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近年医薬品への研究開発投資は上昇する一方，上市される医薬品の数は横ばい

あるいは低下傾向にあり，医薬品1剤あたりの開発コストが上昇し，研究開発の生産性

低下が問題となっている 1)．またブロックバスターが出にくく，かつ低分子から抗体医薬

品創製へのビジネスモデルのパラダイムシフトが起こっている．製薬企業にとっても重

要な課題は，研究開発の生産性を向上させ，アンメット・メディカル・ニーズ領域で新

規性の高い新薬をより早く患者さんに提供することであり，これにより人類の健康に貢

献し，結果として競争優位性を確保し企業として生き残ることである 2)．また，日欧米の

規制当局も患者に画期的な治療法をより早く提供するために，イノベーティブな新薬

の開発に対して薬事上の特別措置の施策が設けられている 2,3,4)．そこで，国内外の製

薬企業は基礎研究から臨床研究への橋渡し研究（トランスレーショナルリサーチ：TR）

の取り組みの強化を実施している．特にヒトゲノム情報を元に各疾患の創薬標的やバ

イオマーカー探索を行い，非臨床から臨床ヘの予測性の向上と，PoC（Proof of 

Concept）試験による開発候補品の早期見極め(Go/No-go decision)や医薬品研究開

発の成功確率向上に取り組んでいる 5,6,7) 

図１ イーライリリー社の R&D モデル（「コーラス」 文献 6 より改変） 
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医薬品開発を難しくしている最大の理由の 1 つは，遺伝的に多様な（heterogeneity）

患者集団を対象として治験を実施することである．もし，開発費が潤沢であれば，PoC

試験をスキップして，いきなり数百例規模の用量設定試験を実施することもできるが，

結局これでは旧来の臨床開発手法のため失敗を繰り返えすることになるだろう．また，

最近，医薬品開発の成功可否は，創薬標的がヒト遺伝子情報に基づくものであるかが

関係していると報告された 8,9)． 

 

表１遺伝情報及び疾患の関連性は開発の成果との関連（高脂血症＆冠動脈薬剤） 

文献 10 より改編 

 

 

各社は医薬品開発の生産性改善のために，まず，標的分子の作用機序に合う遺伝

的背景の均一的な（homogeneity）少人数集団にフォーカスして PoC 試験を実施し，標

的の妥当性を検証している．この手法で PoC 取得後に適応症を拡大する戦略でであ

る．本戦略において，PoC 確立のために最初に選択される疾患は希少疾患であること

が多いため，アンメットメディカルニーズが高い疾患領域の開発にもつながり，開発コ

スト／スピードの点でもメリットがある．これにより前臨床試験からフェーズⅡ臨床試験

までの成功確率を引き上げた報告されている 10,11)． 
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昨年12月13日に約 1,000ページという膨大な内容の医療法案 21st Century Cures 

Act（21 世紀ケアー法案）がオバマ大統領の署名により法律となった 13)．本法案は，

FDA の改革に 5 億ドルを投じ，評価されたバイオマーカー活用，治験データ対象の拡

大（各アームの N 数の増大等），治験の途中でのデザイン変更，薬の販売後の実用経

験に基づく適応拡大申請の可能性などの規制緩和が盛り込まれており，医薬品や医

療機器が承認されやすくなることが期待される． 

ゲノムシークエンサーの劇的な価格低下とゲノム医科学の進展に伴い,各疾患領域

において，ゲノム情報に基づく個別化あるいは精緻化医療（Precision Medicine）が現

実味を帯びてきている . 米国では , 既に全ゲノム解析（WGS: Whole Genome 

Sequencing）による難治疾患の治療例が話題になっている 12)．またがん領域において，

FDA はがんの発生部位ではなく特定の遺伝的欠陥を有するがんを一括りとし，高頻

度マイクロサテライト不安定性（MSI-H）またはミスマッチ修復欠損（dMMR）陽性患者を

対象にメルク社の Keytruda（Pembrolizumab）の使用を承認した．これから FDA の同時

診断薬開発に対する柔軟な対応も伺える 14)． 

一方，表2に示したように現在海外の大手製薬会社もヒトゲノム情報活用に動き出し

いてる．2012 年 12 月 11 日に Amgen 社が deCODE genetics 社を 4 億 1500 万ドルで

買収と大きく報道された．deCODE genetics 社はアイスランド国民（30 万人）のゲノム情

報をベースに DNA 解析を行ない，多くの遺伝子型を特定するなどの実績を持つ遺伝

子研究機関であり，「Science」「Nature」「NEJM（The New England Journal of Medicine）」

「Nature Genetics」などに 150 以上の論文を発表している．  

  

表 2 海外 WGS データベースの創薬への活用の現状 
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日本でも AMED のゲノム医療重点予算化によって今後の方向性が示された． ゲノ

ム情報に基づく適切な治療法検討が臨床レベルで実用化されることが期待される．一

方，医療ビックデータは，診療情報だけではなく，ゲノム情報，オミクス情報（網羅的タ

ンパク発現，遺伝子発現，代謝物，エピゲノム情報など），環境・生活情報などの多く

の情報を含むものであり，これらの時系列変化もとらえたデータである．このように医療

ビックデータを，「創薬」から「臨床開発」において活用することも現実的となっている
15,16)． 

しかしながら，この実現には製薬企業という立場を超えて，ELSI(Ethical, Legal and 

Social Issues) や人材育成を含めたさまざまな課題が山積し，情報科学を含む広範な

領域の専門家の連携が必要とされている．特に技術面では，シークエンサーをはじめ

とする実験技術の向上，ガイドラインに準拠した検査設備や検体およびデータ管理シ

ステムの整備，全ゲノムレベルでの大規模解析技術の実用化，ゲノム情報と疾患・治

療法を結びつける知識ベースの構築，電子カルテシステムとの連携，これらを支える

IT 基盤構築等々の課題を解決していかねばならない．さらに，製薬企業にとっては自

社製品を十分活かすために，治験における検体の収集，保管，解析，データベース

の構築が重要であり，治験で収集した遺伝子検体を創薬研究に活用するためのガイ

ダンス作成も必要となる． 
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