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多様化する
         創薬モダリティと
　最近の創薬トレンド

ませんが、本日は創薬のトレンドがどのように変
わってきているのかという、流通から見るとかな
り上流のことをテーマにお話しします。
『日経メディカル』にいた頃、東日本大震災が
発生し、困難に陥った医療支援の状況を取材しま
した。その後、2040年に向けて人口減少と高齢者
が増えていく中で医療を国内でいかに回していく
のかを含めた終末期医療を特集して記事にしまし
た。また、最近は、新型コロナウイルス感染症の
パンデミックの中でmRNAワクチンという新しい
タイプのワクチンが実用化したことを受け、なぜ
mRNAワクチンが効いたのかなどを分析して記事
を書くなどの活動をしています。それらで経験し
たことを基にお話しします。

新型コロナで新しいモダリティが登場

●有効性95％のmRNAワクチン
新型コロナウイルス感染症で実用化したワクチ
ンは、非常に新しいモダリティ（日本語で治療手
段の意味）でした。大きなところでは、ドイツの
ビオンテックと米国のモデルナがそれぞれつくっ
た２つのワクチンが、先進国を中心に広く接種さ
れ、グローバルで行われた臨床試験では95％の有
効性を示しました。
ワクチンの95％の有効性とは、ワクチンを打っ
た人と打っていない人を比べて、打った群に対し
て打っていない群が遥かにウイルスに感染して症
状が出たということです。そもそも感染者は一部
なので、ワクチンの有効性を調べるのは難しく、
大規模な臨床試験が必要になりますが、それでも
これだけの高い有効性が示されました。
実際、これまで数十億回分が世界で接種されて
います。その結果、何が起きたかというと、業界
の人しか知らなかったようなモデルナやビオン
テックという会社が2022年の売上高で17位、18位
に躍進しました。

●mRNAワクチンの有効性の理由
mRNAワクチンが効いた理由としては、かなり
早くつくることできたことが挙げられます。早く

つくるという点で、遺伝情報から迅速に創製でき
るmRNAのワクチンが有用だったということです。
というのは、ウイルスは変異のスピードが速く、
流行株のタイプがどんどん変わっていきますので、
いかに素早く同じタイプのワクチンを合致させて
つくるかが重要だからです。ワクチンはすべてそ
うですが、例えば、国内でインフルエンザワクチ
ンをつくる場合、基本的に鶏卵を調達し、そこに
ウイルス株を着手させて増やして精製するため数
か月も要します。それに対し、mRNAワクチンは
遺伝情報から迅速に創製できます。ですから、わ
ずか半年でウイルスの流行株とワクチンベースの
株が一致するものができたのです。
しかも、新型コロナウイルスのパンデミックは
人類にとって久しぶりだったので、当時はある意
味、流行株がいまほど変異しなかったこともあっ
て、流行株とワクチンベースの株が合致して高い
効果が出たのではないかと思われます。
mRNAとは、タンパク質をつくる基となる核酸
です。それが体内でタンパク質をつくり、そのタ
ンパク質が新型コロナウイルスの一部のタンパク
質を再現することで、体内に異物が入ってきたと
きに気づいて免疫力がつくというタイプのワクチ
ンです。ただし、mRNAだからすべてうまくいっ
たわけではありません。ドイツのキュアバックと
いうベンチャーは、mRNAワクチンをつくるタイ
ミングが少し遅れたために高い有効性が出なくて
開発を中止しています。
少し細かい話ですが、mRNA医薬品は、有効成
分であるmRNA（中身）や薬物送達技術の脂質ナ
ノ粒子（LNP）から構成されており、mRNAに関
しては配列や修飾の有無、シュードウリジンを使
用するかどうか、LNPに関してはどういった脂質
を用いて作成するかなど、いろいろな要素を組み
合わせたモダリティだといえます。
例えば、モデルナとビオンテックのワクチンは
微妙に違っています。入れている核酸の修飾や最
終的な配列、使っているLNP（脂質ナノ粒子）が
違うので、いわゆる副反応が違ってきます。副反
応の違いは、LNPの影響が大きいのではないか
といわれています。つまり、送達に使われている
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はじめに

私は2002年に日経BP社へ入社してから20年間、
専門誌の『日経バイオテク』『日経メディカル』の
記者を務めてきました。今年４月から『日経バイ
オテク』の編集長となり、医薬品や食品化学のメー

カー、アカデミア、厚生労働省、PMDA（医薬品
医療機器総合機構）といった新薬の研究開発や新
食品、化学品をバイオテクノロジーでつくろうと
いう人たちを取材して執筆しています。
純粋に記者として働いてきただけなので、医薬
品をつくったことはなく、臨床の専門家でもあり

講演１

　講演１では、『日経バイオテク』の久保田編集長に「多様化する創薬モダリティと最近の創薬
トレンド」をテーマにお話しいただいた。
　久保田編集長は、最近20年間で創薬手法は劇的に変化したと指摘。その背景には遺伝子組み
換え技術やゲノム解析・編集技術などの技術革新があり、創薬はモダリティ多様化の時代となっ
て同じ疾患に複数のモダリティが実用化されるようになったと解説した。また、病態理解やリア
ル・ワールド・データ、早期の臨床試験の成否判断が重要だとした上で、遺伝子治療や遺伝子細
胞治療などが増えていく中では、特許期間やバイオシミラーの考え方を変える必要があるかもし
れないとの見解を示した。

久保田　文

株式会社日経BP 
 日経バイオテク編集長
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ち、５年間まったく再発せずに現在も生存できて
いるという非常に高い有用性を確立した例があり
ます。ただ、この治療法は自分自身の細胞を使う
ので製造に時間と費用がかかったり、製造がうま
くいかなかったりするケースもあります。日本で
は原価計算方式で算定されています。
ただし、この治療法は固形がんには効かないの
で、固形がんに効くCAR-Tができないかと各製薬
企業は莫大な投資を行って開発を進めています。
これにもインテグレーションが必要で、ベースに
なる細胞として、使用している患者さんの細胞の
ほかに、例えばiPSからつくった細胞をベースにで
きないかといった動きがあります。導入法もいま
はレンチウイルスに遺伝子を乗せて送達していま
すが、もっと効率良くできないかとか、固形がん
を認識するような遺伝子はないかといったことが
考えられています。
実は、国内のスタートアップでも新しい技術を
開発しています。例えば、レグセルでは、がんを
攻撃するタイプのＴ細胞ではなく、免疫を抑制す
る制御性Ｔ細胞があることが分かってきたので、
自己免疫疾患の患者さんに対して過剰な免疫を抑
える細胞ができるのではないかと開発を進めてい
ます。日本ではまだレグセルだけですが、欧米の
ビッグファーマでは様々な買収や大型の取引で新
しい技術の獲得を目指しています。

●遺伝子治療の次の展開
自家細胞を使わない遺伝子治療では、皆に同じ
遺伝子治療が行えます。純粋にAAVに足りないタ
ンパク質の遺伝子を乗せて体内に入れることで、
足りなかったタンパク質が出てくるようにして全
身に行き渡らせる治療法があります。歩くことが
できなかった重症のSMA（脊髄性筋萎縮症）の患
者さんに対し、遺伝子治療を１回施すだけで歩け
るようになったという症例が学会などで発表され
たときには、スタンディングオベーションが起き
ました。この遺伝子治療を開発したのはアベクシ
スというスタートアップで、ノバルティスが買収
しました。
ただ、この治療法はAAVを全身に入れるため、

大量のウイルスを体内に静注することになります。
このウイルスは病原性のある遺伝子を除いて、治
療用のタンパク質だけ発現するようにしています
が、体内には一定程度異物と認識されるためにい
ろいろな副作用が起きるため、さらに大量投与が
必要になる２歳以上の子どもには使えません。い
まは赤ちゃんに限定して使われていますが、難病
で患者数が少なく、日本では指定難病となってい
ます。また、製造にコストがかかるため、薬剤価
格が高く、億レベルの治療費がかかります。

●AAV仕様の遺伝子治療
このAAVは、静脈注射で全身に行き渡らせられ
るウイルスなので、それにいろいろなものを乗せ
れば、いままで特定の遺伝子が足りなくて病気に
なっている人たちを治せるのではないかと考えら
れています。世の中には数多くの遺伝病がありま
すので、ビッグファーマも含め、日本の製薬企業
も多くの投資を行っています。
一方で、先ほどお話ししたような副反応があり
ますが、なぜ副反応が起きるのか、どの程度どう
いう副反応が起きるのかがだいたい分かってきた
ので、リスクと比較してベネフィットが得られる
ような疾患には開発していこうという動きが出て
きています。
これにも多様なインテグレーションの要素が必
要で対象疾患はどんどん拡大していますが、すべ
ての疾患がこれで治るという単純な話ではありま
せん。いずれにしても、遺伝子治療も一つの新し
いモダリティとして実用化しているということに
なります。

●モダリティの多様化が加速する核酸医薬
また、核酸を投与してタンパク質をできないよ
うにするといったタイプの医薬品もすでにつくら
れており、おそらく今後も増えていくのではない
かと思っています。mRNA医薬は核酸医薬の一部
ですが、いろいろな使い方ができるので、様々な
タイプの核酸医薬が開発されています。
さらに、最先端のRNA編集という核酸医薬では、
新しい作用機序が実現できるのではないかという
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LNPの組成が違うと副反応が違うようなのです。
本当にいろいろなパターンが考えられるので、
一口にmRNAと言っても、多様なインテグレー
ションが必要になってきますし、逆にそのインテ
グレーションを間違うと有効性が出てこなくなっ
たりするという状況です。

創薬はモダリティ多様化の時代に

●創薬手法の変遷
そのインテグレーションを行うため、30年程ア
カデミックな研究が進められてきました。そう
いった研究成果が、今回の新型コロナウイルスの
ワクチン開発で結実したのだと思います。
皆様もよくご承知のとおり、従来の化合物であ
る低分子薬は経口であれ、静注であれ、バイオテ
クノロジーやAIなどの様々な技術開発によって医
薬品のモダリティが多様化しています。
日本で2000年代ぐらいから多くなってきたのが
抗体医薬、リウマチやがんの医薬品で、低分子薬
の中でも分子標的薬、つまり初めに決まったタン
パク質をねらって創薬を進めて、そのタンパク質
を阻害する、もしくは作動させるような薬が増え
てきました。
その創薬の手法がどんどん変わってきており、
先ほどのモダリティの低分子薬やペプチド医薬だ
けでなく、抗体医薬を含むタンパク質医薬、核酸
医薬、細胞医薬、あるいは最近ではiPSを使った再
生医療なども増えてきています。低分子薬がほと
んど占めていた時代から1980年代以降、新しい技
術が出てきてモダリティが非常に多様化していま
す。さらにそれが複雑化していて、いろいろな要
素をどうやって組み合わせて医薬品をつくってい
こうかという時代になっています。

●世界市場のブロックバスター
実際、2022年の世界市場における年商10億ドル

（約1100億円）を上回るブロックバスターを見る
と、１位は関節リウマチを中心に使われている抗
体薬の「ヒュミラ」、２位は、がん治療薬のメル
クの「キイトルーダ」です。全体では３分の２近

くが新しいモダリティになっています。つまり、
mRNAワクチンも含めて、新しいモダリティが当
たり前のようにブロックバスターに入ってくる時
代になってきたわけです。
mRNA医薬は核酸でできているので核酸医薬の
分類ですが、ほかにも細胞医療、例えば、日本で
承認された商品では「テムセル」や「ステミラッ
ク」、皮膚上に表皮をシート状に培養したような
「ジェイス」があります。これは熱傷用の再生医療
等製品で愛知にあるスタートアップのJ-TECが実
用化しています。武田薬品工業が最近開発した「ア
ロフィセル」も細胞医薬に当たるものです。それ
から最近ではCAR-T療法やAAV（アデノ随伴ウイ
ルス）を用いた遺伝子治療、あるいは遺伝子細胞
治療も増えています。
つまり、多数のモダリティが出てきており、製
薬企業もスタートアップでも、新しい薬をつくる
方法がこの20年で大きく変わってきています。

●企業主導の医薬品の臨床試験
企業主導の臨床試験を見てみると、低分子薬が
占める割合は64.10％になっています。核酸医薬
が2.90％、細胞治療が5.60％、遺伝子細胞治療は
4.30％、遺伝子治療が4.50％で、これらの割合が増
えています。
再生医療や細胞治療に関しては、日本でも多く
の医薬品が認められています。例えば、CAR-T療
法の「キムリア」はスイスのノバルティスがペン
シルベニア大学と一緒に開発した医薬品ですが、
これは患者さんから血液を取り出して、その血液
に入っているＴ細胞に遺伝子を入れて、それを増
やして戻す治療法です。何の遺伝子を入れている
のかというと、人工的につくった、がんを攻撃す
るような遺伝子です。実はこれを入れて戻すと、
がんを認識した細胞がどんどんがん細胞を破壊し
始めます。がん細胞が死んでも体内にこの細胞は
残るので、ある意味、がんが増えても効き続ける
という作用機序があります。
実際、Ｂ細胞性の血液がんで主に実用化してい
ます。例えば、患者さんが赤ちゃんのとき、これ
以上治療手段がないという段階で先ほどの薬を打

HILLTOP
seminarseminar

ヒルトップ・セミナー2023

23年9月_1.indd   1423年9月_1.indd   14 2023/09/07   10:032023/09/07   10:03



Vol.47 NO.9  (2023) 15 (515)

ち、５年間まったく再発せずに現在も生存できて
いるという非常に高い有用性を確立した例があり
ます。ただ、この治療法は自分自身の細胞を使う
ので製造に時間と費用がかかったり、製造がうま
くいかなかったりするケースもあります。日本で
は原価計算方式で算定されています。
ただし、この治療法は固形がんには効かないの
で、固形がんに効くCAR-Tができないかと各製薬
企業は莫大な投資を行って開発を進めています。
これにもインテグレーションが必要で、ベースに
なる細胞として、使用している患者さんの細胞の
ほかに、例えばiPSからつくった細胞をベースにで
きないかといった動きがあります。導入法もいま
はレンチウイルスに遺伝子を乗せて送達していま
すが、もっと効率良くできないかとか、固形がん
を認識するような遺伝子はないかといったことが
考えられています。
実は、国内のスタートアップでも新しい技術を
開発しています。例えば、レグセルでは、がんを
攻撃するタイプのＴ細胞ではなく、免疫を抑制す
る制御性Ｔ細胞があることが分かってきたので、
自己免疫疾患の患者さんに対して過剰な免疫を抑
える細胞ができるのではないかと開発を進めてい
ます。日本ではまだレグセルだけですが、欧米の
ビッグファーマでは様々な買収や大型の取引で新
しい技術の獲得を目指しています。

●遺伝子治療の次の展開
自家細胞を使わない遺伝子治療では、皆に同じ
遺伝子治療が行えます。純粋にAAVに足りないタ
ンパク質の遺伝子を乗せて体内に入れることで、
足りなかったタンパク質が出てくるようにして全
身に行き渡らせる治療法があります。歩くことが
できなかった重症のSMA（脊髄性筋萎縮症）の患
者さんに対し、遺伝子治療を１回施すだけで歩け
るようになったという症例が学会などで発表され
たときには、スタンディングオベーションが起き
ました。この遺伝子治療を開発したのはアベクシ
スというスタートアップで、ノバルティスが買収
しました。
ただ、この治療法はAAVを全身に入れるため、

大量のウイルスを体内に静注することになります。
このウイルスは病原性のある遺伝子を除いて、治
療用のタンパク質だけ発現するようにしています
が、体内には一定程度異物と認識されるためにい
ろいろな副作用が起きるため、さらに大量投与が
必要になる２歳以上の子どもには使えません。い
まは赤ちゃんに限定して使われていますが、難病
で患者数が少なく、日本では指定難病となってい
ます。また、製造にコストがかかるため、薬剤価
格が高く、億レベルの治療費がかかります。

●AAV仕様の遺伝子治療
このAAVは、静脈注射で全身に行き渡らせられ
るウイルスなので、それにいろいろなものを乗せ
れば、いままで特定の遺伝子が足りなくて病気に
なっている人たちを治せるのではないかと考えら
れています。世の中には数多くの遺伝病がありま
すので、ビッグファーマも含め、日本の製薬企業
も多くの投資を行っています。
一方で、先ほどお話ししたような副反応があり
ますが、なぜ副反応が起きるのか、どの程度どう
いう副反応が起きるのかがだいたい分かってきた
ので、リスクと比較してベネフィットが得られる
ような疾患には開発していこうという動きが出て
きています。
これにも多様なインテグレーションの要素が必
要で対象疾患はどんどん拡大していますが、すべ
ての疾患がこれで治るという単純な話ではありま
せん。いずれにしても、遺伝子治療も一つの新し
いモダリティとして実用化しているということに
なります。

●モダリティの多様化が加速する核酸医薬
また、核酸を投与してタンパク質をできないよ
うにするといったタイプの医薬品もすでにつくら
れており、おそらく今後も増えていくのではない
かと思っています。mRNA医薬は核酸医薬の一部
ですが、いろいろな使い方ができるので、様々な
タイプの核酸医薬が開発されています。
さらに、最先端のRNA編集という核酸医薬では、
新しい作用機序が実現できるのではないかという
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そういう分野にも投資されているのです。

創薬モダリティをどう使うか

●創薬の３つのトレンド
ご紹介したように、多様なモダリティの研究開
発が進められ、実用化されています。しかしモダ
リティが多様化したからといって、様々な病気が
治るわけではありません。問題は、モダリティを
どう使うかなのです。
いま、創薬のトレンドは３つぐらいに分かれて
いると思っています。
１つ目は、モダリティが多様化し、それを運ぶ
送達技術が確立してきたことです。
２つ目は、遺伝子の関与が大きいがんや希少疾
患を中心に、なぜ発病するのか、何が原因かが分
かるようになってきたことで、創薬において重要
な意味を持つようになったことです。発病の原因
が分かれば、どの創薬モダリティを組み合わせれ
ば治るのかなど、いかに組み合わせていくかが製
薬業界に求められるようになっています。
３つ目は、同時に臨床開発の成功率を高めるこ
とも投資効率を上げるために求められているので、
この成功確率を高めるために開発のあり方も変
わってきていることです。これまでは、医薬品が
一定程度できると、CMC（原薬・製剤の情報）に
回して治験薬をつくっていました。しかし新しい
モダリティでは、製造工程を開発するだけで何年
もかかるようなものが多いので、低分子薬と違っ
てCMCを早い段階から回します。
それからトランスレーショナル、リバーストラ
ンスレーショナルといって、いろいろなマーカー
を用いて患者さんの血液や髄液、細胞、がんの組
織から効いているという確証が得られるように
POC（有効性の実証）を獲得することが、早期の
臨床開発で重要になっています。
逆に言うと、早期の臨床開発でそういう確証が
得られないようなものは、先に進めない状況に
なっているということです。グローバルファーマ
といえども研究開発費は無限ではないので、効率
的に投資し研究開発の成功率を上げることが求め

られています。革新的新薬の開発では、そのよう
な努力が積み重ねられているのです。

●ヒトゲノムは10万円で解析できる
創薬の方法が変わってきた背景には、例えば、
１人分のヒトゲノムを10万円で解析できるように
なったということがあります。
昔は何年もかかってヒトゲノムプロジェクトを
進めていましたが、圧倒的に解析料が安くなった
ことで、たくさんの患者さん、たくさんの健常者
の遺伝子を調べて、どこが悪いのかを突き止める
ことができるようになってきました。

●タンパク質や代謝物などを網羅的に解析
同様に、遺伝子だけでなく、タンパク質への転
写や代謝など様々なものを網羅的に調べ、その
データを積み上げることで、疾患で起こっている
ことや疾患の病態が理解できるようになってきま
した。そのことも創薬において大きいと思います。
さらに、臨床試験も含め、リアル・ワールド・
データの重要性が増しています。リアル・ワール
ド・データによって、どういう人にどういう症状
が起きるのかの研究が進められています。いまは
がんや希少疾患が中心ですが、臨床とゲノム情報
のデータベースを合わせていく取り組みが精力的
に行われています。
米国では、遺伝子やタンパク質などを網羅的に
解析するオミックスを疾患の理解につなげるため
に、大きなプロジェクトが立ち上がりました。ま

多様化する創薬モダリティについて話す久保田氏
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動きも出てきています。

●新モダリティ開発が本格化する低分子薬
モダリティの多様化によって、低分子薬の存在

感が低下していくのではないかという質問をよく
受けますが、そんなことはありません。低分子薬
も急速に進化しています。

例えば、いままでは単にタンパク質の穴に入り
込んで阻害したり作動させたりする低分子薬がほ
とんどでしたが、もっと意図的に、特定のタンパ
ク質だけを細胞内のゴミ箱に放り込んで分解する
低分子薬が出てきています。

また、いままではタンパク質が標的でしたが、
細胞内にあるmRNA、タンパク質の基になる核酸
の阻害薬などの開発が進められています。具体的
には、ロシュとPTCというベンチャーが共同開発
した、核酸に作用する低分子薬がすでに実用化さ
れています。

●同じ疾患に複数のモダリティが実用化
このような流れの中で、一つの疾患に対するマ

ルチモダリティの医薬品が実用化しました。例え
ば、SMAの患者さんに対し、核酸医薬と低分子薬
と遺伝子治療が実用化していて使い分けが進んで
います。こうした使い分けでは、どこか一つの医
薬品が勝つということはありません。この医薬品
は２歳児までしか使えないとか、この医薬品はリ
スクが高いとか、この医薬品は低分子で使いやす
いといった利点等によって使い分けがなされてい

て、それぞれブロックバスターになっています。
つまり、効くものであれば実用化できるので、

いかに有効性が高いものをつくっていくかの競争
になっています。

●mRNA医薬実現までの道のり
同じ疾患に複数のモダリティが実用化されてい

る背景には、mRNAワクチンもそうですが、30年
間に及ぶ研究開発がありました。特に、有効成分
をいかにしかるべきところに運ぶかといった送達
技術が重要であり、ワクチンの実用化に大きく貢
献したのはブリティッシュコロンビア大学の研究
成果でした。そういう送達技術が新しい技術を実
用化させています。

ですから、あらゆる製薬企業が医薬品の研究開
発の一方で、送達技術の研究開発にも注力してい
ます。送達技術の研究はモデルナやビオンテッ
クだけでなく、日本でも京都大学iPS細胞研究所

（CiRA）や武田薬品工業が力を入れています。ま
た、新しい送達技術を開発するベンチャーが出て
きており、そのベンチャーとグローバルファーマ
が手を組んで医薬品に組み合わせる必要性が高
まっています。

●核酸医薬の「N of One」
核酸医薬は、遺伝子治療とは違い、１人の患者

さんにしかない変異を修正することもできます。
米国ではミラちゃんという少女のためにボスト

ンの小児病院のドクターがつくった核酸医薬が投
与され、ミラちゃんの具合が少し良くなったとい
う事例がありました。もちろんブロックバスター
をつくっていくことも大事ですが、１人の患者さ
んのための医薬品をどのように届けていくかも業
界に求められていて、「N of One」といわれていま
す。つまり、１人のための、ということです。

米国ではNIH（国立衛生研究所）やFDA（食品
医薬品局）が精力的に極めて希少な疾患に対し、
製薬業界として何ができるかということを熱心に
取り組んでいます。１人の患者さんのために核酸
医薬をどう投与していくのか、実際は臨床試験の
枠組みの中で投与しているので承認されませんが、資料を示しながら分かりやすく解説する久保田氏
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そういう分野にも投資されているのです。

創薬モダリティをどう使うか

●創薬の３つのトレンド
ご紹介したように、多様なモダリティの研究開
発が進められ、実用化されています。しかしモダ
リティが多様化したからといって、様々な病気が
治るわけではありません。問題は、モダリティを
どう使うかなのです。
いま、創薬のトレンドは３つぐらいに分かれて
いると思っています。
１つ目は、モダリティが多様化し、それを運ぶ
送達技術が確立してきたことです。
２つ目は、遺伝子の関与が大きいがんや希少疾
患を中心に、なぜ発病するのか、何が原因かが分
かるようになってきたことで、創薬において重要
な意味を持つようになったことです。発病の原因
が分かれば、どの創薬モダリティを組み合わせれ
ば治るのかなど、いかに組み合わせていくかが製
薬業界に求められるようになっています。
３つ目は、同時に臨床開発の成功率を高めるこ
とも投資効率を上げるために求められているので、
この成功確率を高めるために開発のあり方も変
わってきていることです。これまでは、医薬品が
一定程度できると、CMC（原薬・製剤の情報）に
回して治験薬をつくっていました。しかし新しい
モダリティでは、製造工程を開発するだけで何年
もかかるようなものが多いので、低分子薬と違っ
てCMCを早い段階から回します。
それからトランスレーショナル、リバーストラ
ンスレーショナルといって、いろいろなマーカー
を用いて患者さんの血液や髄液、細胞、がんの組
織から効いているという確証が得られるように
POC（有効性の実証）を獲得することが、早期の
臨床開発で重要になっています。
逆に言うと、早期の臨床開発でそういう確証が
得られないようなものは、先に進めない状況に
なっているということです。グローバルファーマ
といえども研究開発費は無限ではないので、効率
的に投資し研究開発の成功率を上げることが求め

られています。革新的新薬の開発では、そのよう
な努力が積み重ねられているのです。

●ヒトゲノムは10万円で解析できる
創薬の方法が変わってきた背景には、例えば、
１人分のヒトゲノムを10万円で解析できるように
なったということがあります。
昔は何年もかかってヒトゲノムプロジェクトを
進めていましたが、圧倒的に解析料が安くなった
ことで、たくさんの患者さん、たくさんの健常者
の遺伝子を調べて、どこが悪いのかを突き止める
ことができるようになってきました。

●タンパク質や代謝物などを網羅的に解析
同様に、遺伝子だけでなく、タンパク質への転
写や代謝など様々なものを網羅的に調べ、その
データを積み上げることで、疾患で起こっている
ことや疾患の病態が理解できるようになってきま
した。そのことも創薬において大きいと思います。
さらに、臨床試験も含め、リアル・ワールド・
データの重要性が増しています。リアル・ワール
ド・データによって、どういう人にどういう症状
が起きるのかの研究が進められています。いまは
がんや希少疾患が中心ですが、臨床とゲノム情報
のデータベースを合わせていく取り組みが精力的
に行われています。
米国では、遺伝子やタンパク質などを網羅的に
解析するオミックスを疾患の理解につなげるため
に、大きなプロジェクトが立ち上がりました。ま

多様化する創薬モダリティについて話す久保田氏
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引するときに、ベストオブベストのサイエンスを
持ったスタートアップやアカデミアと組もうとい
うのが基本的に当たり前の姿勢だと思います。結
果として、追いつくという言い方が正しいのかも
しれませんが、世界で戦える製薬企業が出てくる
のではないかと感じています。現実的に、遺伝子
治療や再生医療の中には、世界に遅れを取ってい
るところがある一方で、日本が先に進んでいると
ころもあります。例えば、iPSがそうです。遺伝子
治療では、例えば、アステラスが遺伝子治療に投
資しており、失敗もありますが、そうした失敗も
含めて、そこから学ぶところが多くあります。モ
デルナにしてもビオンテックにしても、ものにな
るまでには20～30年かかっています。
その意味で、それまで失敗して蓄積してきた知
識は、おそらく今後生きてくると思います。すぐ
に成功するわけではなく、新しいことに挑戦する
のであれば、いかに失敗や蓄積データから学んで
いくかが求められてくるのではないかと思います。
いま、日本の製薬企業やスタートアップはいろい
ろ失敗を重ねていく中で確実に前進しており、今
後、日本から新しいモダリティが出てくるのでは
ないかと期待しています。
最近、米国の知人によく言われるのは、日本は
良い薬をどんどん出しているということです。例
えば、小野薬品工業の「オプジーボ」と第一三共
の「エンハーツ」というADC（抗体薬物複合体）、
エーザイのアルツハイマー病治療薬「レカネマブ」
の３つが、業界のインダストリーに大きな影響を
与えています。私たち日本人は、日本は遅れてい
ると思いがちですが、世界では日本はイノベー
ティブな医薬品を出せる国だと認識されている面
があるので、もっと自信を持って世界に出ていっ
てよいのではないかと個人的には感じています。
遅れているところはあるものの、世界から見て存
在感はそれほど低くないのです。
質問２　AIを使った創薬開発を最近よく耳にする
ようになりました。AIを使う際、低分子薬のよう
に過去のデータがないとなかなか難しいと思うの
ですが、創薬モダリティでのAIの活用はどのよう
に進んでいるのかを教えてください。

久保田　AIの活用では、何をするためにAIを使う
かが重要です。使う側にその問題意識がなければ、
うまく使えないと思うからです。
確かに、低分子薬ではAIがかなり使われていま
す。一方で、新しいモダリティの創製にもAIは活
用されています。中でも特に活用されているのは、
遺伝子治療のAAVという、先ほどお話しした静注
できるウイルスです。体内に静注するタイプの遺
伝子治療に使うウイルスはAAVというウイルスの
種類ですが、殻をつくるタンパク質がいろいろあ
り、どういう殻が一番合うのか、例えば、中枢に
届けるために中枢に一番届きそうなウイルスをど
のようにつくればよいのかを考えなければなりま
せん。そのため、遺伝子をバラバラにしてウイル
スの殻を組み立て、マウスに打って一番中枢に行
くウイルスを探すというような研究開発を進めて
きたわけです。その遺伝子の組み合わせを探すの
に、AIを導入することが世界で行われています。
日本でも一定程度の実績が上がっており、今後、
ものになるのではないかと考えられています。
ですから、AIの活用は使う側次第ということに
なるでしょう。本当に使えるという方法が見つか
れば、一気にアルゴリズムが開発されて、活用が
どんどん進むだろうと思います。AIを細胞のデザ
インに使うにはまだ複雑ですが、AAVのような
ケースはたくさん出てくるだろうと考えています。
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た、アムジェンが買収したアイスランドの遺伝子
情報企業のdeCODE社は、アイスランドの人たち
のゲノムを読んでデータベースを構築しました。
10万人の患者のゲノムを解析するプロジェクト
Genomics Englandもあります。製薬企業はこうし
たゲノム解析情報を持つところと提携しており、
一つ一つのデータから、まだ知られていない疾患
の理解を深め、疾患の病態がどういうものなのか
を理解するようになってきています。

先ほどお話ししたように、基礎研究を臨床の場
に持ち込み、臨床から取ってきたサンプルを基礎
研究に戻すといった行き来を行うことで、本当に
効く医薬品を開発していこうという考えが加速し
ています。

●バイオロジー・ファースト
医薬品業界ではいま、モダリティの多様化が進

んでおり、それ自体は重要なのですが、最も重要
なのはバイオロジーです。その病態を理解するこ
とが第一であり、それに合ったモダリティを選ぼ
うといわれています。

つまり、疾患の病態を理解し、より堅牢な間違
いのない標的を同定して、それに最適なモダリ
ティを選定することが大事であり、それが当たり
前になってきているということです。ですから、
標的が分からないものや、そのモダリティである
必要を説明できないものは、投資の対象にはなり
にくいということです。

また、投資の効果を最大限にするため、臨床試
験の成否を早期に判断する重要性が増しています。
そこでは、有効性を推定するための指標や効果が
期待できる患者群を選別するための指標があるこ
とは当然だ、とされてきているのです。

創薬モダリティは多様化し、しかも複雑化して
いて、その要素をいかにインテグレーションする
かが重要になっています。送達技術を中心に、バ
イオマーカーなどで選別した特定の患者さんに対
して、極めて高い効果を出すことが臨床開発で求
められています。

それに伴って、薬剤費が一定程度高くなること
は避けられないでしょう。低分子薬でも、ある程

度高くなることは避けられないと思います。なぜ
なら、患者さんにセグメントされている医薬品が
当たり前になっているからです。日本では現在、
薬剤価格の設定や支払方法が従来型のものしかあ
りません。しかし例えば、分割払いとか、効いた
人からだけ保険償還するなどといった新たな方法
を長期的に考えていかないと、日本で新薬を開発
して市場に出していこうとはならないのではない
かと懸念しています。

これまでの特許期間やバイオシミラーに対する
考え方では、特許が切れれば後発医薬品が出てく
ると思われていましたが、今後はそう簡単にはい
かなくなるでしょう。容易に同等性が取れないの
で、特許期間やバイオシミラーの考え方も変わっ
ていく可能性があると思っています。

そのようなことを最後にお伝えし、本日の話を
終えさせていただきます。ご清聴、誠にありがと
うございました。

質疑応答

質問１　日本は、創薬モダリティの分野で遅れて
いると聞きます。今後、日本が世界に追いつくた
めの取り組みや世界との差を縮めていくためには
どうすれば良いでしょうか。
久保田　世界との差について、日本と日本以外と
を分けて考えがちですが、いま世界では、どこの
国が開発するという考え方ではなくなってきてい
ると感じています。例えば、米国だけが勝ってい
るわけではないということです。もちろん、米国
には創薬の中心になっている企業が多く、ビッグ
ファーマが多数あります。しかし、世界中のスター
トアップから新しい技術が出てきており、それを
いかに取り込んでいくか、インテグレートしてい
くかが、いま求められているのです。

ですから、日本の製薬企業はどうすべきかとい
えば、世界のスタートアップやアカデミアから
オープンに様々な技術を取り込んで、インテグ
レートしていくことです。実際、日本の売上高トッ
プ10クラスの製薬企業は、日本だからということ
はあまり考えていないのではないでしょうか。取
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引するときに、ベストオブベストのサイエンスを
持ったスタートアップやアカデミアと組もうとい
うのが基本的に当たり前の姿勢だと思います。結
果として、追いつくという言い方が正しいのかも
しれませんが、世界で戦える製薬企業が出てくる
のではないかと感じています。現実的に、遺伝子
治療や再生医療の中には、世界に遅れを取ってい
るところがある一方で、日本が先に進んでいると
ころもあります。例えば、iPSがそうです。遺伝子
治療では、例えば、アステラスが遺伝子治療に投
資しており、失敗もありますが、そうした失敗も
含めて、そこから学ぶところが多くあります。モ
デルナにしてもビオンテックにしても、ものにな
るまでには20～30年かかっています。
その意味で、それまで失敗して蓄積してきた知
識は、おそらく今後生きてくると思います。すぐ
に成功するわけではなく、新しいことに挑戦する
のであれば、いかに失敗や蓄積データから学んで
いくかが求められてくるのではないかと思います。
いま、日本の製薬企業やスタートアップはいろい
ろ失敗を重ねていく中で確実に前進しており、今
後、日本から新しいモダリティが出てくるのでは
ないかと期待しています。
最近、米国の知人によく言われるのは、日本は
良い薬をどんどん出しているということです。例
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エーザイのアルツハイマー病治療薬「レカネマブ」
の３つが、業界のインダストリーに大きな影響を
与えています。私たち日本人は、日本は遅れてい
ると思いがちですが、世界では日本はイノベー
ティブな医薬品を出せる国だと認識されている面
があるので、もっと自信を持って世界に出ていっ
てよいのではないかと個人的には感じています。
遅れているところはあるものの、世界から見て存
在感はそれほど低くないのです。
質問２　AIを使った創薬開発を最近よく耳にする
ようになりました。AIを使う際、低分子薬のよう
に過去のデータがないとなかなか難しいと思うの
ですが、創薬モダリティでのAIの活用はどのよう
に進んでいるのかを教えてください。
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うまく使えないと思うからです。
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用されています。中でも特に活用されているのは、
遺伝子治療のAAVという、先ほどお話しした静注
できるウイルスです。体内に静注するタイプの遺
伝子治療に使うウイルスはAAVというウイルスの
種類ですが、殻をつくるタンパク質がいろいろあ
り、どういう殻が一番合うのか、例えば、中枢に
届けるために中枢に一番届きそうなウイルスをど
のようにつくればよいのかを考えなければなりま
せん。そのため、遺伝子をバラバラにしてウイル
スの殻を組み立て、マウスに打って一番中枢に行
くウイルスを探すというような研究開発を進めて
きたわけです。その遺伝子の組み合わせを探すの
に、AIを導入することが世界で行われています。
日本でも一定程度の実績が上がっており、今後、
ものになるのではないかと考えられています。
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