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次世代がん研究戦略
推進プロジェクト

次世代がん研究シーズ戦略的育成プログラム

革新的がん医療シーズ育成グループ

革新的な医療シーズの育成について



次世代がん研究戦略推進プロジェクト

革新的がん医療シーズ育成グループ研究体制

TL5: がん関連遺伝子産物の転写後発現調節を標的とした治療法の開発（がん関連遺伝子産物の発現調節）

清木GL

5つの革新的シーズ育成チーム

研究支援基盤

TL1: がん幹細胞を標的とした根治療法の実現（がん幹細胞）

TL2: がん微小環境を標的とした革新的治療法の実現（がん微小環境）

TL3: がん染色体・分裂期チェックポイントを標的とした治療法の開発（がん染色体分裂期ﾁｪｯｸﾎﾟｲﾝﾄ）

TL4: がんエピゲノム異常を標的とした治療・診断法の開発（がんエピゲノム）

FL1: スクリーニング基盤

FL2: POC基盤（細胞・動物）

FL3: 最適化・抗体作製支援

（清木GL）

GL: Group Leader
TL: Team Leader
FL: Facility Leader
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萌芽的シーズの一貫した育成による
がん予防・診断・治療法の開発
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阻害剤探索 薬効評果

共同研究基盤による支援

革新的がん医療シーズ育成グループの推進体制

５つの重点研究領域ごとに研究チームを結成
（幹細胞、微小環境標的、染色体、エピゲノム、転写後調節）

次世代がん研究

プロジェクト研究の推進
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（各チームは計画および公募班員で構成）



各研究者による分子標的の単離・同定

・スクリーニング(HTS)
（シード・リード化合物）

・標的のPOC（細胞、移植モデル）

・リード最適化支援
（含メディシナルケミストリー）

⇒ 臨床開発へ

・シード/リード化合物のPOC
（主として細胞、可能なら移植モデル）

計画 公募

研究基盤チーム
による支援

開発パートナーへの
受渡し支援委員会（案）

橋渡し研究機関
企業への導出

清木GL TL1～5：シーズ育成チーム

スクリーニング基盤

POC基盤

最適化・
抗体作製支援

Steering
committee 

（理研・基幹研）

（がん研究会、
理研・BRC ）

・抗体作製支援

医薬品リード

革新的シーズ支援基盤の組織と支援内容



理化学研究所・創薬医療基盤プログラム

スクリーニング基盤チーム

理研7万化合物HTS装置

モノクローナル
抗体作成支援

各研究者の見出した
標的候補

各研究者

創薬シード・リード
ハイスループット スクリーニング

東大・産総研化合物
4標的 ～4900万円

理研化合物
10標的

～1600万円

東京大学・化合物ライブラリー（15万化合物）
産総研・天然物ライブラリー（35万種培養液）

例

例

ユニット1： スクリーニング基盤



各研究者の見出した
標的候補

１）標的分子のPOC ２）リードの薬効評価とPOC

siRNAノックダウン系による
細胞レベルでの検証

stable-shRNAノックダウン系による
動物レベルでの検証

inducible-shRNAノックダウンによる
動物レベルでの検証

細胞パネル等を活用した
標的がん腫の選定

スクリーニング基盤との連携について

✓サポート業務として、各研究者によるHTSの

ためのアッセイ系構築を支援

✓miRNA阻害剤スクリーニング系やリードの効

率的な評価に有効なアッセイ系の構築

細胞パネルを活用した
リードの薬効評価

動物レベルのPOCは、理研BRCへ委託予定

※

※

発現プロファイリングによる
POCとPDマーカー同定

ヒトがん細胞やノックダウン細胞の
ゼノグラフトモデルでの薬効評価

ユニット2： POC基盤

スクリーニング基盤

創薬リード

細
胞

動
物

動
物

細
胞



導出
・TR研究拠点
・企業

開発候補品

開発研究
・前臨床試験
・臨床試験

標的分子のPOC リードの
薬効評価とPOC

リードの探索・同定

si / sh / inducible-sh 動物レベルの
POC取得

HTSによる
阻害剤スクリーニング

シード/リード
化合物

✓ 独創的な標的
✓ 薬効有
✓ POC取得済み
✓ 評価系有

・メディシナル
ケミストリー

・構造に基づく
インシリコ解析

・
・
・

リード最適化

各研究者の見出した
標的候補

共同研究基盤

リード
化合物

抗体作製支援 リード最適化支援 企業折衝支援

開発パートナーへの
受渡し支援委員会（案）

ユニット3： 最適化・抗体作製支援
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がん幹細胞特異的分子あるいはその特性を規定する分子の同定を進めるとともに、これらを
標的とした薬剤候補の探索・創出により、新規がん根治療法の開発を目指す

指定シーズ

公募シーズ

指定シーズ 1: 幹細胞ストレス応答シグナル制御によるがん根治療法の開発

がん幹細胞特異的分子、がん未分化性維持分子、幹細胞ニッチ分子、幹細胞ストレ
ス応答分子などを標的としたがん治療法の開発を明確に指向した研究提案を公募

がん幹細胞を標的とした根治療法の実現

指定シーズ 3: 酸化ストレス回避機構を標的としたがん幹細胞治療戦略の考案

指定シーズ 4: グリオーマ幹細胞特異的因子群を標的とした新規治療法の開発

指定シーズ 2: グリオーマおよびスキルス胃がん幹細胞の制御による治療法の開発

達成目標： ５年で新規抗がん剤のリード化合物またはリード抗体を４種取得

TL: 平尾 敦 （金沢大学）



がん幹細胞を標的とした根治療法の実現

自己複製がん
幹細胞

増殖・分化

nicheniche

治療抵抗性の克服、再発・転移の抑制を目指して

nicheniche

治療抵抗性

治療感受性の獲得

再発・転移の抑制

幹細胞ストレス耐性因子阻害

活性酸素調節阻害

未分化性維持因子阻害

幹細胞性喪失

がん幹細胞の維持、治療抵抗性
に関与するストレス応答を標的

グリオーマ幹細胞やスキルス胃
がん幹細胞等で特異的に機能
する分子を標的

がん幹細胞の治療抵抗性に関
与する酸化ストレス回避機構を
標的



がん細胞の生存・増殖を支える微小環境を標的とした革新的治療法の開発を目指す。

指定シーズ

公募シーズ

指定シーズ 1: がんと微小環境を標的とした分子標的薬の創製

指定シーズを補完する分子標的、例えば間質とがん細胞の相互作用因子などに
ついて、薬剤探索から治療法開発を明確に指向した研究の提案を公募

がん微小環境を標的とした革新的治療法の実現

指定シーズ 3: 微小環境に注目したがんの治療戦略開発

指定シーズ 5:
低酸素誘導転写因子活性を有する腫瘍内細胞の根絶を目指す環
境センシング機能タンパク製剤の開発

指定シーズ 2: MT1-MMPおよび周辺分子を標的としたがん組織制御薬剤の開発

達成目標： ５年で新規抗がん剤のリード化合物または抗体を５種取得

指定シーズ 4: Vasohibinファミリーを応用したがんの発育・転移の制御

TL: 秋山 徹 （東京大学）



血管新生制御因子の阻害剤

血管

リンパ管

がん幹細胞

ケモカイン受容体を標的とする薬剤 HIF活性化経路の阻害剤

低酸素センサータンパク質による殺傷

マクロファージ

未分化骨髄球

造腫瘍性に必須な
膜タンパク質を標的
とするモノクロ抗体線維芽細胞

MT1‐MMP基質

の阻害剤

低酸素（ＨＩＦ）

がん微小環境を標的とした革新的治療法の実現
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