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富
士
フ
イ
ル
ム
は
、
微
量
の
紫
外
線
が
、
肌
を

乾
燥
さ
せ
る
メ
カ
ニ
ズ
ム
を
解
明
し
た
。
さ
ら
に
、

生
薬
と
し
て
も
利
用
さ
れ
て
い
る
「
ス
タ
ー
フ
ル

ー
ツ
エ
キ
ス
」
に
、
肌
の
保
水
成
分
を
分
解
し
て

肌
の
乾
燥
を
引
き
起
こ
す
酵
素
「
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン
―

１
」
の
活
性
を
抑
制
す
る
作
用
が
あ
る
こ
と
を
発
見
し
た
。

　
日
本
メ
ナ
ー
ド
化
粧
品
は
、
研
究
へ
の
協
力
を

承
諾
し
た
男
女
６
０
０
人
以
上
を
対
象
に
唾
液
を

採
取
し
、
そ
こ
か
ら
抽
出
し
た
Ｄ
Ｎ
Ａ
か
ら
約
90

万
の
Ｓ
Ｎ
Ｐ
を
解
析
す
る
こ
と
で
得
ら
れ
た
「
ゲ

ノ
ム
（
遺
伝
情
報
）
デ
ー
タ
」
と
、
同
じ
被
験
者

に
対
す
る「
シ
ワ
・
タ
ル
ミ
に
関
す
る
ア
ン
ケ
ー
ト
デ
ー
タ
」

と
を
統
合
・
解
析
し
た
結
果
、
シ
ワ
・
タ
ル
ミ
を
生
じ
さ
せ

る
要
因
と
関
連
の
強
い
遺
伝
子
領
域
を
発
見
し
た
。
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シ
ン
―
１
が
肌
の
乾
燥
に
及

ぼ
す
影
響
を
詳
し
く
調
べ
る

た
め
、
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン

―
１
と
、
保
水
成
分
を
分
解

す
る
５
種
の
酵
素
と
の
関
連

性
を
解
析
し
た
。
そ
の
結

果
、
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン
―

１
が
、
５
種
の
保
水
成
分
分

解
酵
素
の
活
性
を
促
す
こ
と

を
実
証
し
た
。
ま
た
、
こ
れ

ら
の
酵
素
と
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ

シ
ン
―
１
が
、保
水
成
分「
プ

ロ
テ
オ
グ
リ
カ
ン
」を
分
解

す
る
こ
と
も
確
認
し
た
。

　

以
上
の
結
果
よ
り
、
朝
の

数
分
間
で
浴
び
る
程
度
の
微

量
の
Ｕ
Ｖ
Ａ
照
射
に
よ
っ

て
、
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン
―

１
が
増
加
し
保
水
成
分
「
プ

ロ
テ
オ
グ
リ
カ
ン
」
を
分
解

す
る
こ
と
や
、
増
加
し
た
ス

ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン
―
１
が
他

の
保
水
成
分
分
解
酵
素
を
活

性
化
す
る
こ
と
で
、
プ
ロ
テ

オ
グ
リ
カ
ン
の
分
解
が
よ
り

進
行
す
る
こ
と
を
実
証
し
た
。

　

そ
れ
と
並
行
し
て
、
肌
の

保
水
成
分
「
プ
ロ
テ
オ
グ
リ

カ
ン
」
の
分
解
に
大
き
く
影

響
す
る
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン

―
１
の
働
き
を
抑
え
る
成
分

を
探
索
し
た
結
果
、
ス
タ
ー

フ
ル
ー
ツ
エ
キ
ス
に
、
そ
の

作
用
を
見
出
し
た
。

　

同
社
で
は
、
今
回
の
研
究

成
果
を
、
来
春
発
売
の
機
能

性
化
粧
品
に
応
用
し
て
い
く
。

　

皮
膚
の
老
化
は
、
顔
の
シ

ワ
や
タ
ル
ミ
と
い
っ
た
見
た

目
の
変
化
と
し
て
現
れ
る

が
、
年
齢
よ
り
も
若
く
見
え

る
人
、
老
け
て
見
え
る
人
が

い
る
よ
う
に
、
こ
の
よ
う
な

見
た
目
の
変
化
に
は
個
人
差

が
あ
り
、
同
年
代
の
人
で
も

異
な
っ
て
い
る
。
そ
こ
に
は

紫
外
線
な
ど
の
環
境
的
な
要

因
だ
け
で
は
な
く
、
遺
伝
的

な
要
因
も
あ
る
こ
と
が
近
年

報
告
さ
れ
て
お
り
、同
社
は
、

ゲ
ノ
ム
デ
ー
タ
と
シ
ワ
・
タ

ル
ミ
の
状
態
、
紫
外
線
曝
露

傾
向
、
ス
キ
ン
ケ
ア
習
慣

な
ど
の
デ
ー
タ
と
を
統
合

し
、
構
造
方
程
式
モ
デ
リ

ン
グ
と
い
う
手
法
で
解
析

を
試
み
た
。
そ
の
結
果
、

第
11
番
染
色
体
に
存
在
す

る
遺
伝
子
領
域
「
ｒ
ｓ
１

２
２
８
４
３
８
１
」
が
、

将
来
の
シ
ワ
・
タ
ル
ミ
の

現
れ
や
す
さ
と
強
い
関
連

が
あ
る
こ
と
を
発
見
し
た
。

　

今
回
の
結
果
は
、
個
々

人
の
老
化
の
予
測
や
適
し

た
化
粧
品
や
美
容
方
法
の
提

案
、
新
た
な
美
容
技
術
の
開

発
へ
応
用
で
き
る
と
い
い
、

研
究
成
果
に
つ
い
て
は
、
11

月
上
旬
に
長
崎
で
開
催
さ
れ

た
「
日
本
人
類
遺
伝
学
会
第

64
回
大
会
」
に
て
発
表
し
て

い
る
。

　

シ
ワ
・
タ
ル
ミ
に
関
す
る

ア
ン
ケ
ー
ト
で
は
、
同
じ
被

験
者
に
対
し
、
日
頃
の
紫
外

線
を
浴
び
る
傾
向
や
そ
の
対

策
、
ス
キ
ン
ケ
ア
習
慣
な
ど

生
活
習
慣
、
肌
悩
み
な
ど
肌

質
に
関
す
る
ア
ン
ケ
ー
ト
を

実
施
し
た
。

　

そ
れ
と
同
時
に
、
自
身
の

顔
の
シ
ワ
や
タ
ル
ミ
（
眉
間

の
シ
ワ
、額
外
側
部
の
シ
ワ
、

目
頭
の
シ
ワ
、
目
じ
り
の
シ

ワ
、
ほ
う
れ
い
線
、
口
角
の

シ
ワ
、
目
も
と
の
タ
ル
ミ
）

に
つ
い
て
の
老
化
度
を
、
写

真
を
も
と
に
６
段
階
で
評
価

し
て
も
ら
っ
た
。

　

さ
ら
に
、
ゲ
ノ
ム
デ
ー
タ

と
ア
ン
ケ
ー
ト
デ
ー
タ
と
を

統
合
し
、
シ
ワ
・
タ
ル
ミ
と

関
連
の
強
い
遺
伝
子
領
域

（
Ｓ
Ｎ
Ｐ
）を
見
出
す
た
め
、

様
々
な
因
子
の
関
係
性
の
強

さ
を
解
析
す
る
「
構
造
方
程

式
モ
デ
リ
ン
グ
」
と
い
う
解

析
を
実
施
し
た
。

　

そ
の
結
果
、
約
90
万
の
Ｓ

Ｎ
Ｐ
の
う
ち
第
11
番
染
色
体

に
存
在
す
る
「
ｒ
ｓ
１
２
２

８
４
３
８
１
」
と
い
う
Ｓ
Ｎ

Ｐ
が
シ
ワ
・
タ
ル
ミ
と
の
関

連
が
強
い
こ
と
が
明
ら
か
に

な
っ
た
。

　

こ
の
結
果
か
ら
、
Ｓ
Ｎ
Ｐ

「
ｒ
ｓ
１
２
２
８
４
３
８
１
」

の
違
い
を
見
る
こ
と
で
シ

ワ
・
タ
ル
ミ
の
生
じ
や
す
さ

の
遺
伝
的
傾
向
を
タ
イ
プ
分

け
す
る
な
ど
、
美
肌
と
遺
伝

情
報
を
関
連
づ
け
た
ア
プ
ロ

ー
チ
に
応
用
で
き
る
と
い
う
。

　

そ
の
研
究
成
果
に
つ
い
て

は
、
９
月
30
日
～
10
月
２
日

に
イ
タ
リ
ア
・
ミ
ラ
ノ
で
開

催
さ
れ
た
化
粧
品
技
術
・
研

究
発
表
会
「
国
際
化
粧
品
技

術
者
会
連
盟
ミ
ラ
ノ
中
間
大

会
２
０
１
９

（
Ｉ
Ｆ
Ｓ
Ｃ
Ｃ 

Ｃ
ｏ
ｎ
ｆ
ｅ
ｒ

ｅ
ｎ
ｃ
ｅ
２
０

１
９
）」
に
て

発
表
し
て
お

り
、
今
後
は
化

粧
品
へ
の
応
用

を
進
め
て
い
く

と
い
う
。

　

角
質
細
胞
間

脂
質
の
主
成
分
で
あ
る
セ
ラ

ミ
ド
が
少
な
い
肌
は
水
分
蒸

散
量
が
大
き
く
、
ア
ト
ピ
ー

性
皮
膚
炎
の
患
者
は
、
セ
ラ

ミ
ド
量
が
少
な
い
こ
と
が
原

因
と
さ
れ
て
い
る
。ま
た
、ア

ト
ピ
ー
性
皮
膚
炎
の
症
状
が

出
て
い
な
い
人
の
中
に
も
潜

在
的
に
肌
の
セ
ラ
ミ
ド
量
が

少
な
く
バ
リ
ア
機
能
が
低
下

し
た
、
ア
ト
ピ
ー
素
因
を
持

っ
た
「
ア
ト
ピ
ッ
ク
ド
ラ
イ

ス
キ
ン
」の
人
が
存
在
す
る
。

　

そ
の
よ
う
な
い
わ
ば
ア
ト

ピ
ー
性
皮
膚
炎
の
予
備
軍
の

人
は
、
発
症
を
防
ぐ
た
め
に

適
切
な
ス
キ
ン
ケ
ア
習
慣
を

身
に
つ
け
る
こ
と
が
必
要
と

な
る
が
、
ケ
ア
の
指
標
と
な

る
セ
ラ
ミ
ド
量
の
測
定
に

は
、高
額
な
装
置
が
必
要
で
、

分
析
に
は
数
日
間
要
し
て
い

た
。

　

同
社
は
今
回
、
セ
ラ
ミ
ド

が
肌
（
角
層
）
中
で
形
成
し

て
い
る
構
造
に
着
目
し
、
迅

速
か
つ
簡
便
に
セ
ラ
ミ
ド
量

を
測
定
す
る
新
技
術
の
開
発

に
向
け
て
研
究
を
進
め
た
。

　

セ
ラ
ミ
ド
が
偏
光
顕
微
鏡

で
白
く
見
え
る
性
質
を
活
か

し
て
、
テ
ー
プ
ス
ト
リ
ッ
ピ

ン
グ
サ
ン
プ
ル
の
画
像
を
偏

光
顕
微
鏡
で
観
察
し
た
と
こ

ろ
、
角
層
細
胞
部
分
が
白
く

光
る
こ
と
を
確
認
し
た
。
そ

の
光
り
方
を
コ
ン
ピ
ュ
ー
タ

ー
解
析
し
た
と
こ
ろ
、
光
が

多
い
ほ
ど
肌
の
セ
ラ
ミ
ド
量

が
多
く
、
セ
ラ
ミ
ド
量
と
関

係
が
あ
る
こ
と
を
突
き
止
め

た
。
こ
の
関
係
性
を
推
定
式

と
し
て
利
用
す
る
こ
と
で
、

迅
速
な
セ
ラ
ミ
ド
の
測
定
が

可
能
と
な
っ
た
。

　

ま
た
、
同
じ
画
像
と
正
確

な
セ
ラ
ミ
ド
量
を
Ａ
Ｉ
に
学

習
さ
せ
る「
機
械
学
習
法
」を

用
い
る
こ
と
で
、
簡
便
に
効

率
的
に
セ
ラ
ミ
ド
量
の
測
定

が
で
き
る
こ
と
を
発
見
し
た
。

　

こ
れ
ま
で
セ
ラ
ミ
ド
量
の

測
定
に
は
数
日
間
か
か
り
、

大
学
や
企
業
の
研
究
用
途
に

限
ら
れ
て
い
た
が
、
今
回
の

技
術
を
利
用
す
る
こ
と
に
よ

り
数
分
で
測
定
が
完
了
す

る
。
ま
た
、
こ
れ
ま
で
測
定

に
は
偏
光
顕
微
鏡
と
透
過
明

視
野
顕
微
鏡
画
像
が
必
要
だ

っ
た
が
、
偏
光
顕
微
鏡
の
み

で
測
定
が
可
能
と
な
る
。

　

こ
の
迅
速
・
簡
易
な
新
技

術
は
、
店
頭
で
の
測
定
も
可

能
と
い
い
、「
ア
ト
ピ
ー
予

備
軍
を
減
ら
し
ア
ト
ピ
ー
性

皮
膚
炎
の
発
症
予
防
に
も
つ

な
が
る
」（
同
社
）
と
考
察

し
て
い
る
。

現
量
の
変
化
を
網
羅
的
に
解

析
し
た
結
果
、
皮
膚
中
の
保

水
成
分
で
あ
る
「
プ
ロ
テ
オ

グ
リ
カ
ン
」
を
分
解
す
る
酵

　

今
回
の
研
究
で
は
、
培
養

皮
膚
モ
デ
ル
に
Ｕ
Ｖ
Ａ
を
照

射
し
、
培
養
皮
膚
モ
デ
ル
中

の
全
遺
伝
子
約
２
万
個
の
発

素
「
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン
―

１
」
の
遺
伝
子
が
、
Ｕ
Ｖ
Ａ

照
射
な
し
の
場
合
と
比
較
し

て
非
常
に
多
く
発
現
し
て
い

る
こ
と
が
わ
か
っ
た
。ま
た
、

実
際
の
ヒ
ト
皮
膚
組
織
に
お

い
て
、
微
量
の
Ｕ
Ｖ
Ａ
照
射

に
よ
り
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ
シ
ン

―
１
が
よ
り
多
く
産
生
す
る

こ
と
を
実
証
し
た
。

　

同
社
で
は
、
Ｕ
Ｖ
Ａ
を
ど

の
程
度
浴
び
る
と
、
ス
ト
ロ

メ
ラ
イ
シ
ン
―
１
が
増
え
る

の
か
を
確
認
し
た
と
こ
ろ
、

２
Ｊ
／
cm2

で
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ

シ
ン
―
１
遺
伝
子
の
発
現
量

が
増
加
す
る
こ
と
が
わ
か
っ

た
。こ
の
紫
外
線
量
は
、１
日

の
中
で
も
紫
外
線
量
の
少
な

い
朝
の
数
分
間
で
浴
び
る
程

度
の
微
弱
な
も
の
だ
と
い
う
。

　

さ
ら
に
、
ス
ト
ロ
メ
ラ
イ

　
小
林
製
薬
は
こ
の
ほ
ど
、
迅
速
か
つ
簡
易
に
肌
の
セ

ラ
ミ
ド
量
を
測
定
で
き
る
新
技
術
を
開
発
し
た
。
新
技

術
は
、
偏
光
顕
微
鏡
の
画
像
解
析
と
Ａ
Ｉ
技
術
を
組
み

合
わ
せ
る
こ
と
に
よ
り
数
分
で
セ
ラ
ミ
ド
量
を
測
定
で

き
、同
社
は
店
頭
な
ど
で
の
測
定
も
可
能
と
し
て
い
る
。

ゲノムデータ シワ・タルミに関する
アンケートデータ
シワ・タルミ老化度

シワ・タルミと関連の強い遺伝子領域
「ｒｓ１２２８４３８１」の発見

年齢、性別、肌質、紫外線曝露傾向 など約90万のSNPデータ

図1：肌細胞構成イメージ

図2：肌断面イメージ
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■実験方法
培養皮膚モデルにUVAを10」/cm2照射。
３時間後、マイクロアレイ解析を用いて、
全遺伝子約２万個の発現量の変化を解析。
変化の大きかった遺伝子の発現量を、
UVA照射なしの場合を１としたときの
相対値で示した。

■結果
ストロメライシン-1遺伝子は、UVA照射
ありの場合、UVA照射なしの場合と比較
して非常に多く発現した。
その発現量の変化は全遺伝子の中でも
顕著に大きかった（図1）。

【図1】UVA照射による遺伝子発現量の変化
　　  （変化量が大きかった上位８個の遺伝子を抜粋）

ストロメライシン-1遺伝子

Ｕ
Ｖ
Ａ
照
射
無
し
を

１
と
し
た
場
合
の

発
現
変
化
量

UVA照射により誘導された上位の遺伝子
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ゲ
ノ
ム
解
析
か
ら
将
来
の
シ
ワ・タ
ル
ミ
を
予
測

迅
速
か
つ
簡
易
な
セ
ラ
ミ
ド
測
定
の

新
技
術
を
開
発

富士フイルム
微
量
の
紫
外
線
で
も
肌
が

乾
燥
す
る
メ
カ
ニ
ズ
ム
を
解
明


