъя ǒϿԩқп

эхп ԡԧӯԧӲӦԙԤЦŧϻԺԨŃƆ шя ŌӁğUҚээьч ǒϿԩқп

юхпгόɖ7ӨԢԔӾөԞԋέϰiǵͲ̚ԨŃƆ щь ńŌӁğUҚшуѐъч ǒϿԩқп

яхп ԅӝԓӦӰӛԨ4ϫ˹ԩԣԧӨӲӼԧӰԝԤԨŃƆ щь ńŌӁğUҚщѐэ ǒϿԩқп

ԨԴԩʿ˚ƆǸӃș͸п Ҏ�ΆҚԱԳ�ӆԱԴӁėŮҰӔƆǸӁӄ�̐�ӆԪӘ%ҰҫҾқп

ӼԧԔ®ңӑӆƕṚ̌ 

п ӼԧԔ 1ԺʠŸŧĠʌåӃɾʜŲӃƤ˻п
п п п |ͥ1�Қîʼп Ϗ[óϞп K]ҚĠʑʺЉ[šͥʶȩ]Қɲп ϏҚ�ǯ9� 

п ӼԧԔ 2ԺŧĠʌåŮˤŲӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ DDSӃϾʫ 

п п п ĬǪп ǋҚĠǛKðǥҚȪ�͐Ś[Ġͷƹü]Қ�ͺ͏ȩ[͒ȓɒλ]Қʾʑ˞ŔҚĤЀ½� 

п ӼԧԔ 3ԺʠŸŧĠʌåӁңҩӔԀԄ љљѧ ӃȤ̲Ų΋? 
п п п ͥĊЏŔҚͷ£Ĺ©ҚмͥɋŃ[Ĭı1ͫ]ҚîʾǓŔ[ͷʑKðǥ]п

п

ӼԧԔԱ 
ґ ɶʢŲ̽ʠŸңӑӆî̽ҥәӃʡƁЀώiüӃƤ˻ҾҴӕӒӃʫʆϥ3Ӄ­ćӘͫҹҶқҫӕ

ӋҽӁҚͪ˦^ʱӁʫʆҰӔ Transient receptor potential vanilloid 4ԨTRPV4ԩҥͪ˦ωϓŲӐ

ͪ˦ǁʎӁЀ�ҰӔҫҾҚ̽˦ԔӨԢԋӚԧӱӐ T ˽̱ӀҿӃɶʢԦTʟ˽̱ӁʫʆҰӔ

Neurokin 1ԨNK1ԩ¡Ď7ҚNADPH ӣӦӰӹԧӵ NOX1 ңӑӆ K2P5.1 K+ӺԙԤԃԠӀҿҥɶ

ʢԦTʟŮˤӃΖ˧ӁЀ�ҮҼҠӔҫҾҚҭӒӁɕ�˦˯́�ʱӁʫʆҰӔ G ӸԤԇӨέYŞ×

̳̬ϫ¡Ď7 GPR35ӃɍŲ�ҥî̽ɶӃɂʪBϏiüҾҮҼǢʐҽҟӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶқ 

Ғ ƑҥәuӁӑӔҥә�āʨɇӘͫҡ�ҽ¿ХҾӀҹҼҠӔɱҮҠ�ʥӘ0ҡ̽ɶӃʡƁЀώi

üӃ­ćӘͫҠҚӛԓӾԧӰӲҚ̽^˽͗ҚɶʢŲӮӝӾӤӝԤӃЀ�ӁҺҠҼȖ΅ҮҶқ 

ғ ̼ʧ^4ϫʌåӁңҩӔ4ϫ˹ŮˤÊüӘƤ˻ҮҚLipocalin2 ӐԟԇԧӵӀҿӃЀ�ӘǌӒҤ

ӁҮҶқҭӒӁҚ�ҥә˽̱ӁңҩӔCa2+ɍŲ�Cl-ӺԙԃԠԽnoctamin1ԨANO1ԩӐCa2+ɍŲ�

K+ӺԙԃԠ KCa1.1/KCa3.1ӃŞxӘ΁ǵҮҶқ 

Ҕ ҳәŴӃʡƁЀώiüӃƤ˻ӘͫҠҚM2 ԔӨԢԋӚԧӱңӑӆȢɿ˽̱ҤӒʏʎҭӕӔ

Interleukin-33ԨIL-33ԩӃЀ�ӘǌӒҤӁҮҶқ 

ҕ ̎͂͗ӃӾԞԤӲԢӪԧӰԝԤӁңҩӔ�ʱ˽̱ҾӃʷ�8ʐӐ˯ɖԖӺԤīωϓӁЀώҰӔi

üңӑӆȤŉӃ΁ǌӘͫҠҚIV ×̐ȵԋӜԞԗԤӾӃ�̔Ӑ III ×iɆͲ̚ӃÉηϒ�ӃŞxӘ

ǌӒҤӁҮҶқӋҶҚî̽�ʱҤӒʏʎҭӕӔӪԘӤӝԤҽҟӔGrowth-related Oncogene alpha

ԨGRO-αԩӃЀ�ӘǌӒҤӁҮҶқ 

Җ éŲ̸ʠŸǒӃӿԇԕԤˊ̀aʎӁЀӗӔŧĠʌå΁ǵӃҶӎҚԍԞԀԟӛӘʐҠҼ΁ǵҮҚɾ

Ӂ DJ-1ӃŞxӘǌӒҤӁҮҶқ 

җ ̳̬˿̗ŧĠʌåӁңҩӔԡӱӲӺԤʏʎҾ̳̬˿̗ʡƁ�ӁҺҠҼȖ΅ҮҶқӋҶƑԡӱӲӺ

ԤƑ7Ɛ�ӁӑӔ̳̬̩ʡƁӈӃŝНӘȖ΅ҮҚʡƁƳÁӃ¥̲ŲӘͺhҮҶқ 

п ɶʢŲ̽ʠŸҚª˖ҥәҚҳәŴҚ̎͂͗ſǼʢҚéŲ̸ʠŸҚ̳̬̩ˣӃțҜӀʠŸӃʠŸŧ

ĠʌåӘΎ˽Ӂ΁ǵҮҚíҨӃʡƁЀώiüңӑӆҴӕӒӃʫʆϥ3Ә­ćҮҶқʠŸŧĠʌåӃ

΁ǵӁҺҠҼӄҚŘlӃ�ćӘșӂϕƆҽҦҶҾ̢ҢӒӕӔқ 

 

ӼԧԔԲп

ґ ̼ʧŧĠʌåԨŧŖ4 Ѿѝ ңӑӆͯЙϪ˹ԩӁſŮҰӔȤ̲Ų˹üӘ·΄ҮҚͯЙFЫҮҶԀԄ

љљѧ ӃȚ˨Ӂ ӓ˿әҷқп

Ғ ˽̱ϿӸӝӾӱԙԤӨӰԝԤӘϾͱҭҲӔӽԆӝӲӘʐҠҼ̼ʧ^Ӌҽɔω¥̲ӀӝԤӼԟӱӠԤӾ

ԀԄ˭üӘ8͵ҮҚҭӒӁȆϫ�͢ęUԀԄ љљѧ ӃϾʫӘϏӎҶқп
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ғ ŧŖДɎӁӑӔ˿̗ŧĠʌåӃé�Ҿ˽̱ӁӑӔɽέ ςӌȤȚҽҟӔӡԤӿӮӝӾԧӰӲӃ

ЀώӘǌӒҤӁҮҚԀԄљљѧӐгiü͢ɽˣӃ˽̱ӈӃ ςӌӘ΋?ҮҶқӋҶҚŧŖДɎӁӑ

ӔӡԤӿӮӝӾԧӰӲӃɾŲӘΖӉҚ˽̱^ҽҁѶѦѣіӘʏʎ¥̲ӀTʟ�ŲӘȦƭҭҲҶǁͻȆ

ϫ�͢ºҽҟӔ ѷѦѳѲ ӃχϕӘΌӌҶқҭӒӁҚ̳̬˿̗ҽӃ̳̬͟˙ӁЀ�ҰӔԡӱӲӺԤӁ

ėҰӔ ѷѦѳѲ Ә8͵ҮҚŧŖДɎӁӑӔ̳̬˽̱ӈӃχϕӘΌӌҶқп

Ҕ ԕӾӬԤӿԟӛʒǱýӸԤԇӨέӘʐҠҶӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧӃϾʫӘΌӌҶқп

ҕ ̳έԀԄӽӜӲӨԨԆӝӴԠԩӘŮʐҮҚш ǷӃ̳έ́ҽӃͰ͹ƍͬӘϾʫҮҚǁҶӀӝԤӼԟӱӠ

ԤӾԀԄ љљѧ ӘȚ˨ҮҶқп

Җ ʭϱԀԄ˭üѥ҂фѣѥҁӃ8͵ǂɇӘƤ˻ҮҚҭӒӁʠŸŧĠʌåӁңҩӔɍŲϫ˹˖ӁėҰӔ�

ǸӘȖ΅ҮҶқӋҶҚѥ҂фѣѥҁ ӃɾŲӘŮʐҮҼ̩ЍČӁėҰӔ�ǸӁҺҠҼӏȖ΅ҮҶқп

җ ͢ɽӃбӸԧӫӻӼӜԤөɇӘƩȈҮҚƑҥәuӘƮκҭҲҶԀԄ˭üӐӸԤԇӨŲ�͢ºӁӑӔ

бη˓Əq�ǸӁҺҠҼȖ΅ҮҶқп

Ҙ ӝӣԤɖ7ԀԄ˭üӘʐҠҶǁҶӀ љљѧ Ә̢ȈҮҚҴӃȚύӐɾŲӘ΁ǵҮҶқп

ҙ ԓԟӱӛӴӺԡԤԟԓӶԧԖ×ʫRԀԄ˭üӘϾʫҮҚҴӃɾũӘ΁ǵҮҶқп

п ҥәӘӄүӎҾҰӔțҜӀʠŸŧĠʌåӁŮˤҰӔԀԄ љљѧҚȆϫ�͢ºӀҿӃгiü͢ɽӘƮ

κ¥̲ӀԀԄ љљѧӃϾʫӁƆ{ҮҶқӋҶҚбӸԧӫӻӼӜԤөɇӐљљѧ ӁŮʐ¥̲ӀǁҶӀԀԄ˭

üӃϾʫңӑӆʈΙȚ˨ӁƆ{ҮҶқʠŸŧĠʌåŮˤŲӃӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫҾҮҼ

ӄŘlӃ�ćϋӓϏͫҮҚíҨӃƆǸӘƟҪӔҫҾҥҽҦҶҾ̢ҢӒӕӔқп

п

ӼԧԔԳп

ґ ƇҜҥϾʫҮҶ̼ʧŧĠʌåŮˤŲԀԄ љљѧӃ7^�ƁӘȺʐљљѧ ҾȴιҰӔҾҾӏӁҚǁͻ

ԀԄ љљѧ Ӂɂʨ͢ӘęUҮҚƑҥә�ǸӘȖ΅ҮҶқп

Ғ Ӥԓӱ̨̼ЀώԎԠԐӲӟӝԠӲԨѠѧѝѪԩſǼӁӑӓҥә�ҮҶ�ʫŲ7̻ɖŲԟԤԇ̼Ԩѥњѡԩ

ӘTʟ�VԔӟӲӁ˓ȕҮҶ ѥњѡ ԘӽԠԔӟӲӘ˃˝ҮҚԘӽԠԀԄ˭ü јэч ԋԞԧԡԤӐ њѦ

ӲӾԡӲΒğuˣӘʐҠҼ љљѧ Ӄ΋?ԘӽԠҾҮҼӃǢʐŲӘȖ΅ҮҶқп

ғ ƑҥәȤ̲Ų΋?ԇԞԗԧӸҾҮҼҚ̼ʧ˿̗ҽгʫʆҰӔɺӰԝӻӨӸԤԇӨέ Hsp105 ңӑӆ

Hsp70 ӁʻʵҮҚ
ӸԤԇӨέӃʫʆԗӤԁӳԖӘ΁ǵҮҶқӋҶҚҥәŧĠʌåԨ4ϫ˹ǰ*

�ԩҽӃʫʆ�ϏӘ΋?ҰӔҶӎҚԠӰԋӠԞԧӵԡԓԧӸԧʫʆ˽̱ӐԄӻӨӹӟԤ˽̱Ә8͵

Ү΁ǵҮҶқҥәŹŲ�ԘӽԠҾҮҼ v-SrcΒğʫʆ˽̱ӁӑӔ΋?˲ӘȚ˨Ү΁ǵҮҶқ 

Ҕ ̈́ňԟԓӶԧԖ͵uԨDoxil®ԩӃv8ʐҽҟӔƌγʢJ̝ΒʫŲӁҺҠҼҚ2 ʅӃʾʑӒҥϾʫ

�ӃӣӦӮԟԍԞӺԤęUԀԄ DDS͵uҾȴιȖ΅ҮҶқ 

ҕ ԀԄDDSӣӦӮԟԍԞӺԤ͵uӃ¶ͽЍČΒʫŲӁҺҠҼҚИԀԄDDSӣӦӮԟԍԞӺԤ͵uҾ

ȴιȖ΅ҮҶқ 

п Ǫʿ˚ҽϾʫҭӕҶԀԄ љљѧӃ΋?Ӑ7^�ƁӘ΁ǵҮҚ̼ʧϥ3ӈӃ˓ͫŲӁЀҰӔźàӘŤ

ҶқӋҶҚԀԄ љљѧӃǁҶӀ΋?˲Ӄ˃˝ҚҭӒӁԀԄ љљѧӣӦӮԟԍԞӺԤӃv8ʐʫʆȤŉӃ΁

ǵӁӑӓҚԀԄ љљѧ ͵uӃv8ʐӃ�ɣʈΙӘȚ˨ҮҶқԀԄ љљѧ ӃȤ̲Ų΋?ӁҺҠҼӄҚșӂ

ŘlӃ�ćӘϕƆҽҦҶҾ̢ҢӒӕӔқп

п

ԻOӕҶƆǸҥ�ҥҹҶɷԼп

ӼԧԔ шп п

ґ ͪ˦^ʱӃ TRPV4ҥɶʢŲ̽ʠŸӃʡƁӃϏĩҚҭӒӁӄî̽ҥәӁңҩӔͪ˦ǁʎӁЀ�

ҮҼҠӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*3қ 

ɶʢŲ̽ʠŸӃʡƁӁңҠҼ̽˦ԔӨԢԋӚԧӱӐ TԟԤԇʇӀҿӃɶʢԦTʟ˽̱ӁʫʆҰӔ

NK1¡Ď7ҚNOX1ңӑӆK2P5.1 K+ӺԙԃԠҥɶʢԦTʟŮˤӃBϏӁЀ�ҮҼҠӔҫҾӘˆҮ
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Ҷ*2,13,15,16,18,19,20,31,33қ 

GPR35ӃɍŲ�ӄî̽�ʱ˽̱ӃϑίӃBϏҰӔҫҾҽNČFŦӘBϏҰӔҫҾӘˆҮҶ*6қ 

Ғ ƑҥәuӁӑӔ̽ɶӃʫʢӁӄҚ̽�ʱ˽̱Ӄ TNF-α>þŲӛԓӾԧӰӲΒğӁӑӔ̽^˽͗

ӁėҰӔԆԟӛȤ̲Ӄˀ̋ҚҭӒӁҴӃ́ǸʎүӔ�ȧʮɶʢ�ŮҥϊȧʮӁЀ�ҰӔҫҾӘΊ

ǌҮҶ*4,5,17қ 

ғ ̼ʧ^4ϫ˹ʌåӘǢҰӔԔӟӲӃͪɬ�ӁҚ4ϫ˹ΒğÊüăć�ӁĐ�ҰӔҶӎɂʨȞ

ʮҾҮҼǢǦҽҟӔ Lipocalin2 ϰҥæîҰӔҫҾӘͺhҰҾҾӏӁҚԟԇԧӵˣ$ӃÊüӃЀ�

ӏǁҶӁǌӒҤӁҮҶ*26қ 

�ʩ˽̱ӁңҠҼҚCa2+ɍŲ� Cl-ӺԙԃԠ ANO1Ӑ Ca2+ɍŲ� K+ӺԙԃԠ KCa1.1/KCa3.1Ӄ

ʫʆҥ HDACЃČuӐԉӸԕԤ DӁӑӓqťҭӕӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*8,11,12,15,24қ 

Ҕ ԔӟӲҳәŴԘӽԠӁңҠҼ�Ůżΰ�ŦӁӑӔ IL-33ʫʆӃ�ϏҚ�ŦżΰšӁȷ˦Ʋ�ʱ

˽̱Ӂ|Ң M2 ԔӨԢԋӚԧӱңӑӆӬԤԏԤӰԝԀԠȢɿ˽̱ӁңҩӔ IL-33ʏʎӘǌӒҤӁҮ

Ҷ*22,25қ 

ҕ ̎͂͗ӁӑӔ�ʱ˽̱^ӈӃExoSɉUӁ IV×̐ȵԋӜԞԗԤӾӃ�̔ҥŬ͸ҽҟӔҫҾӘͺh

ҮҶ*9,10қ 

̎͂͗Ӄ III×iɆͲ̚ӃÉηϒ�ҥӡԋӠӨӸԧӃ˽̱^ɉUӁϮ͸ӀҫҾӘ	ʗҽlӎҼǌ

ӒҤӁҮҚ̽˦�ʱ˯́īҥÉηӘƏqҰӔҫҾҽ�ʱ˽̱pϕsȯЊҽӡԋӠӨӸԧiɆӘq

ťҮҼҠӔ¥̲ŲӘͺhҮҶ*29қ 

̎͂͗ӁӑӔЛȵϒ�>þŲӃԖӺԤīωϓӄҚî̽�ʱҤӒʏʎҭӕӔӪԘӤӝԤӃ�Һҽ

ҟӔ GRO-αӁӑӓBϏҰӔҫҾӘͺhҮҶ*23қ 

Җ ̸ӃӿԇԕԤˊ̀NČʌåҽDJ-1ҥDΠʮӁȤ̲ҰӔҫҾҚӋҶDJ-1́«�«ɽҥԇԧӦԤӶ

ԤʡӃiüȞʮ͢ӁӀӔ¥̲ŲӘͺhҮҶ*28қ 

җ ̳̬˿̗ŧĠʌå�ҚԡӱӲӺԤҥ̳̬˿̗ʡʮ�ÊüҽҟӔ¥̲ŲӘͺhҮҶ*27,30қ 

п

ӼԧԔԲп

ґ ̼ʧŧĠʌåӃŧŖ4 Ѿѝ ҽͯЙД͔ҥԭҤӒԫӁηƪҮҚгҠͪ�ɪʙŲҾҥә˽̱;¸Ų

ӘǢҰӔǁҮҠԀԄ љљѧԨԟԓӶԧԖԩӘϾʫҮҶ*50қп

ҥә˽̱ͯЙӃϪ˹Ӂӑӓ́ɽŲҥɾʜʮӁé�Ү˽̱^Ӂ͢ɽӘχϕ¥̲ӀǁҮҠԀԄ љљѧ

ӃϾʫӁƆ{ҮҶ*57қп

Ғ ˽̱ϿӸӝӾӱԙԤӨӰԝԤӘϾͱҭҲӔӽԆӝӲҾҮҼʫͺҭӕҶԐԍӺӿ іѨшччщ ӘǽζȚύӘ

ǢҰӔԀԄ љљѧ ͯЙӁƮκҰӔҫҾҽҚ̼ʧŧĠʌåӃ˽̱ϿЋӘͅʫʮӁϾͱҮҚҴӃǽζ

ŲӁӑҹҼ̼ʧ^ôӋҽɔω¥̲ӀӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ˭üӃϾʫӁƆ{ҮҶ*37қп

�ΆӃʌåŮˤŲӽԆӝӲӘʐҠӔҫҾҽҚ̼ʧ˽̱^ӃʌåԨѾѝԩӁŮˤҮҼȆϫ�͢ ҁѷѦѣі

ӘƴhҽҦӔӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁƆ{ҮҶ*42қп

ғ ŧŖДɎӁӑҹҼ˿̗ŧĠʌåҥé�ҰӔҾҾӏӁҚ˽̱ӁӑӔɽέ ςӌȤȚҽҟӔӡԤӿӮ

ӝӾԧӰӲҥΒΰҭӕҚԀԄ љљѧ Ӑгiü͢ɽˣҥ˽̱Ӂ�ʃӑҨ ӓςӋӕӔҫҾӘͺhҮҶ

*43қп

ŧŖДɎӁӑӔӡԤӿӮӝӾԧӰӲӁiüϰqЄҥҟӔҫҾӘͺhҮҚӡԤӿӶԧԖ̷hӽԆӝӲ

ҾӃ˿«Ҳҽ�ʃӑҨ˽̱έӁ ѷѦѳѲ ӘχϕҰӔҫҾӁƆ{ҮҶқҭӒӁҚ̳̬˿̗ҽӃ̳̬͟˙

ӁЀ�ҰӔԡӱӲӺԤӁėҰӔ ѷѦѳѲ Ә8͵ҮҚŧŖДɎӁӑӓ̳̬͟˙ӃqťӁƆ{ҮҶ*41қп

Ҕ ԕӾӬԤӿԟӛʒǱýӸԤԇӨέӘʐҠҚ˭üìϥӃѾѝé�ӁŮˤҮҼ͢ɽӘƴh¥̲ӀӝԤӼԟ

ӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁƆ{ҮҶ*44қп

ҕ ̳έԀԄӽӜӲӨԨԆӝӴԠԩӃȚύҾɾŲӁʻʵҮҚҫӕӘʐҠӔҫҾҽшǷӃ̳έ́ҽӃͰ͹ƍ

ͬӘϾʫҮҶқҭӒӁҚљљѧ ƈʚӁŮүҼʜӀӔ̳έ́ӁӑҹҼͰ͹ҰӔƍͬӘϾʫҮҚҫӕӋҽ
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ӁӀҠӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧӃȚ˨ӁƆ{ҮҶ*45қп

Җ ѥ҂фѣѥҁ 8͵ǂɇӘ˃˝ҮҚțҜӀӮӝӳӃ ѥ҂фѣѥҁ Ӄ8͵ӁƆ{ҮҚʠŸŧĠʌåҽʫʎҰӔ

í˖ɍŲϫ˹˖ӁėҮ ѥ҂фѣѥҁ ҥгҠɕ�ɍŲӘǢҰӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*58қп

ѥ҂фѣѥҁ Ӄ̩̓А˙ɾŲӘoʐҮҼɍŲϫ˹˖ҥЀ�ҰӔ̩ЍČӘƏqҰӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ

*39қп

җ бӃŧĠʌåӘȞʮҾҰӔбӸԧӫӻӼӜԤө˹üӃ·΄Ԧ͢ɽχϕɇӃϾʫӁƆ{ҮҶ*54,39қп

ƑʩuӘƮκҮҶбӸԧӫӼӜԤө×ԀԄ˭üҥбη˓ӁǢ�ҽҟӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*35,36қп

Ҙ ӝӣԤɖ7ӘiƸέҾҰӔǁҮҠ љљѧ ҾҮҼӝӣԤɖ7ԀԄ˭üӘϾʫҮҚшѝфҚшѐћфҚъшѥфѣѢѦ Ә

ʐҠҼҚӝӣԤɖ7ԀԄ˭üҥӝӣԤɖ7цȸ×ӡԔԠӰԝԤӘřƆҮҼҠӔҫҾӘΊǌҮҶ*34қп

ҙ ԓԟӱӛӴӺԡԤԟԓӶԧԖ×ʫRԀԄ˭üӘϾʫҮҚԟӿӤӝԤӀҿӃäÜŲ͢ɽӘ ѼѢԡԏԠҽ

Ȗh¥̲ҽҟӔҫҾӘ˝ΊҮҶ*49қп

п

ӼԧԔԳп

ґ ƇҜҥϾʫҮҶ̼ʧŧĠʌåŮˤŲԀԄ љљѧ ҥҚ˭üͯЙӁFЫҮҶ̼ʧŧĠʌåŮˤԐԍ

ӺӿӁӑӓ˽̱ìԔӾԟӻӨӲӘ#ҮҶ̼ʧ˽̱ϿӃ̖ҥӓӘɠŖҭҲӔҾҾӏӁ̼ʧ˽̱ӃӛӨ

ӺԤ̷Ϯ«ӘΒΰҰӔҫҾҽҚ̼ʧ˿̗^ôӁɔωҽҦӔҫҾӘͺhҮҶ*40қп

Ғ ѠѧѝѪ ſǼӁӑӓҥә�ҮҶ�ʫŲ7̻ɖŲԟԤԇ̼ԨѥњѡԩӘTʟ�VԔӟӲӈ˓ȕҮҚԀԄ

љљѧ Ӄ΋?�ɽԘӽԠԨѥњѡ ԘӽԠԔӟӲԩӃ8͵ӁƆ{ҮҚǪԘӽԠӘʐҠҚљѷѯѺѺ҇Ѻп ҂Ҁѷҁ҃ѺѴѷѲѳ

ҥ ѥњѡ ӁėҮҼƑ̼ʧɍŲӘǢҮҼҠӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*73қп

ԘӽԠԀԄ˭ü јэч ԋԞԧԡԤӐ њѦ ӲӾԡӲΒğuˣӃƑ ѥњѡ ɍŲӘ΋?ҮҚҴӕӒӃ8ʐȤ

ŉӘͺhҮҶ*63,65,72,82қп

ғ ҥә˽̱ӁңҠҼҚɺӲӾԡӲʌå�ҽ Hsp105ҥ Stat3́«ӸԤԇӨέҽҟӔ Nmi Ҿʷ�8ʐ

ҮҚStat3 ԟԤϫ�Ә#ҮҼ Hsp70ʫʆӘ�ϏҭҲӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*84қ 

HSP105ӄHIF-1αҾʷ�8ʐҮҚHIF-1αӃ͟˙ҾHIF-1ηbɍŲ��ϏӁĐ�ҰӔҫҾӘǌӒ

ҤӁҮҶ*67қ 

ǁͻ Hsp70ʫʆqťÊüҾҮҼҚAF9ңӑӆ SNRPEӀҿӘ­ćҮҚҫӕӒҥҚҥә˽̱Ӂңҩ

Ӕ Hsp70ʫʆ�ϏӃ�ÊҾӀӔ¥̲ŲӁҺҠҼà´ҮҶ*76қ 

ҥәŹŲ�ԘӽԠҾҮҼ v-Src Βğʫʆ˽̱Ә8͵ҮҚ˽̱^ӺԢӰԤԟԤϫ�Ӄ�ϏӁӑӓҚ

Ǽ͈7iϩʜŁӐ DNAӹԗԧӱҥΰҫӔҫҾҚӋҶҥәŹŲ�ӃƞȞҽҟӔíȘ˺Ϸ7řƆӐ

Ǽ͈7ʜƺŲҥæ|ҰӔҫҾӘǌӒҤӁҮҶ*68,74қ 

Ҕ ̈́ňԟԓӶԧԖ͵uԨDoxil®ԩӃv8ʐԨƌγʢJ̝ΒʫŲԩӁʻʵҮҚǁͻԀԄ DDS ӣӦӮԟԍ

ԞӺԤ͵uӄҚDoxil®ҾȴιҮҼƌγʢJ̝țʱ̀˿̗ЍČӘˆҭӀҠҫҾӘǌӒҤӁҮҚƌγ

ʢJ̝ҥԟԓӶԧԖ͵uӁYϋҮҶv8ʐҽӄӀҨҚ^�ҭӕӔ͢ɽӃΰɶŲӁΰÊҰӔҫҾӘ

ˆҮҶ*70қ 

ҕ ԀԄDDSӣӦӮԟԍԞӺԤ͵uӃ¶ͽЍČΒʫŲӁҺҠҼDELICIOUSӘʐҠҼ΁ǵҮҚҴӃԞ

ӻӾӁңҩӔʍ¶ſ¡ŲӃ4�8ʐӄҴӃИԀԄ DDSӣӦӮԟԍԞӺԤӑӓӏŗҨҚҴӕӄġӀҨ

Ҿӏʍ¶¡Ď7Ӄʫʆé�ӁėҰӔŝНӃ˔ŌӘ�ǏҮҶӏӃҽҟӔҫҾӘͺhҮҶ*71қ 

п

ԻΕХҾӀҹҶɷԼ 

ӼԧԔ 1 
ґ íҨӃʡƁЀώiüңӑӆҴӕӒӃʫʆϥ3ҥǌӒҤӁӀҹҶҥҚҫӕӒʡƁЀώiüӁėҮҼ

ɾʜʮӁ8ʐҰӔ͢ɽӃϾʫҥʆǒɷҽӄ��iҽҟӔқ 

Ғ ʡéϥ3ӋҽӃ͢ɽӃχϕӄӼԧԔ 2 Ӄʿ˚ˣҤӒ¥̲ӁӀҹҼҦҶҥҚɶʢŲ˽̱Қͪ˦^

ʱ˽̱Қ�ʱ˽̱Қ̳̬˽̱ӀҿӃҭӒӁ�đӀϥ3ӁϛƒʮӁ͢ɽ8ʐҭҲӔҶӎӁӄҚҴ
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ӕҵӕӃ˽̱Ӂʶƥ ӓςӋҲӔӀҿӁӑӓχϕ¥̲ӀӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ DDS ҟӔҠӄӑӓ

ɾʜʮӁȞʮiüӁ8ʐҰӔ͢ɽӃϾʫҥŬ͸ҽҟӔқ 

ғ Ǫʿ˚ҽ­ćҮҶʡƁЀώiüӃ�ϥӄӮӝӾӤӝԤӀҿӃӸԤԇӨέҽҟӓҚҫӕӒӘȞʮҾҰ

Ӕá«ӁӄҚshRNAӐƑ7͵uӀҿӘƮκ¥̲ӀӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ DDSҥŬ͸ҽҟӔқ 

Ҕ ʆǒɷҽӄ in vitro ǰ*�ҽӃȖ΅ӁʙӋҹҼҠӔȞʮiüӏҟӓҚҫӕӒӁҺҠҼӄI7ԡԏ

ԠҽӃΊǌҥŬ͸ҽҟӔқ 

 

ӼԧԔ 2 
ґ ̼ʧŧĠʌåӁŮˤҰӔțҜӀǁҮҠԀԄ DDS ӃϾʫӁƆ{ҮҶҥҚʆÒӃҾҫӖҚʎ7^ҽ

ӃΎ˽Ӏ͢ɽ�ƁӁЀҰӔźàҥ�γҮҼҠӔқŮʐӘϏӎҼͫҨҶӎӁӄҚȞʮϥ3(ìӃ

ϥ3ӈӃА˙Ӑ'Ν̀δӀҿӃ͢ɽ�ƁӁЀҰӔǜӀӔȖ΅ҥŬ͸ҽҟӔқ 

Ғ Pt-NPs ӁҺҠҼӄҚ̩̓ңӑӆ̻̾(ìӈӃχϕҥʆɿҽӄГҮҠҶӎҚ7^�ƁqťӘʵ

ʮҾҮҶPt-NPsӃ�āFЫɇӃϾʫҥŬ͸ҽҟӔқбӸԧӫӼӜԤө×ԀԄ˭üӁҺҠҼӄҚƮ

κ¥̲Ӏ͢ɽӃɽŲҥЄӒӕӔҶӎҚȺʐŲӁOӕҶԀԄ˭üӘ8͵ҰӔҫҾҥΕХҽҟӔқ 

ғ ӝӣԤɖ7ԀԄ˭üҽӄҚʎ7^ҽӃăćŲӘˆҰȇƘҾӀӔ in vitroҽӃ́ǸӘŤӔҫҾҥҽҦ
ұҚin vivoҽӃ7^�ƁӘΖӉӔӋҽӁӄ͆ӒӀҤҹҶқ 

Ҕ ԓԟӱӛӴӺԡԤԟԓӶԧԖ×ʫRԀԄ˭üӁҺҠҼӄҚγ-өԠӸԕԠӾԞԤӲԋӠԞԧӵӁӄėҮ

ŮˤҮҶӏӃӃҚćϰŲӘ˃˝ҰӔӋҽӁӄ͆ӒӀҤҹҶқ 

ҕ ɢŌŮˤŲ̳έԀԄ˭üӃŮˤɢŌӄʆǒɷҽӄ 42�ҾʠŸϥ3ӃɢŌӑӓгҨҚ38-40��

ŮˤӘˆҰɢŌŮˤŲ̳έԀԄ˭üӃϾʫҥŬ͸ҽҟӔқ 

 

ӼԧԔ 3 
ґ ϾʫҮҶ̼ʧŧĠʌåŮˤŲԀԄ DDS ӃɾŲӐ̼ʧ˿̗ӈӃɔωŲӁҺҠҼӄȖΊҽҦҶ

ҥҚƑ PEL�«ɽӃԀԄ DDS�ҥʆǒɷҽӄ˃˝ҭӕҼңӒұҚȖΊӄӋҷϏәҽҠӀҠқ 

Ғ HIF-1҉ΒğuҽҟӔä�ӬԆԠӾӃg̚ӁӑӓHsp105ӃʜŁʫʆҥʎүӔҫҾӘ˃ΑҮҶҥҚ

4ϫ˹ÛЬ�ҽӄ Hsp105 ӃʜŁʫʆӘͺhҰҫҾҥҽҦӀҤҹҶқ̼ʧŧĠʌåӁңҩӔ

Hsp105ʜŁʫʆӃ¥̲ŲӁҺҠҼȖ΅ҥŬ͸ҽҟӔқ 

ғ ¶ͽЍČӁЀҰӔȖ΅ҽӄҚ�ӁԞӻӾӘʐҠҼȖ΅ӘͫҹҼҦҶҥҚ¶ͽ¡Ď7ӁėҰӔƑԞ

ӻӾƑ7Ӄ�ŮŲҥ�ҮҨҚʍ¶¡Ď7ӮԌԜԁӻӾӃΎ˽Ӏ΁ǵҥҽҦӀҤҹҶқ"šӄԔӟӲ

Ĉа˲Ӄ˃˝ӘҰҰӎӔŬ͸ҥҟӔқ 

п

Իͅĺ΋?ӃĈǃ́ǸҾėŮɿɄԼп

п ͅĺ΋?ӁЀҮҼӄҚªʅϼԨ|ͥҚĬǪҚͥĊԩҥćǧʮӁϏơŌ«ҠӘ˃ΑҮҚʅ^ҽΟΙҮʿ

˚ӘϏӎҼҦҶқªʅϿӃώƯӁҺҠҼӄҚʅϼӘ�ūӁªʅ¼Ͽҽώ̂Ү«ҡ7qӘȚ˨ҮҼң

ӓҚV7Ӄʿ˚Ӄ̄ƚӄʿ˚'̣ͯӃ|ͥҥͫҹҼҦҶқӋҶҚªńŌӁV7ԕԧӼӜԤөӘͫҹҼ

ҦҶқп

п ªńŌӁңҩӔϏơҾƆǸӁҺҠҼӄҚXϾӲӸӝԠӃƆǸʫͯ.ӘϾMҮҚʿ˚ƆǸӘXͯҰӔ

ҾҾYӁҚńŌȲӃʿ˚ȗ̕Ә°ӎҼņ�.ԨāϼҚvāϼҚʿ˚ˑϼҚªϥϼ̧ӃƷƢІҽȚƆԩ

Ӂӑӓ΋?ԨӬԗԤӾңӑӆԋӜԧӿԆӻӨԩӘ¡ҩҚҴӕӒӁҺҠҼӄʅϼңӑӆʅ¼.ΟˣҽΟΙҮҚ

ʿ˚Ӄǂ¯ŲӃFȩˣӘͫҹҼҦҶқп

п

ԻìϥԨˢ�̣ԩ΋?ӃĈǃ́ǸҾėŮɿɄԼп

п ʿ˚ϏơŌˣӘĉͿʮӁ΋?ҰӔҶӎҚìϥ΋?̣ҾҮҼЗĮʸ˝îāîāЅ͢āʿ˚Ѕ�͢ʎ

·�āƷĊƷƢӃôп ʶ QʎңӑӆîЂîāîāЅ͢āʿ˚ˑ͵uāiϯƷƢӃ�ĸǔ8Q
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ʎӁʿ˚ӃϏơӐʿ˚ƆǸӁҺҠҼ΋?ҮҼОҠҶқ̍«ƊͺҾҮҼӄҚҠұӕӃìϥ΋?̣ҤӒ

ӏԍԢӱӠӨӾӃϏơӄРΖҽ�iӀƆǸҥŤӒӕҼҠӔҾӃ΋?ӘОҠҼҠӔқп

п

Իʿ˚ǧϿ˾�šӃĩǦԼп

п Ǫʿ˚ҽӄҚQφӃҾңӓҚíҨӃʿ˚ƆǸҥƟҥҹҼңӓҚҭӒӁʠŸŧĠʌåӃ΁ǵӐҴӕӒ

ӁŮˤҰӔӝԤӼԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁ̖ҥӔʈΙȚ˨Ә�ūҾҰӔʿ˚ÜʴӘřƆҰӔҫҾ

ҥҽҦҶқ"šҚҫӕӒӃʿ˚ÜʴӘœҦ̈Ҧ̉ƝҭӒӁӄʫĩҭҲӔҫҾҽҚĜǱӃǪāʫӃӝԤӼ

ԟӱӠԤӾԀԄ љљѧ ӃϾʫӁ̖ҪҼҠҦҶҠҾ̢ҢҼҠӔқ(�ӁҚIҜӃӼԧԔӁЀҰӔ"šӃĩ

ǦӁҺҠҼφӉӔқп

п

ӼԧԔ шп

ґ ɶʢŲ̽ʠŸӐƑҥәuΰÊŲ̽ɶӀҿӃɕ�ÇʠŸҚª˖̼ʧҚҳәŴҚſǼʢҚԇԧӦԤ

ӶԤʡӀҿӃ�ǺʠŸҚ̫ɧˣӃ'ΝŲʠŸˣӃíҨӃʡƁԘӽԠӘ˃˝ҮҼңӓҚǁͻԀԄ

љљѧ Ӄ΋?ӃӌӀӒұҚǁͻ͢ɽӃ΋?ӐǁͻʡƁЀώiüӃƤ˻ӀҿӁӏŮʐҥǧŠҭӕ

Ӕқп

Ғ íҨӃʡƁЀώiüңӑӆɂʨȞʮiüӘ­ćҮҚҴӕӒӃiüʡƁȤŉӘǌӒҤӁҮҼңӓҚ

ҫӕӒӃźàӄțҜӀʠŸɂʨӁӏŮʐҽҦӔҫҾҥǧŠҭӕӔқп

ғ íҨӃʡƁЀώiüңӑӆɂʨȞʮiüӁʫʆϥ3ӘɾćҮҼңӓҚ"šӃљљѧȞʮϥ3ӁЀ

ҰӔźàҾҮҼǢʐҽҟӔқп

п

ӼԧԔ щп

ґ ϾʫҮҶ̼ʧ4 Ѿѝ ŮˤŲԀԄ љљѧ ӃŧĠʌåŮˤŲȤȚӄҚɶʢϥ3ӐŹŲ̳̬˿̗Ӄŧ

ĠʌåӁӏϚʐҽҦӔҾǧŠҭӕӔҶӎҚǪʿ˚ҽŤӒӕҶª˿̗ӃɾŲӘ̢ƄҮҶӽԆӝӲ·

΄ӘͫҡҫҾҽҚ̼ʧ(ìӃʠŸԦ˿̗ӈӃĩϾӘ΄ʖҮҼҠӔқп

Ғ Ǫʿ˚ӁӑҹҼϾʫҮҶԀԄљљѧӁҚ$ӃԀԄљљѧӃɾŲӘͩ«ԦƮκҰӔҫҾҽҚӑӓгȧӀȤ

̲ӘǢҰӔԀԄ љљѧ ӈҾĩϾҰӔҫҾӏ΄ʖҮҼҠӔқп

ғ Pt-NPs Ӄ�āFЫɇӘϾʫҰӔҫҾӁӑӓҚPt-NPs Ӄ�đӀ7^�Ɓqťҥ¥̲ҾӀӓҚ̩̓

ʠŸҚ̾́Ʊ˖(ìӃʠŸɂʨӈӃŮʐҥ¥̲ӀӔӏӃҾ̢ҢӒӕӔқ 

Ҕ ϾʫҮҶбӸԧӫӼӜԤө×ԀԄ˭üӃƆiӐ˿ƆӘƳ͇ҰӔҫҾҽҚԀԄ˭üӈӃțҜӀɽŲ

Ӄ͢ɽӃƮκҥ¥̲ҾӀӓҚȺʐŲӁOӕӔбȞʮ� DDSҥȚ˨ҽҦӔҾ̢ҢӒӕӔ 

ҕ ӝӣԤɖ7ԀԄ˭üӃăćŲӘ¯�ҭҲҚԔӟӲҽӃ7^�ƁӘΖӉҚгҠͪ�ɪʙŲҾгҠʩ

˽̱;¸ŲӘǢҰӔӝӣԤɖ7ԀԄ˭üӘy͵ҽҦӔ¥̲ŲҥǧŠҭӕӔқ 

Җ ȞʮҾҰӔϪ˹ӐӸԤԇӨέӃÜέӘԓԟӱӛӴӺԡԤԟԓӶԧԖ×ʫRԀԄ˭üӃ́ͯЙӁF

ЫҰӔҫҾӁӑӓҚγ-өԠӸԕԠӾԞԤӲԋӠԞԧӵӀҿʩӁЀώҰӔϪ˹ӐӸԤԇӨέӃгſŌi

ǵɇӘ˃˝ҽҦӔ¥̲ŲҥҟӔқ 

җ I7̳έԀԄ˭üҥҚMRI ӁҼȩŁϥ3ҾгɢŌʠŸϥ3ӃmnӘ¥̲ҾҰӔҚɢŌŮˤŲ

DDSӃϾʫӁ̖ҥӔҫҾҥǧŠҭӕӔқ 

 

ӼԧԔ 3 
ґ �ʫŲ7̻ɖŲԟԤԇ̼ԨPELԩӃ˓ȕԔӟӲӄƑ̼ʧ͢ɽӃ DDS ΋?ԘӽԠҾҮҼǢʐҽҟ

ӓҚ"šҚƑ PEL�«ɽӐƑ PELԀԄ DDSˣӃ΋?˲ҾҮҼӃɍʐҥǧŠҭӕӔқ 

Ғ ̼ʧ˿̗ӁңҩӔ Hsp105ӄҚHIF-1҉Ӑ StatӃɍŲ�Ә#ҮҼҥәŹŲ�ӁĐ�ҰӔ¥̲Ų

ҥҟӓҚҥәŧĠʌå�ӁңҩӔ Hsp105ӃʫʆӐȤ̲ЃČӘȞʮҾҮҶԀԄ DDSӃϾʫҥǧ

ŠҭӕӔқ 
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ғ ҥәɢɺɂʨҽӃoʐӘŻćҮҚHspʫʆЃČ͢ӘƮκҮҶɢŌſ¡ŲԀԄDDSӘˢ 2ʅҾY

­ҮҼ8͵�ҽҟӔқ­ćҮҶ AF9 ӀҿӃǁͻ Hsp70 ʫʆqťÊüӐ Hsp105-Nmi-Stat3 ̀

δӘȞʮҾҮҶsiRNAӐЃČ͢ӘoʐҰӔҫҾҽҚǁҶӀiüӘȞʮҾҮҶԀԄDDSӃϾʫҥǧ

ŠҭӕӔқ 

Ҕ ԀԄDDSӣӦӮԟԍԞӺԤӁӑӔ¶ͽЍČӁėҮҼҚ̈́ňҽ:ʐƐ�ҭӕӔ¥̲ŲӃгҠS-1Ӏ

ҿӃ$ӃƑҥәuӃŝНӘ΋?ҰӔҫҾҽҚӑӓăVӀԀԄ DDSӁϾʫӁ̖ҪӔҫҾҥǧŠҭӕ

Ӕқ 

 

Իʿ˚ƆǸӃvȧʮ�ǸԼ 

ӼԧԔ 1 
ґ ʆÒ̈́ňŮʐҭӕҼҠӔҚҟӔҠӄϾʫ�ӃʡƁЀώiüңӑӆɂʨȞʮiüӁėҰӔ͢uӁ

ҺҠҼǁҶӀϚŮʠŸӈҾĩϾҽҦӔ¥̲ŲҥҟӔқ 

Ғ ɶʢŲӮӝӾӤӝԤʏʎӘƏqҰӔӋҶӄƑɶʢŲӮӝӾӤӝԤʏʎӘæîҭҲӔӝӣԤӺԙԃԠ

8ʐ͢ӘӲӨԟԧԁԤөҮҚͅĺTʟʠŸԘӽԠ�ɽӘʐҠҶʡƁ΁ǵĈаӁӑӓҴӃǢ�Ų

ҥĈΊҭӕӕӅҚɾΈʓΗӁ̖ҥӔ¥̲ŲҥҟӔқ 

ғ ӝӣԤӺԙԃԠʫʆΖ˧ȤȚӁʻʵҮҼǁͻӝӣԤӺԙԃԠȤ̲FЫiüӃ­ćҥҽҦӕӅҭ

ӒӀӔʿ˚ӃʫĩҥǧŠҽҦҚǠ˾ʮӁӄɾΈʓΗӃėΣӁӀӓҡӔқӋҶҚʩŧĠʌåӁңҩ

ӔӝӣԤӺԙԃԠӃiüƟ�ӘiüӝԗԧӱԤө΁ǵҰӔҫҾӁӑӓҚTʟӰԀԍӲřƆӁңҩӔ

ӝӣԤӺԙԃԠӃǒ˛ϿʮӁʈ΁ҰӔҫҾӁӑӓҚTʟ˲ӁңҩӔӝӣԤӺԙԃԠʿ˚ҥϏĩҰ

Ӕқ 

Ҕ 4ϫ˹̼ʧԔԧӤԧLipocalin2 ӁЀҮҚԈӾҥәỴ̈ͪɬӘėΣӁɾʜʮƑ7ӁӑӔ4ϫ˹̼

ʧ˪ǍȖhɇϾʫӁ̖ҥӔҾǧŠҭӕҚĈʐ�ӐɾΈʓΗҥͺςӋӕӔқ 

 

ӼԧԔ 2 
ґ ϾʫҮҶ̼ʧ4 pH ŮˤŲԀԄ DDS ӘɾΈhЧҮҶԨʫǌ̣ԺĠǛKðǥҚɲп ϏҚҝŖϫŲՊՀ

ŮˤŲԐԍӺӿ�ӆ΍ԐԍӺӿӘ°ӍԟԓӶԧԖҞPCT/JP2013/078497ԩқ 

Ғ ʠŸŧĠʌåҽʫʎҰӔɍŲϫ˹Әɕ�¥̲Ӏ Pt-NPsӄҚɍŲϫ˹ҥʡƁӁЀ�ҰӔҥәң

ӑӆɶʢӀҿӃțҜӀʠŸɂʨӈŮʐ¥̲ӁӀӔӏӃҾǧŠҭӕӔқ 

ғ ϾʫҮҶбӸԧӫӼӜԤө×ԀԄ˭üӁƑʩuӐбˮеʢɂʨ͢ӀҿӘƮκҰӔҫҾҽҚțҜӀ

бʠŸɂʨӃ�ʃ�ҥ¥̲ӁӀӔӏӃҾǧŠҭӕӔқ 

Ҕ ӝӣԤɖ7ӄȸɨŲ͢ɽӏʞȸŲ͢ɽӏɨ΁ҰӔҾҠҡԜԁԧӨӀɨúҽҟӔҫҾҥɉʵҭӕҼ

ңӓҚҴӕӘԀԄ˭ü�ҮҶӝӣԤɖ7ԀԄ˭üӄҚҫӕӋҽӁӀҠǁҮҠ DDSҾҮҼɾΈʓΗӁ

̖ҥӔ¥̲ŲҥҟӔқ 

ҕ ԓԟӱӛӴӺԡԤԟԓӶԧԖ×ʫRԀԄ˭üӄҚỴ̈ŧĠʌåӃȘŧϰʎ7ΌƿӘ˪@ԦσόҤ

ҺαгſŌӁȖh¥̲Ӏ̈́ňȖǿӦӻӾҾҮҼĈʐ�ҭӕӔҫҾҥǧŠҭӕӔқ 

Җ ɢŌŮˤŲ̳έԀԄ˭üӄҚгɢŌʠŸϥ3ӘгſŌȖh¥̲ӀԀԄ˭üҽҟӓҚ̈́ňˣӁң

ҩӔʎ7ԍԢԧԌҾҮҼӃŮʐҥǧŠҭӕҚɾΈʓΗӁ̖ҥӔ¥̲ŲӘǢҰӔқ 

 

ӼԧԔ 3 
ґ ԘӽԠԀԄ˭üԊԢԟӱԁԛӟԖ× C60 ԋԞԧԡԤӄƑ PELɍŲҷҩҽӀҨӟӝԠӲͶ͵ЃČ8

ʐӏͺhҭӕҚƑ̼ʧ͢ҾҾӏӁƑӟӝԠӲ͢ҾҮҼӃĈʐ�ӐɾΈʓΗҥǧŠҭӕӔқ 

Ғ 8͵ҮҶª˖ԄӻӨӹӟԤ˽̱ӐԠӰԋӠԞԧӵԡԓԧӸԧ˽̱Қv-SrcΒğʫʆ˽̱ӄҚDDSӃ

΋?˲ӃӌҽӀҨҚHsp ʫʆqťuӐ v-Src ÜέӸԤԇӨέӃӲӨԟԧԁԤө˲ҾҮҼŮʐ¥̲

ҽҟӔқ 
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ғ ǁͻHsp70ʫʆqťÊüҾҮҼ­ćҮҶAF9ӄҚʭͪʡ�ÊϜ/üӃηōԇԧӾԀԧϜ/üҽ

ҟӔқAF9 ӁӑӔ Hsp70ʫʆԗӤԁӳԖӃ΁ǵӄҚHsp70ʫʆƏqӁӑӔ͢uſ¡Ų�ϏӘʵ

ʮҾҮҶʭͪʡɂʨɇӃϾʫӁ̖ҥӔ¥̲ŲҥҟӔқ 

Ҕ ǪԍԢӱӠӨӾӁңҠҼҚԟԓӶԧԖ͵uӃv8ʐʫʆҥҚԟԓӶԧԖӃ˿̗˓ͫŲҾ^�͢ɽ

ӃɾŲӁӑҹҼ�ɣҽҦӔ¥̲Ųҥˆ¾ҭӕҚ"šӑӓΎ˽ӀȖ΅ӘϏӎӔҫҾӁӑӓҚԀԄDDS

͵uӃӑӓăVӀ;ʐɇӃƩȈӁ̖ҥӔҫҾҥǧŠҭӕӔқ 
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447. мͥɋŃҚ�ǯÆ�Қ�Ɂǘ̜Қ�ĸǞҚȀ͉ϬϡҚĮǪ̭ŭϤҚ�čΧĘҚĬı1ͫҚ�

Ĭˉɂ: Ȇ^4iüԟԒȆӸԤԇӨέ SNRPE ӁӑӔ Hsp70 Ӄʫʆ�Ϗ. ǆǪ͢ā.ˢ 134

ń. (ɹǪ) 2014.3. 

448. ��îΧҚмͥɋŃҚ�čΧĘҚ�Ĭˉɂ: ä�ӬԆԠӾӁӑӔɺӰԝӻӨӸԤԇӨέ Hsp105

ӃʫʆΒğ. ǆǪ͢ā.ˢ 134ń. (ɹǪ) 2014.3. 

449. Nishida K, Ohishi A, Nagasawa N. Expression profile of ectonucleotidases and 

equilibrative nucleoside transporter in the rat circumvallate papillae. NEUROSCIENCE 

2014 (Washihgton DC, USA) 2014. 11. 

450. ͷʑKðǥҚĬ�OϭҚċʑй>Қʛ�¹ĽҚċǪ͉eҚîʾǓŔҚϼɰ�Ȣ. Oxaliplatin Β

ʫŲ¶ͽЍČʫʢԗӤԁӳԖӃ΁ǵ ―¶ͽſ¡ŲҚ¶¡Ď7Ӄʫʆ�ӆ¶˽̱ƺӃ̄«ʮ

΁ǵ―Ԯˢ 64ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ̍.Ԧî. (�ϧ) 2014. 10. 

451. ˡ^¸�Қ˽ʑ̜̌ҚȓĵŵʈҚ�ʑŔȰҚȠʑŏ#ҚĊǨп ˚ҚǾп CλҚȼʑʈ˷ҚͷʑK

ðǥҚϼɰ�ȢԺӣӦӮԟԍԞӺԤƐ�ԞӻӾӃˊ̀ȳŲӁėҰӔӡԠӭӺӣԃӝԤӃŝНԮˢ

64ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ̍.Ԧî. (�ϧ) 2014. 10. 

452. ċǪ͉eҚîʾǓŔҚʛ�¹ĽҚ"�ʊЮҚ�ͷȔüҚĠͷ�ΓҚͷʑKðǥҚϼɰ�Ȣ. Ԓ

ԠӼӷԕԌƐ�ӄԔӟӲӃ¶ͽſ¡ŲӁŝНӘ�ҢӔԮˢ 64 ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ̍.Ԧî

. (�ϧ) 2014. 10. 

453. îʾǓŔҚċǪ͉eҚ"�ʊЮҚ�ͷȔüҚĠͷ�ΓҚͷʑKðǥҚϼɰ�Ȣ. ԒԠӼӷԕԌ

Ɛ�ԔӟӲӁңҩӔ¶ͽſ¡ŲӃé�ԮǆǪ¶Ҿ�ā.ˢ 48Éî. (ЗĮ) 2014. 10. 

454. ˽ʑ̜̌Қˡ^¸�ҚȓĵŵʈҚ͖ϯǊŃҚ�ʑŔȰҚȠʑŏ#ҚͷʑKðǥҚϼɰ�Ȣ. 

Oxaliplatin Ɛ�ԞӻӾӃ̵вšȇˊ̀˧ӁңҩӔʭϱ͟˙ӈӃ organic cation/carnitine 

transporters (OCTN) 1�ӆ 2ӃЀ�ӁҺҠҼԮǆǪ͢ā.ˢ 134ń. (ɹǪ) 2014. 3. 

455. ʛ�¹ĽҚċʑй>ҚĬ�OϭҚċǪ͉eҚĠͷ�ΓҚͣп ̜ǖҚîʾǓŔҚͷʑKðǥҚϼ

ɰ�Ȣ. OxaliplatinƐ�ԞӻӾӁңҩӔ¶ͽȤ̲Ӄé�ԮǆǪ͢ā.ˢ134ń. (ɹǪ) 2014. 

3. 

456. îʾǓŔҚ�DʑǓ'ҚǳǪȿľҚ|ͥɛΧҚÑ̫ʒЮϭҚͷʑKðǥҚϼɰ�Ȣ. ԞӻӾ¶

͡ӁңҩӔ adenine nucleotide/nucleoside¶ͽźà/ϕȤȚӃ΁ǌԮǆǪ͢ā.ˢ 134ń

. (ɹǪ) 2014. 3. 

457. ϳǨǘüҚɲ ϏҚǴHˋüҚ�Ĭ9'üҚȓǪǘçҚĠǛKðǥ. ̼ʧ4 pHŮˤŲ SAPSp

FЫԀԄ˭üӃ in vivoȤ̲Ų΋?Ԯˢ63ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ̍.Ԧî. (�ϧ) 2013. 10. 



Ԩțő 2ԩ 
 

ɇ ʛ¨ 261006 
ԍԢӱӠӨӾʛ¨ S1311035 

 
458. ϮͺÁŃҚΩĸʹΧҚɡϥ�§ҚͥĊЏŔ.п Ġ̱7ӲӾԡӲΒğuDiallyl trisulfideӃӟӝԠӲ

ſǼŲԟԤԇ̼ӁėҰӔƑ̼ʧɍŲ,п ǆǪʎɽгiüā. 2013ńŌî. ԨîЂԩ2013. 10. 

459. мͥɋŃҚɦĸǌ�Қíʑ_ЮҚʮĵЏ§ҚĬı1ͫҚ�čΧĘҚ�Ĭˉɂ: Nmi promotes 

Hsp70 expression through its interaction with Hsp105Ҋ. ˢ 36ÉǆǪiüʎɽā.ń. 

(ˊƉ) 2013.12. 

460. мͥɋŃҚÕ£óɌüҚͷĸ  ēҚɦĸǌ�ҚĬı1ͫҚ�Ĭˉɂ : Hsp105 Ҿ Golgi 

membrane protein 73 ҾӃ́«Ų. ˢ 86ÉǆǪʎ�ā.î. (Ƞɐ), 2013.9. 
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ӰԤԓӱӟԖԦā.ˣӃĈǃɿɄҚӝԤӸԧԃӻӾҽӃXϾɿɄˣп

ԻǅӁĈǃҮҼҠӔӏӃԼп

ґ ǪԍԢӱӠӨӾӃԑԧԖԐԧӱӄ(�Ӄ ѩѦѡ ҽXϾҮҼҠӔқп

Ѷ҂҂ѾёццѺѯѰѽхѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѼѯѼѽѲѲҁцѷѼѲѳ҆хѶ҂ѻѺп

Ғ ǪԍԢӱӠӨӾӃӦӻӨӣԋӰԤԓӱӟԖӘҚŃƆ щь ń шч ǡ щы ǆӁϾMҮҶқп

Ѷ҂҂Ѿёцц҅҅҅хѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѳѲ҃ѱѯ҂ѷѽѼѮҀѳҁѳѯҀѱѶцѾҀѽѸѳѱ҂щцԨà´ǝӘîāԑԧԖԐԧӱ

ӁƧκҮҼҠӔԩп

ғ ŃƆ щь ńŌƆǸʫͯ.ӘŃƆ щэ ń ъǡ шч ǆӁĈǃҮҶқп

Ѷ҂҂ѾёццѺѯѰѽхѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѼѯѼѽѲѲҁцѯѱѶѷѳ҄ѳхѶ҂ѻѺԨĈǃș͸ӘԍԢӱӠӨӾԑԧԖԐԧӱ

ӁƧκҮҼҠӔԩп

Ҕ ˢ шÉ͍ƌʿ˚̣ӴԕԀԧӘǪԍԢӱӠӨӾ�MҽŃƆ щэ ń ы ǡ ѐ ǆӁϾMҮҶқп

Ѷ҂҂ѾёццѺѯѰѽхѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѼѯѼѽѲѲҁцѯѱѶѷѳ҄ѳхѶ҂ѻѺԨϾMș͸ӘԍԢӱӠӨӾԑԧԖԐԧӱ

ӁƧκҮҼҠӔԩп

ҕ ŃƆ щэńŌƆǸʫͯ.ӘҚǪāҽӏҡ�ҺƣƒҭӕҼҠӔˏ˝îāƈʚʮʿ˚Üʴř

ƆƲƬ�ȗҝԆӝӣԗӸԠҾʎ7�ŮӃώЀ΁ǌӁÜһҠҶʠŸɂʨԋӚԠԔӬԗӸԢԕ

ӨӲӃ˃˝Ԩ'ͯԺă�ʹ�ƷƢԩҞҾ«­ҽҚŃƆ щэ ń шш ǡ щѐ ǆӁϾMҮҶқп

Ѷ҂҂Ѿёцц҅҅҅хѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѳѲ҃ѱѯ҂ѷѽѼѮҀѳҁѳѯҀѱѶцѾҀѽѸѳѱ҂щцԨà´ǝӘîāԑԧԖԐԧӱ

ӁƧκҮҼҠӔԩп

Ϝ/üԦӽԟԆԟԧʿ˚.ӰԤԓӱӟԖҝȧ'ӃϜ/üԦӽԟԆԟԧӘ̢ҢӔҞҾХҮҼҚ

ԍԢӱӠӨӾԗԤԆԧӃĠǛҥǪāӁңҠҼϾMҮҶқп

Ѷ҂҂Ѿёцц҅҅҅хѵѳѼѳфѲѳѺѷ҄ѳҀ҇хѽҀѵцѷѼѴѽҀѻѯ҂ѷѽѼцѷѼѴѽҀѻѯ҂ѷѽѼѮѲѳ҂ѯѷѺхѯҁѾѕѷѲѓъьэюьԨӰԤԓӱӟ

ԖӃș͸ӄʿ˚.ԑԧԖԐԧӱӁƧκҭӕҼҠӔԩп

Җ ǪԍԢӱӠӨӾӃ�Ͽà´.Ә]ӂҶXϾƆǸʫͯ.ӘҚǪāҽӏҡ�ҺƣƒҭӕҼҠ

Ӕˏ˝îāƈʚʮʿ˚ÜʴřƆƲƬ�ȗҝԆӝӣԗӸԠҾʎ7�ŮӃώЀ΁ǌӁÜһ

ҠҶʠŸɂʨԋӚԠԔӬԗӸԢԕӨӲӃ˃˝Ԩ'ͯԺă�ʹ�ƷƢԩҞҾ«­ҽҚŃƆ щю ń

я ǡ шя ǆӁϾMҮҶқǪ«­ƆǸʫͯ.ӁӄҚìϥ΋?̣ҾҮҼЗĮʸ˝îāîāЅ

͢āʿ˚Ѕ�͢ʎ·�āƷĊƷƢӃôʶ QʎңӑӆîЂîāîāЅ͢āʿ˚ˑ͢

uāiϯƷƢӃ�ĸǔ8QʎӁҬ̈́ŀΪӓҚҴӕҵӕΜ΋ӘҠҶҷҠҶқп

Ѷ҂҂Ѿёцц҅҅҅хѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѳѲ҃ѱѯ҂ѷѽѼѮҀѳҁѳѯҀѱѶцѾҀѽѸѳѱ҂щцԨà´ǝӘîāԑԧԖԐԧӱ

ӁƧκҮҼҠӔԩп

җ ǪāʀͅӃʿ˚Ʒ̭ӰԤԓӱӟԖҝ�ϧ͢ˑîā Ѡѥѩ ӰԤԓӱӟԖҞӘŃƆ щъ ńŌҤ

Ӓń шՎщ É̇̈ʮӁϾMҮҼңӓҚԍԢӱӠӨӾ�|̣ҥā^Ʒ¼ңӑӆāϥāʎԦî

āЅʎӁ¯ҩʿ˚ƆǸӘʫͯҮҼҠӔқп

Ѷ҂҂Ѿёцц҅҅҅хѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѳѲ҃ѱѯ҂ѷѽѼѮҀѳҁѳѯҀѱѶцѹѾ҃Ѯҁ҇ѻѾѽҁѷ҃ѻцԨà´ǝӘîāԑԧԖ

ԐԧӱӁƧκҮҼҠӔԩп

п

ԻҫӕҤӒĈǃҰӔ�ćӃӏӃԼп

Ҙ ǪԍԢӱӠӨӾӃƆǸà´.ӘŃƆ ъч ń э ǡ шэ ǆӁϾMҰӔ�ćқп

Ѷ҂҂Ѿёцц҅҅҅хѹ҇ѽ҂ѽфѾѶ҃хѯѱхѸѾцѳѲ҃ѱѯ҂ѷѽѼѮҀѳҁѳѯҀѱѶцѾҀѽѸѳѱ҂щцԨϾMș͸ӘîāԑԧԖԐԧ

ӱӁƧκ�ćԩп

п

ԱԴп ҴӃ$Ӄʿ˚ƆǸˣп
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ǪԍԢӱӠӨӾӁ�ʖҰӔƷ¼ԦîāЅʎԦāϥāʎҥªā.ˣӁңҠҼ¡ΫҮҼҠӔқԨ¡

ΫŘǒӃ̧3ԦāńӁӑӓ�iԩп

ԻƷ¼Լп

шх ǶʶȢҚšͥʶȩхп̎͂͗ſǼʢʿ˚.ˢ шы ÉӌӃӔԗԘԟӛԠΫ¡ΫԨŃƆ щѐ ń

Ōԩ̎͂͗ѥіѤшȅҥÛЬ�ʱ˽̱ӘſʽҰӔԗӤԁӳԖӃ΁ǵхпˢ ьщÉ̎͂͗ſǼ

ʢʿ˚.хп

щх ѧѶѷѹѯ҂ѯпѢупѝѯ҇ѯҁѶѷпѣупћ҃Ѹѷѻѽ҂ѽпіупѣѯѹѯѻ҃ҀѯпѨупѢѯ҂ҁ҃ѷпѨупўҁѶѷ҇ѯѻѯпіупѢѯѳѹѯ҅ѯпѫупќѽ҂ѽѶп

ѣхп п ѣххпџѽ҃ҀѼѯѺпѽѴпўѼѴѳѱ҂ѷѽѼпѯѼѲпјѶѳѻѽ҂ѶѳҀѯѾ҇прџўјспі҅ѯҀѲпщчшэ ¡ΫԨŃƆ щѐ ńŌԩ

ѨѶѳп ѾѷѺѨп ѵѳѼѳп ѱѽѼ҂ҀѷѰ҃҂ѳҁп ҂ѽп ҂҇Ѿѳп ўўўп њ҆ѽѧп ѳѴѴѳѱ҂ѽҀп ѷѼѸѳѱ҂ѷѽѼп ѷѼ҂ѽп ѳѾѷ҂ѶѳѺѷѯѺп ѱѳѺѺҁп ѷѼп

ѥҁѳ҃ѲѽѻѽѼѯҁпѯѳҀ҃ѵѷѼѽҁѯхп

ъх ǶʶȢҚšͥʶȩхпˢ ья ÉǆǪſǼʢā.�ǆǪÔǂ.āͬА.āͬõ~Ϋ¡Ϋ

ԨŃƆ щю ńŌԩ̎͂͗ҥ ўўў ×ӡԋӠӨӸԧњ҆ѽѧ Ә�ʱ˽̱^ӁɉUҰӔҶӎӁŬ͸Ӏ

ўѪ ×̐ȵӃԗӤԁӳԖ΁ǵхпˢ ья ÉǆǪſǼʢā.�ǆǪÔǂ.āͬА.хп

ых ƋʑЉ©хпŃƆ щяńŌˢ шыÉȧ	'Әƕҡ͍ƌӃҶӎӃԋӜӱӤԠԦԋӚԧԔԋӢԧԞ

Ԗп рѥѥћщчшэсп ͍ƌʿ˚̣õ~Ϋ¡Ϋхп ҝ˽͗ҏ×iɆͲ̚ӃӡԋӠӨӸԧνχȤȚ

΁ǌӃҶӎӃÉηфiɆʷЀӃȖ΅Ҟхп

ьх ɲп ϏхпŃƆ щэ ńŌǆǪԉӸԕԤā.õ~Ϋ¡Ϋхп ҝԉӸԕԤԿӬԅӨϫӃ ѷѼп҄ѷ҂Ҁѽ ԗӤԁ

ӳԖ΁ǵҤӒ ѷѼп҄ѷ҄ѽ ʩɂʨӰӲӼԖӈӃĩϾҞп

эх ѝѯ҇ѯҁѶѷпѣупќѽ҂ѽѶпѣхпѨѶѳпшъ҂ѶпѠѽҀѳѯпфпџѯѾѯѼпўѼ҂ѳҀѼѯ҂ѷѽѼѯѺпѧ҇ѻѾѽҁѷ҃ѻпѽѼпѢѷѱҀѽѰѷѽѺѽѵ҇п

їѳҁ҂п Ѿѽҁ҂ѳҀп ѯ҅ѯҀѲ ¡ΫԨŃƆ щэ ńŌԩѨҀѯѼҁѺѽѱѯ҂ѷѽѼп ѽѴп ѥҁѳ҃ѲѽѻѽѼѯҁп ѯѳҀ҃ѵѷѼѽҁѯп

҂ѶҀѽ҃ѵѶп҂ѶѳпѳѾѷ҂ѶѳѺѷѯѺпѱѳѺѺп Ѻѯ҇ѳҀхпѨѶѳпшъ҂ѶпѠѽҀѳѯпфпџѯѾѯѼп ўѼ҂ѳҀѼѯ҂ѷѽѼѯѺпѧ҇ѻѾѽҁѷ҃ѻпѽѼп

ѢѷѱҀѽѰѷѽѺѽѵ҇хп

юх ǶʶȢҚšͥʶȩхпˢ эю ÉǆǪ˽͗ā.ЀͷƲϥ̍.п ͍ƌʿ˚̣õ~Ϋ¡ΫԨŃ

Ɔ щэ ńŌп ўўў ×ӡԋӠӨӸԧњ҆ѽѧ Ӄ�ʱ˽̱^ɉUӁңҩӔ̎͂͗Ӄ ўѪ ×̐ȵ ѾѷѺі

ңӑӆ ѾѷѺѨ Ϝ/üӃŬ͸Ųхп

ях ǶʶȢҚʯĸµҚšͥʶȩхпˢ ью ÉǆǪſǼʢā.�ǆǪÔǂ.п āͬõ~Ϋ¡Ϋ

ԨŃƆ щэ ńŌԩ̎͂͗Ӄ ўўў ×ӡԋӠӨӸԧњ҆ѽѧ Ӄ�ʱ˽̱^ɉUӁңҩӔ ўѪ ×̐ȵ

ӃŬ͸Ųхп

ѐх ͷʑKðǥхпǆǪ͢ā.τʝƲϥõ~Ϋ¡ΫԨŃƆ щэ ńŌԩҝѤ҆ѯѺѷѾѺѯ҂ѷѼ ΒʫŲ¶ͽ

ЍČʫʢԗӤԁӳԖӃ΁ǵпҋ¶ͽſ¡ŲҚ¶¡Ď7Ӄʫʆ�ӆ¶˽̱ƺӃ̄«ʮ΁

ǵҋҞп

шчх ɲп ϏхпŃƆ щь ńŌǆǪ͢ā.τʝƲϥõ~ΫӘ¡Ϋхп ҝƑʩuӃɽŲӁʻʵҮҶʩ

ɂʨʐǁͻԀԄӦԙԟӛԧӃy͵пҋíЙʮӀƑʩ8ʐӘǢҰӔԉӸԕԤ њ Βğ7Әʐ

ҠҶƑʩԀԄ˭üӃȚ˨ҋҞп

шшх �ͺ͏ȩхпˢ я ÉǆǪ љљѧ ā.õ~Ϋп рŃƆ щя ńŌсп ҝбӘȞʮҾҮҶКǁʮ љљѧ

ϾʫҾʠŸɂʨӈӃŮʐҞп

п

ԻîāЅʎԼп

шщх ѣѯѶѺѯп ѝѯѻѽ҃Ѳѯуп ѠѳѼѸѷҀѽп Ѣѯ҂ҁ҃ѻѽ҂ѽуп Ѡѷѹ҃ѹѽп іѻѯѵѯҁѳуп ѧѶѷѼѷѱѶѷп Ѡѯ҂ѽхп ѧ҂Ҁѳҁҁёп

ѥѶ҇ҁѷѽѺѽѵѷѱѯѺпѳѴѴѳѱ҂ҁупѥѯ҂ѶѽѺѽѵѷѱѯѺпѱѽѼҁѳѿ҃ѳѼѱѳҁпѯѼѲп҂ѶѳѷҀпѾҀѳ҄ѳѼ҂ѷѽѼпрӮԤӨӾԦԐӼԠ

ӲԌԠөуп ԢӰӛс͍ƌOˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ щѐ ńŌԩҝіѾѽѾ҂ѽҁѷҁуп Ѳ҇ҁѰѷѽҁѷҁуп ѯѼѲп

ѳ҆ѾҀѳҁҁѷѽѼп ѽѴп ѷѼѴѺѯѻѻѯ҂ѽҀ҇п ѱ҇҂ѽѹѷѼѳҁп ѯҀѳп ҁѳѿ҃ѳѼ҂ѷѯѺп ѳ҄ѳѼ҂ҁп ѷѼп ҂Ѷѳп ѽѱѱ҃ҀҀѳѼѱѳп ѽѴп

ьфѴѺ҃ѽҀѽ҃ҀѯѱѷѺфѷѼѲ҃ѱѳѲпѷѼ҂ѳҁ҂ѷѼѯѺпѻ҃ѱѽҁѷ҂ѷҁпѷѼпѻѷѱѳҞп
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шъх �ǯ-²Қɲп ϏҚǴHˋüҚĠǛKðǥхпǆǪ͢uā.ˢ щѐ ń.ā.�MӰԤԓӱ

ӟԖрѧѣѥњњщчшысп ǠOˎʫ̣ͯΫ¡ΫԨŃƆ щэ ńŌԩҝʩŧĠʌåqťӁӑӔʩɂ

ʨƈʚҞп

шых ǴHˋüҚɲпϏҚƋʑЉ©ҚĠǛKðǥхп ˢ ъэ Éʎ7́Ҿ͢ɽӃʷ�8ʐӰԤԓӱ

ӟԖп OˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ щэ ńŌԩҝԓӶԧԖ́�ăć�ԐԍӺӿӘoʐҮҶǁͻ

љљѧ ӃϾʫҞщѐп

шьх ǴHˋüҚɲп ϏҚƋʑЉ©ҚĠǛKðǥԮǆǪ͢ā.ˢ шъы ń.п OˎʫͯΫ¡Ϋ

ԨŃƆ щь ńŌԩҝʩ˽̱́^ԍԢӼӛԧӵӁŮˤҮҼ˽̱^ӈӃ͢ɽƴhҥ¥̲Ӏǁ

ͻ љљѧ ӃϾʫҞп

шэх ў҂ѯѹ҃ҀѯпѧупѝѯѻѯпѧупѣѯѹѯѷпѢупѣѯѹѯ҇ѯѻѯпѠупѢѽҀѷѻѽ҂ѽпѧупѠѽѵ҃ҀѳпѠхпѨѶѳпь҂ѶпіҁѷѯѼпіҀѲѳѼп

јѽѼѴѳҀѳѼѱѳп щчшъп їѳҁ҂п ѥѽҁ҂ѳҀп і҅ѯҀѲ Ә¡ΫԨŃƆ щь ńŌԩҝѢѳѱѶѯѼѷҁѻп ѯѼѯѺ҇ҁѷҁп ѽѴп

ѳѴѴѷѱѷѳѼ҂п ѱ҇҂ѽѾѺѯҁѻѷѱп ѲѳѺѷ҄ѳҀ҇п ѽѴп ѻѯѱҀѽѻѽѺѳѱ҃Ѻѳҁп Ѱ҇п Ѽѽ҄ѳѺп ҂҃ѻѽҀѯѺп Ѿѝп ҁѳѼҁѷ҂ѷ҄ѳп

ѺѷѾѽҁѽѻѳҁҞп

шюх ǴHˋüҚɲп ϏҚîʾo�ҚƋʑЉ©ҚĠǛKðǥхпǆǪ͢uā.ˢ щя ń.п îā

ЅʎӲӤԞӰӻԍңӑӆǠOˎʫ̣ͯΫ¡ΫԨŃƆ щь ńŌԩҝ˽̱^ԍԢӼӛԧӵjǀ

ԐԍӺӿӘoʐҮҶǁͻ͢ɽƴhӦԙԟӛԧӃϾʫҞп

шях ƋʑЉ©ҚǶп ʶȢҚɲп ϏҚÑΡ��ҚšͥʶȩҚĠǛKðǥхпǆǪ́ā.ˢ ъь ń

.п āʎΫ¡ΫԨŃƆ щьńŌԩҝ˽͗ӉәȵҾӃШ2ŲӁÜһҨҏ×iɆͲ̚ӃȤ̲ԗ

ӤԁӳԖӃ΁ǵҞп

шѐх ȼʑ̞ ҚÑΡ��Қɲп ϏҚȐǪ¸ǑҚĠǛKðǥхпˢ щъ ÉӛԤӺӴԤӲӰԤԓӱӟ

Ԗп õ~ΫԨĸ�Ϋԩ¡ΫԨŃƆ щьńŌԩҝ̳̬˽̱ӁėҰӔ ҁѷѦѣі ğUӁӑӔӛӽӜԓ

ӤӝԤҌԡӱӲӺԤҍӃȤ̲΁ǵҾԗӸԒԟӻӨӰԤӿԢԧԖɂʨӈӃĩǦҞп

щчх ȼʑ̞ ҚĠǛKðǥхпˢ ъ ÉԴîāώƯʿ˚ԋӢԧԞԖп ԓӲӸԧʫͯǠOˎΫӘ¡

ΫԨŃƆщьńŌԩҝԗӸԒԟӻӨӰԤӿԢԧԖɂʨӘʵƞҮҶԡӱӲӺԤӃ̳̬˽̱Ӂңҩ

Ӕʎʈ8ʐӃ΁ǌҞп

щшх ϳǨǘüҚɲпϏҚǴHˋüҚ��йʒ̜Қ�Ĭ9'üҚȓǪǘçҚĠǛKðǥхпǆǪ

͢ā.ˢшъьń.п OˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆщэńŌԩҝŧŖ4ѾѝŮˤŲԐԍӺӿѧіѥѧѾ

FЫԟԓӶԧԖӃ̼ʧ^�ƁҞп

щщх ��ЎðҚɲп ϏҚˍɰKɂҚĠǛKðǥхпǆǪԉӸԕԤā.ˢээÉî.п āʎOˎʫ

ͯΫ¡ΫԨŃƆ щэ ńŌԩҝ8ʐԗӤԁӳԖ΁ǵźàӁÜһҨӾӬԋӠԢԧԠӬԅӨϫӃƑ

ʩ�ǸӃæŗҞп

щъх ĮǯǢϭüҚɲп ϏҚˍɰKɂҚĠǛKðǥхпǆǪԉӸԕԤā.ˢэьÉî.п āʎOˎ

ʫͯΫ¡ΫԨŃƆ щь ńŌԩҝӾӬԋӠԢԧԠӬԅӨϫӁӑӔ ѯѼѵѷѽѾѽѷѳ҂ѷѼфщ ƏqӘ#ҮҶ

ͪ˦ӃȚύăć�8ʐҞп

щых �Ĭ9'üҚɲп ϏҚǴHˋüҚ��й�̜ҚȓǪǘçҚîʾo�ҚÑΡ��ҚĠǛK

ðǥхǆǪ͢uā.ˢ щя ń.п ȹ�ΤË�Һǎ͢ĿΫ¡ΫԨŃƆ щь ńŌԩҝ̼ʧӃŧ

Ŗ4ѾѝӁŮˤҮҼ˽̱^ ӓςӌҥBϏҭӕӔѧіѥѧԐԍӺӿFЫԀԄ˭üӃȤ̲Ų

΋?Ҟп

щьх Ĭ�F³Қ�ͺ͏ȩҚǆȴϯľ̜Қ˄ϥ�³ҚʼǨë̜üҚ͒ȓɒλҚÕȇ˕ŏҚĬ

Ǫп ǋхпǆǪ͢uā.ˢ ъш ń.пǠOˎʫ̣ͯΫп рŃƆ щя ńŌсп ҝӛӲԇԞӧԤϫF

ЫӘʐҠҶбȞʮ�ԟԓӶԧԖӃϾʫҞп

п

п
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ђāϥāʎєп

щэх �Ɯʾ5¸Қ�čΧĘҚмͥɋŃҚĬ£ʶ Қ�ĬˉхпǆǪ͢ā.ˢ шъя ń.пāʎ

OˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ щѐ ńŌԩҝѦѯѰъьпҥqťҰӔνχӁėҰӔп ҄фѧҀѱпӃŝНҞп

щюх иͺҭӐҤҚɡϥ�§ҚͥĊЏŔхпǆǪ͢ā.ˢшъяń.пāʎOˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ

щѐ ńŌԩҝӤԓӱ̨̼ЀώԎԠԐӲӟӝԠӲͶ͵ӃӬԧӿҰӔӟӝԠӲŲԍԢӼӛԧӵ

ѤѦћшԷӄӟӝԠӲʏʎӁŬСҽҟӔҞп

щях -ͥʽŵҚɡϥ�§ҚͥĊЏŔхпǆǪ͢ā.ˢ шъя ń.пāʎOˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ

щѐ ńŌԩҝӤԓӱ̨̼ЀώԎԠԐӲӟӝԠӲͶ͵ӁңҩӔӟӝԠӲŲӸԤԇӨέ ѤѦћшш

ӃȤ̲΁ǵҞп

щѐх sʑп9üҚɡϥп�§ҚͥĊпЏŔхп ˢ эю ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ̍.Ԧî.п Oˎԓ

ӲӸԧΫ¡ΫҝӤԓӱ̨̼ЀώԎԠԐӲӟӝԠӲӁңҩӔӟӝԠӲŲϾøsͶ«7ӸԤ

ԇӨέӃʷ�8ʐ΁ǵҞп

ъчх ǴØɟҚǳ�ΘҚǴHˋüҚƾͥ�ŅҚɲϏԮǆǪ͢ā.п ˢ шъяń.п āʎOˎʫͯ

ΫԨԓӲӸԧʫͯӃϥԩԨŃƆ щѐ ńŌԩҝ̼ʧɚϥӃŧŖ4 Ѿѝ �Ӄҥә˽̱ӈ͢ɽχ

ϕ¥̲Ӏ̼ʧωϓŲԟԓӶԧԖӃϾʫҞп

ъшх ɅпîÔҚã�п�ʼҚǳǪпKȧϤҚïԥɴп˳�üҚ|ͥп1�хпʎ7Ȥ̲Ҿy͢ӰԤ

ԓӱӟԖ щчшюпOˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ щѐńŌԩҝќѥѦъьɍŲ�ӄî̽�ʱϑίBϏ8

ʐӘ#ҮҼî̽ɶӘƏqҰӔҞп

ъщх ĠǶµŃԬĬʑʒ͊ЮԬǳ�oȻüԬîʼпϏԬͥ�ȩŨхпȧ	'Әƕҡy͢Ԧ�ʨ͢

ʈӰԤԓӱӟԖ щчшюпOˎԓӲӸԧʫͯΫҝӛӾԊԧŲʱ̀ɶԔӟӲʒǱͯʱ˽̱Ӂң

ҩӔ Ѩѧѡѥ ϓwʏʎȤȚӃ΁ǵҞп

ъъх ă�ŷʺԬɡπDŭԬîʼпϏԬͥ�ȩŨхпȧ	'Әƕҡy͢Ԧ�ʨ͢ʈӰԤԓӱӟԖ

щчшюпOˎԓӲӸԧʫͯҝјьюїѡцэ ԔӟӲӘʐҠҶƂŲƨʣԘӽԠӃ˃˝Ҟп

ъых Ϙͥ�üԬĸʑľĽԬî¸O#Ԭ5ͥĘ§ԬжУąŜԬîʼпϏхпʎ7Ȥ̲Ҿy͢ӰԤ

ԓӱӟԖ щчшюпOˎԓӲӸԧʫͯΫҝѾѝ ſ¡ŲӤԟӟԖӺԙԃԠ Ѡщѥьхш ́«ӸԤԇӨ

јљяш Ӄ­ćҾ јљяш ӁӑӔ Ѡщѥьхш Ȥ̲qťҞп п

ъьх ҶҧҮ¸ЉԬɝȸśêԬϘͥ�üԬжУąŜԬͥ�ȩŨԬîʼпϏхпǆǪ͢ā.ˢ шъэ

ń.ԨŃƆ щяńŌԩпń.OˎʫͯΫҝɍŲ�јљыЈŲѨ˽̱ӁңҩӔӲԍԞӝӰԤө

ЃČuӁӑӔ̰Ǖ ѠтӺԙԃԠ Ѡщѥьхш ɍŲqťҞп

ъэх ɝȸśêԬϘͥ�üԬӸӧӰ¸ЉԬî¸O#ԬлĸӀҺ̜ԬжУąŜԬͥ�ȩŨԬîʼп

Ϗхпˢ эь ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥî.ԨŃƆ щю ńŌԩпOˎԓӲӸԧʫͯΫҝѠьэщ ˽̱

ӁңҩӔӲԍԞӝӰԤөЃČuӁӑӔ ҂҅ѽфѾѽҀѳ × ѠтӺԙԃԠ Ѡщѥьхш ʫʆԦɍŲΖ˧Ҟп

ъюх ˊΡп̭Ĉуп ɼϯпž̜уп îʾпǓŔуп ͷʑпKðǥупÑ�пˉλуп ăͥп͏˳уп ʾʑп˞

Ŕупϼɰп�Ȣхпˢ эю ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥî.п OˎԓӲӸԧΫ¡ΫԨŃƆ щѐ ń

ŌԩҝѥѽѺ҇ѳ҂Ѷ҇ѺѳѼѳп ѵѺ҇ѱѽѺп рѥњќспFЫԟԓӶԧԖ� ѽ҆ѯѺѷѾѺѯ҂ѷѼ Ɛ�ԞӻӾӁңҩӔʍ¶ſ

¡ŲӃé�ӁЀҰӔʿ˚Ҟп

ъях Ϙͥ�üԬҶҧҮ¸ЉԬɝȸśêԬжУąŜԬͥ�ȩŨԬîʼпϏхпˢ яѐÉǆǪ͢ʈā

.ń.ԨŃƆ щя ńŌԩпāʎOˎʫͯΫҝѨ ˽̱ӁңҩӔ ѾҀѳфѻѦѣі ӲԍԞӝӰԤөЃ

ČuӁӑӔ̰ǕӤԟӟԖӺԙԃԠ Ѡщѥьхш ɍŲƏqҞп

ъѐх -ͥпǈ̗Қͥɰп˸ľҚɡϥп�§Қǆ˼ÃпЉͫҚ|ͥпƼ�ҚĮϯпʹΧҚʑ͇ĳп

\üҚ�ĸп\ǑҚͥĊпЏŔхпǆǪ͢ā.ˢ шъю ń.пāʎOˎʫͯΫ¡ΫԨŃƆ щя

ńŌԩҝȆϫȚύӘɍʐҮҶƑӽԤөӟӝԠӲ�«ɽӃƤ˻Ҟп

ычх įǯп͚̜уп îʾпǓŔуп ĠǶпųüупǶп�ľüупͷʑпKðǥупϼɰп�ȢхпǆǪ͢ā
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.ˢшъюń.OˎʫͯΫԨԓӲӸԧʫͯӃϥԩ¡ΫԨŃƆ щяńŌԩҝїѽҀ҂ѳ҈ѽѻѷѰпӄԔӟ

ӲӃϫ¶ſ¡ŲӘ¥ψʮӁæîҭҲӔҞп

ышх ɼϯпž̜уп îʾпǓŔуп Ƕп�ľüупĠǶпųüупͷʑпKðǥупϼɰп�ȢхпǆǪ͢ā

.ˢшъюń.OˎʫͯΫԨԓӲӸԧʫͯӃϥԩ¡ΫԨŃƆщяńŌԩҝӰӲԍԞӺԤƐ�Ԕ

ӟӲӁңҩӔ͎¶ſ¡ŲӃé�Ҟп

ыщх ĬǪпƹüҚͷʑпKðǥҚ�DʑпǓ'ҚǳǪпȿľҚÑħпǌǆЮҚɡϥпϠҚîʾпǓ

ŔҚϼɰп�Ȣхпˢ эь ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥî.п OˎԓӲӸԧΫ¡ΫԨŃƆ щю ń

ŌԩҝԞӻӾ¶͡ӁңҩӔ іѨѥ i΁Ϫ˹ њѣѥѥ ӛӝӶԋӢԧԖӃʫʆĦÒ΁ǵҞп

ыъх ȣǪпśҚɡϥ�§ҚͥĊЏŔхпˢ ээÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ̍.Ԧî.пOˎԓӲӸԧ

Ϋ¡ΫԨŃƆ щю ńŌԩҝӤԓӱ̨̼ЀώԎԠԐӲӟӝԠӲϜ/ü ѤѦћъэԨӟӝԠӲŲӦ

ԀԧӵԩӃŲɿ΁ǵҞп

ыых ˽ĸǓŃҚĠɰƅ#Қɡϥ�§ҚΩĸʹΧҚͥĊЏŔхпˢ эь ÉǆǪ͢ā.τʝƲϥ

̍.Ԧî.пOˎԓӲӸԧΫ¡ΫԨŃƆ щэ ńŌԩҝӟӝԠӲŲ њъпԜԉӦӺԤԞӝӫԧӲ
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