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東京大学は様々な研究科や研究所を有し、医療と
生命科学に関連する多くのシーズが研究開発され
ている。TR の戦略的推進を行うため、TR 推進
センター（TRAC）を拡充し、また臨床研究支援
センターを強化し、臨床研究の活性化を図ってい
る。工学系シーズについては、部局横断的産官学
民協働拠点である分子ライフイノベーション機構を
利用し臨床生命医工学連携研究機構を設立し、医
工連携体制を更に発展させて医療機器創出を目指

している。ゲノム医療にも力を入れており、診療体
制と臨床研究支援体制を有機的に連携させ、実用
化を目標とした支援体制を構築し、先進医療など
に取り組んでいる。また、学外シーズにも、積極
的な支援を継続中である。
学外シーズとして、理化学研究所のグループの人
工アジュバントベクター細胞（エーベック）を紹介
する。この細胞は、自然免疫の代表である NK 細
胞と獲得免疫のキラー T 細胞の二種類の免疫細
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胞を賦活させ得る独創的なコンセプトで作製され、
2009 年より医師主導型治験に向け、東大拠点が
サポートしてきた。長年の PMDAとの薬事戦略
相談を経て、現在東大病院 CPC でエーベックを
作製し、東大医科研病院で医師主導型治験を進

めている。エーベックは、従来の細胞療法と異な
り患者由来の細胞を必要としないため、製剤化が
可能である。また免疫チェックポイント阻害薬と異
なる機序で抗がん効果を示すため、将来的には両
者併用療法への発展も期待できる。

藤井 眞一郎
　本日は発表の場をいただきまして、まことにあり
がとうございます。理化学研究所の藤井です。私
どもが進めている次世代型がんワクチン、人工ア
ジュバントべクター細胞の開発について発表させて
いただきます。
　がんに対して免疫系の役割は大きく二つありま
して、自然免疫系で一番重要なのは NK 細胞で
す。正常な細胞は通常は、このように細胞表面に
HLAを発現しているわけですが、がん細胞の一部
は HLA を失ったものがあって、NK 細胞は特異的
にこの細胞を殺傷することができるからです。
　もちろん、がん細胞はがん抗原を発現させた変
異細胞ですので、キラーの T 細胞が獲得免疫の
中で重要なのは言うまでもありません。HLA を発
現したがん細胞はがん抗原を発現しますので、キ
ラーの T 細胞のターゲットになります。免疫系だけ
ですべてのがん細胞を殺傷しようとすると、この両
者のシステムが重要になってくるわけです。
　NK 細胞を増幅させて投与するという方法は歴
史的にしばしばいろいろな施設がトライしたのです
が、なかなかうまくいきませんでしたので、われわ
れはトリガリングとして NKT の活性化をスタートと
する免疫療法を考えました。
　この NKT 細胞は T 細胞と違って、すべての人
が 1 種類の T 細胞の受容体しかありません。そし
て HLA はまったく必要とせず、CD1dという分子
があれば、この細胞を活性化することができます。
抗原は糖脂質であり、われわれがよく使うα- ガル
セルは右のとおりの構造でありますが、この糖脂質
を CD1d 上に発現させると、NKT 細胞が活性化

し、連鎖的に NK 細胞を活性化させることができ
ます。
　これまで臨床的には自己の樹状細胞を誘導し
て、がん抗原ペプチドをパルスしたキラーの T 細
胞誘導療法や、世界の 4 カ所以上のグループによ
りこのガルセルをパルスした樹状細胞療法が進め
られてきました。前者はキラー T 細胞を、後者は
NKT 細胞、NK 細胞を誘導して抗腫瘍効果を狙
うという方法でありましたが、ただ単にペプチドとガ
ルセルの両方を混ぜてもうまくいかないこともまた分
かってきました。
　そこでわれわれは、新しく細胞ワクチンシステム
を開発することを考えました。これが人工アジュバ
ントべクター細胞、エーベック（aAVC）です。
目的は自然免疫と獲得免疫の両者を誘導し、キ
ラー T 細胞を記憶化させる細胞の開発で、どんな
患者さんにでも使える細胞製剤を進めたいと考えま
した。開発のポイントは樹状細胞をうまく利用する
こと、そして自己の細胞を培養しない方法を開発し
たいということです。
　キラーの T 細胞を誘導しようとすると、樹状細
胞を成熟化するというシステムが大事になってきて、
ここが一番重要なネックになってきます。TLRリガ
ンドは樹状細胞の成熟化刺激として有名なもので
すが、2003 年にわれわれはα- ガルセルを投与す
ることによって、NKT 細胞が細胞と細胞のインター
ラクションで樹状細胞の活性化を誘導できるという
新しい現象を見出すことができました。
　がん抗原とNKTのリガンドを一緒に投与すると、
NKT 細胞が活性化されたあと、1 週間後にキラー
の T 細胞が誘導できます。免疫学的にはこのよう

議事概要
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に自然免疫と獲得免疫が誘導できることが分かった
のですが、アプリケーションのほうにいくとそう簡単
ではないことも分かりました。
　すなわち共投与する時間や抗原量が異なると、
この免疫反応はなかなか起こりにくくなります。例
えば NKT のリガンドを投与して 1 時間後に抗原タ
ンパクを投与すると反応が減弱するからです。また
もちろんこの方法では記憶免疫も誘導できないわけ
で、システムの開発がクリニカルアプリケーションに
は重要であることを認識しました。
　そこで次のような細胞をつくることにしました。他
家細胞の表面上に CD1d、ガルセルのコンプレッ
クスをつくらせておいて、細胞内にがん抗原を強く
発現させた細胞を使うことです。これをわれわれは
エーベックと呼んで進めてきました。
　例えばマウスモデルにおいてエーベックをつくり、
がんの肺転移モデルとして、B16 のメラノーマを
静脈内に投与すると2 週間で肺が転移で真っ黒に
なりますが、エーベックで治療すると、この肺転移
を抑えることができます。これは NK や NKT に依
存した系です。
　一方で皮下の腫瘍を接種しますと、キラーの T
細胞をなくしては殺傷することができません。皮下
には NK や NKT が非常に少ないからです。メラ
ノーマ細胞株を皮下接種しますと、コントロールは
このように腫瘍が増大するのに比べて、エーベッ
クでワクチンを 1 回投与しておくと腫瘍ができなくな
ります。このようにエーベックを一度投与するだけ
で、異なる部位に発生するがんを抑制することがで
きる、つまりがんの増殖を抑制し、転移を抑えるこ
とができるということが分かったわけです。
　実際に、メラノーマ細胞を接種して 2 週間たつ
と巨大な腫瘍ができ、コントロール群は更に約 10
日すると、マウスはほとんど死んでしまいます。エー
ベックで治療すると、この腫瘍の大きさが止まり、
中が壊死を起こし、ここにキラーの T 細胞が多く
集まってくることを確認しています。
　このようなことが起こるメカニズムは、エーベック
を投与することによって先ほどの NKT のリガンドと

NK の反応が 24 時間以内に起こる。このエーベッ
クは自然免疫が活性化されたあと、この自然免疫に
よって自らは殺傷されます。そうすると、樹状細胞
はこのエーベック自身を取り込んでキラーの T 細胞
を誘導し、一部は 1 年後にわたっても長期に記憶
免疫を誘導できることを検証することができました。
　この樹状細胞の免疫反応のウインドウをうまく
使ったのが、エーベックのシステムです。このコン
セプトは、われわれのシステムがプラットフォームで
あることで、いろいろながんに対応できるわけです。
先ほど申し上げたように、エーベックは HLA には
無関係に自然免疫と獲得免疫、記憶免疫を誘導で
き、がん抗原自身もいろいろ入れ替えることが可能
であるというプラットフォームです。WT1 エーベッ
クを用いて造血器腫瘍に対する治験を進めていま
す。WT1 のエーベックをつくっておくと、患者さ
んの腫瘍細胞が WT1 陽性であればこの細胞を投
与することができるわけです。
　現在、東大医科研の血液内科、東條先生らの
グループとともに第Ⅰ相治験の治験中です。われわ
れのシステムは、これまで PMDAと2011 年から
2017 年まで 17 回にわたって薬事戦略相談を行っ
て、このプロジェクトを治験までもっていくことがで
きました。東大の CPC を使わせていただき、TR
センターの方々の協力を得て進めてきたプロジェク
トで、また理研の DMP のプログラムもまた大いに
協力してくれました。
　現在進めておりますのは、急性骨髄性白血病の
再発・治療抵抗性の症例で、安全性を目標とした
第Ⅰ相試験です。昨年プレスリリースとともにスター
トし、今はドーズエスカレーション試験の中等量投
与を進めている段階です。
　まとめのスライドです。エーベックは我々が独自
に開発したプラットフォームで、1 回投与するだけで
このような多機能性の免疫誘導を確認できる、免
疫監視機構の確立です。抗 PD-1 抗体が抵抗性
の腫瘍に対しても、併用するとこの効果が増強でき
ることを非臨床で検証してきました。
　現在、医科研の血液内科とともに、第Ⅰ相医師
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主導型治験を進行中で、次の世代としては子宮頸
がんに対する aAVC-HPV を開発中です。しかし
ながら、この開発をしているあいだに、最近、韓
国のグループがビーベックというのを始めて、われ
われと同じようなコンセプトでスタートしていることも
情報として聞いています。彼らは有効であると報告
しているわけですが、われわれの特許は実は韓国
には出していませんので、われわれも国際的競争
に対して頑張っていかなければいけないと思ってい
るところです。
　最後に、清水を中心としたわれわれのグループ
と、理研の創薬プログラム、それから東大の TR・
治験センター、永井先生、長村先生の協力を得て、
東條先生の血液内科で今、治験を進めています。
皆さんに深謝申し上げます。以上です。ありがとう
ございました。
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橋渡し研究戦略的推進プログラム
平成30年度成果報告会

平成31年2月28日

国立大学法人東京大学

「知の協創の世界拠点」を目指した
TRの戦略的推進と展開

1

第III期：東大拠点のビジョン

東京大学は「東京大学ビジョン２０２０」に基づき、橋渡し研究戦略的推進プログラムを通じて
多様なシーズの卓越した研究を推進することで、「知の協創の世界拠点」となることを目指す。

１）新たな価値創造への挑戦
（１）従来の概念を覆す医療技術の創成

（２）多様な研究成果の融合によるアン
メットメディカルニーズの解消

２）多様な人材の育成
（１）様々な専門知識人材の雇用による

橋渡し研究拠点の総合力向上
（２）他拠点のTR人材の育成の支援

３）研究成果社会還元の強化
（１）産官学連携の強化
（２）研究成果の出口戦略の多様化

４）複合的な「場」の構築
（１）全学の「知」の集結
（２）情報・人材のハブ

事業課題名『「知の協創の世界拠点」を⽬指したTRの戦略的推進と展開』
は「東京⼤学ビジョン２０２０」に基づく

第I期プログラム
TRACを中心とし
た支援組織の事業

第II期プログラム
TR機構が組織され、
他部局にも広がる

第III期プログラム
東京大学全学を挙
げてのTR推進へ

医科学研究所･
附属病院

TR推進センター（TRAC）

医学系研究科･
附属病院

TR・治験センター

東大拠点の体制とシーズの流れ

総長

TR機構
・TRACによる支援に対する助言
・リサーチマッピングによるシーズ管理

工学系研究科附属
医療福祉工学開発評

価研究センター

定量生命科学研究所

先端科学技術
研究センター

生産技術研究所

理学系研究科

薬学系研究科

創薬機構

工学系研究科

新領域創成科学
研究科

農学生命科学
研究科

医学系研究科

医学部附属病院

医科学研究所

医科学研究所
附属病院

TRプロジェクト検討委員会

シーズ登録

拠点外

TRセンター

臨床研究ガバナンス部 治療ベクター
開発センター

東大医科研セル
リソースセンター

TR検証室・
生物製剤検証室

・
・

Phase I ユニット /
CPC

・
・

東大TLO

産学協創推進本部

情報交換
知財戦略相談
TR推進センター
（TRAC）
 TRAC：東⼤におけるTR実
施⽀援組織

 知財相談・シーズA〜シー
ズC、⼤規模試験まで⼀貫
した⽀援

 TRAC運営連絡会にて⽅針
決定

 対⾯会議＋⾼速専⽤TV会議
システム導⼊

 シーズ⽀援、両病院のリ
ソースの活⽤、ネットワー
ク構築事業・ARO協議会等
の実施及び分担決定

大型解析機器・設備

ゲノム医科学研究機構等
部局横断プロジェクト

アライアンス

3

臨床研究支援センター

監査信頼性保証室

臨床研究公正推進室

中央管理ユニット

薬事戦略部門

生物統計部門

モニタリング部門

データ管理部門

サイト管理ユニット

事務局部門

CRC部門

試験薬管理部門

医
科
研
病
院
長

P1 ユニット

医学部附属病院における
臨床試験の実施支援

品質管理を要する
多施設共同研究等の
研究事務局の支援

臨床研究支援センターから
独立した信頼性保証業務

Phase 1試験／
臨床薬理試験の実施

試験物製造～非臨床試験～
臨床試験全般までの開発支
援

試験物製造部門

安全性評価部門

臨
床
研
究

ガ
バ
ナ
ン
ス
部

医
学
部
附
属
病
院
長

臨
床
研
究

支
援
セ
ン
タ
ー

企画戦略・推進室

総

長

TR・治験センター

運営管理部門

コーディネーター部門

データ管理部門

プロジェクト・マネジメント部門

コンサルテーション部門・安全性情報
部門・教育研修部門・試験実施部門・

大学病院ネットワーク推進部門

専門部門
ﾕﾆｯﾄから独立して、
試験計画立案、安全性評価
等の品質管理を支援

支援組織体制図

開発推進部門

シーズ開発支援部門

オペレーション部門

主に非臨床試験部分までの
開発戦略策定の支援

CPC
Ｔ
Ｒ

セ
ン
タ
ー

臨床試験の品質管理

①アカデミア研究倫理の遵守、②研究の信頼性の確保、および③臨床研究の適切な管理
体制の構築、を目的として平成27年に東京大学医学部附属病院内に設置された。

臨床研究ガバナンス部

TR戦略・推進室

研究の全般的マネジメント

臨床研究者教育研修室
臨床研究者教育

レギュラトリーサイエンス

監査・信頼性保証室

信頼性保証機能

臨床研究⽀援センター

病院⻑

研究支援部長

特定臨床研究運営委員会

臨床研究ガバナンス部
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試験物製造施設 P1ユニット

新入院棟Bで30床に
増床移転

医学部
附属病院

理学系
研究科⼯学系

研究科 医学系
研究科

１０年後の社会ニーズであるエネルギー、資源、医療がいつでもどこでも⼿に⼊る快適で健康⻑寿社会の実現

電⼦顕微鏡

ゲノム医学
センター

研究成果の事業化を促進するイノベーション・エコシステムの確⽴
⼯学系研究科、理学系研究科、医学系研究科・医学部附属病院による部局横断的な産官学⺠協働拠点

模擬⼿術室

太陽電池実験評価設備核磁気共鳴分析装置

バイオメディカル
ロボット

国内外の産官学⺠連携
共同研究プロジェクト

国内外の企業等との共同研究の推進

研究の加速化
開発期間の⼤幅な短縮

産学連携研究の創出
外部資⾦獲得

メディア発信・広報活動
海外研究機関等との交流

⼤規模先端装置の共⽤化
研究に係る信頼性の確保

国内企業
⾏政機関

海外の
研究機関等

分子ライフイノベーション棟

臨床生命医工学連携
研究機構 を設立し、
ライフイノベーション
棟を中心に社会実装
を見据えた活動を開
始

10ヶ月間で医療機器のシーズを創出するプログラム（東北大学、東京大学、大阪大学が参加）

 医師・エンジニア・ビジネスのバックグラウンドを持つ少人数チームを組成
 デザイン思考を用いて臨床ニーズ発のシーズを創出

 ジャパン・バイオデザイン講師、スタンフォード大学のメンター、外部エキスパートにより事業化まで実
践的にメンタリング

 スタンフォード大学を訪問しての現地での集中的なメンタリング
 在シリコンバレー企業（ベンチャー・投資会社）でのインターンシップ
 東京大学医学部附属病院TR拠点で実施、プログラム運営の知見蓄積により拠点強化に貢献

ブートキャンプ
ニーズを価値
ある3つ程度
に絞り込む

ニーズの解決策を生み出し、
製品コンセプトを固める

知財・薬事申請・
保険償還戦略
ビジネスプラン作成

医療現場に入り
200以上のニーズを発見

0. Boot 
Camp

Clinical 
Immersion

1. Needs 
Finding

2. Needs 
Screening

3.Concept  Generation

4. Concept
Selection

5. Development 
Strategy

&  Planning

6. Integration    

投資家への
プレゼン

特許出願
ﾌﾟﾛﾄﾀｲﾌﾟ試作開始

東大からは2年間で、橋渡し事業シーズA採択2件、企業へのライセンス1件、起業1件
（2017年11月現在）

ジャパン・バイオデザイン

疾患関連遺伝子同定
がん関連遺伝子パネル開発

知識データベース開発

東⼤病院

ゲノム医学研究支援
センター 医師 病理部

検査部

ゲノム診療部

遺伝カウン
セラー

国際基準に準拠したシー
クエンス

バイオインフォマティクス

分⼦ライフイノベーション棟

Expert 
panel

東大病院ゲノム医療プロジェクト
ゲノム医学セン
ターを改組し、
特任准教授ポ
ストを新たに設
置

リサーチマッピングシステム

講演資料
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＜卒前教育＞
・系統講義 臨床研究：必修化
・臨床研究支援センタークリニカルクラークシップ：必修化（テキスト作成）
・臨床研究者育成プログラム（臨床疫学TR）：医学生・研修医用に開講

＜全研究者・臨床研究に携わるもの対象講習会＞
・医学部研究倫理セミナー
・臨床研究者養成講習会
・臨床研究方法論セミナー
・国公私立大学医療技術関係職員養成講習CRC養成研修
・臨床研究・治験従事者研修（AMED事業）

＜対面指導＞
・臨床研究者対面指導（ガイダンス・コンサルテーション）
– プロトコール作成・説明同意文書等

・臨床研究審査委員会委員指導
・臨床研究指導員説明会

＜講演＞
・臨床研究推進レクチャーシリーズ（東大主催：甲信越アライアンス加盟校参加）

・東大病院臨床試験セミナ―等 シンポジウム

＜ICT教育＞
・ビデオライブラリー
・e-ラーニング（日本語）

• 臨床研究者における研究倫理や利益相反の知識不足

• 臨床研究の研究者教育不足

• 統合倫理指針・臨床研究法への対応

• 医療法上の臨床研究中核病院への対応

課題

• 研究倫理セミナー（含利益相反）の内容の充実と機会の増加

• 医学生と一般職員の教育
• 個人情報等e-learningの強化

• 各種職種に適合させた複合学習を学習管理システムCREDITSを構築して運用

• 倫理申請システムとCREDITSの倫理教育歴自動データ連携⇒認定証

対策

教育・研修体制

• CREDITS全体使⽤者 4961名
• 東大全体：2666名（東大病院：2085名、東大医科研：47名、その他：534名）

倫理・⾏動規範
コース

1章〜3章

臨床研究実施
コース

4章〜12章

東大病院臨床研究倫理申請時
必修内容

 臨床研究者や教職員の研究倫理や利益相反・研究の知識・理解の充実

 ICT教育（e-ラニングやビデオライブラリー）で他施設からの受講可能へ

 臨床研究の実施に関する知識の向上で質と信頼性を確保

⇒研究レベル（観察研究・特定臨床研究）・専門性で履修必須範囲を分けている

特色/

効果

複合学習システム「CREDITS」による教育研修歴一元管理

広報活動の強化

・関東甲信越大学病院臨床試験アラ
イアンスと連携し、シーズの推薦を
受けシーズA/B/Cの研究費申請や
支援を行っている。

・もともと東大拠点と橋渡し事業、人
事異動、がんゲノム医療中核事業
等で連携している、横浜市立大学、
自治医科大学、国立精神・神経医療
研究センター、国立国際医療研究セ
ンター、癌研有明病院での説明会開
催、メール配信依頼。

シーズ選定・進捗管理

拠点内

シーズ公募

アライアンス

シーズ選定

シーズ応募

シーズ
推薦

TRプロジェクト検討委員会 （内部委員＋外部委員）

・書面＋ヒアリングで採点
採点ポイント ① 研究開発の意義

② 特許出願・出口に向けた開発計画：シーズA
POC取得に向けた開発計画：シーズB/C

③ 研究開発体制
④ 実用化に向けた取り組み
※シーズA：弁理士複数名が知財面採点（重視）

・採点＋ディスカッションにて採択・重点シーズ、支援内容の決定
・申請者への検討結果の報告書作成報告書返却：点数、得点

分布、委員のコメント付
き 透明性確保 必要時：TRAC運営会議にて追加⽀援決定

シーズの進捗管理（TRAC）

シーズの選定

シーズA

• プロマネによる随時進捗管理
• 弁理士を交えた知財相談
• TRAC運営会議で支援中止の判断

2年目以降で１年以内に出願の目処がたたない
と判断される場合

シーズB/C

• プロマネによる随時進捗管理
• TRAC運営会議で支援中止の判断

ロードマップより１年以上の遅延（FPI等）、
非臨床・製造における重大な問題発生

拠点外

16

パイプライン概要（Ｈ30年度）

シーズA シーズB シーズC

A18 A84 A109 B9 B56 C4

A31 A85 A110 B10 B57 C7

A37 A86 A111 B15 B58 C8

A38 A87 A112 B19 B59 C9

A39 A88 A113 B21 B60 C13

A43 A90 A114 B24 B62 C16

A49 A91 A115 B26 B63 C18

A50 A92 A116 B27 B64 C19

A53 A93 A117 B28 B66 C23

A54 A94 A118 B31 C24

A58 A95 A119 B36 C25

A59 A96 A120 B38 C26

A60 A97 A121 B40 C27

A61 A98 A122 B42 C30

A64 A99 A123 B43 C32

A68 A100 A124 B45

A71 A101 B47

A77 A102 B48

A78 A103 B49

A79 A104 B50

A80 A105 B51

A81 A106 B52

A82 A107 B54

A83 A108 B55

合計 43（21） 24（9） 10（5）

支援の実績（累積）

医師主導試験：15件
製造販売承認：3件
保険償還：2件
その他製品化：3件

H30年度支援シーズ一覧（赤字：拠点外シーズ）

18

東京大学拠点 薬事承認・保険適用品目
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19

東京大学拠点 薬事承認品目

20

東京大学拠点 先駆け審査指定品目

21

東京大学拠点 先駆け審査指定品目

22

東大病院と東大医科研病院の２つの病院を有し、TR推進センター
（TRAC）で互いに密接に連携。

臨床腫瘍を専門とし、規制当局で抗癌剤、診断薬の薬事承認審査を経
験した医師がTRセンターで直接シーズの支援を行う。

アンメットニーズを意識しながらも、総合大学として、特定の疾患領
域やモダリティのみに注力することなく、幅広く支援。

東京大学TR機構のSteering & Science Committeeを活用して、学内
外の各領域の専門家が臨床開発に向けた助言を行う。

臨床上有望なシーズの支援実績

東京大学拠点の特色

次世代型がんワクチン
人工アジュバントベクター細胞の開発

（東京大学拠点 拠点外シーズ）

日本医療研究開発機構 革新的医療技術創出拠点プロジェクト
平成３０年度成果報告会

ベルサ―ル東京日本橋 2/28/2019

理化学研究所
＊生命医科学研究センター(IMS) ・免疫細胞治療研究チーム・リーダー
＊＊科技ハブ連携本部、創薬・医療技術基盤プログラム(DMP)・

副プログラムディレクター

藤井 眞一郎, MD, PhD

１．がんに対する免疫の役割
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自然免疫系(局所)

1. 殺傷系の細胞

自然リンパ球 (ILC)

ナチュラルキラーＴ (NKT)

ナチュラルキラー(NK)

2. 死んだ細胞を処理する細胞

マクロファージ、好中球、

樹状細胞など

獲得免疫系（全体)
リンパ球（Ｔ、B細胞)
1. T細胞
ヘルパーＴ細胞
制御性T細胞
キラーＴ細胞

2. B細胞
抗体を作る

がんやウイルスに対して免疫系には大きく２つの攻撃部隊がある。

（ ）自己の目印：
ヒト組織適合抗原(ＨＬＡ)

機能: 

・自己の目印(ＨＬＡ)を失った

がん細胞を見つけて短時間で
殺傷する。

機能: 

・ＨＬＡ上のがん抗原を認識し、
がん細胞を特異的に殺傷する。

(   )がん抗原

正常細胞

がんに対する免疫系の役割

Carbohydrate: 
galactose

Sphingosine

Fatty acyl chain

Glycolipid
-ガルセル
(-galactosylceramide)

iNKT と CTLの比較

Fujii  S et al. Nat Immunol (2002) 
PNAS (2006) 
J Immunol (2007)
PNAS (2014) etc

Antigen 
and 
MHC 

restriction

NKT細胞 T 細胞

TCR

APC; CD1d+ に提示される
(すべての人が一致 ) 

DCs, M , B 細胞など 成熟樹状細胞のみが誘導しうる

Ag; 糖脂質
(-ガルセル, GSLなど) 

Ag; ペプチド

APC; HLA+ cells
(多くの人が異なる)

受容体に多様性はない
V14 (mice) , V24 (human)

受容体に多様性がある

costimulation
and cytokines

MHC lass I

DC

MHC Class II

CD1dTCR

-GalCer

IFN-NK

NKT

殺傷効果

①がん抗原ペプチド
を利用

②糖脂質(ガルセル)
を利用

殺傷効果

TCR

がん抗原ペプチド

活性化

HLA-
Class I

V24 TCR

ガルセル

CD1d

活性化

IFN-

樹状細胞を用いた獲得免疫(キラーＴ)と自然免疫(NKT細胞)誘導

NK

CTL

NKT

２．新しいがんワクチン細胞治療薬

エーベック (aAVC)
(人工アジュバントベクター細胞;

artificial Adjuvant Vector Cell)

目標課題
・自然免疫と獲得免疫の両者を効率よく誘導し、更にキラーT細胞を
記憶化させる細胞を開発する。
・いつでも、どんながん患者さんにでも使える新しい創薬を目指す。

“樹状細胞”を利用し自然免疫と獲得免疫
を誘導するシステムの開発である。

自己細胞を培養しない方法の開発である。

開発のポイント

エーベック開発の視点

TNF
IFN

MHC Class I

NKT

NK

 T

CD8

CD4

DC

TLR Ligands

MHC Class II

Fujii S et al, Immunological Rev. 220: 183  (2007)

Reference 
 T; Leslie DS, J Exp Med. 2002 

Conti L, J Immunol. 2005 
NKT; Fujii S, J Exp Med. 2003

Hermans IF, J Immunol. 
2003
NK;    Piccioli D, J Exp Med. 2002

Gerosa F J Exp Med. 2002

“-ガルセル”

樹状細胞自然リンパ球“抗原” 獲得免疫

ホスホ、アミノ抗原
イソペンテニルピロリン酸

CD1c 
or CD1d

MHC class Ib、及び
MHC class I 関連分子

ウイルス蛋白

細胞
接触

共刺激分子と
サイトカイン

Toll様
レセプター

“樹状細胞の活性化”は自然免疫と獲得免疫をリンクさせる
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蛋白抗原(OVA)と-ガルセルの共投与

0.03

1.62

CD8

IFN-

OVA pep-

OVA pep+

1. NKT細胞の活性化が確認できた

2. T細胞の活性化が確認できた

(免疫学的に自然免疫と獲得免疫の確認で初めてできた)

課題点

①免疫は誘導できるが、共投与する条件(時間、抗原量)
が異なると樹状細胞応答が起こらず、キラーT細胞を誘導できない

②記憶免疫を効率よく誘導できない

7日目
T 細胞応答

がん抗原
蛋白

NKTリガンド
(-ガルセル)

Fujii et al JEM 2003, Fujii et al JEM2004

がん抗原とNKTリガンドの共投与

○

×

免疫応答ワクチン

Fujii  S et al. Nat Immunol (2002), J ExpMed (2003), J Exp Med (2004), PNAS (2006), Blood (2009) 
Shimizu et al. J Immunol (2007), J Exp Med (2007)
[Review]; Fujii et al. Immunol Rev.  (2008), Trends Immunol. (2008), Semin Immunol (2010) 

がん抗原

CD1d/-GalCer
複合体

iNKT リガンド
( -GalCer) 

がん細胞がエーベックの細胞として使用できる(Shimizu et al, J Exp Med 2007)、
及び
がん抗原を発現させた他家細胞を使用できる(Fujii et al. Blood 2009)ことを報告

エーベック(人工アジュバントベクター細胞)
は自然免疫と獲得免疫を誘導する

腫瘍特異的CTLによる抗腫瘍効果 （獲得免疫系）
Fujii S et al Blood 2009

Shimizu K et al Cancer Res 2016

対照群

エーベック
治療群

(i) NK/NKT 細胞を介した抗腫瘍効果
(自然免疫系)

J18-/-

(NKＴ欠損マウス)              

anti-asialoGM-Ab
(NK除去マウス)              

エーベックで治療すると、
がんの肺への転移を抑えることが出来る。

この分野でのnew evidence
エーベックを一度投与するだけで
異なる部位に発生するがんを抑制する
ことができる。
①がんの増殖を抑制出来る。
②転移を抑えることが出来る。

(ii) 対照群
(OVA発現B16メラノ―マ単独)

腫瘍径
(mm2)

エーベック治療群

腫瘍接種後経過日数

エーベックで治療すると、
皮下の腫瘍増殖を抑えることが出来る。

0
200
400
600
800

0 5 10 15 20 25 30
0

200
400
600
800

0 5 10 15 20 25 30

自然免疫系

獲得免疫系

肺への転移モデル

皮下腫瘍モデル

B16メラノーマ
(静脈注射)

(i)
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エーベック療法の特徴(1):自然免疫、獲得免疫による抗腫瘍効果
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エーベックの特徴(2)：強い抗腫瘍効果
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造血器腫瘍に対する治験
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② 自然免疫と獲得免疫を効率よく

誘導する新たな治療効果を期待で
きる。

① 他家細胞の為、HLAに無関係で

患者さんごとに細胞を準備する必要
なく、細胞製剤化が可能である。

従来のがんワクチン療法
や細胞療法との比較

③ 記憶免疫を誘導するため、再発、
転移の抑制を期待できる。

④ がんワクチンプラットフォームの為、
がん抗原を入れ替え可能である。

腫瘍抗原と同じ抗原由来の
mRNAのベクター細胞を投与する

腫瘍抗原
をチェック

溶解
投与

エーベックの樹立
ロット毎

凍結保存
(製剤化
可能)

腫瘍抗原 mRNA

-GalCer

回収

mRNA導入

腫瘍抗原蛋白

ベクター細胞

現在、東大医科研・血液内科において
aAVC-WT1の第Ⅰ相治験中である。

エーベックの特徴と開発

理研 IMS
免疫細胞治療 (藤井)

創薬DMPプログラム
(デレクター後藤・吉田)

理研

Pharmaceuticals and Medical Devices Agency (PMDA) 

(1) CMC (chemistry, manufacturing and control)
(2) Pre-clinical study (pharmacological safety and effective test)
----Consultation, total 17 (from 2011 to 2017)

*Budget from 
TR network program
2008-2010, 2014, 2015
from MEXT, AMED

東大橋渡し拠点

TR 
センター 医科研・血内

(東條)

医師主導型治験

東大病院CPC

治験製品名 aAVC-WT1(WT1発現人工アジュバントベクター細胞)

治験課題名 再発または治療抵抗性AML患者を対象としたaAVC-WT1療法の第I相試験

治験概要・目的
再発または治療抵抗性AML患者を対象としてaAVC-WT1投与時の安全性を検討し、第

Ⅱ相試験の至適投与量を決定する。副次的に免疫応答を検討する。

主要評価項目 安全性

副次評価項目 ① 免疫学的効果（NKT細胞特異的免疫反応）②臨床的有効性

対象疾患 AMLの診断基準を満たす患者のうち、再発または治療抵抗例

投与量・投与方法 用量漸増試験として1x106 → 1x107 → 1x108 cells/body, 静脈内投与

治験の概要 プレスリリース

まとめ

4. 次のaAVC療法として、子宮頚がんに対するaAVC-HPVを開発中
である。

1. エーベックは、独自に開発したワクチンプラットフォームで、
単回投与で多機能性免疫誘導効果を確認できる。
自然免疫
獲得免疫
記憶免疫

免疫監視機構の確立

3. 現在、東大医科研・血液腫瘍内科と共に
aAVC-WT1 療法第Ⅰ相医師主導型治験が進行中である。

2. 抗PD-1抗体抵抗性腫瘍に対して、抗PD-1抗体療法との
併用効果の可能性を非臨床試験で示した。

理研・生命医科学研究センター
免疫細胞治療研究チーム
清水 佳奈子
山崎 哲
信賀 順
伊豫田 智則
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Schuler G
Dorrie J
Schaft N

東京大学
TR 機構
斉藤 延人

東京大学医科学研究所
血液腫瘍内科・分子療法
・輸血部
川俣 豊隆
長村 登紀子
東條 有伸

TR・治験センター
永井 純正
長村 文孝

Surgery Branch, NCI, 
NIH.
Hanada K
Rosenberg S 

謝辞 Emory University
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　国立がん研究センター中央病院では、臨床研究
支援部門の ARO 機能を活用することにより、がん
ゲノム医療の実装化を目指して様々な臨床試験を
実施してきた。2018 年 12 月 25 日に日本で初め
て製造販売承認を得たがん遺伝子パネル検査シス
テムである NCC オンコパネルは、当院が推進して
きたTOP GEARプロジェクトの成果である。今後、
パネル検査システムが保険導入された暁には、遺
伝子異常が見つかった患者の治療機会を増やすた
めの受け皿が必要である。そのため、当院では希
少がんに対する MASTER KEY プロジェクト等の
各種プロジェクトを推進している。
　当院では以前からJCOGによる多施設共同試験で
拠点外研究者が発案した臨床試験を多数実施してき

たが、最近では拠点外研究者が主導する医師主導
治験や、拠点外シーズを用いた医師主導治験の支
援を積極的に行っている。その一例が放射線治療薬
64Cu-ATSM の医師主導治験である。対象となる悪
性脳腫瘍は、現在有効な治療法が乏しく、その原因
として、腫瘍内部が低酸素化し、化学療法や放射線
治療が効きにくくなることが知られている。これに対し、
量研放医研は国立がん研究センター中央病院と共同
で、低酸素環境にあるがん細胞に高集積し高い治療
効果を発揮する放射性治療薬 64Cu-ATSM の開発を
行い、非臨床試験でその有効性・安全性を明らかに
した。2018 年 6月より、国立がん研究センター中央
病院 ARO の支援により、日本発放射性治療薬として
は初めてとなる第 I 相医師主導治験を開始した。

講演概要

西田 俊朗
国立がん研究センター中央病院 病院長
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2013年　国立がん研究センター東病院　病院長
2016年　国立がん研究センター中央病院　病院長

 【専門領域】　消化器外科学

プロフィール

革新的医療技術創出拠点からの報告

がんゲノム医療実装化を推進する ARO 支援

2000年　筑波大学 第二学群　卒業
2004年　筑波大学大学院　博士課程修了　博士（理学）
2004年　福井大学　高エネルギー医学研究センター　研究員、助教
2011年　放射線医学総合研究所　研究員、主任研究員
2017年　現職

 【専門領域】　核医学、分子イメージング学

プロフィール

吉井 幸恵
量子科学技術研究開発機構 放射線医学総合研究所 主幹研究員

が
ん
ゲ
ノ
ム
医
療
実
装
化
を
推
進
す
るARO

支
援

99



西田 俊朗
　渡邉先生、ありがとうございます。こういう機会
をいただきまして、感謝申し上げます。がん研究セ
ンター中央病院の西田でございます。今日は私ども
がここ数年取り組んできた、がんゲノム医療の実装
化に関して少しご報告を申し上げたいと思います。
　まず最初に、中央病院の研究支援の特徴です。
スライドに出しているように、がんの原因解明から
TR、そして Phase Ⅰを通して Phase Ⅲまで、一貫
した開発体制をつくってきました。特に研究者はア
カデミアと一緒にコラボレーションして、昨日も会議
をやりましたが、PDX の事業化等、TR 研究に力
を入れています。実際に Tsukiji TR Boardとい
うものをつくって、最近では企業との共同研究にも
相当の力を注いでいます。
　そういった中で、私どもはどちらかというと以前
は Phase Ⅲに近いところに力を入れてきましたが、
最近では early phase、開発的な治験、主に医
師主導治験で力を入れてきて、これまでに 41 課題
を実施し、現在のところ 18 課題をやっているとい
う状況です。特に、ここ数年はゲノム医療の実装
化に向けて実際にパネルを開発し、がんに対する
治療、開発を行っているという状況があります。
　ご存じのように、後期開発は JCOGを中心にやっ
ていますが、現在 JCOG に対してもReshaping
をやっているところです。
　3 年ほど前に、AMED の国際共同臨床研究実
施推進事業に採択いただいて、現在、一つ大きな
国際共同治験をやっています。国際共同のため、
非常にリクルートが早く、予定よりも早く終わるので
はないかという状況になっています。
　実際にわれわれの支援部門の体制をお示ししま
す。病院長、研究担当の副病院長の下に三つの
部門がありまして、ローカル支援の部門、CRC が
いるところですが、CRC 支援や TRをやっていると
ころと、それからセントラルの研究支援の中で企画
推進部というところと、データセンターがあります。

　それぞれ企画推進部とデータセンターは医師主
導治験を主にやる部分と、他施設、JCOG 中心
の部分に大きく二つ分かれています。さらには国際
共同臨床研究実施推進事業を委託された御陰で、
国際研究支援の部門ができたことは、われわれに
とって非常にうれしい次第です。現在、110 名ちょっ
との人が働いていますが、私どもでは、ほとんどが
専従でやっているということは重要なことではない
かと思います。
　先ほど申し上げましたように、私が来る以前に、
研究所と中央病院、あるいは東病院の熱い思いを
もった人たちが、日本人の日本人のための日本人に
よるパネルを開発しようということで企画し、実際
に TOP-GEAR プロジェクトというものを動かしな
がら、ここに示すように、テンプレート、パネルをつ
くり、それを診断薬として、そして DNA シークエ
ンサーを医療機器として、さらにはそれを解析する
アルゴリズムをつくって医療機器として承認申請に
出し、ご存じのように昨年のクリスマスに承認をい
ただいた次第です。
　こういったプロジェクトは、ただ単に機器開発をす
るだけではなくて、組織全体をつくらなければいけ
ないということで、これまで取り組んできたわけで
すが、実際にこういった先進医療を行うことで、昨
年やりました先進医療 B では、全国の 50 施設の
皆さま方に参加していただいて、プライマリーエンド
ポイントとしては actionable な遺伝子がどれだけ
見つかるかということをターゲットとして、340 例の
登録を約 8 カ月で終わるということになりました。
　この中で一番大事なことは、先進医療をやったこ
とよりも、むしろ実際にこの先進医療をやることで、
われわれの病院自体も、それから参加いただいた
50 病院の中で、実際に臨床でパネル解析をどう
やったらできるか、実装できる態勢ができているの
かがチェック出来たことが一番重要なのではないか
と思います。
　6 ページは途中結果ですが、実際にやってみた

議事概要
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結果です。約 50％の方に actionable な遺伝子
変異が見つかりました。ただ見ていただくと分かるよ
うに、10％強の人にしか治療薬は届いていません。
この 10％強は日本特有なのかというと、必ずしも
そうではありません。MSK-IMPACT でもNCI-
MATCH でも10％強です。
　しかも、ここはみんな治験薬です。がんセンター
のように治験が多いところはいいかもしれませんが、
そうでないところは今後、非常に困惑するのでは
ないか。ごく一部は適応外使用で、実際に適応の
承認薬は本当にごく一部である。こういう問題を現
在抱えているので、ぜひ中央病院あるいは東病院
としてはこれを解決したいという熱い思いを持って、
次のような取り組みをやってみたいと考えています。
　パネル検査をして actionable な遺伝子が見つ
かった。保険診療があれば非常にいいです。なけ
れば、治験があればいいです。でも、先ほど言っ
たように、本当にこれにつながる人は非常に少な
い状況です。そこでせめて適応外のお薬だけでも、
日本で承認されているお薬だけでも使えるようにし
たいということで、政府につくっていただいた患者
申出療養制度を利用して、一つの gene に一つの
薬を紐づけて、間にいろいろながんを入れて受け
皿試験をつくろうということで、現在動いています。
　最初の 1 例目は各病院とも2 カ月弱、時間を
取るかもしれませんが、1 例目を入れたあとはより
スムーズにいくのではないかと思っています。ぜひ
こういったことで患者さんにお薬を届ける方法をつ
くっていきたいと思います。
　もちろんそれは患者さんにお薬を届けるだけでは
なくて、もう一つはここで本当に効くことが分かれ
ば、それを次に治験、できたら企業でやっていただ
きたいのですが、企業ができない希少フラクション、
あるいは希少がんであれば、われわれ医師主導で
ぜひやっていきたいと思います。こういったことを皆
さんと共同でやっていきたいと思いますので、ご協
力のほど、よろしくお願いいたします。
　患者申出療養になるとお金がすごくかかるのでは
ないかというご心配ですが、企業にこういったまれ

な状況なので、ぜひお薬を無償提供してほしいとい
う交渉をしています。ですから、患者さんでお金を
持っている人だけが入れるのではなくて、みんなが
こういった治療を受けられるような制度をぜひつくっ
ていきたいと思いますので、関係各位にご協力い
ただけたら非常にありがたいと思います。
　それと同時に、臨床試験を増やすことも大事で
す。このあと大津先生がお話しされると思いますが、
東病院では「SCRUM-Japan」をやっていますし、
私ども中央病院では特に希少がんは重要であると
いうことで、希少がんを中心に「MASTER KEY 
Project」というものをやっています。
　希少がんがなぜ重要かというと、一つはそもそも
診断が正しくないかもしれない。疾患概念自体が
間違っているかもわからないということで、まず希
少がんの患者さんをレジストリして疾患概念を明確
にして、バイオマーカーに基づいた臨床試験をその
下につくっていこうということで、昨年からこれに取
り組んでいます。
　実際に試験が始まったのは一昨年が一つ、その
あと合計で八つの試験が現在、開始されています。
今年前半には三つぐらいがオープンになるというこ
とで、希少がんの方向でも医療開発ができると同
時に、患者さんにお薬が届けられるのではないかと
私は期待しています。
　これまで私どもはいくつかの医師主導治験をやっ
てきたわけですが、実際には 11 ページに書いてい
るように、早期・探索的臨床試験の拠点に採用さ
れたことで acceleration がかかって、さらには臨
床中核に数年前に採択されたことで、このように実
施施設としての医師主導治験が増えるだけではなく
て、他施設の支援もできるということで、このあと
吉井先生から、他施設が行い、私どもが支援をし
ている治験をご紹介いただく予定です。
　私どもの実際の企業治験を含めた実績です。見
ていただいて分かるように、400 弱の治験をやって
います。その半数以上が、東もそうだと思います
が、国際共同治験です。国際的に治験をやらない
と、もう追いつかない時代になっているということは
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お分かりになると思います。ですから、医師主導治
験を国際でやっているのはまだ一つですが、これを
増やしていかなければいけないと思います。
　開発相別を見ていただいくと、中央もようやく早
期のものが増えてきて、1/3 が早期です。医師主
導は 30 には届きませんが、27 です。こういったと
ころを、ぜひこれから力を入れてやっていきたいと
思います。
　その中で QST からシーズをいただいた医師主導
治験を、このあと吉井先生からご発表いただきたい
と思います。吉井先生、よろしくお願いいたします。

悪性脳腫瘍に対する治療用放射性薬剤
64Cu-ATSMの医師主導治験

吉井 幸恵
　ご紹介、ありがとうございます。量研・放医研
の吉井でございます。このたびは私どもが行って
きた「悪性脳腫瘍に対する治療用放射性薬剤
64Cu-ATSM の医師主導治験」と題して、ご報
告させていただきたいと思います。本研究は量研
機構・放医研と、国立がん研究センター中央病院
の共同研究で、国立がん研究センター中央病院の
ARO の皆さまの多大なるご支援をいただきまして、
今回、放射性の治療薬としては日本で初めてとな
る治験を始めることができましたので、その成果を
ご報告させていただきます。
　まず背景ですが、膠芽腫や中枢神経系悪性リ
ンパ腫等を含む悪性脳腫瘍は、腫瘍内が往々にし
て低酸素状態、低酸素化して、従来の治療法が
効きにくいということが生じる難治性の希少がんと
なっています。これに対して私どもは、こうした低
酸素化した腫瘍に多く集積し、治療効果を発揮す
る放射性治療薬として 64Cu-ATSMというお薬を
開発してきました。
　このお薬は ATSMと呼ばれる骨格に放射性の
銅の核種、銅 -64 が結合した、こういった単純な
構造をしていますが、低酸素状態で過還元状態を
呈する腫瘍に多く集積することが分かっています。
　またこの銅 -64という核種は従来の放射線治療
薬で使用されているベータ線のほかに、がん細胞
DNAを効果的に損傷できる特殊な電子であるオー
ジェ電子を出して、新しいメカニズムをもって、これ
まで効かなかったがんを効果的に治療できることが
われわれの基礎研究から分かっています。
　これまで動物実験を行ってきましたが、その結果、
64Cu-ATSM を反復投与すると非常によく腫瘍の
増殖を抑制し、また生存を有意に延長することがで
きるということを明らかにしています。
　また非臨床での安全性試験をたくさんやってきま
したが、その結果、本薬剤の毒性プロファイルを
明らかにし、安全に使用できることを非臨床で確認
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しています。このようなことから、64Cu-ATSM 反
復投与の治療は臨床で効果が期待できるだろうと
いうことが非臨床の結果から分かってきました。
　またわれわれは、本薬剤は放射性治療薬なので
PET（陽電子放射断層撮影）によって体外からそ
の挙動を見ることができますので、PET 臨床研究
を行ってきました。その結果、本薬剤はヒトの悪性
脳腫瘍にこのように高集積すること。また、正常
な脳には集積が低いということも明らかにしてきて、
本薬剤がヒトにおいて多く集積するであろうというこ
とを明らかにしてきました。
　また他の正常臓器についてもPET 検査をするこ
とでその動態を見ることができ、それを計算するこ
とで正常臓器に対する被曝線量も推定することが
できます。その結果、本薬剤の治療によって副作
用標的臓器となり得る肝臓や骨髄においても、そ
の被曝線量は耐容線量より十分に低いことを確認
しています。
　また本薬剤は放射線治療薬ですので、治療に使
うときに、都度、製造する必要があります。これま
で放射線治療薬の現状としては、承認されているも
のはすべて海外で製造され、輸入に頼っている現
状ですが、今回われわれは放医研において治験薬
GMP 体制を整えて、患者さんに安心・安全な高品
質な治療薬を提供できる体制を整えてきました。
　ここまでをまとめると、メカニズムの解明、非臨
床での効果、安全性の実証、ヒトでの薬物動態試
験、そして治験薬 GMP 製造の確立を行ってきま
して、国立がん研究センター中央病院の AROと
ご相談させていただき、臨床のプロトコルを作成し
たうえで、PMDAとご相談し、その充足性ならび
に妥当性を確認いただいて、平成 30 年 7 月より第
Ⅰ相試験を国立がん研究センター中央病院におい
て開始することができました。
　19 ページがその概要ですが、脳腫瘍の患者さ
まに対して用量漸増試験を行って、次相の投与量、
投与回数を決定するという目的で試験を進めてい
ます。
　最後にまとめさせていただきますと、われわれは

これまでに悪性脳腫瘍に効果が期待される日本で
初めての放射性治療薬、64Cu-ATSM の動物に
おける効果・安全性を明らかにしてまいりました。
また高品質に本治験薬を製造する技術も、AMED
のご支援を受けて確立することができました。
　さらに国立がん研究センター中央病院 ARO の
多大なるご支援を受けまして、本薬剤を治療目的
で使用する世界初の第Ⅰ相臨床試験を開始すること
ができました。本薬剤は日本で開発された放射性
治療薬としては初めての治験となりまして、たくさん
の困難があったのですが、ARO の皆さんのご経
験を生かした貴重な情報、あるいはアドバイスをい
ただきまして、迅速に治験を開始することができた
ということで、この場を借りてお礼を申し上げます。
　最後にこのような治験を通じて、現在有効な治
療法のない悪性脳腫瘍に対して、新規メカニズム
の革新的治療法を一日も早く患者さんにお届けした
いと思っておりますので、今後ともご支援、よろしく
お願いいたします。
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国際共同臨床研究実施推進事業ヒアリング
2016/8/24

国立研究開発法人

国立がん研究センター中央病
院

がんゲノム医療実装化を
推進するARO支援

国立がん研究センター中央病院

病院長

西田 俊朗

1

国がん中央（NCCH）の特色

 TR研究～Phase I（FIH）～Phase III へ至る一貫した開発体制と実績
 FIH, Global FIH実施件数増加

 アカデミアシーズFIH導入

 研究所との共同によるTR研究・POC取得体制の充実

 医師主導治験の支援体制と実績
 FIHを含め、これまでに23課題の医師主導治験の調整事務局を担い、41課題を実施

 現在支援中の医師主導治験：18課題

 特にゲノム医療の実装化を推進する医師主導治験・臨床研究を重点的に実施

 後期開発（JCOG試験）支援機能
 約100の多施設共同試験を実施中（8割以上が第III相）

 先進医療Bの試験：8試験

 これまで70以上のJCOG試験の結果が診療ガイドラインに掲載

 AMED国際共同臨床研究実施推進事業に採択

2

国がん中央 臨床研究支援部門

3

臨床研究支援部門

病院長
研究実施管理部

データ管理部

臨床研究ｺｰﾃﾞｨﾈｰﾀｰ室

ﾊﾞｲｵﾊﾞﾝｸ・TR支援室

多施設データ管理室

2018年8月1日現在

総勢：112名

研究企画推進部

治験事務室

国際研究支援室

臨床研究支援室

企画管理室

生物統計室

多施設研究支援室

データ管理室

薬事管理室

医師主導治験
（調整事務局）

医師主導治験、先進、インハウス
（モニタリング、先進調整）

医師主導治験
（データ管理）

治験・臨床研究
（CRC支援）

医師主導治験
（薬事）

国際共同研究
（調整事務局）

治験審査委員会

TR支援

ローカル支援
（すべての参加施設に
必要な機能）

セントラル支援
（主導的な施設に
必要な機能）

データ管理

47

8

11

4

7

7

6

5+NPO（18）

1+NPO（30）

11

2

研究デザイン、統計解析

DNAシークエンサー

参照・判定

データベース

テンプレートDNA調製 塩基配列決定 解析

体外診断用医薬品 医療機器 医療機器（プログラム）

DNA抽出

検査対象となるがん関連遺伝子領
域を濃縮

DNAシークエンサー
により塩基配列を
決定

AGAAGCACCTGGAGAACTCATG
.....

TGCACACATTGACTTACCCACT
.....

AAGCAAAAATCCAGCCCATCAC
.....

CTTGGAAAAGGACTGCACTTGG
.....

CCTGGTGGTCTGGAAGATCTTC
.....

GCACCAGGAGGGACTTAGTTTA
.....

Raw data
レポート

Patient ID: xxxxx

Genetic 
aberrations:

AKT1 E17K
・・・・
・・・・

得られた塩基配列をデータベース情報と
照合し、がん関連遺伝子の異常を検出。
結果をレポートとして出力

検査レポート出力

検査結果を活用し、個々の患者
に対する治療方針決定の補助

申請範囲

がんパネル 解析用プログラム

がんパネルを用いた遺伝子検査システム
申請者：シスメックス株式会社

専門家によって担当医
返却レポート完成を行う

・治療効果が期待される医薬品の選択
・がん種の診断
・予後に係る情報の入手 など

期待される効果FFPE block/Whole blood

10µ x 5枚

2018年12月25日
日本初の薬事承認を取得

・ 試験名：TOP‐GEAR（UMIN000011141）
・ 試験デザイン：単群試験
・ 期間：2016.5～2017.6**
・ 被験者数：252例
・ 結果の概要：解析結果が得られた207例のうち

108例でactionableな遺伝子変異が認められた

• 試験名：個別化医療に向けたマルチプレックス遺伝子パネル検査研究
• 被験者数およびデザイン：205～350例 単群試験
• 主要評価項目：Actionableな遺伝子異常が検出される患者の割合

• 副次評価項目：シークエンス成功割合、対応する治療薬が投与された割
合、承認体外診断薬の結果との一致割合、全生存期間

• 2018年4月1日告示

試験内容：
• 市販の変異陽性DNAを用いた検出試験
• 変異検出プログラムの正常稼働試験 等

臨床研究*

先
進
医
療

分析性能試験

薬
事
承
認
申
請

欧米での現状
薬事承認：米国（有・無）

欧州（有・無）
ガイドライン記載：（有・無）
進行中の臨床試験（有・無）

*先進医療非対象疾患（小児等）については
先進医療実施中も臨床研究として実施予定

**先進医療申請時の実績報告の被験者登録期間

試験機器：がん関連遺伝子パネル検査システム

先進医療での適応疾患：進行・再発固形がん

当該先進医療における
主な選択基準：

• 16歳以上

• ECOG PS 0又は1

• 治癒切除不能または再発
の原発不明がん又は標準
治療がない固形がん

予想される有害事象：

• 腫瘍組織生検に伴う出血、
感染等

NCCオンコパネル（先進医療B）

 日本全国の50施設のがんゲノム医療中核拠点病院、連携病院が参加
 約8か月で343例の登録を完了

問題点：治療に繋がった例は限定的
• 3学会ガイダンスで3A以上のactionableな遺伝子異常は約半数に見つかるが・・・

• 遺伝子異常に合った治療薬投与： 25例（13.4%）

2016.5_2017.5

⾃施設データ
＊本邦で承認された薬剤の効能・効果以外の情報が含まれています 海外でも治療につながった例は11％（MSK-IMPACT）、12.4%（NCI-MATCH）

講演資料
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国際共同臨床研究実施推進事業ヒアリング
2016/8/24

国立研究開発法人

国立がん研究センター中央病
院

患者申出療養：受け⽫試験（計画中）

●

がん遺伝⼦
パネル検査

●■

■▲

がん遺伝⼦パネル検査の結果、効果が期待できる治療薬が⾒つかりながら、
治療が受けられない患者が⽣じうる

患者申出療養制度を活⽤してパネル検査後の治療選択肢を増やす

保険適⽤内の薬剤を投与
保険診療

×

実施中の治験・先進医療等へ組み⼊れ
治験・先進医療等×

• 保険適⽤内薬剤なし
• 既存試験の適格規準を
満たさない

【結果】
●遺伝⼦異常
あり。●阻害薬
が候補にあがる。

患者申出療養
受け⽫試験

▲

協⼒企業

1つのプロトコールの中で
バイオマーカーに

対応した複数の適応外薬
を⽤いるバスケット試験
を同時並⾏で実施

● ●
●

●

●
●

薬剤有償提供
（患者負担）

■
■

■

■

■

治療データ

薬剤無償提供

良好な
治療効果がんゲノム医療

中核拠点病院
11施設

国⽴がん研究センター
中央病院

（調整事務局）

 国⽴がん研究センター中央病院が全体の調整事務局となり、がんゲノム医療中核病院を中⼼に⾏う
多施設共同研究

 賛同が得られた企業から薬剤無償提供を受け、患者の⾃⼰負担軽減をはかる
 有効性が期待できる結果の得られた薬剤は企業治験の実施や未承認薬・適応外薬検討会議への
提案を⾏い、その後の医薬品の適応拡⼤や保険収載を⽬指す

協⼒企業

●

費⽤（患者負担あり）

● ▲
薬剤無償提供

治療データ

企業治験・医師主導治験

未承認・適応外薬検討会議

がんゲノム医療連携病院

患者申出療養：受け⽫試験（計画中）

患者申出療養
受け⽫試験

説明・同意
患者登録

希少がん
原発不明がん
希少組織亜型

バイオマーカー情報の検討

全ての患者の追跡調査

データベース構築

レジストリ研究

遺伝子異常（バイオマーカー）検査

（e.g. NCCオンコパネル）

バイオマーカーに基づき副試験へ参加

バイオマー
カー
A

Drug A
医師主導治験

バイオマー
カー
なし

Drug X
医師主導治

験

バイオマー
カー
B

Drug B
医師主導治験

バイオマー
カー
C

Drug C
企業治験

Drug Y
企業治験

複数の臨床試験

平成29年5月登録開始

MASTER KEY Project MASTER KEY：副試験

10

主導的に実施した医師主導治験の実績と成果（各年度開始件数）

1 1 1 1
3 2 3

5 4

8

1

1

0

2

1

0

5

10

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

⽀援内 ⽀援外
*

2

4
3

7

4

9

* 2018年度の試験数は準備中の5試験（⽀援内4試験、⽀援外1試験）を含む 11

試験数は初回治験届出⽇を記載⽇として各年度に開始した新規治験数

臨床研究中核病院承認

イリノテカン（⼩児悪性固形腫瘍）：公知申請→2013年承認
トラスツズマブ（乳癌術前）：公知申請→2011年承認

ベバシズマブ（卵巣がん）：申請→2013年承認

計29試験 計5試験（全体計34試験）

治験中核病院指定

早期・探索的臨床試験
拠点事業採択

68 85 80 91 82 95
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新規
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総計

12

治験課題数（新規＋継続）

57 67 86 86 87 11421 22 18 23 36
30

41 47 48 50 51
56

67
79

85 103
113

125

11
18

13
13

9
13

9
12

20
21

26
27

206
245

270
296

322
365

0
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400

2012 2013 2014 2015 2016 2017

医師主導

その他

第III相

第II相

第I/II相

第I相

.

開発相別の治験課題数

141 183 161 199 211 213
39

46 47
36 51 4581

66 95 49
89 80128

152 144 164
153 12935

31 12 2
12 68

39
38 45 34

40
101

463
516 504 484

556

636

0
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300
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700

2012 2013 2014 2015 2016 2017

医師主導

その他

第III相

第II相

第I/II相

第I相

.

登録症例数の推移

123 145
161 156 154 167

83 100 109
140 168 198

206
245

270
296

322
365

0

50

100

150

200

250

300

350

400

2012 2013 2014 2015 2016 2017

国内試験

国際共同試験

総計

国際共同試験の推移

治験の実績

講演資料
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国際共同臨床研究実施推進事業ヒアリング
2016/8/24

国立研究開発法人

国立がん研究センター中央病
院

悪性脳腫瘍に対する治療用放射性薬剤
64Cu-ATSMの医師主導治験

量子科学技術研究開発機構・
放射線医学総合研究所（放医研）

吉井幸恵

革新的医療技術創出拠点プロジェクト 平成30年度成果報告会

64Cu

STAR-64

13 14

64Cu

64Cu-ATSM
日本発放射性治療薬

高い治療効果を発揮

放射性薬剤64Cu-ATSM―悪性脳腫瘍へ適用

研究開発：

O2

がん細胞DNAを効果的に
損傷する特殊な電子

従来の放射性
治療薬で使用

ベータ線

64Cu 64Cu64Cu

低酸素下
過還元状態
を検知

64Cu
64Cu

64Cu

オージェ電子

細胞増殖活発
低酸素化

悪性脳腫瘍

悪性脳腫瘍（膠芽腫、中枢神経系悪性リンパ腫、転移性脳腫瘍、悪性髄膜腫）
腫瘍が低酸素化し、化学療法や放射線治療が効きにくい難治性希少がん

（出典）
吉井ら，2012, Nucl Med Biol
（参考文献）
藤林ら, 1997, J Nucl Med
吉井ら, 2016, Cancer Letters他

64Cu：半減期13h

コントロール

コントロールa

64Cu-ATSM
反復投与群c

（37 MBq×4/5週間）

64CuATSM
単回投与群

18.5 MBq×1a

37 MBq ×1b

111 MBq×1c

74 MBq×1b

148 MBq
×1b

がん細胞株移植モデルマウスでの検討（膠芽腫）

反復投与で腫瘍増殖を抑制・生存を有意に延長

64Cu-ATSM反復投与治療の臨床での効果が期待された

コントロール

64Cu-ATSM
4回投与

64Cu-ATSMの治療効果ー実験動物での検証

a,b,c:異なる文字間
で有意差あり
7匹/群

生
存

率
（
%

）

日数

15

立石健祐ら AJNR Am J 
Neuroradiol誌 2013 
画像ご提供：横浜市立大学立石先生

悪性脳腫瘍におけるCu-ATSM PET臨床研究

HIF1α発現と
Cu-ATSM集積

は相関

悪性脳腫瘍
にCu-ATSMは高集積

悪性脳腫瘍では
HIF1α発現が亢進

進行した悪性脳腫瘍
ほどCu-ATSMは高集積

PET: 陽電子放射断層撮影
HIF1α:低酸素誘導因子の一つ

正常脳は低集積

Cu-ATSMの腫瘍集積特性、体内分布など、人でのデータが蓄積
副作用標的臓器となる肝臓・骨髄において、被ばく線量は十分に低い

腫
瘍

集
積

16

17

初の治験用国産放射性治療薬の製造に向けて

放射性治療薬の現状：
現在承認されている放射性治療薬は、海外で製造され輸入に頼っている
→経済的負担の増加，将来的には供給不安のリスクも

治験用放射性治療薬製造体制確立

放射性核種製造

サイクロトロン

64Ni

信頼性保証

治験薬
供給体制
の保証

診断用放射性薬剤製造の知識・経験

薬剤製造

安定
高品質

品質管理

Check list
☑

☑

☑

☑

☑

☑

薬剤の
品質を
保証

高純度64Cu

高品質な治験薬を
患者さんへ供給

64Cu

18

コントロール 64Cu-ATSM

動物で効果実証 動物で安全確認

✔血液毒性

✔肝毒性

✔腎毒性 薬剤製造核種製造

治験薬製造

臨床試験開始（第I相）H30年7月～＠国立がん研究センター中央病院

64Cu-ATSM治療開発プロセスー第I相開始まで

64Cu

64Cu-ATSM

化合物合成 メカニズム解明 薬物動態

信頼性保証 品質管理

医薬品医療機器総合機構
（PMDA）相談

国立がん研究センター中央病院
臨床研究中核病院支援プロトコル策定

講演資料
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国際共同臨床研究実施推進事業ヒアリング
2016/8/24

国立研究開発法人

国立がん研究センター中央病
院

レベル1

コホートA

30 MBq/kg, 7日毎

主要評価項目：用量制限毒性（DLT）
副次評価項目：奏効割合・無増悪生存期間・全生存期間

第I相試験（用量漸増試験）

コホートB

30 MBq/kg, 14日毎

レベル2

レベル3

レベル4

試験終了

60 MBq/kg, 7日毎 60 MBq/kg, 14日毎 試験終了

99 MBq/kg, 7日毎 99 MBq/kg, 14日毎 試験終了

150 MBq/kg, 7日毎 試験終了

DLT2/3例or2/6例以上

DLT0/3例or1/6例以下

DLT2/3例or2/6例以上

DLT2/3例or2/6例以上

DLT2/3例or2/6例以上 DLT2/3例or2/6例以上

DLT2/3例or2/6例以上

DLT2/3例or2/6例以上

DLT2/3例or2/6例以上

DLT0/3例or1/6例以下

DLT0/3例or1/6例以下

DLT0/3例or1/6例以下

DLT0/3例or1/6例以下

DLT0/3例or1/6例以下

150 MBq/kg, 14日毎

膠芽腫、中枢神経系悪性リンパ腫、転移性脳腫瘍、悪性髄膜腫対象

予定登録数：12～30例

STAR-64 64Cu-ATSM治療の第I相臨床試験
国立がん研究センター中央病院
臨床研究中核病院支援
治験実施

第II相の推奨投与量・投与回数を決定

19

まとめ

20

1．悪性脳腫瘍に効果が期待される日本発放射性治療薬
64Cu-ATSMの動物における効果・安全性を明らかに

2．安定・高品質に64Cu-ATSM治験薬を製造する体制の
確立に成功

3．国立がん研究センター中央病院臨床研究中核病院支援
をうけ、64Cu-ATSMを治療目的で使用する世界初の
第Ｉ相臨床試験（治験）を開始

＝日本発放射性治療薬による初めての治験

現在有効な治療法のない悪性脳腫瘍に対し、
新メカニズムの革新的治療法を一日も早く提供したい

講演資料
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千葉大学医学部附属病院臨床試験部では、これ
まで既存薬の “ 新疾患領域での効能追加 ”＝ドラッ
グ・リポジショニングを行ってきたが、現在は、再
生医療領域の支援を複数実施している。現在支
援中の医師主導治験は 10 件（含む、準備中）と
なり、それを支える人材は、7 年前から継続採用
している大学院新卒者たちの若手成長群と企業経
験豊富なメンバーが上手くかみ合う形で構成され、
若手の人材育成面においても効果が出てきている。

このような組織が支援する試験は、発足当初は学
内試験が中心であったが、外部の研究機関や大学
からARO 機能支援の依頼が増えつつある。今回
紹介する拠点外シーズは、理化学研究所シーズを
当拠点で医師主導治験として支援するものである。
　ナチュラルキラー T 細胞（NKT 細胞）は強い
抗腫瘍活性を持つ Tリンパ球であり、NKT 細胞
活性化を志向したがん治療は、既に先進医療 B
として承認されている。しかし、がん進行に伴う

講演概要

花岡 英紀
千葉大学医学部附属病院 臨床試験部 部長・教授

1993年　千葉大学医学部卒業　千葉大学医学部第二内科入局
2000年　�国立医薬品食品衛生研究所医薬品医療機器審査センター 

臨床医学審査官（現 PMDA）
2003年　千葉大学医学部附属病院治験管理・支援センター（現 臨床試験部）
2008年　千葉大学医学部附属病院臨床試験部長
2013年　千葉大学教授

 【専門領域】　医薬品評価、アレルギー

プロフィール

革新的医療技術創出拠点からの報告

千葉大学における臨床試験の支援

1986年　千葉大学 医学部卒業
1990年　千葉大学大学院 医学研究科博士課程修了
1998年　千葉大学大学院医学研究科 発生生物学 教授
2001年　�理化学研究所 免疫・アレルギー科学総合研究センター　 

免疫器官形成研究グループ グループディレクター（非常勤）
2004年　�理化学研究所　免疫・アレルギー科学総合研究センター　 

免疫器官形成研究グループ グループディレクター
2013年　�理化学研究所　統合生命医科学研究センター　 

免疫器官形成研究グループ グループディレクター
2018年　�理化学研究所　生命医科学研究センター　 

免疫器官形成研究チーム チームリーダー

 【専門領域】　分子遺伝学

プロフィール

古関 明彦
理化学研究所 生命医科学研究センター 免疫器官形成研究チーム 

チームリーダー
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NKT 細胞減少や機能不全により、治療が有効な
患者数は約 3 割と少ない。そこで我々は、iPS 細
胞からNKT 細胞（iPS-NKT 細胞）を再生し治
療に必要な細胞を生産する技術、および GMP 準
拠で大量生産する工程の開発に成功した。

現在は、治験に用いる高品質な iPS 細胞の作製
を実施しており、この作製が終了次第、再発・進
行頭頸部がんに対する医師主導治験を行い、iPS-
NKT 細胞の安全性及び有効性を確認する予定で
ある。

花岡 英紀
　千葉大学の花岡です。このような機会をいただ
きまして、どうもありがとうございます。
　千葉大学では現在、スライド2 ページ目に示し
ている「リポジショニング」、「再生医療」、「革新
的医療機器」「エビデンスに基づいた提言という」
四つの特色及び方向性をもって活動しています。こ
の四つの方向性、活動性にあたって、私たちは
2007 年からARO を活用した研究体制を行うとい
うことで、組織をつくり、人材育成をし、そのうえ
で成果を世の中に還元しようということでスタートし
たわけです。2013 年に旧臨床研究中核病院に採
択していただいて事業を実施して、現在このような
活動をするに至っているところです。
　これを実施するにあたって重要なのは、どうやっ
てこれを行う若手を育成するかということです。現
在、私たちは若手育成については理系の大学院卒
の方をリクナビを通して採用して、入職後 1 年間は
OJT 研修をしています。そしてその方については、
キャリアプランとして就職後 3 年を目途に当大学の
職位として医療職（1）に当てて、いろいろなプロジェ
クトの中で ARO の業務を担当していただく。それ
によってプロジェクトが動くということをしているとこ
ろです。
　2013 年に中核病院の事業が始まった当初は、
スライド4 ページ目左側のような大きな穴だらけの
屋根の下でやっていました。よく医学教育の中で、
屋根瓦方式の教育がうたわれています。それと同
じものを目指したのですが、そうはいっても大学で
は ARO の人材育成をしてこなかったので、企業か
らの OBと新人ということで、間の世代がいない

状況でスタートしました。
　その中で 2015 年には新卒者の採用については
継続して実施するとともに、新しい医師主導治験も
開始して、そこに若手の方にも入っていただきまし
た。同時にキャリアプランについて検討を開始し、
これについて 2017 年から実行して、現在は 6 名
の方に医療職（1）の医療技術専門職として職位
を異動し、活動していただいています。
　そして 2018 年現在、およそ 20 名、2 割の方
が新卒、理系大学院卒ということで組織の中で頑
張っていただいております。若手が若手を教えると
いう環境をつくっていきたいというコンセプトをもち
人材育成を図っています。
　スライド5 ページ目は 2014 年以降に千葉大学
の臨床試験部が事務局を担当してきた医師主導治
験の一覧です。青色がドラッグ・リポジショニング、
緑色が医療機器、赤色が再生医療製品です。こ
の中で特に 2014 年にスタートした川崎病の医師
主導治験については、私たちの組織にとって大き
な転機となる試験でした。
　そして現在スライド6 ページ目の 3 種類の試験
について、2019 年以降、ドラッグ・リポジショニン
グ、再生医療製品の治験、医療機器の治験につ
いても実施していきます。
　先ほどの転機となった医師主導治験（スライド7
ページ目）について少しお話をさせていただきます。
これは川崎病患者を対象としたシクロスポリン療法
の開発の医師主導治験です。ここで私たちは初め
て全国 22 の医療機関の先生方にご協力いただい
たのですが、そこに私たちの施設のモニターを派遣
しました。若手のスタッフが企業にいた経験のある

議事概要
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ベテランのスタッフと協力して、全施設を回るとい
うことをしました。
　もちろんこれについてはいろいろな施設から「こ
んな人を送ってきて」というご批判もありましたが、
トレーニングだから大目に見てくださいということ
で、ご協力いただいたので若手を育成できたという
ことです。もちろんそれ以外のデータマネジメント、
あるいはプロジェクトの担当等も若手にしていただい
て試験が実施されたわけです。
　このプロジェクトについては幸いなことに、当初、
基礎研究が理研でされて、そして POC スタディに
ついては和歌山医大、東京女子医大、そして千葉
大の先生が実施されたものの下、医師主導治験が
スタートして、現在終了し、論文についてもアクセ
プトをされたところです。

（LANCET 393:1128-1137, 2019）
　また PMDA についても現在、申請前相談をし
ているところで、おそらく1 年以内には薬事承認さ
れるのではないかということで結果を楽しみにして
います。本当にこれは全国の施設の先生や関係者
の方に、私たちのスタッフを育てていただいたと思っ
ているところです。
　もう一つ重要なプロジェクト（スライド9 ページ
目）についてお話しさせていただきます。先ほど特
徴として再生医療製品を申し上げましたが、現在私
たちが行っている重要な再生医療の治験が二つあ
ります。一つが LCAT 欠損症を対象としたプロジェ
クトで、もう一つは NKT 細胞のプロジェクトです。
NKT については後ほど古関先生からご紹介いただ
きます。
　LCAT 欠損症に対する細胞治療については、
当初、スライド9 ページ目の上のロードマップにあ
るように再生医療の技術として臨床試験が実施さ
れてきました。そして現在再生医療製品の医師主
導治験として下のフローにあるように、非臨床の試
験が実施され、PMDA 相談をさせていただくと同
時に、臨床のフローについてもPMDAと相談を行
い先日プロトコルの合意をさせていただいたところで
す。これについては今年度、医師主導治験を開始

するということで準備をしています。
　この試験については、もちろん基礎的なことに
ついては千葉大学の研究者やベンチャー企業の方
が中心となって、そこに私たちが入るということで、
三つのチームが一緒になってプロジェクトを進めて
います。
　プロトコルの作成（スライド10 ページ目）につ
いては、私たちはシステマティックに作成する方策
を現在、取り入れています。プロトコルをある研究
者が必死になってつくるというのではなく、もう少し
システマティックにプロトコルの作成に取り組んでい
ます。STEP3、4、5、6 について、それぞれの
段階で評価する点をしっかり見定めて行うことにし
ており、STEP3 ではどういう試験のデザインにす
るか、スケジュールを含めて検討を行い、STEP4
ではデータマネジメント、QC について検討すると
いうことで、私たちの若手も一緒になって、オープ
ンでディスカッションして、それについて全部、議
事録に残すということでプロトコルの変更をする。
これは若手の力を取り入れた組みの一例です。
　以上、千葉大学では先ほど申し上げた四つの特
徴の中で人材育成をしているところです。そしてそ
れを用いて、現在二つの大きなテーマ、ドラッグ・
リポジショニングと再生医療に取り組んでいるところ
です。私からは以上です。
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iPS-NKT 細胞を用いた免疫細胞療法の
開発

古関 明彦
　理化学研究所の古関と申します。今回、千葉大
学拠点のサポートをいただきながら、iPS 細胞に由来
するNKT 細胞を用いたがんの免疫細胞治療の開
発ということで、理研、千葉大学、慶應義塾大学、
国立病院機構、IDファーマ、ブライトパス・バイオ、
これらの機関の共同研究として開発を進めています。
　この NKT 細胞については先ほど藤井先生のほ
うからご説明いただきましたので、簡単な説明にと
どめさせていただきますが、非常に強いアジュバン
ト効果を持つ細胞です。22 年前に私たちが谷口
克先生と最初の論文を出したときに、この細胞を
活性化して戻すことで非常に強く抗腫瘍活性がみ
られたのを見て、そこから20 年かけて藤井先生、
千葉大の本橋先生、多くの方がこの治療を人間の
ほうにもっていこうとしています。
　大事なポイントはこの NKT 細胞は基本的には
monomorphic、ほとんど一つのタイプの T 細胞
受容体しか出さない。同時に相手になるリガンド、
これは HLA の一つですが、普通の HLA は多く
の多型があるわけですが、CD1 にはまったく多型
がありません。ですから、私の NKT 細胞は皆さ
んの体の中でもちゃんと機能することができるはず
です。ということで、NKT 細胞を iPS 細胞からつ
くることで、誰かの NKT 細胞に由来する iPS 細
胞を別の方の体の中で機能させることで治療でき
ないかというのが、ここの基盤にあるアイデアです。
　既に、NKT 細胞を標的とした臨床試験は千葉
大学を中心に多く行われています。特に本橋先生
は既に進行肺がんに対して NKT 細胞を活性化さ
せる樹状細胞療法を今から20 年近く前からスター
トしているわけですが、そこで延命効果は明らかに
認められて、しかもそれは再現性がある。
　それに上乗せして耳鼻咽喉科の岡本先生たち
は、これを頭頸部がんにアダプトできないか。その
ときには、まず NKT 細胞のリガンドをパルスした
樹状細胞を鼻粘膜に disseminateして腫瘍に集

めて、そして活性化した NKT 細胞、これは患者
さまの血液から増やしたものですが、それを栄養動
脈からカテーテルで導入することで、その二つをコ
ンバインすることで腫瘍を小さくできないか。そうい
うスタディをやっていらして、その中で一定の効果
が見られたわけです。
　しかし、実際に自家の NKT 細胞を増やすのは
大変な労力でもありますし、増えたり増えなかったり
するので、これを普通の一般的、標準的な治療に
もっていくことはなかなか難しいだろう。ということで、
iPSを使って NKT 細胞を増やして、それを使えな
いかということで、私たちは 10 年くらい前から藤井
先生たちとの共同研究で仕事を始めたわけです。
　この NKT 細胞は T 細胞ですので、固有の T
細胞受容体をもっているわけです。T 細胞の分化
というのは、T 細胞受容体の遺伝子組み換えのパ
ターンに非常に強く依存していますので、普通の
ES 細胞や iPS 細胞を分化させてもNKT 細胞は
ほとんど出てこないのですが、NKT 細胞をリプロ
グラムして iPS 細胞をつくって、それをもう一度 T
細胞に分化させると、それは NKT 細胞にしかなら
ないという原理を私たちはマウスのほうで知ってい
ましたので、健常者の末梢血からNKT 細胞をい
ただいて、それをリプログラムして、それらを再度、
分化で増やして、それを患者さまの腫瘍の中に投
与しよう。その上で最初に安全性を評価しようとい
うことで、AMED の支援のもとに研究を続けてき
たわけです。
　現在、採血の部分と実際の治験の部分を千葉
大学で実施するという形で進めていて、今はいく
つかのマスターセルバンクをつくりつつあるところで
す。千葉大学の臨床試験部の大変なご尽力の下
に多くの iPS 細胞をつくっていて、今年の 9 月に
2 回目のマスターセルバンクができて、来年度中に
治験に入りたいと思っているところです。
　スライド17 ページ目は実際に iPS 由来の NKT
細胞、ヒトの細胞は効果があるのかというのを示し
ています。リガンドパルスした樹状細胞で刺激する
と、iPS 由来の NKT 細胞はものすごい量のγイン
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ターフェロンを出しますし、また試験管の中での細
胞を殺す NK 様の活性を見ても、普通の NK 細
胞よりも相当強い活性がある。
　またこれは藤井先生にやっていただいた実験です
が、腹腔の中で腫瘍をつくって、そこに iPS 由来
の NKT 細胞を加えると、腫瘍の増殖を非常に強
く抑制する。またネズミの体の中で、ほかの人の、
あるいは同じ人の NK 細胞を活性化することがで
きる。すなわちアジュバント効果もあることが分かっ
てきました。ですので、おそらくiPS からつくった
NKT 細胞は、ある程度の機能はもっているだろう
ということが分かってきたわけです。
　ただ、これをほかの方の体の中に入れるわけで
すから、そのほかの体の中で機能するかどうかとい
うのは大きな問題なわけです。これはまだ実際に
治験を待たないといけないわけですが、マウスで
行ったアロの ES からつくった NKT 細胞で先ほど
の藤井先生のアジュバント活性のアッセイを見ると、
ちゃんと腫瘍を抑制することができますので、アロ
であったとしてもちゃんと機能する。
　実際に僕らは頭頸部腫瘍でやろうとしていますの
で、頭頸部腫瘍に対して機能するかどうか。これ
は頭頸部腫瘍由来の皮下腫瘍をつくって、そこに
iPS-NKT 細胞を投与するわけですが、ちゃんと抗
腫瘍活性はあることが分かった。
　現在、iPS-NKT 細胞の製造を、GMP グレー
ドのものをつくるためのさまざまな試薬や、あるい
はこれは AMED で理研の中につくっていただい
た CPC ですが、そういった施設も十分に整いまし
た。そして今、前臨床というか非臨床試験をこれ
は CRO でやっているのですが、その辺もおよそ問
題がないことが分かってきました。
　それで第Ⅰ相の試験プロトコル、スライド23 ペー
ジ目は千葉大学とブライトパス・バイオの 3 者でつ
くったものですが、再発頭頸部扁平腫瘍の患者さ
んに対して、3×107を2 週間おきに3 回投与する。
そして主要評価項目は制限毒性の発現割合という
ことで、来年度中に何とか臨床入りしたいと考えて
いるところです。以上です。
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革新的医療技術創出拠点プロジェクト

平成30年度 成果報告会

平成31年2月28日

千葉大学における臨床試験の支援

千葉大学医学部附属病院 臨床試験部

花岡 英紀

Copyright by Chiba University Hospital.

拠点としての特色・方向性
■根拠データに基づく

 現⾏テーマの開発を推進（G-CSF、シクロスポリンA、メトホルミン）
 研究活性化のため、競争原理と研究費⽀援策の充実
 Device-DDSの視点で新発想のリポジショニング

■多様な⽀援経験を活かす

 現⾏テーマの開発を推進（NKT、LCAT、IMS-CORD）
 薬事エキスパートを招聘し、薬事相談を充実
 薬事エキスパートの養成・輩出

■ネットワーク、連携を強化

 現⾏テーマの開発を推進
（重粒⼦線、rPICO、iPS-NKT、新規アルキル化剤）

 メドテック・リンクセンターを核にベンチャーから⼤企業が医療現場で協働
 異業種間交流で、全く新しい着想から開発シーズを創⽣  得られた成果を “ガイドライン” として発信

 そのための⼈材をPMDAなどとの交流で養成し、全国に輩出

難治性疾患をはじめ未だ医療満⾜度の低い領域に対してあらゆる⼿法をもって挑み、
内外の研究機関、企業などから関係者が集まり英知を集積させる「場」を形成することで、

患者さんに対して新しい治療法を着実に発信していく。

⼈間の尊厳と先進医療の調和を⽬指し、臨床医学の発展と次世代を担う医療⼈の育成に努める
病院理念

⾰新的医療技術創出拠点

1.

2.

3.

4.
■得られた成果を医学・医療の発展に

Copyright by Chiba University Hospital.

ARO人材の育成 ～現在の体制～

■“若い力”をAROの原動力に

 大学院等新卒者の継続採用

 入職後は1年間のOJT研修

 「医療技術専門職」（医療職1）の設置

 「教えー教えられる風土」が定着

 臨床試験部約100名による多面的支援

モニタリング

CRC⽣物統計

データマネジメント

プロジェクトマネジメント

治験事務局

企画・内外調整
（事業/予算/⼈事）薬 事

Copyright by Chiba University Hospital.

ARO人材の育成 ～次世代人材の育成～

 大学院新卒者の採用スタート

 1プロジェクトに全員関与

 企業出身者が中心になり

新入職者を指導

 新卒者の採用を継続

 医師主導治験を3件実施

 新しいキャリアプラン

 新卒採用が約2割を占める

 約10件の治験に対応中

 先輩職員が後輩を指導

“屋根瓦方式”の教育・研修体制の
確立に向け、改革推進中

2012年～ 2015年～ 2018年～

Copyright by Chiba University Hospital.

開発テーマ （実績）

試験物／疾患【承認】 区分 2014年度 2015年度 2016年度 2017年度 2018年度 2019年度

シクロスポリンA／重症川崎病 【適応拡⼤】 薬

G-CSF／急性脊髄損傷 【適応拡⼤】 薬

エクリズマブ／ギランバレー症候群 【適応拡⼤】 薬

サリドマイド／POEMS症候群 【適応拡⼤】 薬

経⽪膚電気刺激装置／網膜⾊素変性症 【新】 機器

SR-0379液／ウェルナー症候群 【新】 ★ 薬

IMS-CORD／急性GVHD 【新】 ★ 再⽣

経⽪膚電気刺激装置／⾮動脈炎性前部虚⾎性視神経症【新】 機器

経⽪膚電気刺激装置／網膜中⼼動脈閉塞症 【新】 機器

★ ARO機能提供シーズ 色区分：医薬品 医療機器 再生医療

Copyright by Chiba University Hospital.

試験物／疾患【承認】 区分 2014年度 2015年度 2016年度 2017年度 2018年度 2019年度

ICG／続発性リンパ浮腫 【適応拡⼤】 薬

LCAT遺伝⼦導⼊前脂肪細胞／LCAT⽋損症 【新】 再⽣

メトホルミン／⼦宮体癌 【適応拡⼤】 薬

iPS-NKT細胞／頭頸部癌 【新】 再⽣

経⽪膚電気刺激装置／網膜⾊素変性症 【新】 機器

開発テーマ （開始予定）

色区分：医薬品 医療機器 再生医療

講演資料
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シーズ紹介(1)：川崎病に対するシクロスポリン療法の開発

■ 治験の概要 ■ 治験実施体制

Copyright by Chiba University Hospital.

■ 承認申請までのロードマップ

シーズ紹介(1)：川崎病に対するシクロスポリン療法の開発

2014

2019

2018

2019

Copyright by Chiba University Hospital.

シーズ紹介(2)：LCAT欠損症に対する細胞療法の開発

■ 治験実施体制・ロードマップ

Copyright by Chiba University Hospital.

シーズ紹介(2)：LCAT欠損症に対する細胞療法の開発

■ 治験実施計画書の策定

Copyright by Chiba University Hospital.

まとめ

１．拠点としての特色・方向性

２．ARO人材の育成

３．開発テーマ

① ドラッグ・リポジショニング
川崎病に対するシクロスポリン療法・・・医師主導治験結果をもとに承認申請へ

② 再生医療
LCAT欠損症に対する細胞療法・・・医師主導治験の開始準備

１） ドラッグ・リポジショニング ３） 革新的医療機器・医療技術
２） 再生医療 ４） エビデンスに基づいた提言

・理系大学院新卒者の積極的採用
・教育や人事制度面の充実で、若手が育成 （屋根瓦方式教育の定着）

平成30 年度革新的医療技術創出拠点プロジェクト成果報告会

iPS-NKT細胞を用いた免疫細胞療法の開発

研究代表者 ：理化学研究所 古関明彦
分担研究機関 ：千葉⼤学 中⼭俊憲

：慶應義塾⼤学 岡野栄之
：国⽴病院機構 伊藤澄信
：IDファーマ 川⼝実太郎
：ブライトパス・バイオ 脇豊

講演資料

	 7	 8

	 9	 10

	 11	 12

114



2019/5/28

3

NKT細胞のアジュバント活性を利用したがん免疫治療

13

• NKT細胞を標的とした肺がんおよび頭頸部がんへの樹状細胞療法については、先進医療Bとして承認されている。
• ⾃家NKT細胞投与と樹状細胞療法のコンビ療法の臨床試験についても、腫瘍の増殖抑制(SD)、縮⼩が報告されている。
• 副作⽤が少なく、患者の⾝体的負担が軽い。
• しかし、⾃家NKT細胞は少なく増殖も低いため、 NKT細胞を投与できない場合や投与回数の制限がある。
• iPS細胞から誘導した他家NKT細胞を患者に投与することが可能になれば、NKT細胞が減少したり機能不全になった患者に対

しても、NKT細胞を標的としたがん治療が可能となる。

NKT細胞を標的としたがんの免疫細胞療法の有効性

14

1回投与が限界

他家iPS-NKT細胞を用いた頭頸部がん免疫細胞療法

15

腫瘍

患者の腫瘍内に投与

他家NKT細胞

NKT由来iPS細胞

iPS-NKT細胞

リプログラミング

再分化

純化・増殖

安全性/有効性
を検証

健康な人から採血

NKT細胞培養

POC取得済
Stem cells (2016)

千葉大学病院（拠点）で実施 理研で実施

健常⼈ボランティアの公募（ポスター、HP、広告その他）

被験者候補への研究の説明と同意取得

診察･採⾎（千葉⼤学病院）:2018/01-05実施

NKT細胞増幅、iPS化（理研） :30クローン以上取得済

iPS細胞化できた被験者について２回⽬の診察･採⾎･ウイルス否定試験（千葉⼤学病院）

iPS細胞からNKT細胞への分化能検定（理研）：現在実施中、2019/05候補選定

マスターセルバンク化・無菌／ウイルス否定試験（理研）：2019/09終了予定

⾎液検査、細菌／ウイルス否定試験（外部委託）

治験用NKT-iPS株の作製状況 （拠点の協力を得て実施）

16緑字：拠点の協⼒を得て実施した項⽬

17

iPS-NKT細胞と抗腫瘍効果

NK細胞活性化（in vivo）

iPS-NKTのアジュバント効果

No.1 No.2 No.1 No.2 No.3

PBS iPS-NKT

d5

d13

d20

d27

No.3

マウス生体内での腫瘍抑制効果

腫瘍細胞傷害活性（in vitro）

IFN-g産生能（in vitro）

Stem Cells 34, 2852–2860 (2016), Bio‐protocol  7(10): e2277 (2017) iPS-NKT細胞は直接的な抗腫瘍活性およびアジュバント効果を⽰す

NKT‐line

iPS‐NKT

iPS-NKT細胞の他家移植モデルにおける抗腫瘍効果

0.03

1.62

0.05

0.48

0.01

0.01

WT 

OVA+a-
GalCer

Ja18 KO

OVA+a-
GalCer

CD8

IF
N

-γ

OVA 
pep-

OVA 
pep+

Ja 18KO

ES-NKT+OVA+a-
GalCer

recipient

donor cells

x10

0
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400

500

0 5 10 15 20

WT (コントロール)

WT  OVA+Gal
Ja-/- セミアロNKT
+OVA+Gal

腫瘍接種後経過日数(日)

EG7

腫
瘍

径
(m

m
2
)

セミアロ(129xB6)F1におけるES-NKT細胞のアジュバント活性：
抗原特異的CD8T細胞活性化による抗腫瘍効果

18

他家移植でもNKT細胞による抗腫瘍効果を確認→抗腫瘍活性確認済み

講演資料
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iPS-NKT細胞の頭頸部腫瘍株に対する抗腫瘍効果

19

① 頭頸部腫瘍由来細胞株により
⽪下腫瘍を形成

② 腫瘍内にiPS-NKT細胞を投与

③ 投与開始⽇(d13)を1として、
腫瘍サイズの変化を測定

Normalized (d13=1)

FaDu-luc (5x105) s.c.

NSG

iPS-NKT (3x106/50l) i.t.

d13 d15 d17 d19 d21

0

0.5

1

1.5

2

2.5

3

3.5

4

d13 d15 d17 d19 d21

Tu
m

or
 s

iz
e 

(fo
ld

)

Days after FaDu-luc s.c.

Vehicle control
iPS-NKT

iPS-NKT細胞は治験対象の頭頸部癌に対しても強い抗腫瘍活性を⽰す

治験用iPS-NKT細胞の製造

開発当時に規制未対応だった原材料 現在の規制対応状況

ヒト末梢⾎（原料） 適切なICの元、医療機関でボランティアから採取
採取時のウイルス等検査・再検査で適格性を証明

iPS細胞誘導⽤SeVベクター 規制対応品をカスタム製造
ウシ⾎清 規制対応品を⼊⼿し、ガンマ線滅菌を追加実施
SiRNA 不使⽤
抗体 カスタム製造し、MCBでウイルス検査を追加実施
細胞分離⽤マイクロビーズ 規制対応品に変更
サイトカイン 規制対応品に変更
その他材料 ⽣物由来原料不含製品および医薬品に変更

治験に適した再⽣医療⽤iPS-NKT細胞を製造するための原材料調達

⽣物由来原料基準に適合したiPS-NKT細胞の調製が可能
20

安キャビ
搬入口

着衣室 バッファエリア ﾊﾟｽﾙｰﾑ

-5
+35 +5 +5

準備室
操作室 PB 廊下

+20 +5
-5 更衣室

+5

脱衣室 バッファエリア ｴﾝﾄﾗﾝｽ
安キャビ

-25 -15 -5

無菌操作区域 （ｸﾞﾚｰﾄﾞA） 清浄度管理区域（ｸﾞﾚｰﾄﾞB）

清浄度管理区域（ｸﾞﾚｰﾄﾞC） ⼀般清浄区域

監視システム管理
（培養器、冷蔵庫等）

（マノメーター差圧管理）

２次更⾐１次更⾐０次更⾐ ⼿順書・
記録書

SOPを適切に運⽤しながら
記録・管理を実践

製造管理
品質管理
衛⽣管理

設備ﾒﾝﾃﾅﾝｽ・
機器校正

作業者 教育
衛
⽣

治験薬GMPグレードのNKT-iPS
細胞の調製が可能になった

21

iPS-NKT細胞製造工程のGMP対応

22

iPS-NKT細胞の非臨床試験

試験項⽬名 被験物質等 試験系 投与⽅法 結果・実施状況

単回投与毒性試験
(拡張型、コアバッテリー

試験組み込み)

iPS-NKT製剤 マウス(NOG) 6週齢
群構成：雌雄各10匹/群×4群
(媒体対照群，被験物質群3⽤量)
観察期間：15⽇間

静脈内投与 3.3×108cells/kgまで死
亡および異常無し

造腫瘍試験

NKT-iPS マウス(NOG) 6週齢
群構成：雌雄各10匹/群×2群
(媒体対照群，被験物質群1⽤量)
観察期間：12週間

静脈内投与 3.3×108cells/kgで造腫
瘍性無し
ヒト細胞の残存無し

iPS-NKT製剤 マウス(NOG) 6週齢
群構成：雌雄各14匹/群×2群
(媒体対照群，被験物質群1⽤量)
観察期間：1年間

静脈内投与 3.3×108cells/kgで腫瘍
形成無し
ヒト細胞の残存測定中
（2019年2⽉終了予定）

軟寒天コロニー試験 ヒトiPS-NKT 軟寒天培地 播種 増殖性なし

動態試験
（FACS)

iPS-NKT製剤 マウス(Balb/c) 7週齢
群構成：雄3匹/群×6群

静脈内投与 投与4時間後に肺に検出、
その後消失

iPS-NKT製剤 マウス(NOG) 7週齢
群構成：雄3匹/群×6群

静脈内投与 実施中
（2019年2⽉終了予定）

iPS-NKT細胞はヒトへの予定投与量の20倍の投与量においても安全であることが確認された

腫瘍栄養動脈内投与によるiPS-NKT細胞の医師主導治験
（拠点の協力を得て実施）

• 対象： 再発頭頸部扁平上⽪癌患者
• 投与量： 1×107〜 1×108 cells/m2 （3×107から開始、毒性により上下）
• 治療スケジュール： 2週間間隔、3回
• 評価項⽬：

• 主要評価項⽬：各⽤量における⽤量制限毒性（DLT）発現割合
• 副次評価項⽬：有害事象の発現状況、臨床検査値の推移、奏効割合、病勢コントロール割合、

全⽣存期間、無増悪⽣存期間

23

• 千葉⼤学・理研・企業による医師主導治験実施体制構築
2018/04 ワーキンググループ結成

• 千葉⼤学による治験のためのPMDA相談
2018/09/20 事前⾯談
2018/09-11 実施計画書、治験製品概要書作成
2018/12/27 対⾯助⾔

• 第Ⅰ相試験プロトコル案作成

プロトコル案はPMDA確認済み→治験⽤MCB完成で臨床⼊りが可能

講演資料

	 19	 20

	 21	 22

	 23
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大津 敦
国立がん研究センター東病院 病院長

1983年　東北大学医学部卒業
1992年　国立がん研究センター東病院内視鏡部消化器科
2008年　国立がん研究センター東病院臨床開発センター長
2012年　国立がん研究センター先端医療開発センター長
2016年　国立がん研究センター東病院病院長

 【専門領域】　腫瘍内科学

プロフィール

革新的医療技術創出拠点からの報告 3

産学連携による新しい創薬・臨床開発基盤の構築

1978年　金沢大学医学部卒業
1982年　金沢大学大学院医学研究科修了（分子免疫学） 医学博士
1982年　金沢大学がん研究所 研究生
1982年　米国National Institutes of Health, Visiting Fellow
1983年　米国National Cancer Institute, Visiting Fellow
1985年　米国National Cancer Institute, Visiting Associate
1987年　�米国National Cancer Institute, Visiting Scientist 

（1989年Tenure）
1990年　金沢大学がん研究所薬理部教授
1996年　東京大学医学部 大学院医学系研究科 分子予防医学 教授
2018年　東京理科大学 生命医科学研究所 炎症・免疫難病制御部門 教授

 【専門領域：炎症】　免疫学、ストレス侵襲分子機構・生体防御学、分子環境医学

プロフィール

松島 綱治
役職：東京理科大学 生命医科学研究所 炎症・免疫難病制御部門 教授
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拠点 ARO の支援を受けている拠点外シーズ発表

・�産学連携による新しい創薬・臨床開発基盤の構
築：拠点外シーズ開発のサポート体制
　臨床研究中核病院として、非臨床～早期臨床の
開発環境、質の高い rTR、規制当局等とアカデミ
ア・企業が協同する場を造りだすことによって、新
たな創薬・臨床開発基盤の構築のモデルケース構
築を目指している。
　アカデミアシーズ開発では、目利き・非臨床開
発支援・資金獲得や早期の企業導出を目指す必
要があり、シーズ開発支援チームを構築しその支
援に当たっている。
　rTR では、SCRUM-Japan や 腫 瘍 免 疫 先
端解析技術と臨床情報をマッチさせる共同研究
（GAPFREE-2）など新たな取り組みを進めている。

・抗CD4抗体 FIH 医師主導治験
　抗 CD4 除去抗体にてCD4+ Tregなど免疫
抑制細胞を除去すると、抗原特異的CD8+ T 細
胞の所属リンパ節での増殖・活性化と腫瘍浸潤
による抗腫瘍効果が得られる知見に基づき、ヒト
型化抗 CD4 抗 体 IT1208 の first in human
医師主導治験を実施した。登録 11 例中、dose 
limiting toxicities は認めず、注入時反応以外
の薬物有害反応は見られなかった。全例で末梢血
CD4 数の減少が認められ、1か月のCD8+ T
細胞数は治療前より増加した。奏効 1例、3か月
以上の病勢安定 2例が得られmode of action
が確認されたため、免疫チェックポイント阻害剤と
の併用を検討中である。

講演概要

2002年　東北大学医学部卒業
2002年4月～2004年3月　亀田総合病院　初期研修医
2004年4月～2005年5月　亀田総合病院　消化器内科後期研修
2005年6月～2008年3月　三沢市立三沢病院　内科
2008年4月～2009年3月　�愛知県がんセンター中央病院　 

薬物療法部レジデント
2009年4月～2009年9月　同　シニアレジデント
2009年10月～2012年3月　同　医長
2012年4月～2017年3月　国立がん研究センター東病院　消化管内科　医員
2017年4月～　　　　　　 国立がん研究センター東病院　消化管内科　医長

 【専門領域】　臨床腫瘍学

プロフィール

設楽 紘平
国立研究開発法人　国立がん研究センター東病院 消化管内科 医長
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大津 敦
　国立がん研究センター東病院からのご報告をさ
せていただきます。今日はがんの医薬品開発に絞っ
たお話をさせていただきます。
　ご承知のとおり、がんの医薬品開発はかなり難
しくて、Phase Ⅰに入っても薬事承認に至るのは
10％を切っている状況で、しかもコストは数百億か
かる。なかなか大変な作業である中で、実質われ
われがゴールとすべきところは企業導出にもってい
くところではないかと考えています。
　われわれのところは橋渡し拠点ではありませんの
で、シーズ開発のところは若干弱い部分があります
が、臨床研究中核として企業治験、医師主導治
験は多数行われているという強みがありますし、後
ほど話をする設楽先生もそうですが、グローバルの
臨床開発で中心的に世界を動かせる人員が何人か
いるところが強みです。そういう中でそれを生かし
て、いかに日本からのシーズ開発をもっていくかと
いうことで、われわれにできる範囲で可能な限りの
サポートをしていきたいというところです。
　これが東病院の臨床研究支援部門で、セントラ
ル支援が35 名、TR推進部がシーズ管理を合わ
せて16 名、そしてローカルのほうが65 名という
体制です。専従です。
　先ほどの中央病院同様、治験の数はかなり多
い状況で、4割ぐらいがPhase Ⅰの early stage
の試験で占められています。国際共同治験も今は
260を超えて、むしろ国際共同試験が普通という
感じで対応しておりますし、われわれ東病院の研究
代表者として研究者が対応した医師主導治験が既
に30 試験に達していて、新たなアカデミアのシー
ズということで、毎年 1つあるいは2つのシーズ
が臨床治験として実施されています。
　こういう中で拠点外のシーズ開発のサポートとい
うことで、われわれができる範囲としては、アカデ
ミアシーズ開発のサポートとそれからリバースTR
による新しい臨床開発・創薬研究のサポート、二

つの観点があるかと思います。
　知財・薬事・臨床開発、それからわれわれの
強みはむしろ導出戦略に長けている部分で、医師
主導治験が迅速かつ質の高いレベルで行われてい
る。それから企業との産学連携は非常に盛んです
ので、マッチングによる企業導出ができやすい。後
ほど申しますが、ゲノムスクリーニングプラットフォー
ムをつくって、医師主導治験のネットワークを構築
していること。そして臨床ゲノムデータシェアリング
で、新たな創薬、標的の発見や次のお薬の開発
に進んでいる部分があります。
　アカデミアシーズ開発支援体制は他の大学等と
比べるとまだまだ脆弱ではありますが、積極的に外
部シーズも受け入れていて、特にがんのシーズ開
発には特殊性がありますので、こういった支援チー
ムをつくりまして、知財、薬事、マッチング、資金
獲得、臨床試験計画、出口戦略相談をして、とに
かくわれわれとしては早い段階で企業へ導出できる
ようなあらゆるサポートを行っています。
　実際にシーズの中で重要なわれわれの施設以外
のシーズになりますが、これはがんの医薬品だけに
限った話になりますが、52のシーズ中 12、23％
が外部シーズです。受け付け相談が多いのはB
シーズ以降で、かなり臨床が見えてきた段階でのコ
ンサルトが多いのが特徴かと思います。
　こういったものに対しては、われわれ東病院が主
催する「がん新薬開発合同シンポジウム」を毎年
開催していまして、企業の開発担当者だけで200
名が参加します。しかも、がんだけですので、ほと
んどの企業の開発の方が参加して、シンポジウム
と同時に企業とのマッチングの場を設けています。
　それから大手の製薬企業と年に数回、いろいろ
な企業の開発チームとも面談する場がありまして、
その際にテクノロジーの Showcaseとして、シー
ズのみならずいろいろなテクノロジーのマッチングも
行っています。
　そういう中で外部のアカデミアシーズの開発、9

議事概要
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ページが今年度の進捗ですが、名前は消していま
すが、大学、ベンチャーは今年 1年だけでもこれ
だけの数のサポートをしていて、既に医師主導治
験もこういった数で開始しています。大学としても、
いわゆる橋渡し拠点の大学からのコンサルトも多
い状況で、特殊性があるためかと思います。それ
からアメリカのNCIからの依頼ということでも今ス
タートしています。
　一方で、もう一つの柱としては rTRからの創
薬・解析技術のアセット支援ということで、われわ
れが立ち上げたのはSCRUM-Japanといって全
国のがんゲノムスクリーニングで疾患レジストリをつ
くり、そのうえに企業・医師主導治験、合計 48
件の試験が、このプラットフォーム、全国 260 施
設、企業 17 社と共同研究で展開していまして、
Umbrella が 28 試験、臓器ごとです。臓器横断
のバスケット型 20試験で、世界的にも最大規模の
症例集積で、NCI-MATCHの倍の登録数を誇っ
ています。
　既にこういった成果が見られています。いくつか
述べますが、全国の9拠点で合計 18本の医師主
導治験のネットワークを構築しています。11ページ
のとおりのいろいろな拠点の先生方と情報共有をし
ながら全国での開発を進めており、それからアカデ
ミアの66 施設、製薬企業の17 社とオンラインで
の臨床ゲノムデータ情報の共有を行っていて、月
1000 件を超えるアクセスを得て、それぞれの創薬
やTR研究に利用されています。
　そういった中で、12ページは築地のほうの研究
所で新たな肺がんのRETの耐性メカニズムを治療
標的に発見。それから慶應の先生方の研究で、ス
パコンの感受性から次の医師主導治験ということで
開始。SCRUM-Japan のデータを有効活用して
展開されています。
　それから国際展開に関しては、既にデータ的に
われわれがかなり先行している部分がありますの
で、大腸がんでは欧米、韓国のグループと国際的
な臨床ゲノムデータ統合を、われわれの施設が中
心になってプロトコルを作成して、これから統合デー

タの解析に入るところでありますし、まさに今月から
台湾からの登録が開始され、SCRUM-Asia への
展開。
　そして来年度には他の固形がんへの拡大、中国
からの参加、Liquid、Microbiome 解析のマル
チオミックス、AI・ゲノム診断への展開という新た
な試みで、既にいくつかは開始しています。
　それからもう1点、14ページはわれわれの施設
でないとこういった詳細な解析はできませんが、先
端的な免疫機能の解析、そしてゲノム解析、シン
グルセルを加えた詳細な腫瘍の組織微小環境の動
的な把握ができる体制を設楽君たちがつくりまして、
その中で次のご発表にある松島先生のシーズの開
発が行われ、そしていろいろな新たなバイオマー
カーや解析技術の企業導出も進めています。私か
らは以上です。
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抗 CD4 抗体 FIH 医師主導治験
松島 綱治

　それでは「進行・再発固形がん患者を対象と
したヒト型抗 CD4 抗体 IT1208 の第Ⅰ相医師主
導治験」の結果を報告いたします。コンセプトは、
がん部位にレギュラトリーTリンパ球のみならず、
Tr1、Tr3、Th2、さらに場合によってはCD4陽
性のNKTや pDCなどCD4陽性の免疫抑制性
の細胞が浸潤して、がん免疫を抑制している、こ
れを包括的に除去することによって免疫抑制を解
除する。その結果、抗原依存的な、oligoclonal
な CTL の expansion、活性化をもたらし、結
果的には抗腫瘍効果をもたすという前臨床研究に
基づき、担がん状態におけるCD4 陽性細胞を
depletionするヒト化抗CD4抗体、IgG1型のモ
ノクローナル抗体にポテリジェント技術を付加して、
強力なADCC活性を有するヒト型抗体 IT1208
の First-in class の薬剤として検証したということ
です。
　研究体制は、１）昨年までは東京大学におりまし
たが、現在は東京理科大学に異動した松島をはじ
めとした附随研究チーム　２）臨床治験は責任医
師土井俊彦先生、中心的に担当されましたあとで
臨床結果を話していただく設楽紘平先生ならびにさ
まざまな先生方のご協力のもとに実施されました。
３）そしてIDACセラノスティクスは治験薬の提供
ならびに薬理動態等の検証を担当しました。
　前臨床研究は厚生科研費ならびにAMEDの支
援を受けて実施され、この3年間はAMEDの支
援を受けながら第Ⅰ相の臨床治験を国立がん研究セ
ンター東病院の中で実施したということです。また
治験の中では、非常にextensiveな臨床付随研
究も実施しました。
　次に、設楽先生のほうから臨床結果についてご
報告いただきます。

設楽 紘平
　治験に主体的に関わった東病院の設楽と申しま
す。この治験においては標準的治療法不応性の
患者さんにおいて、IT1208 の 0.1mg、もしくは
1mg╱ kgの二つの用量レベルの安全性を確認し
ました。1例目は1日だけの投与でして、ほかの症
例はday1とday8に2回だけ投与する。ですか
ら、患者さんの治療は1週間で終わるというもので
した。そして安全評価としてDLTの評価が主要評
価項目でありまして、副次的に有効性とバイオマー
カーの検討を行うということで計画をいたしました。
　結果として11例の患者さんが参加されています
が、胃がん・食道がんが7例、大腸がんが4例
で、1例は膵臓がんの併発をしていました。用量
レベル 1、2ともにDLTを認めませんでしたが、
Infusion reactionを認めたので、投与時間の延
長とプレメディケーションの強化を行いまして、11
例で安全性を確認したという結論としています。
　29ページが肝心のCD4陽性細胞の推移です。
投与すると、左上にお示しするように、黄色の線が
1mgですが、day2、day3にCD4がほとんどな
くなる。数字を見るとギョッとするような細胞数にな
りますが、結果的に重篤な免疫抑制事象や感染症
は認められませんでした。右側はCD8の陽性細胞
で、CD8はday29に従って若干増えるという傾
向でしたので、CD4とCD8の比が逆転するとい
うことが確認されました。こちらはPhase Ⅰですの
で主目的ではありませんが、有効性になります。
　私は松島先生と違いまして、長年にわたってこの
シーズを開発してきたわけではありません。臨床か
ら参加させていただきましたので、正直、最初は
CD4が消えて、そんなにがんが小さくなるかと思っ
て、期待をしながらも「ちょっとどうかな」と思って
やったわけです。
　30ページ左側にお示ししますが、半数程度の症
例では腫瘍の縮小傾向がありまして、特に下にあ
るCase♯ 10の大腸がんの患者さんでは肺転移、
肝転移の縮小があって、たった1週間の投与でそ
の後、半年程度、縮小が維持されました。右は食
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道がんの患者さんで、こちらはPRには至りません
でしたが、20％程度の縮小が4カ月維持されて、
あと1例、胃がんの患者さんでSDが1年以上経
過しているという方がいます。ですので、First in 
manではありますが、有効性シグナルが観察され
たということを経験いたしました。
　松島先生から再度、バイオマーカーについてご
紹介をいただきます。

松島　附随研究として、われわれは末梢血のみな
らず、がん組織の免疫学的な検索、病理学的な
検索、遺伝子発現プロファイル、T細胞受容体の
解析を実施いたしました。実際に抗体によって末梢
血CD4Tリンパ球の数が減少する、または有効性
が見られた例においては、CD4ならびに8とも非
常に強い浸潤が認められました。
　また、がん部位で、キラーTリンパ球に関連
する遺伝子、またはインターフェロンγ関連の遺
伝子発現が著明に亢進していることがCase3、
Case10で認められました。ということで、CD4
をdepletionすることによって免疫抑制を解除し、
Th1 環境をつくることができたのではないかと推定
しております。
　さらにTCR、T 細胞受容体の解析の中
でCD4T 細胞をdepletionしたあと、新しい
CD4T 細胞クローンが立ち上がったりしているこ
と。またCD8に関しても同様であること。とりわ
け1mg ╱ kgで一時的な完全 depletionを起こ
したケースにおいては、がん部位と末梢血の重複
クローンの contractionと新たなexpansion が
見られました。そういうexpansionと抗腫瘍効果
に関しては、軽度の相関関係が認められました。
　結論として、末梢血、腫瘍組織のTCRレパト
アはCD4抗体投与による免疫応答変化を反映す
る。われわれはこのTcR 解析技術を新たに開発
し、重複クローンに焦点をあてた解析は腫瘍特異
的免疫モニタリングになり得るのではと期待しており
ます。
　現在今回の臨床治験をもとに新たなPhase Ⅰb

を実施すべく、企業導出を試みているところです。
以上です。
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産学連携による新しい創薬・臨床開発基盤の構築

1

国立がん研究センター東病院

H30年度AMED革新的医療技術創出拠点成果報告会

2019/02/28 東京

産学連携での臨床開発の必要性：がん医薬品開発

NCCの強み（臨床開発・rTR研究での産学連携）を生かした外部シーズ開発サポート

□ Phase Iから薬事承認に至る確率は７％（コストは数百億）

革新的医療技術創出拠点に求められる事項
・拠点の自立化、人材育成
・拠点外施設シーズのサポート（ほぼ赤字）
・AMED研究費等公的研究費額での承認申請（かなり困難）

現実的には
1) 外部シーズの企業導出をいかに早く進めるか（企業導出をゴールに）
2) 企業資金をいかに集め広く外部施設に還元するか、が重要

□ がん医薬品開発：国立がん研究センターの強みと弱み

国立がん研究センター東病院臨床研究開発支援部門: 2018 
研究監査室

倫理審査事務室

研究企画室

薬事管理室

研究推進室

データ管理室

生物統計室

安全管理室

システム管理室

研究企画推進部

TR推進部

研究実施管理部

治験事務室

臨床研究コーディネーター室

臨床研究支援部門

2018/4/1現在

専従数 124名

病院長

産学連携支援室

バイオバンク・TR支援室

専従数 35名

シーズ管理支援室
専従数 16名

専従数 65名

専従数 8名

セントラル支援

TR研究支援

ローカル支援

開発支援体制：国がん東

投与症例数

治験課題数（新規+継続） 国際共同治験

65
49

68 64
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127
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継続

total 106 104 108 103 106
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44

114
160

147
184
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47
42

55
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0
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医師主導

再生

機器

製販後

拡大

Ⅲ

Ⅱ/Ⅲ

Ⅱ

Ⅰ/Ⅱ

Ⅰ

532
491524489

571

企業・医師主導治験実績: 国がん東

医師主導治験課題数

臨床試験実績：国がん東

産学連携による新しい創薬・臨床開発基盤の構築：国がん東

アカデミアシーズ開発のサポート

・知財・薬事・臨床開発戦略のサポート

・公的研究費等資金獲得支援

・医師主導治験の迅速な実施とCSR作成

・企業との共同研究、マッチングによる企業導出サポート

（企業が求めるデータ取得の推進サポート）

rTRによる新しい臨床開発・創薬研究のサポート

・ゲノムスクリーニングプラットフォームによる医師主導治験NWの構築

・大規模な臨床ゲノムデータシェアリングによる耐性メカニズムと克服薬の開発

・詳細な臨床情報と質の高い先端技術での創薬および解析技術導出のサポート

特に拠点外シーズ開発サポートの特徴

アカデミアシーズ開発支援：国がん東

アカデミアシーズ開発支援体制（医薬品）：国がん東

外部シーズ

医療シーズ相談

1) ホームページに窓口設置
2) 研究者個々への相談
3) アカデミア施設との共同研究包括契約
4) 各種シンポジウムでの受付

内部シーズ

研究者とのヒアリング
・シーズの再分類
・研究の見える化（物質、技術）

企業共同研究の把握（NDA契約より）

シーズ開発支援チーム

プロジェクトマネージメント：佐藤・合川･布施･落合･土原
産学連携/知財管理：合川/小石原･木練
メンターシップ：土井、佐藤、布施

シーズ選定委員会

知財・薬事戦略相談

企業マッチング

公的研究費獲得支援

臨床試験計画支援

出口戦略相談

早期の企業導出
を目指す

シーズ・技術への助言・分析
支援研究（者）進捗管理

企業と早期マッチング

•共同研究マッチング（シーズ・技術）

AMED資金獲得（前臨床）支援

シーズ開発支援継続

•メンター継続（インキュベート機能なし）

•非臨床専門家紹介（連携他施設含む）

•企業マッチング

アカデミアシーズ開発支援：国がん東

講演資料
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NCCシーズ開発支援室で管理するアカデミアシーズ（がん治療薬）

シーズA シーズB シーズC

治療薬

A‐22, A‐14, A‐24, A‐36, A‐13, A‐25, 
A‐30, A‐19, A‐33, A‐44, A‐46, A‐47, 
A‐48, A‐26, A‐51, A‐23, A‐52, A‐53, 
A‐54, A‐55, A‐56, A‐57, A‐58, SA‐1, 
SA‐2, SA‐3

B‐12, B‐16, B‐1, B‐17, B‐3, 
B‐40, B‐42, B‐37, B‐20, B‐59, 
SB‐1, SB‐2, SB‐3, SB‐4, SB‐5, 
SB‐6, SB‐7

C‐10, C‐9, C‐6, C‐7, C‐5, 
C‐4, C‐2, SC‐1, SC‐2

ステージアップ1課題, 中止（二重取り消し線）6課題、中断（一重取り消し)4課題、先頭文字がSはセン
ター外シーズ（赤字）13課題, 新規（斜体）5課題

シーズ分類別

Pre Aシーズ
（特許前）

Aシーズ（非
臨床POC）

Bシーズ（非
臨床試験）

Cシーズ（早
期臨床）

Cシーズ（後
期臨床）

12/52(23%)が外部シーズ: Bシーズ以降からの相談が多い

アカデミアシーズ開発支援：国がん東

企業とのマッチング（医薬品）：国がん東

５シーズ（含むセンター外シーズ）に対して、９マッチング
共同研究に向けた協議進行中

Technology抽出後 Showcase作成（抜粋）; List + 説明資料（英語）

研究者 テクノロジーアセット

西川・冨樫 ① eTregモニタリング

② 腫瘍細胞と免疫個別細胞のマスシーク
エンス代謝解析

③ NEOANTIGEN解析技術

藤井 ① 細胞レベルのPETイメージング（GMP対
応） 例 CD8陽性細胞

小林・土原 ① Single Cell Analysisによる薬剤耐性機序
② 末梢血のがんメタボローム

桑田 ① PDX/細胞株製造技術
② 病理検体を用いたIHC、FACS,NGS解析
③ TMA発現validate

石井 ① CAFsの代謝異常解析技術
② CAFsとがん細胞を含んだin  vitro  assay

系技術
③ 治療効果モデル

松村・安永・古賀 ① 抗体・ADC解析
② がん間質解析
③ マスサイトメトリー・質量分析

臨床 各臓器検体

４マッチング
共同研究に向けた協議継続中

□ 東病院主催 がん新薬開発合同シンポジウムでのマッチング
（企業開発担当者200名以上参加）

□ 大手製薬企業とのTechnology Showcaseによるマッチング

アカデミアシーズ開発支援：国がん東

外部アカデミアシーズ（がん医薬品）開発サポート・医師主導治験実施主な実績：国がん東
赤字：今年度進捗分

共同研究先 非臨床試験 薬事相談 臨床試験計画 医師主導治験実施 特記事項

免疫療法剤（抗CD4抗体） 東京大学・ベンチャー 〇 〇 〇 CSR作成終了、公的資金

ウイルス融解治療（OBP301） 岡山大学・ベンチャー 〇 〇 〇 ベンチャー資金

ウイルス融解治療（adsocs3） 高知大学 〇 〇
〇

2019年度予定
公的資金

免疫修飾薬（リポジショニング） 東京理科大学 〇 〇
〇（特定臨床研究）
2019年度予定

公的資金

細胞免疫治療（FITC‐CAR） 山口大学・ベンチャー 〇 〇 〇
〇

2018年度
公的資金

光免疫療法 米NCI/ベンチャー 〇 〇
〇

2018年度
企業資金

PI3K阻害剤 がん研究所・企業 〇 他施設医師主導治験へ リポジショニングで企業導出済み

免疫修飾薬（リポジショニング） 岡山大学 〇 メンターシップ支援、企業資金

再生医療（iPS‐NKT） 京都大学 〇 公的研究費

ｓiRNA製剤 カン研究所（ベン
チャー）

〇 公的研究費・資金調達済み

アカデミアシーズ開発支援：国がん東 rTRからの創薬・解析技術アセット支援：国がん東

全国がんゲノムスクリーニング（SCRUM-Japan）疾患レジストリを用いたがん新薬開発・TR研究の促進

1. 希少フラクション治験への登録促進と薬事承認取得

2. 医師主導治験全国NWの構築

3. 臨床・ゲノムデータ産学共有による新たな創薬

4. Precision medicine 構築に向けた国際データ統合

5. 治験対照群規制対応レジストリの構築

□ SCRUM-Japanプラットフォーム構築による成果□ 肺・消化器がん希少フラクションでの産学連携ゲノム
新薬開発プラットフォーム（SCRUM-Japan）

□ 世界最大規模の症例集積：1万例超える臨床ゲノムデータ

10

企業・医師主導治験合計48試験への登録促進

医師主導治験全国ネットワークと産学での臨床ゲノムデータ共有システム：SCRUM‐Japan疾患レジストリ

□ 医師主導治験全国ネットワークの構築

全国9拠点合計18本の医師主導治験でSCRUM‐J
プラットフォームを有効活用

□ オンラインでの臨床ゲノムデータ共有：SCRUM-Japan RWD

臨床ゲノム情報統合データベース利用状況

アカデミア66施設・製薬企業17社で共有・二次利用

11

rTRからの創薬・解析技術アセット支援：国がん東 rTRからの創薬・解析技術アセット支援：国がん東

SCRUM-Japan DBを活用した新たな標的発見・新薬開発治験の促進：アカデミアでの事例

新しい耐性メカニズム・治療標的の発見：RET陽性肺がん
(国がん研究所）

スパコン感受性予測からの新規医師主導治験の開始
(慶応大学）

□ 新たな治療標的の発見 □ 新規医師主導治験の開始

12
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rTRからの創薬・解析技術アセット支援：国がん東

□ 日欧米韓研究者グループとの国際データ統合：
プロトコール作成完了（大腸がん）

Precision medicine構築を目指した国際展開：SCRUM-Japan疾患レジストリ

□ SCRUM-Asiaの設立：2019年2月より台湾からの登録開始

1. 他の固形がん（頭頸部、乳腺、泌尿器・婦人科、皮
膚がん）への拡大

2. 中国からの参加

3. Liquid, Microbiome 解析を加えたマルチオミックス

4. AI・ゲノム診断への展開

□ 2019年度開始予定

質の高い臨床情報と先端解析技術での創薬および解析技術導出のサポート：
GAP-FREE2(AMED事業）

先端的免疫機能・シングルセル発現解析等を付加した腫瘍組織微小環境の動的な把握

免疫ライブモニタリング体制の構築

新しい創薬

新規バイオマーカー

解析技術の企業導出

rTRからの創薬・解析技術アセット支援：国がん東

進行・再発固形がん患者を対象としたヒト型

抗CD4抗体IT1208の第I相医師主導治験

革新的がん医療実用化研究事業

全研究開発実施予定期間： 平成28年4月1日~平成31年3月31日

研究代表者： 松島 綱治
東京理科大学 生命医科学研究所

Boer et al., Cancer Res2005; Choi et al., Cancer Res.2007
Ueha S ,, Matsuhima K et al., Cancer Immunol. Res.2015

抗CD4除去効果のMOA
種々のCD4陽性免疫抑制細胞を除去する
特異的CD8陽性メモリーCTLの増殖と活性化により、抗腫瘍効果を示す。
治験薬：IT1208
 ヒト化抗ヒトCD4 IgG1モノクローナル抗体
ポテリジェント技術により強力なADCC活性を有する
 CD4陽性細胞を除去する初めての治療抗体薬 (First-in classの薬剤)

ヒト化抗CD4抗体
(IT1208)

Activate CD8+ T cells
Survival of 
Memory T cells

CD4+ MDSC T-reg, Th2, 
Th17, Tr1/3, Th1

CD4+ T cells
CD4+ IDO, pDC
CD4+ NKT

Eradicate cancer

MDSC
CD8+

T cells
CD4+

Treg cells

IT1208：ヒト化抗ヒトCD4 IgG1モノクローナル抗体
0

AMED
東京理科大学

役割： 臨床開発の統括
臨床随伴研究
前臨床研究

代表： 松島綱治
分担： 上羽悟史

IDACセラノスティクス（株）

役割： 薬物動態測定

分担： 伊藤哲

国立がん研究センター

役割： 医師主導治験
臨床随伴研究
前臨床研究

分担： 土井俊彦、設楽紘平、
佐藤暁洋、野村尚吾、
中面哲也、北野滋久、他

データ
提供

統括
データ提供

解析

試料提供

試料・
データ提供

統括
データ提供

直接契約

直接契約

直接契約

研究開発体制
0

-2014年度

GMP製造

GLP安全性・毒性試験

フェーズII
適⽤拡⼤

• 抗PD-1/PD-L1抗体などとの併⽤
• 抗がん剤との併⽤
• ワクチンとの併⽤
• 細胞療法との併⽤
• Allo-HSCTなどへの応⽤

フェーズI 
(first-in-human)

固形がん患者を対象にした抗CD4抗体
単剤による医師主導臨床治験（国⽴がん
研究センター）
・患者登録開始：2017.3〜
・観察終了：2018.7

2015年度 2016年度

臨床試験プロトコール作成
（PMDA対⾯助⾔、IRB承認）

厚⽣科研費/AMED

フェーズII
抗CD4抗体の単剤薬理効果検証
• がん種選択

AMED 企業治験・公的⽀援

2017年度 2018年度 2019年度 2020年度 2021年度

臨床随伴研究
・患者免疫状態の解析
・薬理動態解析

前臨床研究
・免疫学的作⽤機序・バイオマーカーの確⽴
・併⽤療法（Immune checkpoint療法、抗がん剤、ワクチン、細胞療法）
・Allo-HSCTへの応⽤

↓中間解析
↓（オーファン指定）
↓先駆けPackage
申請

抗CD4抗体（IT1208）研究開発ロードマップ
0
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4

主要評価項目

用量制限毒性（DLT）を含む有害事象発生割合

最大耐用量（MTD）及び推奨用量（RD）の決定

副次的評価項目

薬物動態プロファイル

薬力学的作用・免疫学的手法による指標

（CD4陽性T細胞除去効果）

有効性（奏効割合・病勢制御割合・無増悪生存期間）

探索的評価項目（付随研究）

免疫モニタリング（本治験と別に付随研究として実施）

腫瘍生検
Clinical trial identifier:
UMIN000026564

• 標準的治療法に不応・不適の進
行・再発固形がん患者

• PS 0-1
• 臓器機能が保たれている

IT1208 点滴静注 (2-4時間)
0.1 mg/kg (用量レベル1, N=4) 
1.0 mg/kg (用量レベル2, N=7)

各レベル1例目はday1のみ投与
以後の症例はday1, day8に投与

DLT評価期間
(29日間)

以後フォローアップ

腫瘍生検

試験進捗

2017/3-2018/6月 11例登録

用量レベル1 4例：DLTなし

用量レベル2   4例：DLTなし

Infusion reactionが3例に発現

投与時間延長、プレメディケーション追加

用量レベル2   3例追加：DLTなし

末梢血CD4+T細胞の減少を確認、有効性シグ
ナルも得られたため、用量レベル2をRDと判断

抗CD4抗体（IT1208）第I相試験概要
0

全例においてCD4陽性T細胞の減少を認め、1mg/kg群で顕著

CD4陽性T細胞, CD8陽性T細胞数, CD4/8比とNK細胞数の推移
0

大腸癌(症例10)において、PR(32%縮小）を認め
食道癌(症例3)においてもSD範囲の縮小(21%)を認めた

抗腫瘍効果
0

CD3 CD4 CD8 CK Ki67
T; 腫瘍, S; 間質,
▼; Ki67high 増殖性CD8+ T細胞

Case #10 baseline

0 2 4 6 8
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Ca
se
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um

be
r

CD4+ T cells
CD8+ T cells

Post/pre (ratio)

腫瘍局所における免疫学的変化
0

抗CD4抗体投与は、腫瘍内におけるT細胞の活性化を促進し、腫瘍増殖を抑制する
免疫微小環境を形成することで抗腫瘍効果を発揮する可能性

腫瘍組織における遺伝子発現変化 症例10に特異的に発現変動してい
る遺伝子群のGene Ontology解析

• 抗CD4抗体投与により腫瘍組織内でCD4+ T細胞が減少
• 奏効した症例10では、抗体投与によりCD4+ およびCD8+ 

T細胞ともに腫瘍内の密度が顕著に増加

IFNγ
Th1/2

サイズ：p-value

色の濃さ：遺伝子数

• 奏効例（3, 10）では腫瘍組織におけるT細胞関連遺伝
子、抗腫瘍性遺伝子発現が増加

CD4 CD8
0.0

0.5

1.0

Si
m

ila
rit

y 
in

de
x

(D
22

 v
s 

D1
)

**P=0.0039 P=0.085

治療前後でのレパトアの変動の大きさを定量
(R similarity index: 値が小さいほどレパトア同士が大きく変動)

レパトア
類似度

治療に伴うTCRレパトア変動・免疫モニタリングとしての有用性
0

抗CD4抗体により末梢血中でCD4、
CD8いずれもクローンが入れ替わる

腫瘍-末梢血重複クローン
末梢血中の頻度変化

Patient ID

重
複

ク
ロ

ー
ン

頻
度

の
変

化
（
％

）

抗CD4抗体投与により腫瘍反応性
CD8+ T細胞が増加する可能性

腫瘍径の変化率（％）

重
複

ク
ロ

ー
ン

の
頻

度
の

変
化

（
％

）

0.1 mg/kg
1.0 mg/kg

腫瘍-末梢血重複クローンの頻
度変化と腫瘍径変化率の相関

腫瘍反応性CD8+ T細胞の増加が
抗腫瘍効果に寄与する可能性

• 末梢血、腫瘍組織のTCRレパトアは、抗CD4抗体投与による免疫応答変化を反映する
☞TCRレパトア解析・重複クローン解析は腫瘍特異的免疫モニタリングになり得る

0.1 mg/kg
1.0 mg/kg

• 本シーズの独創性
 強力なADCC活性によりCD4を除去する初めての治療抗体薬 (First-in-class)
 免疫抑制解除とともにirAEに関与する自己免疫性CD4を除去し、安全性を担保できると期待

• 新規レパトア解析技術

 治療前後の末梢血CD4/CD8TCRレパトア解析により、治療に伴う免疫応答変化を高感度に
測定できる

 腫瘍・末梢血重複クローン解析により、腫瘍からCD4/8を分離精製すること無く腫瘍組織内
のCD4, CD8 T細胞クローン応答を捉えることが出来る。

 腫瘍・末梢血重複クローンを末梢血中でモニタリングすることで、新たな生検に頼らず治療に
伴う腫瘍反応性クローン応答をモニタリングすることが出来る。

• 今後の開発予定

 企業導出について交渉中

0
抗CD4抗体（IT1208）第I相試験まとめ
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橋渡し研究事業から
革新的医療技術創出拠点へ
―足跡と展望

猿田 享男
革新的医療技術創出拠点プロジェクト　プログラムディレクター

　日本のアカデミアにおける生命科学の基礎研究
の実用化ルートとして注目されていたのが1984 年
に厚生労働省（厚労省）に創設された高度先進医
療会議である（表 1）。主として大学病院のような
医療体制がしっかりした病院で、国民に役立ち、安
全性に問題ないとされた新しい医療技術を混合診
療の形で提供する制度である。図 1は、この制度
の届出から認可までの過程をまとめたものである。
　高度先進医療制度で認可されて実施された技術
は、2年毎にその有用性、安全性、普及性等が
評価され、医療保険として認可するかどうかが審
議され、その結果が中医協に提出される。この制
度で2000 年当時に実施されていた技術は、表 2
に示すようなものであり、かなり高度な医療が提供
されていた。
　以上のようなアカデミアの研究の実用化ルートで
問題となっていたのが、高度先進医療制度として
申請してから、承認か否かの結論が出されるまで
にかなりの時間を要することと、新しい医療技術の
中には未だ薬事法で未承認の薬剤や機器を用いた
技術が多いことであった。このような問題を解決す
るため厚労省ではこの制度の改革を徐々に行い、
2012 年に図 2に示すような方式に改良し、現在
の先進医療制度はこのような形で実施されている。
　先進医療会議を先進医療会議と先進医療技術
会議の2つに分け、薬機法で承認されている薬剤
や機器を用いた技術はそのまま先進医療Ａとして、
先進医療会議で審査される。一方薬機法で未承
認の薬剤や機械を用いた技術は先進医療Ｂとして、
まず先進医療技術会議で審査され、承認されると

先進医療会議に回されて医療の実用面や将来の
保険承認の可能性等が審査されて、最終的な結
論が出される。なお最近は抗がん薬に関する申請
が多くなり、審査が急がれることから、抗がん薬に
関しては先進医療Ｃとして、先進医療技術会議で
まず審査することとされた。
　このように先進医療制度を介したアカデミアの基
礎研究の実用化促進がかなり早められ、2013 年
には実施されていた66の先進医療技術の中から
8技術が保険承認となっている（表 3）。
　このような先進医療制度を介した基礎研究の実
用化促進が早められたものの、国としては一層実
用化促進を早めるために、2006 年の第Ⅲ期科学
技術基本計画に基づき、総合科学技術会議が策
定したライフサイエンス分野の分野別推進戦略に
おいて、戦略的重点科学技術の 1つとして「臨
床研究・臨床への橋渡し研究（ＴＲ）があげられた
（表 4、5）。
　これを受けて文部科学省（文科省）では、ゲノ
ム科学や再生医療をはじめとしたライフサイエンス
分野の基礎研究の成果を実際の医療に活用するた
めの橋渡しをする研究を推進するため、2007 年
度より橋渡しをする研究支援推進プログラムを開始
することとなった。担当は文科省のライフサイエン
ス課となった（表 6）。
　このプログラムでは、医療としての実用化が見込
まれる有望な基礎研究の成果を開発している研究
機関を対象に、シーズの開発戦略策定や薬事法に
基づく試験物製造のようなＴＲの支援を行う機関を
重点的に整備するとともに、これらの拠点の整備

講演概要
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状況を把握し、拠点間のネットワーク形成などを行
い、各拠点のＴＲ体制を確固たるものにすることで
あった。
　この事業の第Ⅰ期は5年間とし、その目標は表 7
に示す通りである。
１．�全国の数カ所の医科系大学等に基礎研究を実
用化させる体制を5年間で整備させる。

２．�基礎研究の実用化のために特許をとり、非臨
床試験そして臨床試験（治験）を実施して、
実用化のための薬事承認をとる。

３．�各拠点が5年間に、各拠点の基礎研究（シーズ）
の中から、少なくとも2つ以上のシーズを薬事
法に基づく治験届受理までもっていく。

　この事業の開始にあたり全国公募により事業拠
点として7拠点、そしてこの事業をサポートする1
拠点を選出することになり、表 8に示すように事業
拠点として、オール北海道拠点（札幌医大、北海
道大学、旭川医大の連合）、東北大学、京都大学、
大阪大学、神戸の先端医療振興財団、九州大学
を選出した。サポート機関としては2カ所の応募が
あり、その中でこの領域で経験豊かな神戸の先端
医療振興財団の臨床研究情報センター（責任者：
福島雅典先生）にお願いした。プログラムディレク
ター（ＰＤ）には私が、プログラムオフィサー（ＰＯ）
には米国から帰国された第一三共株式会社の古賀
貞一郎氏にお願いして、事業が開始された。
　各事業拠点には、図 3に示すような整備を病院
長の下に整備することをお願いした。重要なポイン
トは、ＴＲセンター長を決めていただき、前臨床部
門、知財の創出部門および臨床応用部門の 3つ
の部門の整備と各領域での専門家の任命である。
　このような体制の整備の進行状況を毎年各拠点
にサイトビジットして相談させていただいた。各拠点
の皆様方の多大な努力により拠点整備やシーズ開
発が着実に進み、5年終了時には、当初の目標通
り各拠点で自施設のシーズ2件以上の治験届け受
理までもっていって下さった。表９はその成果をまと
めたものである。表 10に示すように第Ⅰ期終了時
の成果は、医師主導治験届け16 件、企業治験

届け6件、企業ライセンスアウト23 件、先進医
療承認 10 件、製造販売承認 4件、保険医療化
4件等であった。
　以上のような効果をみて、文科省では第Ⅱ期事
業の5年間の実施を決定した。基本方針は、シー
ズ開発・育成を重視することで、この事業はＴＲ加
速ネットワークプログラムと命名された（表 11）。
　拠点の一部変更で、神戸先端医療振興財団に
代わって名古屋大学が加わった。さらに第Ⅱ期の終
了直前に、2015 年から岡山大学と慶應義塾大学
の2大学が加わり、9拠点となった（表 12）。
　サポート機関は引続き、神戸の先端医療振興財
団の臨床研究情報センターにお願いした。
　ＰＤは引続き私で、ＰＯには古賀氏が退任され、
日本臨床薬理財団の理事長であられた慈恵会医
科大学の景山茂教授と日本製薬工業会で医薬品
評価の委員長をされていたアステラス製薬の稲垣
治氏にお願いして、事業が開始された。
　第Ⅱ期開始にあたってライフサイエンス課からの
要望は、各拠点の自立化の促進（拠点整備費用
の減額）、シーズ強化によるライセンスアウト収入
等、外部収入基礎の確立、5年以内に拠点整備
にかかる人件費の支出ゼロを目指すこと、および
シーズ発掘、育成機能の強化、シーズ育成費の
拡充等であった。
　以上のような文科省のＴＲ事業の成果をみて、
厚労省でも類似した事業を開始することとし、早期・
探索的臨床試験拠点事業が開始された（表 13、
14）。この事業では、革新的医薬品・医療機器に
ついて、世界で初めてのFirst in Human（FIH）
試験をわが国で実施し、Proof of Concept
（POC）を取得するための要件を満たす医療機
関を「早期・探索的臨床試験拠点」として整備
することであった。施設条件として、特定機能病
院・国立高度専門医療研究センターまたは医療提
供体制の観点から特定機能病院に準じる病院とさ
れた。厚労省の事業であることから疾病別に5拠
点を整備することになり、表 15に示すように、が
ん拠点として国立がん研究センター東病院、脳・
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心血管疾患の拠点として大阪大学附属病院、脳・
心血管の医療機器拠点として国立循環器病研究セ
ンター、精神・神経拠点として東京大学医学部附
属病院、免疫・難病拠点として慶應義塾大学病院
を選出した。これらの拠点には5年間でFIH試験
が実施できるような基盤整備をお願いした。
　この事業が開始された後、厚労省では、日本発
の革新的な医薬品や医療機器を創出するために、
国際水準の臨床研究や医師主導治験の中心的な
役割を担う施設として、臨床研究中核病院を整備
することを希望され（表 16）、2012 年に5病院、
2013 年に5病院の計 10 病院を選出して基盤整
備をお願いした。これらの施設に特に求められたこ
とは、１．適切な研究計画を企画・立案し、ICH-
GCPに準拠して臨床研究を実施できること、２．
倫理性、科学性、安全性、信頼性の観点から適
切で透明性の高い倫理審査ができること、３．シー
ズに関して知的財産の管理や技術移転ができるこ
と、４．質の高い多施設共同研究を企画・立案し、
他の医療機関と共同で実施できること等であった。
このような拠点として図 4に示すように、北海道大
学病院、東北大学病院、千葉大学病院、国立成
育医療研究センター病院、名古屋大学病院、国
立名古屋医療センター、京都大学病院、岡山大
学病院、九州大学病院が選出された。
　図 5は橋渡し研究拠点、早期・探索的臨床試
験拠点および臨床研究中核病院の日本における分
布状態を図示したものである。全国に分布すること
を考慮して拠点の選出に心掛けたが、沖縄には拠
点を置くことが出来なかった。
　以上のような形で厚労省の拠点が整備されると、
さらにアジアの諸国を中心に国際的に連携を強め
て治験を推進していくことも重要とされ、日本主導
型グローバル臨床研究体制整備事業を実施するこ
とも大切であるとし、全国で2拠点を選出すること
になり東京白金の北里研究所と神戸の臨床研究情
報センターを決定した（表 17）。
　以上のような経過でアカデミアにおける基礎研究
の実用化促進体制が着実に築きあげられ（図 6）、

事業も着実に進んだが、厚労省がもう1つ問題と
していたのが、国立高度専門医療研究センターの
研究活動をどう進めていくかであった。当時私は
厚労省の独立行政法人評価委員会の委員長をし
ていたこともあって、医政局長から国立高度専門
医療研究センター（NC）の在り方に関する検討
委員会を開催したいとのことで、その委員会の座
長への就任を依頼された（表 18）。13 名の委員
と2012 年 7月から2013 年 1月まで8回委員会
を開催し、NC法が2008 年に成立してから6NC
が別個に、臨床面、研究面で効果をあげてきたが、
今後の更なる発展のためには、これまでのように
6法人が別々に発展していくのがよいのか、1つの
法人として発展させていくのがよいかが議論の焦点
となった。結局、病院に関しては別法人でよいが、
研究面では統合し、とくに財政面では米国のNIH
のようなスタイル、すなわち日本版NIHとして発展
していくのがよいのではとする意見をまとめて提出
した（表 19）。
　その後、民主党政権から自民党政権となり、こ
の問題は自民党政権の内閣府、厚労省、文科省
や有識者による医療分野の研究に関する専門調査
委員会（座長：永井良三先生）で検討がなされる
ようになった。この委員会に私も呼ばれて、これま
での橋渡し研究や厚労省の諸事業による基礎研究
の実用化促進の流れを図7のような形で説明した。
　その後 2013 年 8月に、図 8に示す構想：健
康医療戦略推進本部が設立されることが発表さ
れ、医療分野の研究開発の指令機能（日本版
NIH）の役割が示された。
　このような経過で日本版NIHの設立に向って動
きが加速され、私どものこれまでの事業に関して、
1年間文科省の方から65億円、厚労省の方から
56億円が支給され、1年間これまでのように事業
を実施する依頼があった（図 9）。組織としては内
閣官房健康医療戦略室、文科省ライフサイエンス
課および厚労省医政局研究開発振興課が担当し、
委員はこれまで文科省の橋渡し研究事業を担当し
てこられた景山先生と稲垣氏を、厚労省の事業を
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担当してこられた岩崎先生と楠岡先生、そして私
の 5名が担当することになり、新しい形での 1年
間の事業の開始となった（表 20）。
　図 10と表 21は、これまで私どもが行ってきた
橋渡し研究、早期・探索的事業および臨床研究中
核病院事業の総括結果であり、医師主導治験数と
企業治験数の推移をまとめたものである。
　2014 年の 1 年間の試行期間には、各拠点の
皆様方が大変頑張って下さり、それまでの業績に
比して大きく飛躍し、文科省と厚労省のこれまでの
事業を総括して行っていくことに全く問題ないことが
確認された。
　このような形での諸準備の結果、2015 年 4月
に日本医療研究開発機構（AMED）が開設された
（表 22）。このAMEDには9つのプロジェクトが
設けられ、私どものこれまでの事業は革新的医療
技術創出拠点プロジェクトとして実施されることに
なった（表 23）。このプロジェクトの達成目標は表
24に示すように、１．革新的な基礎研究の成果を
一貫して実用化に繋ぐこと、２．国際水準の質の高
い臨床研究・治験を実施・支援する体制を整備す
ること、３．革新的な医薬品・医療機器を持続的
に、かつより多く創出することであり、2020 年度
までに医師主導治験届出数が年間 40 件、First 
in Human 試験が年間 40件とされた。
　なお厚労省では、2015 年 4月から法規制によ
る臨床研究中核病院の承認審査を始めており、日
本初の革新的医薬品・医療機器の開発などに必
要となる質の高い臨床研究や治験を推進するた
め、国際水準の臨床研究や医師主導治験の中心
的な役割を担う病院を医療法上の臨床研究中核病
院としている（表 25）。2018 年 4月の時点で表
26に示すように、2018 年に橋渡し研究拠点となっ
た筑波大学病院以外の拠点病院はすべて医療法
上の臨床研究中核病院になっている。
　AMEDが創設され、革新的医療技術創出拠点
プロジェクトとして事業が開始されてから、すでに4
年が終了しようとしている。これまでの成果をまと
めると、図 11に示すように新しいプロジェクトが開

始されて順調に業績があがっている。表 27と28
は、AMEDの臨床研究開発課が各拠点で注目さ
れているシーズを1つずつ示したものである。
　革新的医療技術創出拠点プロジェクトの今後の
事業の進め方としては、文科省側の事業と厚労省
側の事業とが分かれて進められてきたが、出来る
だけ調和をとりながら発展させていくことである（表
29）。
文科省側の事業はTR支援拠点事業の支援で、
第Ⅲ期に入った橋渡し事業をシーズ支援に一層力
を入れて支援していくことであり（表 30）、厚労省
側の事業は臨床研究中核病院の活動―臨床試験・
治験の推進に一層力を入れていくことである。
表 30はTR拠点事業の変遷のまとめであり、表
31は将来の臨床研究中核病院の姿として、１．薬
事・医療保険制度等と連動した研究開発体制の確
立、２．他機関への支援を行う体制の強化と恒常
化、３．特色化や公益機能の強化・拡大、４．本
邦の課題解決における試行的取り組みの先行実施
機関、５．TR拠点とのさらなる連携があげられて
いる。
　革新的医療技術創出拠点の 2017 年～2018
年の成果であるが、図 12は各拠点のシーズ数を
示したものであるが、各拠点とも多くのシーズの育
成につとめて下さっており、表 32は、各拠点の医
師主導治験数、企業主導治験数およびライセンス
アウトの数をまとめたものである。この1年も確実
に治験数およびライセンスアウトの数が増えている。
　最後に2018 年度に実施した各拠点へのサイト
ビジットの際に各拠点の要望をきいて、総合討議を
実施してきた。その際の主な要望は、シーズ育成
が進むに従って資金不足が深刻で公的資金の不足
の心配、国際共同試験の実施の重要性、AMED
のシーズ評価体制の在り方、シーズの出口に近づ
き、企業との連携の在り方等であった（表 33）。
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橋渡し研究事業から
革新的医療技術創出拠点へ

－ 足跡と展望 －

革新的医療技術創出拠点プロジェクト
プログラムディレクター

慶應義塾大学 名誉教授

猿 田 享 男

日本のアカデミアの基礎研究の実用化の道

日本のアカデミアで開発された新しい医薬品や医療機器を用いた
画期的な医療技術を少しでも早く国民に届けるシステムとして、
1984年に厚生省に高度先進医療制度が設けられた。

これまでにない優れた効果を有する技術で、安全に実施されるもので
保険導入前に検証するシステムであり、特定機能病院のような最新の

設備を有し、しっかりした人員が整っている施設での実施が条件づけ
られた。

この制度では、最先端技術の部分は自費、その他の部分は保険が
使え、混合診療が認められている。

表 1

高度先進医療技術の申請から承認までの流れ

問題点

1. 申請から承認まで1年以上かかっていることが多い。
2. 最先端の医療を提供できる病院が主として特定機能病院など、1部の

病院に限られる。
3. 高度先進医療以外の技術については、保険導入の手続きが理解し難い。

医
療
機
関
か
ら
の
申
請

地
方
社
会
保
険
事
務
局

厚
生
労
働
省

専
門
家
会
議
で
検
討

中
医
協
報
告
の
了
承

厚
生
労
働
大
臣
承
認

図 1 2000年以後の主な高度先進医療

1. 樹状細胞と腫瘍抗原ペプチドを用いた癌ワクチン療法
2. 膵臓移植手術
3. エキシマレーザー冠動脈形成術
4. 難治性眼疾患に対する羊膜移植術
5. 固形癌に対する重粒子線治療
6. 脳死肝臓移植手術や肺臓移植手術
7. 骨髄細胞移植による血管新生療法
8. 経皮的レーザー椎間板切除術
9. 人工括約筋を用いた尿失禁の治療
10. 実物大臓器立体モデルによる手術計画
11. 胎児尿路―羊水腔シヤント

表 2

厚生労働省における先進医療の変遷

高
度
先
進
医
療
制
度

先
進
医
療
会
議

高
度
医
療
評
価
会
議

承認されている薬や
機器を用いた技術

未承認や適応外の薬や
機器の使用によるもの

先
進
医
療
会
議

先
進
医
療
技
術
会
議

先進医療A

先進医療B

（先進医療C）

（
中
医
協
）

保
険
申
請

公
知
申
請
か
治
験

保
険
申
請

社会的妥当性や
保険適応等を議論

図 2 2013年度の先進医療からの保険承認
（66先進医療技術→8技術）

1. 難治性眼疾患に対する羊膜移植術
2. 腹腔鏡下子宮体がん根治手術
3. 歯科用CAD・CAMシステムを用いたハイブリッド

レジンによる歯冠補綴
4. 腹腔鏡下スリーブ状胃切除術

5. 光トポグラフィー検査を用いた症状の鑑別診断
補助

6. 内視鏡下筋膜穿通枝切離術
7. 胸膜腔鏡下動脈管開存症手術
8. X線CT画像診断に基づく手術用顕微鏡を用いた

歯根端切除手術

表 3
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アカデミア等における最先端の
研究を実用化するための文部科学省の取組

表 4
橋渡し研究（TR）に関する国の動き

第３期「科学技術基本計画」（2006年3月28日閣議決定）
に基づき、総合科学技術会議が策定したライフサイエンス
分野の「分野別推進戦略」において、戦略重点科学技術の
１つとして「臨床研究･臨床への橋渡し研究」があげられた。

これを受けて文部科学省では、ゲノム科学や再生医療を
はじめとしたライフサイエンス分野の基礎研究の成果を実
際の医療に活用するための橋渡しをする研究を推進する
ため、2007年度より「橋渡し研究支援推進プログラム」を開
始することとなった。

表 5

橋渡し研究（TR）推進プログラムの設立

医療としての実用化が見込まれる有望な基礎研究
の成果を開発している研究機関を対象に、シーズ
の開発戦略策定や薬事法に基づく試験物製造のよ
うなTRの支援を行う機関を重点的に整備するとと
もに、これらの拠点の整備状況を把握し、拠点間の
ネットワーク形成などを行い、各拠点のTR体制を
確固たるものにする。

（2007年3月）

表 6
第Ⅰ期橋渡し研究の目標

・ 全国の数か所の医科系大学等に基礎研究を
実用化させる体制を５年間で整備させる。

・ 基礎研究の実用化のために、特許をとり、
非臨床試験そして臨床試験（治験）を実施して、
実用化のための薬事承認をとる。

・ 各拠点が５年間に、自拠点の基礎研究（シーズ）
の中から、少なくとも２つ以上のシーズを薬事法
に基づく治験届受理までもっていく。

表 7

橋渡し研究事業の全国の拠点（文部科学省）

第Ⅰ期プログラム

（2007‐2011年）

1. オール北海道拠点
（札幌医大、北海道大学、旭川医大の連合）

2. 東北大学

3. 東京大学

4. 京都大学

5. 大阪大学

6. 先端医療振興財団（神戸）

7. 九州大学

サポート機関は先端医療振興財団の臨床研究情報センター（福島雅典先生ほか）

• プログラムディレクター
猿田享男

• プログラムオフィサー
古賀貞一郎（第一三共）

表 8 橋渡し（ＴＲ）拠点の組織図

病 院 長

ＴＲセンター
（ＴＲセンター長）

知財の創出
前臨床部門

・研究の実施
・シーズの発掘

審査・評価部門
・シーズの支援
・知財の申請
・戦略策定

臨床応用部門
・試験物製造
・臨床試験実施
・データセンター
・モニタリング・監査

人材
・開発・企画管理の専門家 ・臨床試験管理の専門家
・知財・契約の専門家 ・データマネージャー
・製剤の専門家 ・生物統計家
・毒性の専門家 ・ＣＲＣ
・薬事の専門家 ・信頼性保証の専門家

図 3
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TR事業の成果
（2007年8月-2013年1月）

1 人工手関節

2 人工股関節

3 SVN-2Bペプチドワクチン

4 Nアセチルノイラミン酸

5 HGF
6 トレハロース

7 頻脈治療薬

8 小児補正人工心臓

9 人工真皮

10 レプチン

11 抗体（癌領域）

12 筋芽細胞シート

13 WT1ペプチドワクチン

14 細胞分離装置

治験届提出（18）

15 膝関節軟骨再生

16 PLGAナノ粒子

17 胎児心電図装置

18 BK-SE36/CpG-ODN

先進医療承認（8）
1 膵島移植

2 遠赤外線乾式均等和温装置

3 bFGF+GHG
4 レプチン

5 γδT細胞

6 エポエチンβ
7 脊髄損傷治療技術

8 自家培養口腔粘膜細胞シート

表 9 橋渡し研究拠点整備事業の成果
（第１期終了時）

計

医師主導治験 16
企業主導治験 6
企業ライセンスアウト 23
先進医療承認 10
製造販売承認 4
保険医療化 4

表 10

第二期 橋渡し研究支援推進プログラムの方向性

第二期の基本方針

シーズの開発・育成を重視するためＴＲ加速ネツト

プログラムと命名された。

橋渡し支援拠点の自立化の促進：拠点整備費用の減額
• シーズ強化によるライセンスアウト収入等,外部収入基盤の
確立

• 5年以内に拠点整備にかかる人件費の支出をゼロにするこ
とを目指す

シーズ発掘、育成機能の強化：シーズ育成費の拡充
• 様々な段階にあるシーズを最適な規模の資金で支援

• 拠点の機能を活用し、早い段階から戦略的にシーズを育成
→ シーズパッケージ制度の導入

表 11 橋渡し研究事業の全国の拠点（文部科学省）

第Ⅰ期プログラム

（2007‐2011年）

1. オール北海道拠点
（札幌医大、北海道大学、旭川医大の連合）

2. 東北大学

3. 東京大学

4. 京都大学

5. 大阪大学

6. 先端医療振興財団（神戸）

7. 九州大学

第Ⅱ期プログラム

（2012‐2017年）

1. 北海道臨床開発機構
（札幌医大、北海道大学、旭川医大の連合）

2. 東北大学 8．岡山大学

3. 東京大学 9. 慶應義塾大学

4. 名古屋大学

5. 京都大学

6. 大阪大学

7. 九州大学

Ⅰ・Ⅱ期ともサポート機関は先端医療振興財団の臨床研究情報センター（福島雅典先生ほか）

• プログラムディレクター
猿田享男

• プログラムオフィサー
古賀貞一郎（第一三共）

• プログラムディレクター
猿田享男

• プログラムオフィサー
景山茂（慈恵医大教授）
稲垣治（製薬業界）

表 12

アカデミア等における最先端の臨床研究の
実用化促進ための厚生労働省の取り組み

表 13
早期・探索的臨床試験拠点整備事業

革新的医薬品・医療機器について、世界で初めての
ファースト・イン・ヒューマン試験をわが国で実施し、さら
にProof of Conceptを取得するための要件を満たす医
療機関を「早期・探索的臨床試験拠点」として整備する。

（施設の条件）

• 特定機能病院・国立高度専門医療研究センターまた
は医療提供体制の観点から特定機能に準じる病院。

• がん、精神・神経疾患、脳・心血管疾患、脳・心血管
疾患（医療機器）、免疫・難病の5拠点

• 夜間・休日を含め、重篤な有害事象に迅速に対応で
きる体制を有する。

表 14
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２０１１年に選択された5拠点

1. がん拠点
国立がん研究センター東病院

2. 脳・心血管拠点
大阪大学医学部附属病院

3. 脳・心血管の医療機器拠点
国立循環器病研究センター

4. 精神・神経拠点
東京大学医学部附属病院

5. 免疫・難病拠点
慶應義塾大学病院

表 15 臨床研究中核病院

厚生労働省では、日本初の革新的な医薬品および医療
機器を創出するために、国際水準の臨床研究や医師主導
治験の中心的役割を担う施設として、臨床研究中核病院を
整備する。 （開発の出口の部分を重視した事業）

（必要となる主な機能）

1. 適切な研究計画を企画・立案し、ICH‐GCPに準拠して臨
床研究を実施できる。

2. 倫理性、科学性、安全性、信頼性の観点から適切で透
明性の高い倫理審査ができる。

3. シーズに関して知的財産の管理や技術移転ができる。

4. 質の高い多施設共同研究を企画・立案し、他の医療機
関と共同実施できる。

表 16

TR事業・早期・探索的拠点事業および
臨床研究中核病院（臨床研究品質確保体制整備病院）の一覧

文科省TR事業 早期・探索的事業
（●）

従来の臨床研究中核病院
（×）

× 北海道連合（北大） 東京大学病院 北海道大学病院
× 東北大学 国立がん研究センター 東北大学病院
● 東京大学 慶應義塾大学病院 千葉大学病院
● 慶應義塾大学 大阪大学病院 国立成育医療研究センター
× 名古屋大学 国立循環器病研究センター 群馬大学病院
× 京都大学 名古屋大学病院
● 大阪大学 国立名古屋医療センター
× 岡山大学 京都大学病院
× 九州大学 岡山大学病院

九州大学病院

図 4
文科省 橋渡し研究支援推進プログラム 拠点機関

×早期探索的臨床試験拠点
●臨床研究中核病院

××
×

×

×

慶應義塾大学

国立大学法人
岡山大学

図 5

日本主導型グローバル臨床研究体制整備事業

日本・アジアに特有な疾患のエビデンスの確立等を目指し、主
にアジア等を対象とする国際的な共同研究を日本が主導して
積極的に推進する国際的臨床研究に係る企画、立案等がで
きる体制整備。

 国際共同研究に関するネットワークの形成

 国際共同臨床研究特有の問題を解決し、円滑に推進していく
体制。

 ICH‐GCPに準拠したデータの信頼性を確保できる体制。

 シーズに関する国際的な調査や知財管理ができる。

 データに関する中央モニタリングや監査ができる。

２施設

• 学校法人北里研究所北里大学病院

• 公益財団法人先進医療振興財団

表 17
現在の日本のライフサイエンスの基礎研究の実用化への体制

―トランスレーショナルリサーチ（TR）の動向―

文部科学省

厚生労働省

TR支援推進プログラム
2007～2011年

TR加速ネットワークプログラム
2012年～

早期・探索的研究拠点事業
2011年～

臨床研究中核拠点事業
2012年～

日本主導型グローバル臨床研究体制整備事業
2012年～

治験

先進医療

国際治験

保

険

図 6
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独立行政法人 評価委員会
（2007年6月～2013年6月）

１． 独立行政法人 国立病院機構（153病院）

２． 独立行政法人 高度専門医療研究部会

１．国立がん研究センター
２．国立循環器病研究センター
３．国立精神・神経医療研究センター
４．国立国際医療研究センター
５．国立成育医療研究センター
６．国立長寿医療研究センター

３． 独立行政法人 労働者健康福祉機構

４． 独立行政法人 高齢・障害・求職者雇用支援機構

５． 独立行政法人 年金・健康保険福祉施設整備機構

国立高度専門医療研究センターの在り方に関する検討委員会

表 18 日本医療研究開発機構（ＡＭＥＤ）の創立の経緯

● 国立高度専門医療センターの在り方に関する検討会
厚生労働省医政局で１３名の委員による検討会（座長 猿田享男）

2012年7月～2013年1月まで8回開催

2008年にナショナルセンター（ＮＣ）法が成立してから、６ＮＣが別個に臨床面、
研究面で効果をあげてきたが、今後の更なる発展のための対策を検討した。
６つの法人のまま発展させるのか、１法人として発展させるか議論となり、
病院に関しては別法人でよいが、研究面では統合し、とくに財政面では米国
のＮＩＨのようなスタイル、すなわち日本版ＮＩＨとするのがよいとする意見を
報告書のまとめとした。

● 医療分野の研究に関する専門調査委員会
内閣府で 2013年～ ９委員による検討会（座長 永井良三）

この委員会で諸医療分野の専門家が現状説明

2013年8月8日 健康・医療戦略本部の設置

表 19

最新の医療技術を迅速に実用化させるための国の対策

文部科学省 厚生労働省

ライフサイエンス課 医政局 保険局

橋渡し研究
支援推進
プログラム

橋渡し研究
加速ネットワーク

プログラム

治 験

高度先進医療制度

先進医療制度

保険適用

早期探索的
臨床試験

拠点整備事業

臨床研究
中核病院
整備事業

高度医療評価制度
（第3項先進医療制度）

先進医療技術会議

先進医療制度

先進医療会議

先進医療制度
（第2項先進医療制度）

日本主導型
グローバル
臨床研究
整備事業

国立高度
専門医療

研究センター

（NC）

図 7 健康・医療戦略推進本部の設置（2013年8月8日）

健康・医療戦略推進本部

本部長：内閣総理大臣

副本部長：内閣官房長官

本部員：その他国務大臣

• 健康・医療分野の成長戦略（健康・医療戦略）の推進

• 医療分野の研究開発の司令塔機能（日本版NIH）の本部の役割

タスクフォース（仮称）

議長：内閣官房長官

副議長：内閣官房副長官（衆・参）

健康・医療戦略推進会議

議長：内閣官房長官

医療国際展開タスクフォース 創薬支援ネットワーク協議会

政策的助言
技術的・専門的
助言

健
康
・医
療
戦
略
参
与

医
療
分
野
の
研
究
開
発
に
関
す
る
専
門
調
査
会

図 8

革新的医療技術創出拠点プロジェクト
(2014年度 新独保一元対象経費 121億円）

文部科学省 厚生労働省

革新的医療技術創出拠点

基礎段階から実用化まで
シーズを育成する

橋渡し研究ネットワークプログラム

国際水準の臨床研究治験の
実施環境の整備

・早期探索的臨床試験拠点
・臨床研究中核病院
・日本主導型グローバル研究拠点

平成26年 65億円 平成26年 56億円

一気通貫に実用化に繋ぐ体制を整備するとともに
国際水準の高い臨床研究・治験を実施・支援する体制を整備

一体化

の整備

図 9 革新的医療技術創出拠点プロジェクト
（第1回合同委員会 2014年3月10日）

（組織）

内閣官房健康医療戦略室

文部科学省ライフサイエンス課

厚生労働省医政局研究開発振興課

（委員）

日本製薬工業会医薬品評価委員会委員長 稲垣治

山梨大学大学院臨床研究開発学講座特任教授 岩崎甫

東京慈恵会医科大学薬物治療学研究室 景山茂

国立病院機構大阪医療センター院長 楠岡英雄

慶應義塾大学 名誉教授 猿田享男（主査）

表 20
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橋渡し研究、早期・探索的臨床試験拠点整備事業および
臨床研究中核病院事業における治験到達シーズ数の推移

橋渡し研究

早期・探索的事業と臨床研究中核病院事業

（シーズ数）

年

図 10 橋渡し研究事業の開始（２００７年）から
２０１５年７月までの実績

１．薬事承認・認証・市販件数 １８件

２．治験開始件数（医師主導治験） ６５件

３．治験案件の対象疾患別構成 １３９件
（２０１４年８月時点）

がん ７９件
再生医療 ２０件
アルツハイマー/精神・神経 １８件
免疫 １３件
感染症 ９件

表 21

日本医療研究開発機構（AMED）
Japan Agency for Medical Research and Development

我が国の研究開発を通じて医療の向上を目指
す新たな組織

目的

生命を延ばすとともに、人生や生活の質の向上
を含めた成果をいち早く人々に届けられる医療
研究開発の実現

この機構に関係する省庁

内閣官房、内閣府、文部科学省、厚生労働省、
経済産業省

表 22 日本医療研究開発 9プロジェクト・ディレクター

プログラム名 氏名 所属/役職

1 オールジャパンでの医薬品創出 竹中登一
公益財団法人ヒューマンサイエンス振興財団/
会長

2 オールジャパンでの医療機器開発 菊地眞 公益財団法人医療機器センター/理事長

3 革新的な医療技術創出拠点 猿田享男
医療研修推進財団/顧問
慶應義塾大学/名誉教授

4 再生医療の実現化ハイウェイ構想 齋藤英彦 国立病院機構名古屋医療センター/名誉院長

5 疾病克服に向けたゲノム医療実現
化プロジェクト

春日雅人 独立行政法人国立国際医療センター/理事長

6 ジャパン・キャンサーリサーチ・プロ
ジェクト

堀田知光 独立行政法人国立がん研究センター/理事長

7 脳とこころの健康大国実現プロジェ
クト

津本忠治
独立行政法人理化学研究所脳科学総合研究
センター／シニア・チームリーダー

8 振興・再興感染症制御プロジェクト 宮村達雄 国立感染症研究所/名誉所員

9 難病克服プロジェクト 葛原茂樹
鈴鹿医療科学大学大学院医療科学研究科/
研究科長

理事長 末松 誠
ディレクター 9プロジェクト

表 23

革新的医療創出拠点プロジェクトの達成目標

１．革新的な基礎研究の成果を一貫して実用化に繋ぐ

２．国際水準の質の高い臨床研究・治験を実施・支援
する体制を整備

３．革新的な医薬品・医療機器等を持続的に、かつより
多く創出する

２０２０年度までに
・ 医師主導治験届数 年間４０件

・ Ｆｉｒｓｔ ｉｎ Ｈｕｍａｎ試験 年間４０件

表 24

法規制による臨床研究中核病院の承認

「地域における医療及び介護の総合的な確保を推
進するための関係法律の整備等に関する法（2014
年法律第83号）」により、日本初の革新的医薬品・

医療機器の開発などに必要となる質の高い臨床研
究や治験を推進するため、国際水準の臨床研究や
医師主導治験の中心的な役割を担う病院として、臨
床研究中核病院が医療法上位置づけられ、2015年
4月から施行されることとされた。

（厚生労働省 2015年4月）

表 25
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橋渡し研究拠点 医療法上の臨床研究中核病院
（2018年4月）

・ 北海道大学
（札幌医大・旭川医大）

・ 東北大学
・ 東京大学
・ 慶應義塾大学
・ 筑波大学
・ 名古屋大学
・ 京都大学
・ 大阪大学
・ 岡山大学
・ 九州大学

（計１０大学）

・ 東北大学病院
・ 大阪大学病院
・ 国立がん研究センター病院

中央病院（築地）
東病院 （柏）

・ 九州大学病院
・ 名古屋大学病院
・ 東京大学病院
・ 慶應義塾大学病院
・ 岡山大学病院
・ 京都大学病院
・ 千葉大学病院
・ 北海道大学病院

（計12病院）

表 26 橋渡し研究における治験到達シーズ数の推移

2 2
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企業治験到達シーズ

医師主導治験到達シーズ

図 11

革新的医療技術創出拠点プロジェクトの成果事例(Ⅰ)

●北海道臨床開発機構

脊髄損傷患者への静脈投与による細胞療法

●東北大学

診断用プローブにより、超音波照射で重症虚血性心疾患の治療

●東京大学

コレラ菌や大腸菌による下痢予防のためのコメ型ワクチンの開発

●慶應義塾大学

血小板創製技術を活用した医療への応用

●名古屋大学

非腫瘍性多能性幹細胞による心筋再生療法

－Muse細胞を用いた心不全治療法の開発－

表 27 革新的医療技術創出拠点プロジェクトの成果事例(Ⅱ）

●京都大学

難治性食道がん患者への低侵襲の根治的治療

－食道がんに対するレーザーと光電感受性物質による光力学的治療ー

●大阪大学

心臓移植しかなかった重症患者への骨格筋芽細胞シート移植

●岡山大学

岡山大学方式の人工網膜

●九州大学

重症肺高血圧症の予後と生活の質を改善するナノ医療製剤の開発

●国立病院機構名古屋医療センター

未分化リンパ腫キナーゼ（ALK)融合遺伝子陽性リンパ腫を対象

としたアレクチニブ塩酸塩の開発
（日本医療研究開発機構（AMED）臨床研究課）

表 28

革新的医療技術創出拠点プロジェクトの主要事業

文部科学省の事業

橋渡し研究支援拠点事業

アカデミアの基礎研究の実用化促進
（シーズA→B→C）

厚生労働省の事業

臨床研究中核病院

主として臨床試験・治験
（可能であればシーズ開発・育成）

このプロジェクトの主要事業の目的

文部科学省の「橋渡し研究支援拠点」と厚生労働省の
「臨床研究中核病院」を一体的に運用することにより、

切れ目なく、アカデミアの基礎研究の実用化、臨床応用
までを一貫的に開発支援していくこと。

表 29 橋渡し研究拠点事業の変遷

第Ⅰ期
（2007～2011年）

第Ⅱ期
（2012～2016年）

第Ⅲ期
（2017年～ ）

橋渡し研究支援
推進プログラム

（７拠点）

橋渡し研究加速
ネットワークプログラム

（７拠点）

橋渡し研究戦略的
推進プログラム

（１０拠点）

サポート機関
神戸・TRI

サポート機関
神戸・TRI

サポート機関
神戸・TRI⇒トーマツ

（主要達成目標）
各拠点：
治験届け２件受理

（主要達成目標）
各拠点：
医師主導治験
3件以上の開始・自立化

（主要達成目標）
各拠点：
6件以上医師主導治験の
段階に移行
（拠点外2件以上）

企業へのライセンスアウト
30件

表 30
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臨床研究中核病院拠点事業の今後の方向性
（厚生労働省）

将来の臨床研究中核病院の姿

１． 薬事・医療保険制度等と連動した研究開発体制の確立

２． 他機関への支援を行う体制の強化と恒常化

３． 特色化や公益機能の強化・拡大

４． 本邦の課題解決における試行的取り組みの先行実施機関

５． 橋渡し拠点とのさらなる連携

表 31 2018年度における各拠点のシーズ数

0

100

200

300

A B C D E F H I J K LG
拠
点
名

シ
ー
ズ
数

全シーズ数 １９２２

図 12

革新的医療技術創出拠点プロジェクトのシーズ開発の実績
2017～2018年

（有限責任監査法人 トーマツの集計）

拠点 医師主導治験 企業主導治験 ライセンスアウト 先進医療承認

A ２２ １ １２ ７

B ３４ ５ ５１ １

C ２ ０ ２ ０

D １５ ４ ２０ １

E １６ ４ １１ ３

F ７ １ ９ ２

G ２０ ０ １５ ６

H ２２ ５ １９ ７

I ６ ２ ５ ０

J １９ ０ ７ ３

K ７ ０ ３ ５

L ５ ０ ７ ０

１７５ ２２ １６１ ３５

表 32 2018年の拠点調査（サイトビジット）時に
拠点の皆様からいただいた意見

１． シーズ支援の公的資金の減少が各拠点にとってきわめて重要である。
シーズAからＢになり、治験準備の完了まで研究費がもっと必要となる。

２． 自立化において、効率的に出口のサポートを行うためＡＲＯが情報を
共有して、連携をしっかりとって進めてもらいたい。

３． 国際共同試験の実施が重要であり、巨額な資金が必要である。

４． 大学等が実施する臨床研究では、スケジュールに沿って研究が
進まないことが多く、ＡＭＥＤの協力が必要。

５． ＡＭＥＤにおけるシーズ評価体制の検討が必要。

６． 拠点外シーズの発掘・支援の在り方の検討。

７． 各拠点の連携による人事の交流が重要。

８． 企業との連携の仕方を検討し、希少疾患のシーズも受け入れて
いただきたい。

表 33

講演資料

	 43	 44

	 45	 46
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対談：猿田
　この事業は橋渡し研究として始まって12年にな
るのですが、その前から約 30年間厚生労働省の
色々な仕事をさせていただきました。最初の仕事は
薬の副作用調査委員会の仕事でした。治験に関
係した仕事は、昔ソリブジン事件があり、そのため
の委員会が厚生労働省に設けられ、その時米国
で治験をやったことのある人が探されました。私は
1969 年に米国のダラスに行き、テキサス大学の
パークランド病院で臨床と研究をしていました。こ
の病院は、ケネディ大統領が撃たれて運び込まれ
た病院です。そこで内科外来と治験（コレキサミン
の治験）をしていたものですから、この委員会に参
加を求められました。当時その委員会には井村先
生や高久先生方が参加されておられました。その
後治験関係の委員会等に時々呼ばれるようになりま
した。

対談：菱山
　長い歴史の中で先生は歴史の証人だと思います
し、また、今日お集りの皆さんの今までのご努力で
いろいろな成果ができたわけでありますが、まさに
そういった歴史の積み重ねでここまできたと思って
います。
　私は2007 年に文部科学省のライフサイエンス
課長に就任しました。、当時、文科省は基礎研究
にはいろいろ支援していたのですが、まさにそうい
うソリブジンの事件、あるいはそれまでのいろいろ
な先生方の大学病院やナショナルセンターの努力
があまりよく分かっていませんでした。臨床研究を
進めようというのは、確か ICH-GCPなどで日本

の治験の力が落ちたりしたので、もっと大学病院で
頑張らなければいけないのではないか、文科省も
しっかりやれといういろいろな声があり、ああいう政
策を始めたわけですが、そうした中でまさに猿田先
生をはじめ、アメリカでも臨床研究のご経験のあっ
た先生に入ってもらって、いろいろ教えていただき、
ご指導いただいてここまで来ました。
　当初は先生がおっしゃったように、5年間で二つ
の医師主導治験といっていたのですが、いろいろな
方から、文科省はよく分かっていないからそういう
過大な目標を書き込んでいるけれども、それは無謀
ではないか、無理ではないかといわれたのですが。

対談：猿田　
　実際に最初、第 1回目の拠点を回ったときには、
皆様方、いったいどうやったらいいのか分からなかっ
たです。確かに大変だと思うのですが、厳しい福
島雅典先生がサポート機関になってくださったので、
「先生、甘く言っては駄目ですよ」ということで、
5年間で2つの治験届け受理としました。各拠点
の先生方が本当によく頑張って下さり、最終的には
2つ以上、3つも治験届けを出してくださる拠点が
ありました。

対談：菱山　
　今まさに私のほうから福島先生の話をしようと
思っていたら、猿田先生からお名前が出ました。確
かに当初は福島先生が非常に厳しくご指摘をされ
たので、大学側からは相当文句というか不満が出
たのですが、それを乗り越えてああいう結果が出た
のではないかと考えています。

特別講演

対談
猿田 享男
革新的医療技術創出拠点プロジェクト プログラムディレクター

菱山 豊
文部科学省 サイバーセキュリティ・政策立案総括審議官

対
談
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対談：猿田　
　実は菱山さんがライフサイエンス課の課長になっ
たときに、私はライフサイエンス課の委員にさせら
れたのです。私は臨床医学が中心ですから、委員
会に出席したときにずいぶん言われました。ともかく
もう菱山さんの言うことを何でも聞いていればいい
ということで、私のほうはそれを聞いてやっていた
ということですが、それが非常に勉強になりました。
お偉い方々がいっぱいいらっしゃいましたからね。

対談：菱山　
　確かに文科省ライフサイエンス委員会は臨床の
先生方だけではなく、むしろ基礎の先生が多くて、
また医学部だけでなく理学部や農学部の先生方も
いらっしゃったかと思います。
　それからAMEDになったときに厚労省との協力
とか先ほどありましたが、実は橋渡しの最初の頃、
厚生労働省からも非常に支援を受けました。厚労
省から来ていた若手の医系技官、名前を出しても
いいと思いますが、海老名さんが頑張ってつくって
くれましたし、厚労省の研究開発振興課も当時は
新木課長からご支援をしていただいて、厚労省か
らいろいろなサポートをいただいたことも非常に大き
かったかなと思っています。

対談：猿田　
新木課長とは特に高度先進医療を先進医療に変え
ていくときに一緒にやらせていただきました。

対談：菱山　
　先生には2007 年からずっと今まで12年間ほど
見ていただきましたが、いろいろなご苦労もあった
のではないかと思います。あるいは面白かったこと、
エキサイティングなところもあったと思いますが、い
かがでしょうか。

対談：猿田　
　私がこの仕事で一番大切だと思ったのは、今ま
で私どもは大学において研究するとペーパーを大

切にして、実用化ということはあまり考えませんでし
た。だから科研費などを取っても、いいペーパーを
書き、いい雑誌に載ることばかり考えていました。
その後この事業が始まり、研究成果をどう実用化
させるかを考えるように成り、研究の考え方がずい
ぶん変わってきました。研究計画を立てるときに実
用化することを考えるようになり、福島先生は怖い
先生ですが、そういう点をよく理解させてもらいま�
した。

対談：菱山　
　まさにペーパーだけではなく実用化に向けたイン
フラというか、施設、設備だけではなくて、先ほど
先生のスライドにもありましたが、いろいろな人材が
必要ではないかということでした。知財や、あまり
私にはなじみのなかった信頼性保証や、今日の参
加者の中にもいろいろな方がいらっしゃると思います
が、そういった人材育成はいかがですか。

対談：猿田　
　そこが一番大変だったと思います。各拠点の皆
様方が、特に責任者の方はずいぶん苦労なさって、
各拠点の皆様が協力なさって着実に人材育成に努
力して下さいました。第Ｉ期が終わった頃、各拠点
がARO拠点としての体制をしっかり整備すること
で、ARO協議会を立ち上げて人材育成に力を入
れて下さいました。

対談：菱山　
　そういった意味では、革新的医療技術創出拠点
に加わっている大学やナショナルセンターの方々は
ARO協議会という形で、これも福島先生がかなり
強力にまとめていらっしゃいますが、ああいう取り組
みをどんどん進めていくことも今後は必要だというこ
とでしょう。

対談：猿田　
　その通りです。もう一つ私が言いたかったことは、
今までのアカデミアの研究では、ペーパー主義でし
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対
談

たが、そうではなくて実用化を当たり前にしていくに
は、医学部の学生の研究教育から変えていかなけ
ればいけないということです。各拠点を回ったとき
に、各大学で学生および大学院の学生にそういっ
た教育をしてもらうことをお話ししました。研究とい
うものはペーパーを書くだけではなく、実用化まで
考えた形でやっていただくことをお願いしました。そ
れを文部科学省にお願いして、将来の人材育成に
おいて、研究する際に実用化を考え、特許をとる
ことを考えてもらうことです。博士論文などをまと
める時にも、特許がとれるような研究であるかを考
えてもらうことです。若い時からそのような教育を
するようなシステムを作ってくれることをお願いしま
した。そのようなシステムとして文部科学省に未来
医療研究人材養成推進委員会が組織され、私は
副委員長にされ、5年間の活動が開始されました。
全国レベルで活動が始まりましたが、残念ながら5
年間で終了となってしまいました。

対談：菱山　
　確か医学部の教育のコアカリキュラムにも先生方
のそういうご意見があって、臨床研究もカリキュラ
ムの中に入れようというのがありましたし、あと先
ほど日本地図の中で九州までという話がありました
が、一方で琉球大学などは臨床研究の人材育成
のプロジェクトを、まさに文科省が高等教育施策で
サポートしてやり始めているので、全体として一緒
になってやっていくのが必要かなと思っています。

対談：猿田　
　琉球大学には、臨床薬理を専門とする植田先生
が頑張って下さっておられます。彼から最近連絡が
あり、かつて橋渡し研究拠点として応募された時は
体制が整っていなかったが、今は随分しっかりされ
たようです。

対談：菱山　
　このプロジェクトではたくさんのシーズが製造販
売承認、それから保険収載まで行っています。実

用化のためには、最近はノーベル賞の関係で基礎
研究がいろいろいわれていますが、大学発のシー
ズをたくさんバラエティに富んだものをつくっていた
だくことも必要なのではないかと思います。

対談：猿田　
　大隅先生から特にお話しが出たことは、あまり橋
渡し研究に力を入れると、本当の研究が廃れてしま
う。だから、そのバランスが重要で、大切なのは
アカデミアの基礎研究がたくさんないといけません
から、立派な研究をするとともに、実用化のことも
考えてもらいたいということです。
　科学研究費での研究のときに実用化のことも考
えて、指導にあたる先生がそのよう指導を上手にし
て下さるムードを大学の中につくっていただけること
を願っています。アカデミアにおいて最も重要なこ
とは立派な研究であり、それとともに実用化させる
ことも常に考えてもらいたいと思っています。

対談：菱山　
　力強いアドバイス、ありがとうございます。

対談：猿田　
　あと忘れてはいけないのがお金であります。皆様
方の研究が出口に近づいてくると、出口のところは
お金がかかります。ですから、企業の方にもお願い
したいし、それから国としても何とかうまく実用化の
ためにお金を回していただくことをお願いしたいと思
います。

対談：菱山　
　まさにこの分野に限らず、全体として日本の研究
力が下がっているのではないかというのは大きな課
題ですので、今後こういう研究の分野をしっかり支
えて推進していくことは大事で、それにはいろいろな
方のサポートが必要なのではないかと思っています。
　特に企業との協力などをしっかりして、橋渡しと
いうか革新的医療技術創出拠点の場合は企業にも
シーズが渡って、それで実用化されて、それが大
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学やナショナルセンターにもリターンがあるという形
が今後できればいいのではないかと思っています。

対談：猿田　
　大切なことは、実用化となるとただペーパーを書
くだけではない。現在多くの大学で教授選考に際
してインパクトファクターが用いられていますが、イ
ンパクトファクターや研究の実用化なども重視して、
幅広い形で選考していくことが重要ではないかと
思っています。

対談：菱山　
　最後に今後の革新的医療技術創出拠点、ある
いは医学研究全体でも結構ですのでコメントをお願
いいたします。

対談：猿田　
　せっかくここまで、12年かかって実用化まで来ま
した。ここからまだ大切ですので、もう少し皆様方
に頑張っていただき、また企業の方も国のほうも頑
張って、この事業をもう少しうまく発展させていただ
きたい。これまでこれだけの各大学そしてナショナル
センターの方々が頑張って下さったので、これからも
実用化と国民のことを考えて、AMEDの皆様方と
協力して、頑張っていただきたいと願っています。

対談：菱山　
　12 年間、本当にこの事業を支えていただきま
して、さらにその前の二十数年間もありますので、
臨床研究や医師主導治験がここまで来たのは、ま
さに猿田先生のご努力のおかげが大きいと思ってい
ます。どうもありがとうございました。今日は皆様、
ありがとうございました。

対談：猿田　
どうもありがとうございました。
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革新的医療技術創出拠点からの報告 4

京都大学における戦略構築のための新たな体制整備
～学内連携・拠点内連携の活用～

1995年　岐阜薬科大学薬学部卒業
2000年　京都大学大学院薬学研究科博士課程修了、博士（薬学）（京都大学）
2000年　京都大学医学部附属病院薬剤部薬剤師
2002年　医薬品副作用被害救済・研究振興調査機構主査
2004年　医薬品医療機器総合機構審査員
2005年　京都大学医学部附属病院薬剤部薬剤師
2007年　京都大学医学部附属病院探索医療センター助手
2013年　京都大学医学部附属病院臨床研究総合センター助教
2014年　英国University of Bristol, research fellow
2015年より復職し講師。

 【専門領域】　開発薬事、プロジェクトマネジメントなど。

プロフィール

伊藤 達也
京都大学医学部附属病院臨床研究総合センター開発企画部 講師

小戝 健一郎
鹿児島大学大学院医歯学総合研究科 遺伝子治療・再生医学分野 教授

1988年　久留米大学医学部卒業
1988〜1992年　同・小児科　研修医。同・大学院医学研究科（病理学）
1992年　同・博士課程修了、学位 （医学博士） 取得。同・病理学教室 助手
1993年　米国ベイラー医科大学　ポストドクタルフェロー
1994〜96年　同・客員助教授
1996年　�大阪大学医学部バイオメディカル教育センター　腫瘍生化学教室　

教務補佐員
1997年　�久留米大学先端癌治療研究センター　細胞発生工学部門 

（兼任：医学部 法医学・人類遺伝学、小児科学、外科学　教室）助手
2000年　�岐阜大学医学部　循環器再生医科学（遺伝子治療再生医科学へ改称）  

助教授 
2003年　久留米大学高次脳疾患研究所　遺伝子治療再生医学部門　教授
2006年　鹿児島大学大学院医歯学総合研究科　細胞生物構造学分野　教授
2008年　同・遺伝子治療・再生医学分野（改称）　教授
2015年　（兼任）同研究科　革新的治療開発研究センター　センター長
2016年　（兼任）鹿児島大学病院　探索的医療開発センター　センター長
2018年　（兼任）同研究科 南九州先端医療開発センター　センター長

 【専門領域】　遺伝子治療学、再生医学、トランスレーショナル・リサーチ 

プロフィール
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　京都大学は第 1、２期プログラムにおける実績を
もとに、第３期の橋渡し研究戦略的推進プログラム
では新たな取り組みとして研究開発戦略推進委員
会を整備した。本委員会の下、シーズの発掘、選定、
評価などの網羅的なシステムを構築し運用を開始
し、また個々のシーズについては知財や技術移転
の専門家による検討会議や拠点内外の専門家に
よる非臨床開発のアドバイザリーボードを設置して�
いる。
　拠点外シーズは、鹿児島大学の研究シーズを
紹介する。本シーズは欧米承認で期待される腫
瘍溶解性ウイルスの分野で、研究者らは次世代の
m-CRAプラットフォーム技術を独自開発し、一連
の医薬シーズを実用化へと非臨床・臨床開発を進
めている。第一弾のSurv.m-CRA（Survivin 反

応性m-CRA）-1は、「がん幹細胞」への強力な
治療効果や高い安全性など、従来・競合技術を凌
ぐ性能を示した。拠点の支援のもと、ICH準拠の
非臨床研究（GMP製剤製造、GLP安全性試験、
規制対応）を実施し、治療抵抗性の骨軟部肉腫
でFirst-in-humanの医師主導治験を実施中で、
高い安全性と治療効果がヒトで実証されつつある
（AMEDシーズC、革新がん）。再生医療等製
品としての早期実用化を目指したI/II 相試験、さら
に他の癌腫への治験も計画している。また全身性
抗腫瘍免疫を効率よく誘導して浸潤・転移巣も効
率よく治療する免疫遺伝子搭載のSurv.m-CRA-2
も、非臨床開発中である（AMEDシーズB）。さ
らにm-CRA技術で、がんへの革新的な免疫遺伝
子・ウイルス治療を次 に々開発中である。

講演概要

伊藤 達也
　皆さん、こんにちは。ご紹介ありがとうございます。
京都大学臨床研究総合センターの伊藤と申します。
　私の発表に関しては、新たな体制整備ということ
で、学内連携、拠点内連携の活用ということでご
紹介させていただきたいと思います。
　最初に、京都大学の拠点のビジョンということで、
今回、第 3期ということで、三つのことを挙げさせ
ていただいています。一つは、先端医療技術の早
期実用化に向けた学内組織の連携強化。二つ目
は、他拠点および他施設連携によるオールジャパ
ン体制のシーズ開発の支援ということ。3番目は、
昨日からお話がありますように、自立運営というこ
とで、この3点を挙げています。本日は、第 1の
ところの学内連携、非臨床支援の強化、シーズの
管理体制の強化といった点でお話しさせていただき
たいと思います。
　3ページ図が我々の今の体制になっています。
全部で100 人余の体制で、これが昨年 4月から

の体制になっています。私ども国際開発が少し弱い
ということで、新たに7月から国際開発室を設置し
ました。あとは臨床研究部を、どこの拠点もどこの
大学病院も大変だと思うのですが、こちらの対応と
いうことで、特定臨床研究管理室を設置させてい
ただいています。
　私どもの今後の研究体制に関しては、第 1期、
第 2期、この橋渡しプログラム、それから革新的
創出プログラムの中で進めておりました。第 1期、
2期のところでは、ほぼ臨床研究、臨床治験といっ
たところの体制の強化を主な目的とさせていただい
ていまして、こちらはほぼ整備されてきた状況です。
一昨年に臨床研究中核病院に採択され、こういっ
た体制において今、充実させているところです。
　それから、今度は第 3期になり、やはりどこの
拠点もシーズの発掘、シーズの管理をどうするか、
育成をどうするかといった点では非常に大きな問
題になっているかと思うのですが、私どもとしては、
この橋渡し研究戦略的推進プログラムの中で、シー

議事概要
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ズの探索および研究開発における学内連携の強
化、学会との共同での開発というところを目指して、
研究開発戦略推進委員会というものを立ち上げて
おります。
　5ページがその体制になりまして、主に大きく二
つ、全部で八つぐらいあるのですが、左側はシー
ズ発掘、選定、評価というところで、これはご存じ
のように橋渡しのシーズA、B、Cのところでの体
制という形ですが、このように学内にいろいろなプ
ロセスを組んで､ いろいろな体制を整えました。
　それから、知的財産戦略あるいは技術移転戦略
という形でも、ワーキングと連絡会を立ち上げてい
ます。一番右側の三つの研究開発に関しては、や
はりアカデミアでは多種多様なシーズがあります。
そこに対応するには、拠点の専門家を全員そろえ
るのはなかなか難しいので、こういったところを医
薬品、医療機器、体外診断薬、あるいは再生医
療という三つの分野に分けて、学内あるいは学外
の専門家をそろえて対応しようということで考えてお
ります。このように会議体を形成して、われわれ研
究開発部分は、特に非臨床の部分の戦力強化を
目指すということで立ち上げています。
　6ページが、先ほどの組織を横目で見たときの
時間軸に関したところです。まず発掘のところでは、
シーズ発掘委員会というところでの拠点になるA、
B、Cの公募状況を考えたりをしています。それか
ら、選定委員会では、学内外の先生方に入ってい
ただいて、シーズの採否の決定。
　我々の進捗状況では、申し込みいただいて、こ
れは橋渡しのA、B、Cに限らないことですが、シー
ズ研究者からのニーズの受付を可能としています。
それで、会議体を通して支援を決定させていただく。
その後、非臨床であれば、ここに記載しているよう
に、開発企画会議というところでPMによる進捗
会議を行っています。それから、臨床ですとPM/
StM会議ということで、治験あるいは臨床研究全
体の進捗管理という形で考えています。
　我々が今回新しく提案させていただいたのは、育
成や進捗管理のところを、非臨床であればこういっ

た研究開発連絡会を、知財戦略あるいは技術移
転などを早い段階から入っていく形を取っています。
そして、シーズ評価に関しては､ 最終的に年度ご
とにステージアップできるのかどうか、継続できる、
あるいは中止の判断などを行うような体制を取って
います。このようにシーズの最初から最後までとい
うところをできるような体制を整備しつつあるところ
です。
　こちらは先ほどのところですが、ワーキングチー
ムを編成して研究推進、組織全体のこういったス
ケールを読み解くような形でのワーキングチームを
作ることと、一方でこちらのように会議体を形成し
て、プロジェクトのようなチームという2編成で行う
形を現在取っています。
　先ほどの研究開発連絡会のご紹介をさせていた
だきたいと思います。会議開催に関しては月1回
行っていますので、毎月のようにやっているのです
が、医薬品や医療機器、再生医療をテーマでやっ
ていて、こういったテーマで話を進めさせていただ
いています。研究者に発表していただいて、学内
外の先生方といろいろと意見交換を行う体制を取っ
ているのですが、研究者はやはり自分のシーズに関
しては、かなり機密性があるという形があって、た
めらうのかなとも思ったのですが、意外と話をいた
だいて、課題解決に向けた意見交換ができるといっ
たところでの反応や、他シーズの進捗情報の取得。
これは学内外の先生からこういったシーズがありま
す、こういう研究がありました、こういう失敗例が
ありましたという話を聞くことによって、非常によかっ
たという話もあります。開発連絡会は、国の動きな
どの規制側の先生方にも入っていただくことによっ
て、こういった情報交換できることは非常に有益だ
ということがありました。
　委員からの反応としては、具体的なシーズのどう
いった進捗で困っていることがあるかというところが
議論できて、情報収集できるということや、あるい
は京大拠点の支援状況の把握ということで、これ
は非常に研究者も委員もWin-Winの関係ででき
ているというところで、事例としてご紹介させてい

145



ただいています。
　現在われわれはこういったところのテーマでやっ
ていきまして、八つの薬事承認を得ています。昨
年度の成果報告会では8ページの上三つぐらいま
でしかご紹介していなかったのですが、2018 年度
になりまして、この下の五つが承認を得ている状
況です。詳しいことは時間の関係でできませんが、
隣の部屋のポスターにこういったところを記載して
おりますので、もしよろしければお立ち寄りいただけ
ればと思っております。
　続きまして、鹿児島大学の小戝先生からお話をい
ただくのですが、われわれも非常に有望なシーズの
一つと考えていまして、数年後にはここのラインナッ
プに入ってきていただけるのかなと思っております。
　それでは小戝先生、よろしくお願いいたします。

完全オリジナルの次世代「腫瘍溶解性 
ウイルス・免疫遺伝子治療」の実用化を
目指した非臨床開発と First-in-human
医師主導治験

小戝 健一郎
　鹿児島大学の小戝でございます。このような発
表の機会をいただきまして、AMEDの先生方の皆
様、京都大学の先生方に感謝申し上げます。
　私のシーズは免疫遺伝子ウイルス治療、即ち「免
疫遺伝子を搭載した腫瘍溶解性ウイルス」の分野
で、自分たちの研究室で開発したものを非臨床を
行い、医師主導治験 First in humanによって実
用化を目指すというものです。
　背景ですが、遺伝子治療の世界での臨床プロト
コールは、適応疾患はがんが2/3です。ベクターの
種類は、全疾患を対象としても、我々が使っている
アデノウイルスベクターがまだ一番多いということで、
開発の点ではこの点はいいのかと思っております。
　問題点としては、国ごとのプロトコールですが、
アメリカが2/3以上を占め、ヨーロッパが2割以上、
アジアは9.6％、日本は2％を超えたことがありませ
ん。これは臨床プロトコール全部ですので、治験と
なると日本はさらに少ないということがありまして、
腫瘍溶解性ウイルスに関しては､ おそらく医師主導
治験として地方大学でやらせていただいている私た
ちは、数少ない例だと思っております。
　ということで、遺伝子治療の場合は、どうしても
ウイルスベクターという特殊技術がありますので、
まずはオリジナル技術の開発というところが問題か
と思い、そこを知財確保して、それから創薬につ
なげることが課題かと思います。
　また、これと一体化かもしれませんが、「実用化
につながる治験でやっていく」ということが重要か
ということで、ずっとそのように進めさせていただい
ています。
　がんの治療領域は皆様ご存じのように、チェック
ポイント阻害剤が『Science』誌のBreakthrough 
of the yearとなったのが2013年で、本庶先生が
ノーベル賞を取られたように、臨床のほうでも有用
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性がかなり確証されております。
　一方、私どもが属する免疫遺伝子ウイルス治療
というものは、Amgen 社が 2015 年末に欧米で
First in Class 医薬品として承認を得て、分野とし
ては今伸びているところです。しかし、これはあくま
でもベンチャーを買収されてやったということです。
もう一つ重要な点は、免疫遺伝子ウイルス治療は
独立したものではなく、PD-1と相乗効果があると
いう論文が昨年のCell 誌の Best of Cellにも選
ばれているように、今後、我々の分野は重要になっ
てくるかと思っています。
　もう一つ、医薬品としては、PD-1 抗体は当該
分野で今でもBest in Classだと思いますが、決
してT-VECは免疫遺伝子ウイルス治療の分野の
Best in Classというわけではありません。この分
野は「今から本当にBest in Classをどう見つけ
ていくか」ということで、我 も々それに挑戦している
ということです。我々はプラットフォーム技術をつくっ
て、そこから創薬のBest in Classを独自開発して、
実用化するということでございます。
　私自身は25 年前に、遺伝子治療を早期にアメ
リカで研究開発し、「局所治療で、免疫遺伝子を
搭載することによって、全身の抗腫瘍免疫を誘導
する」先駆け的なことをやらせていただいています。
その後、世界中で腫瘍溶解性ウイルスとその技術
を使って、ウイルス自体でがんだけを殺していくとい
うのが開発されています。
　私どもは「単一因子で、そのウイルスを精密に
制御することは難しい」ということ、ならびに「世
界で勝てるような競合技術、まず基盤技術」とい
うことで、「独自のプラットフォーム技術で、アデノ
ウイルスを詳細に、いろいろなところを自由に改変
し、ハイスループットで今後開発して、いいものを
見つけ出す」という､ この独自技術が一応我々の
売りです。これで国際特許を取って、まずSurv.
m-CRA-1というものを治験に持ってきて、さら
にそれに搭載する免疫遺伝子をハイスループッ
トで解析して、今度は「免疫を加味したSurv.
m-CRA-2」ということで開発しています。

　まずSurv.m-CRA-1というものは、その技術で
スクリーニングをして、survivinというものでウイ
ルス増殖を制御したものがいいということで見出し、
そのウイルス治療の治験を今行っております。また、
免疫遺伝子を搭載したものがSurv.m-CRA-2と
いうことで、非臨床開発をやらせていただいており
ます。Surv.m-CRA-1というものは、まずウイル
ス治療ということで全がん種に適用できますが、全
てのがん細胞にsurvivin が高発現するということ
が、その原理です。
　基礎研究のほうでは、従来・競合技術の1/10
量でもちゃんとした in vivo 効果を示しました。あ
るいは、我々はハイスループットで解析できますの
で、競合技術と実際に比べて、「がんへの効果も、
正常での安全性も、両方とも我々の技術が優れて
いる」ということも確認しました。また、survivin
の発現はがんの予後とも相関するということで、実
際ウイルスを作ってみますと、「我々の技術は、全
部の分画のがんを殺せる上に、従来の治療法は
効果がなくなるような悪性化の進んだがん幹細胞に
は、むしろ治療効果が増す」ということで、非常
に競合技術に対しても優位性があるということが特
徴かと思います。
　これを踏まえて、非臨床開発を進めてきて、製
造販売承認に耐えられる、あるいは商業化に耐え
られる開発をやってきました。私どものところで開
発したものを海外のCMOにてGMPのマスター
ウイルスバンクを作り、その後、製造開発を行い、
それを非臨床に用いました。その後、原薬を作っ
て、ファイナルのDrug productを作り、それを
Clinical trialに用いているというのが概要です。
これを、Surv.m-CRA-1では治験まで進めまして、
Surv.m-CRA-2も現在、非臨床開発を行っている
ところです。
　製造したSurv.m-CRA-1 の非臨床試験では、
ヒトアデノウイルスはハムスターでしか増えませんの
で、毒性試験などはハムスターで行い、ヒトの 1
回の最大予定投与量の三十数倍量の高用量の反
復投与まで行って、安全性を確認しております。
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　もちろんPMDA相談を行い、カルタヘナや規
制対応を行いまして、最初の Surv.m-CRA-1は
2016 年の末に治験届を出して、First-in-human
治験を行っています。
　16 ページはSurv.m-CRA-1 のほうの治験プ
ロトコールですが、京都大学のご支援をいただき、
鹿児島大学の単施設でまず行うということで、原
発性ならびに転移性の骨軟部腫瘍を対象疾患とし
て実施しています。「腫瘍内単回投与」に関して
は、「最初は単回投与で行うことが望ましい」との
PMDA相談に基づき、そのように行いました。「低
用量から3例ずつで、用量を上げていく」というこ
とで、主要評価は有害事象ですが、副次評価とし
てRECIST、ならびに早期に見えるChoiでも腫
瘍抑制効果を見ていくということです。標準治療の
対象にならないものを対象としております。
　投与は簡単で、超音波あるいはCTのガイド下
で、注入して行うということで、患者さんのほうは
ほとんどバイタルサインの異常もなく、安全性は確
認しています。
　これは、治療後の治療効果の一部ですが、投
与後 4週間ぐらいで､ 造影CTでは治療効果が見
られ、半年、1年半と見ると、だんだん小さくなっ
ています。これは一部ですが、低用量でも治療効
果が見られているということで、競合技術と比べて
も治療効果の面でも優れているのではないかという
ことで、治験を進めております。
　Surv.m-CRA-1はAMED橋渡しシーズC事
業でまず進めさせていただき、それをAMED革新
がん事業につなげて、革新がん事業でも、その政
策目標の「治験の導出」ということまでは成果を
あげております。
　これを踏まえて、AMED橋渡しシーズB事業
のほうで、私どもは技術がございますので、さら
に免疫遺伝子を搭載したウイルスをハイスループッ
トで作り、ハムスターのモデルも作り、これを投与
して治療効果を見るという手法で、まずはSurv.
m-CRA-2を次の開発目標として見出して進めてお
ります。

　従来の Surv.m-CRA-1と比べても、Surv.
m-CRA-2はもちろん局所でも治療効果は優れてい
ます。さらにまた、このように治療後に腫瘍細胞を
再移植をして全身の抗腫瘍免疫を見ておりますが、
Surv.m-CRA-2 のほうでは治療していない腫瘍も
拒絶できるということです。もちろんこれは基礎研
究のデータですが、「浸潤・転移巣も治療できる」
さらなる治療法ということで、Surv.m-CRA-2 の
開発を進めさせていただいております。
　Surv.m-CRA-1 のほうは治験に行き、これは
AMED革新がん事業につながりましたので､ 今
後は承認に向けてということで進めながら、さらに
ほかのがん種にも適用拡大を進めようとしていま
す。今、Surv.m-CRA-2は製造を開始しており、
Surv.m-CRA-1に則ってSurv.m-CRA-2の開発
も進めます。あるいは他のシーズも開発しておりま
すので、「これらをうまくライセンスに結びつける」
というのが我々の課題です。
　遺伝子治療の市場性としては、欧米のほうでは
非常に進んでおりまして、期待されている血液腫瘍
のCAR-Tなどに加えて、腫瘍溶解性ウイルスの
方も承認が出ました。このように市場性は非常に伸
びていますので、今後の課題として、これを実用
化につなげるということで進めております。
　最後に、これらの研究開発は鹿児島大学で進
めておりますが、いつもSurv.m-CRA-1 のほうで
は角先生に、Surv.m-CRA-2は現在、伊藤先生
にPMとして、また清水先生、高谷先生にも一貫
してご指導いただきました。また、グラントのほうで
AMEDからご支援いただいて、外注を使いながら
やっています。ご支援いただいています京都大学
の先生方、本学の共同研究者、ならびにAMED
に感謝申し上げます。ありがとうございました。

148



2019/5/28

1

京都⼤学における
戦略構築のための
新たな体制整備
〜学内連携・拠点
内連携の活⽤〜

⾰新的医療技術創出拠点プロジェクト
平成30年度成果報告会

⽇時：平成31年2⽉28⽇（⽊）
場所：ベルサール東京⽇本橋

1

先端医療技術の早期実用化に向けた
学内組織との連携強化

他拠点および他施設連携による
オール・ジャパン体制のシーズ開発支援
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・IT企業 など
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他施設連携

・学内連携強化
・非臨床支援強化
・シーズ管理機能強化
・シーズ評価体制強化

医 工

薬

情

農

病
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・他拠点との相互支援
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研究者 研究者

京都大学拠点のビジョン

2
基盤整備費等の公的資金に頼らない自拠点
基盤の自立運営

副センター長

医療開発
戦略室

開発企画部
データ

サイエンス部
国際開発室
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臨床試験部

治験管理部

開発戦略立案
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全体戦略立案

シーズ発掘・管理

プロジェクト
マネジメント

開発薬事 安全性情報/補償

生物統計

バイオインフォマ
ティクス

モニタリング

データマネジメント

国際開発 プロトコル
作成支援

臨床試験
運営支援

IRB事務局

治験事務局
（受託）

CRC業務

調整事務局

特定臨床研究
管理室

特定臨床研究実
施管理委員会事

務局対応

臨床研究法対応

臨床研究
監査室

広報・普及

QC・文書管理

システム開発・
導入・管理

業務・組織最適化

総務・経理

IT戦略

他施設連携

品質管理・保証グループ

情報システムグループ

業務マネジメントグループ

事務部門（病院事務部）

情報システムグループ

標準業務手順書管理

電子カルテ連携

スタッフの教育･研修

施設管理

監査

監 査
・特定臨床研究
・その他臨床研究

医学部附属病院長

臨床研究総合センター長

2018年4月～

臨床研究総合センター 体制図

3

京都大学における研究管理体制

4

会議体を形成して、研究開発部分（非臨床）の戦略強化をめざす！

研究開発戦略推進体制

5

パイプライン管理 発掘・選定・評価システム

シーズ発掘委員会
研究開発連絡会

（非臨床）

評価育成・進捗管理選定発掘

・拠点内外への研究者訪問
・URAとの連携
・シーズ登録制度の導入

・シーズABC選定基準の策定
・選定プロセスの考案
・拠点内外の専門家の選考
・選定委員による審査
・選定委員会の開催

シーズ選定委員会

・医薬品、医療機器、再生医療の3連
絡会議体制
・非臨床開発にかかる課題抽出と対
応検討

・シーズABC評価基準の策定
・評価プロセスの考案
・拠点内外の専門家の選考
・評価委員による評価
・評価委員会の開催

シーズ評価委員会

知財戦略連絡会

技術移転戦略連絡会

PMやStMのよる治験・臨床
研究全体進捗会議

PM/SｔM会議
（臨床）

支援研究検討会議
／運営会議

支援
決定

２．iACT内の進捗管理

・知財評価基準の作成
・知財戦略の策定

・ニーズ・シーズの調査
・技術移転戦略の策定

１．拠点としてのシーズ発掘・選定・評価システム

支援
申込

相談 意見

＜委員＞
センター長、KUMBL、
iACT部長、URA、TLO等

＜委員＞
センター長、iACT部長、
URA、学内外有識者、企業出身
者（医薬品、医療機器）等

＜委員＞
センター長、iACT部長、
URA、学内外有識者、企業出身
者（医薬品、医療機器）等

シーズABC公募要領作
成・シーズ説明会の開催

シーズの採否決定 ステージアップ、継続、
中止の判断

支援
開始

橋渡しシーズABCに関
わらず、拠点内外の研
究者からのシーズ支援

の受付可能

開発企画会議
（非臨床）

PMによる非臨床開発
の進捗会議

評価

ワーキングチームによる研究開発の推進

プロジェクト毎のチームによる推進
6
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•連絡会開催
– 医薬品（3回）

テーマ：バイオマーカー評価など

– 医療機器（4回）

テーマ：臨床なしの妥当性、製品規格のための非臨床など

– 再生医療（4回）

テーマ：製造体制の整備、用法・用量の妥当性、疾患対象など

研究者の反応

• 課題解決に向けた意見の取得

• 他のシーズの進捗情報の取得

• 国の動きなどの情報交換

委員の反応

• 具体的なシーズの情報取得

• 京大拠点の支援状況の把握

研究開発連絡会のこれまでの実績

7

薬事承認の実績

8

2019年2月1日現在

8

商品名 適応症・使用目的

メトレレプチン皮下注用11.25mg「シオノギ」

（京大 内分泌・代謝内科）
脂肪萎縮症

PDレーザー

注射用レザフィリン®100mg

（京大 腫瘍内科）

化学放射線療法又は放射線療法後の局所遺残再発食道癌

サンコンKyoto-CS

（京府医大 眼科）

スティーヴンス・ジョンソン症候群及び中毒性表皮壊死症の眼後遺症において既存の眼鏡、
コンタクトレンズを用いても十分な視力が得られない患者に対する視力補正及び自覚症状
の緩和

ペルナック Gプラス®

（京大 形成外科）

下記の疾患、並びに創傷により生じた全層皮膚欠損創における肉芽の形成
(1)熱傷Ⅲ度、(2)外傷性皮膚欠損、(3)腫瘍・母斑切除後の皮膚
欠損、(4)皮弁採取部 など

X-TAL アルカリポーラススペーサー

（京大 整形外科）

本品は椎間板変性症などの変性疾患、狭窄症、偽関節等の脊椎疾患や不安定性により腰
椎（L1～L5）の前方側方からの固定術の適用が必要な患者に、椎間板又は脊椎の一部の
代わりに脊柱構造の高さを置換、矯正又は修復するために用いる
本品は1椎間に1個使用する

da Vinci サージカルシステム

（京大 耳鼻咽喉科）
対象疾患として「耳鼻科領域」への適応拡大

シュアファインド

（京大 呼吸器外科）
本品は、RFIDマイクロチップを用いた微小がん標識・手術ナビゲーションシステム

パージェタ点滴静注 420mg/14mL

(京大 乳腺外科）
HER2陽性乳がんに対する術前療法への拡大 8

革新的医療技術創出プロジェクト 平成30年度 成果報告会

2019年2月28日

鹿児島大学大学院医歯学総合研究科 遺伝子治療・再生医学分野

小戝 健一郎

遺伝子治療の世界の現状と日本の課題（問題点）

アデノウイルス 19% (541例）

日本の課題（問題点）

• 本邦発のオリジナル技術

（知財確保）の研究開発

• 実用化に繋がる治験

適応疾患

日本 1.9% （46例）

＊治験はさらに少ない

国

ベクター 2017 version

がん 67% （1951例）

Updated April 2018 (http://www.abedia.com/wiley/)

Oncolytic Virotherapy Promotes Intratumoral T Cell 
Infiltration and Improves Anti-PD-1 Immunotherapy
(Best of Cell 2017)

相乗効果

m-CRA技術→Best-in-Class の
Surv.m-CRAを独自開発

革新的な癌治療薬開発における本分野と本技術の有望性

PD-1 (2013年)
Novel Prize (2018年)

免疫チェックポイント阻害剤

• Amgen社がBioVex社を買収（2011年）
• 進行期黒色腫患者に対する第III相臨床試
験で治療効果

• T-VEC が First-in-Class医薬品として欧米
承認（2015年）

免疫遺伝子・腫瘍溶解性ウイルス

抗PD-1抗体は
Best-in-class 効率的なウイルス開発の技術無し

→Best-in-classは未開発

癌への遺伝子ウイルス治療の歴史と我々の技術開発の変遷

癌
結
節周囲の

癌巣

遺伝子治療従来の「非」増殖型アデノウイルス

遠隔転移巣

遺伝子「未」導入癌細胞

再発

腫瘍溶解性ウイルス療法

癌の特異化不十分?

単一因子での制御

CRA（制限増殖型アデノウイルス）

m-CRA（多因子制御CRA)
ADV genome

Mt E1B
Promo-
ter A

Mt 
E1A

Prom-
oter B

Trans-
gene

Prom-
oter C

1.増殖制御部 2.治療遺伝子部
3.Fiber改変

Gene Ther 2005

遺伝子・ウイルス治療

日米欧特許取得

免疫遺伝子治療である

程度克服 PNAS1995, 1996

Survivinは全癌種で高発現→全癌に適応

日米特許取得（物、方法）

癌細胞
→ウイルス
が増殖
→癌細胞を
殺傷

正常細胞 癌細胞

腫瘍内へ注射

ウイルスは非増殖→傷害なし ウイルスは増殖→殺傷

遠隔転移巣

原発巣

ADV genome

E1ASurv. P
Surv.m-CRA-1

腫瘍溶解

局所投与→全癌治療へ開発

Surv.m-CRA-2
E1A 免疫遺伝子/制御Surv. P

抗腫瘍免疫

講演資料
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Surv.m-CRA-1の特性（治療作用・効果、優位性など）

コントロール Surv.m-CRA

骨肉腫マウスモデルでの一回の腫瘍内注入

→著明なIn vivo治療効果 Cancer Res 2005

正常細胞
Survivin (±)→

ウイルス増殖・傷害 (±)

癌細胞
Survivin (+++)→

ウイルス増殖・傷害 (+++)

腫瘍内注射

Survivin
(1)全癌種で特異的高発現
(2)癌患者の予後とも相関

悪性腫瘍

Surv.m-CRA-1

E1

mtE1BSurvivin
promoter

CMVpE1A

∆E1 ADV genome

E1B
19K

Survivin
Promoter E1A CMV 

Promoter

Gene Ther 2005, Cancer Res 2005

従来技術への優位性
（癌幹細胞へ治療効果増強）
J Trans Med 2014, 遺伝子治療学会Award2013

悪性化

抗癌剤
放射線

癌
殺
傷
効
果

がん幹細胞

Surv.m-CRA
悪性化で治療効果↑

無効ウ
イ

ル
ス

の
増

殖
速

度

感染後
(日)

癌

正常細胞

1 3 5 7

コント
ロール

Surv.m-
CRA
Tert.m-
CRA
（競合）

競合技術への優位（治療
効果と安全性） Cancer Res 2005

海外CMOでの製剤(Surv.m‐CRA)製造工程の全体像

【ポイント】

 製造販売承認取得に耐えうる品質

 商業規模製造に耐えうる製造規模

GMP:
医薬品及び医薬部外品の製造管理及び品質管理の基準に関する省令

GLP:
医薬品の安全性に関する非臨床試験の実施の基準に関する省令

GCP:
医薬品の臨床試験の実施の基準に関する省令

GMP Bulk Drug Substance

Fill & Finish

GMP Final Drug Product

Stability Test

Release Test

Process Development (Non GMP) 

Nonclinical study (GLP)

Clinical Trial (GCP)

Working Cell Bank
Quality Test

GMP Master Virus Bank

Virus Seed Stock

Surv.m-CRAの治験までの非臨床開発の全体像

製剤製造／品質・安定性試験
1. Master Viral Bank(MVB）の構築と品質試験
2. 製造プロセス開発（非GMP ）
3. GMP原薬の製造と品質試験
4. GMP製剤（1st Batch）と品質試験
5. 安定性試験（ICH準拠）
6. GMP原薬（ 2nd)
7. GMP製剤（2nd, 3rd）
8. GMP製剤（4th)

治験
1. FIH医師主導 I相
2. 医師主導／企業I/IIa

非臨床試験
1. マウスでの薬効薬理試験
2. ハムスターでの予備毒

性・薬物動態試験
3. ハムスターでのGLP毒

性・薬物動態試験

カルタヘナ（第一種使用 2015)

規制対応
IRB→治験届(2016.3)→治験変更
届け(2017.1): 小児追加

PMDA相談
1. 製造・品質、2. 非臨床、3. 
臨床プロトコール（2015）

Surv.m-CRA-1の治験プロトコール
• 治験デザイン：用量漸増、単施設試験（鹿児島大学）

• 対象疾患：進行し､標準的治療法の対象とならない固形がん（原発性ならびに転
移性の悪性骨軟部腫瘍）

• 投与量（vp: viral particles）：

低用量：1.0x1010 vp/shot （腫瘍内単回投与）

中用量：1.0x1011

高用量：1.0x1012

• 目標症例数：3群各3～6例の9～18例。最大耐量を確認した後、当該用量におけ
る追加症例の可否を検討。症例追加は3例毎。

• 主要評価項目：CTCAEに基づく有害事象

• 副次評価項目：RECIST、 Choiに基づく腫瘍制御効果（全身、局所）、血液中

サイトカイン測定など

（主な除外基準）標準的治療後4週間以上が経過。 標準的治療法の対象にならない

がん研究10か年戦略における本研究成果

戦略目標

我が国の死亡原因第一位であるがんについて、患者・社会と協働した研究を総合的かつ計画的に推進することにより、がんの
根治、がんの予防、がんとの共生をより一層実現し、「基本計画」の全体目標を達成することを目指す。

（１）がんの本態解明に関する研究

（２）アンメットメディカルニーズに応える新規薬剤開発に関する研究
（３）患者に優しい新規医療技術開発に関する研究
（４）新たな標準治療を創るための研究
（５）ライフステージやがんの特性に着目した重点研究領域（小児がん、高齢者のがん、難治性がん、希少がん等に関する研究
（６）がんの予防法や早期発見手法に関する研究
（７）充実したサバイバーシップを実現する社会の構築をめざした研究
（８）がん対策の効果的な推進と評価に関する研究

具体的研究事項

2020年までの達成目標

日本初の革新的ながん治療薬の創出に向けた１０種類以上の治験への導出
 小児がん、難治性がん、希少がん等に関して、未承認薬・適応外薬を含む治療薬の実用化に向けた12種類以上の治験へ

の導出
 小児がん、希少がん等の治療薬に関して１種類以上の薬事承認・効能追加
 いわゆるドラッグ・ラグ、デバイス・ラグの解消
 小児・高齢者のがん、希少がんに対する標準治療の確立（３件以上のガイドラインを作成）

（H26.3.31 文科省、厚労省、経産省）

次世代の免疫遺伝子・腫瘍溶解性ウイルス治療としての革新シーズの開発

2013 PD-1 2015 Oncolytic Immunotherapy 
(T-VEC®) FDA, EMA承認

最適の免疫誘導遺伝子・ユニット搭載m-CRAのハイスループット開発

Survivin
Pr.

E1A Pr. E1B19K

E1 Type 5 Adenovirus genome

ウイルス増殖制御部

Immune GenePromoter

治療遺伝子・制御ユニット

1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 ---A, B, C, D, E

ハムスター癌細
胞株の移植

Syngenic hamster 
tumor model

薬効薬理試験

m‐CRAの腫
瘍内注入

• 腫瘍縮小効果
• 生存試験

• 対側への癌細
胞株移植

解析

Surv.m-CRA-2

 Surv.m‐CRA‐1
 同分野競合技術

 免疫チェックポイ
ント阻害剤

優位性も比較
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開発計画（ロードマップ）

再生医療等製品／オーファン

骨軟部肉腫(Surv.m-CRA-1)

FIH医師主導
治験(Ⅰ相)

承認 市販
引き続き
市販

2016 2019 2022

第Ⅰ /Ⅱ相
治験

承認

AMED革新がんAMED シーズC/革新がん

Surv.m-CRA-2 条件付き
承認 市販

引き続
き市販

第Ⅰ/Ⅱ相
治験

承認

2017
AMED シーズB

2020

製造
非臨床

X.m-CRA, Y.m-CRA, ----
AMED シーズA

第Ⅰ/Ⅱ相治験製造、非臨床

他の癌種(Surv.m-CRA-1) 条件付き
承認 市販

引き続き
市販

第Ⅰ/Ⅱ相治験 承認

ライセンス

追加製造

製造、非臨床

厚労科研

謝辞（共同研究者）と開発体制

京都大学(iACT)
拠点

開発全般の支援

• 伊藤 達也（PM: 
Surv.m-CRA-2）

• 清水 章
• 角 栄里子(PM: 

Surv.m-CRA-1)
• 高谷 宗男

CRO
モニタリング
監査
DM
統計解析

AMED
研究費

• 橋渡しシーズB
(Surv.m-CRA-2)

• 革新がん
（Surv.m-CRA-1）

ご支援頂いている拠点の京都大学iACTの皆様、本学共同研究者、AMEDに感謝致します

鹿児島大学
研究代表機関（拠点外）

治験プロトコール
• 永野 聡

応用・非臨床開発（小戝ラボ）

• 小戝 健一郎（研究代表）
• 伊地知 暢広 ・井手 佳菜子
• 三井 薫 ・入江 理恵
• 川上 広高

検査

• 山口 宗一
• 橋口 照人

治験薬管理

• 二川 俊隆
• 武田 泰生

CMO（海外）

製剤製造・試験

CRO（海外）

非臨床安全性試験
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　大阪大学は、11年余りの拠点整備事業の支援
の下に、橋渡し研究拠点、臨床研究中核病院と
して多彩なARO機能を構築するとともに、25 件
の医師主導治験、4製品の薬事承認、保険医療
化を達成するなどの成果をあげ、我が国有数の橋
渡し研究拠点として成長してきた。本拠点の特徴
の一つは豊富な再生医療支援経験であり、現在、
iPS 細胞を用いた心筋再生および角膜再生を含む
21 件の再生医療シーズに加え、5社の企業治験
など、多彩なプロジェクトを支援中である。また、
産学連携クロスイノベーション・イニシアティブによ
る産学連携、ベンチャー支援や、創薬等先端技術
支援基盤プラットフォームBINDSを活用した創薬
研究支援も進めている。

　本研究はポリグルタミン病に対する蛋白質凝集阻
害薬の開発を目的とする。ポリグルタミン病は、原
因遺伝子中のCAGリピートの異常伸長由来のポ
リグルタミン鎖により引き起こされる。同蛋白質は
単量体から構造変化を起こし、不溶性の重合体を
形成する。この構造変化を抑制することが治療ター
ゲットとなる。蛋白質の構造変化に影響を与え、ネ
イティブ構造の蛋白質を安定させる低分子を化学
シャペロンとよぶ。我々はアッセイ系による網羅的
なスクリーニングおよび動物実験を通じて、化学
シャペロン作用による治療候補薬としてL-アルギ
ニンを見出した。本発表では、L-アルギニンの非
臨床 POCおよび来年以降に計画する臨床治験に
ついて述べる。

講演概要

澤 芳樹
大阪大学 大学院医学系研究科心臓血管外科学 教授

1980年　大阪大学医学部卒業
1989年　ドイツMax-Planck研究所心臓外科部門に留学
2006年　心臓血管外科教授
2010年　大阪大学臨床医工学融合研究教育センター・センター長
2013年　医学部附属病院国際医療センター・センター長
2015年　医学系研究科研究科長を歴任（～2017年）

 【専門領域】　�外科学、胸部外科学、心臓血管外科学、心筋保護、 
遺伝子治療、再生医療

プロフィール

革新的医療技術創出拠点からの報告 4

大阪大学拠点の特色・展望とTR ネットワーク

2002年　新潟大学医学部卒業
2011年　新潟大学　博士（医学）課程修了
2011年　新潟大学　脳研究所　臨床神経科学部門　助教
2013年　新潟大学　脳研究所　分子神経疾患資源解析学分野　助教

 【専門領域】　神経内科学、分子生物学

プロフィール

石原 智彦
新潟大学 脳研究所・助教
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澤 芳樹
　本日はこのような機会をお与えいただきまして、
ありがとうございます。大阪大学拠点の特色につ
いて、お話ししたいと思います。
　大阪大学では新しい先端的な医療を未来医療と
いう名前で表現し、もともとは臨床治験事務センター
を1998 年に設立しておりますが、2002 年に未来
医療センターとして、日本の中でも最も先駆け的な
橋渡し研究のためのセンターを構築しました。そし
て2007年からの文部科学省橋渡し研究支援推進
プログラム、橋渡し研究加速ネットワークプログラム、
2011年からは、厚生労働省の臨床研究中核病院
整備事業等の拠点事業にも参加させていただきまし
て、このように充実してきたということです。
　組織は、臨床研究センターと未来医療センター
は別組織でしたが、2012 年から一本化して未来
医療開発部として一つの部を構成し、その中に臨
床研究センター、未来医療センター、データセン
ター、そしてその翌年からは国際医療センターを設
置いたしました。
　橋渡し研究をいかに推進するかということでは
2002 年からの蓄積がございますが、特に未来医
療センターで最近充実して行うようになったのは、
シーズ探索、産学連携、マッチング、ライセンス
契約、プロジェクトマネジメント、これらを中心にし
て推進しておりますし、GMP準拠の治験薬製造
施設も構築しております。
　パイプラインについては、これまでもご報告して
いますが、現在支援中のシーズが155でありまし
て、医薬品が80、医療機器が37、再生医療・
遺伝子治療が21、体外診断が15です。非臨床
POCからPhaseⅠの段階にあるプロジェクトを丸で
示しておりますが、特に緑色の再生医療が目立ち、
やはり阪大のシーズは再生医療がかなり臨床研究
の段階まで進んでいるものが多いというのが一つの
特徴かと考えます。
　Cell Processing Facilityも当初 180㎡でし

たが、さらに200㎡の場所を追加して現在 400㎡
前後で、開放系、閉鎖系、アイソレータ等を充実
させながら、現在は二つの iPS 細胞の臨床試験、
角膜と心臓の推進を中心に、このCPFを運営して
います。
　その他いろいろな施設がありますが、大阪大学
の一つの特徴として、GMPレベルの信頼性保証
で in vivo の造腫瘍性試験を行える仕組みを構築
しています。もう一つは、間葉系幹細胞バンクです。
これは滑膜を中心としてストックしており臨床で使用
できる品質を整備しています。
　これは一つの例として、AROを活用した私ども
大阪大学心臓血管外科のシーズです。2000 年か
ら研究開発を始めましたが、やはり未来医療セン
ター、それから拠点が充実していくのと同時に臨床
研究が推進されて、2015 年に条件付き早期承認
制度で承認を得まして、薬価が設定されました。
　また、2008 年からは細胞シートの細胞の種類を
iPSに移して研究開発をしており、こちらも昨年 5
月に臨床研究の開始の承認を得ているという状況
です。
　このような再生医療、遺伝子治療のプロジェクト
は21あります。Bシーズ7件、Cシーズ10件を
はじめ、6社の治験も支援しています。さらに、慢
性動脈閉塞性疾患を対象とした遺伝子治療につい
ては、コラテジェンという名称で最近薬事承認を得
ています。遺伝子治療を含めた再生医療等製品の
支援も充実しているのではないかと考えております。
　ネットワークとしては、ACT japanとして、日
本の各地の先生方と連携させていただいて、こ
こでのシーズをインキュベートさせていただい
ております。また、大阪臨床研究ネットワー
ク（OCR-net）を充実し、次世代の EDCシ
ステムとして電子カルテを共通でつなぐ仕組
みを医療情報部の松村教授が開発されましたので、
ネットワークの病院の異なる会社の電子カルテをつ
なぐことができるようになり、この新しいシステムを

議事概要
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使った臨床研究、前向き試験が、これから大変楽
しみであると考えています。
　そのなかで、特にこのACT japanで支援して
いる代表的なプロジェクトが、シアン耐性呼吸を
標的とした新規抗アフリカトリパノソーマ症薬の開
発です。これはツェツェバエへの寄生虫であるトリ
パノソーマが持つシアン耐性呼吸のエンザイムを
ターゲットとして、新しい創薬を行っておりまして、
ACT japanや、次に申し上げるBINDSを活用
して、大阪市立大学、大分大学、長崎大学、大
阪大学との連携で行っています。
　最近、このトリパノソーマに特異的なシアン耐性
呼吸のキーエンザイムの阻害剤のリード化合物を既
に2種類得ており、非常に楽しみなシーズとなって
います。開発の中心であるBINDSについては、
AMED創薬戦略部の事業として支援していただい
ております。未来医療センターと積極的に連携して
おり、現在、神経、眼、感染症、心臓など七つのシー
ズで創薬化学の支援を実施しています。
　また、国際医療センターは、2013 年から設置し
ており、インバウンド受け入れ、アウトバウンド展開、
教育、研究に推進してまいりましたが、2018 年か
らは臨床研究中核病院の関連事業として整備して
おりました国際共同臨床研究支援室と合併し、国
際共同臨床研究支援グループに改組いたしました。
現在、学内外の 14のシーズを支援させていただ
いており、これまで報告しておりましたマラリアワク
チンも含め、国際展開が進んでおります。
　一方、ベンチャー支援についても、大阪大学の
中で産学共創本部と連携しながら推進し、大阪大
学のベンチャーキャピタルであるOUVCのファンド
を活用しながらシーズを育てており、既にここにあ
るようなベンチャーが立ち上がるなど起業支援、戦
略支援をしています。
　一方、産学連携・クロスイノベーションイニシア
チブは、現在 27社と包括連携をしながら新しい展
開として、オープンイノベーションによる企業との協
働、知財戦略やベンチャー設立・運営の支援を推
進しています。

　以上、まとめますと、再生医療、医薬品開発の
インフラの実装はかなり進んできておりまして、活
発に利活用できているというのが拠点の特徴では
ないかと思います。一方で、橋渡し研究、臨床
研究ネットワークも整備が進んでいますし、次世代
EDCを活用したOCR-netは非常に展開が楽しみ
になってきています。産学連携・ベンチャー活性化
も重点化をしていますし、拠点により大きな価値を
還元してイノベーションを活性化するための自立化
ということを、引き続き検討していきたいと思ってお
ります。
　では引き続き、石原先生からご発表願います。
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ポリグルタミン病に対する化学シャペロン
治療薬を用いた医師主導治験 

石原 智彦
　ありがとうございます。新潟大学の石原と申しま
す。どうぞよろしくお願いします。
　本研究は、橋渡しプロジェクトシーズBの採択を
いただき、実施したものとなっています。研究開発
課題名はポリグルタミン病に対する蛋白質凝集阻害
剤の開発。拠点長は澤先生、研究代表者として
新潟大学の小野寺教授、分担研究者として大阪
大学、永井先生のご協力をいただいております。
　研究体制ですが、本研究はいまだに有効な治療
法のないポリグルタミン病に対する治療薬の開発、
それに先駆けての非臨床 POCの取得と、治験の
プロトコルを作成することを主目的としています。
　非臨床POCの取得に関しては大阪大学永井先
生より、モデル動物を使った実験およびデータ解析
をいただいています。また、治験プロトコルの作成
については、大阪大学未来医療センターの斎藤先
生より全般的なご指導、ご助言をいただいています。
また、治験薬の供与およびプラセボ製剤の作成に
ついては、製薬会社EAファーマ様よりご協力いた
だいています。
　さて、ポリグルタミン病についてですが、こちら
は遺伝子の変異によって生じるいわゆる遺伝性の
神経変性疾患の一群になります。原因遺伝子内に
もともと数コピーのCAGと呼ばれる配列の繰り返
しがあるのですが、これが数十回、異常に伸長す
ることによって、結果としてアミノ酸の一種、グルタ
ミンが数十回繰り返される異常な構造の蛋白質が
生成されます。これをポリグルタミン鎖といいまして、
この毒性によって生じる疾患を総称してポリグルタミ
ン病といいます。
　このポリグルタミン病の神経毒性ですが、その有
力な仮説にコンフォメーション変化と凝集性獲得仮
説というものがあります。高分子である蛋白質が適
切な高次構造、コンフォメーションを取ることが機
能性に大事ですが、ポリグルタミン鎖が生じたこと
によって、この正常なコンフォメーションを失い、機

能が低下すると同時に高い凝集性を獲得して、実
際に残存している神経細胞内には不溶性の凝集体
が形成されています。この凝集体が形成されるカ
スケード中のミスフォールディング蛋白や可溶性オリ
ゴマーにも、強い神経毒性があることが多くの実験
で分かっていまして、これらのカスケードを阻害する
ことは、ポリグルタミン病に対する治療ターゲットと
して有効であろうと考えられています。
　実際に細胞内で蛋白質が正常なコンフォメーショ
ンを取っているわけですが、無数の形を取り得るコ
ンフォメーションの中で、ほぼ瞬時に正しいコンフォ
メーションを取るために、細胞内においてはシャペ
ロン蛋白質と呼ばれる介添えの蛋白質が存在して、
正しいコンフォメーションを取ることを手助けしてい
ます。それと同じような働きをし得る低分子化合物
を化学シャペロンと総称します。この化学シャペロ
ンは、部分的にフォールディングした蛋白質の可溶
性を増加し、蛋白質の凝集を防ぐことから、ポリグ
ルタミン病の治療薬候補として挙げられます。
　研究分担者の永井先生らは、約 4万 5000 の
化合物から、ご自身で開発された試験管内アッセイ
を用い、スクリーニングを行って約 100 種類の化
合物を絞り込んでいます。その中の一つにL-アル
ギニンがありまして、こちらのポリグルタミン病に対
する有効性を、大阪大学においてショウジョウバエ
モデル、新潟大学においては線虫モデルをそれぞ
れ用いて有用性があることを見出しています。これ
らのことから、L-アルギニンをポリグルタミン病に
対する治療薬として用いることを着想しております。
　L-アルギニンですが、実は既に薬として使用は
されています。これは先天性の尿素サイクル異常
症に対する治療薬アルギUという名称で使用がさ
れています。ポリグルタミン病に対する治療効果は
まだ知られていませんが、これから治験をやるに辺
り、既に市販されている薬であるということは、安
全性の意味では重要です。
　これから行いたい治験ですが、医師主導治験で
プラセボ対照二重盲検化を行い、ポリグルタミン病
の中の一つ、遺伝性脊髄小脳失調症の6型を対
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象にすることを想定しています。評価項目としては、
半定量的な小脳機能スケールSARAを用いる予
定としています。
　脊髄小脳失調症 6型についてですが、いわゆ
るポリグルタミン病はSCAの 1、2、3、6、7、
17、DRPLAおよびハンチントン病、SBMAの 9
疾患ありますが、そのうちの 7疾患、SCAとつく
ものとDRPLAが、いわゆる脊髄小脳変性症となっ
ています。こちらは小脳の萎縮、変性を伴い、症
状としては運動失調、運動障害を起こす一群のも
のとなっています。
　その中でも脊髄小脳失調症 6型は比較的症例
数が多く、また重症度のばらつきが少ないことから、
このような小規模な治験を行うにあたっては対象疾
患として適切であろうと考えられています。同様に
SCA3も症例数としては多いのですが、異常リピー
ト数のばらつきが多いことから、臨床的なばらつき
が大きく、小規模な治験で有効性を証明すること
は難しいと考えております。
　続きまして、非臨床POCの獲得についてですが、
こちらはポリグルタミン病モデルのSCA1マウスを用
いて検討を行っています。実際の検討にはロータロッ
ドというぐるぐる回る軸の上にマウスを置き、落下す
るまでの時間を計るというモデルを使っています。
　こちらで3週齢からモデルマウスに投与しますと、
アルギニン2～6％の投与で、4週時点で既に4％、
6％アルギニンで有効性を認めています。また、5
週齢から2％、薄いアルギニンを投与したものでも、
14週齢で統計学的に有効な効果を認めております。
　これらのマウスでの使用量をヒトに換算すると、1
日当たり0.35～1g/kgという量になります。マウ
スでの実験を見ると、用量が多いほど有効性は期
待できるのですが、実際に1g/kgということになる
と、体重 60kg のヒトは60g 毎日飲まないといけ
ないということで、認容性の面で問題がありますの
で、実際にアルギUで使用されている0.5g/kg/
dayを使用量として設定しました。
　このような治験に基づいて、治験の実施を想定
しています。先月にPMDAの対面助言もいただ

いています。もしこの治験において有効性が証明さ
れると、ほかの同様の機序で発症しているポリグル
タミン病についても効果が期待され、メリットは大き
いものと考えております。
　以上です。ありがとうございました。
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監査室

執行部会議 未来医療開発部長
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未来医療開発部

大阪大学医学部附属病院
病院長

未来医療開発部運営委員会
(橋渡し研究拠点運営委員会)

未来医療開発部外部監査委員会

シーズ支援会議

運営企画会議 バイオバンク推進室

運営管理室

被験者保護室

医師主導治験支援室

連携

国
際

共
同

臨
床

研
究

支
援

グ
ル

ー
プ

国
際

診
療

支
援

グ
ル

ー
プ

大阪大学医学部附属病院
未来医療開発部(2012～)

⼤阪⼤学医学部附属病院 未来医療開発部 組織体制

先進医療支援室

再生医療等支援室

データセンター未来医療センター国際医療センター 臨床研究センター

T
R

推
進

グ
ル

ー
プ

細
胞

培
養

調
製

施
設

⼤阪⼤学拠点 研究開発⽀援部⾨の体制 2019.1.1

教育研究支援課

GMP準拠治験薬製造施設

⼤阪⼤学医学部附属病院未来医療センター

新規医療技術開発相談

シーズ探索、研究費支援

特許出願支援

産学連携、マッチング支援

ライセンス契約支援

非臨床試験計画・委託支援・受託

治験薬製造・細胞加工製品製造

開発薬事・メディカルライティング支援

プロジェクト・マネジメント

国際共同臨床研究支援

日本を代表する橋渡し研究拠点として大阪大学
は多彩なサービスを提供し、アカデミア発の革新
的医療技術の実用化を強力にサポートします。

薬剤製造専用
無菌アイソレーター

無菌凍結乾燥製剤
製造機

GMP準拠治験薬製造施設

⼤阪⼤学医学部附属病院未来医療センター

新規医療技術開発相談

シーズ探索、研究費支援

特許出願支援

産学連携、マッチング支援

ライセンス契約支援

非臨床試験計画・委託支援・受託

治験薬製造・細胞加工製品製造

開発薬事・メディカルライティング支援

プロジェクト・マネジメント

国際共同臨床研究支援

日本を代表する橋渡し研究拠点として大阪大学
は多彩なサービスを提供し、アカデミア発の革新
的医療技術の実用化を強力にサポートします。

薬剤製造専用
無菌アイソレーター

無菌凍結乾燥製剤
製造機

2019年1月現在

疾患領域等
主要特許出願

の準備中
規格決定中

（特許出願済）
非臨床POC
取得（準備）中

医薬品

製造販売承認
（保険適用）

Phase I（準備）中 臨床POC取得（準備）中

医薬品以外

探索的試験 ピボタル試験

精神 B38 B54

神経
A28 A54 A62 A79 A82 A84
A91 A106 A108 A65 A75 B15 B24 B74 B2 B5 B21

B22 B43 B64 C32 C36

眼 A53 A74 B33 B41 B53
C35 C5

耳鼻咽喉 B23
歯・口腔 A07 A58 A100 B78 C11 C12
呼吸器 B42 B68

循環器
A31 A32 A44 A60 A72 A96
A99 A110 B55 B61 B81 A85 B59 C47 B56 C28-B C29

C37 C40 C43
C20 C23-A C23-B
C24 C28-A

消化器 A107 B80
泌尿器

生殖器 A109 C2
血液

筋・骨格 B51 A76 A80 B65 C6 C34 C41
C44 C22-A C22-B

皮膚 A46-B A86 A105 C10-B C10-D C9 C10-C C26
C30 C10-A

免疫 A11 A33 A87 A95 B01 B48 B72
内分泌・代謝 A57 A77 B47 B52 C48

がん
A12 A26 A37 A61 A71 A78
A88 A90 A92 A93 A94 A97
A98 A101 A104 B50 B71 B73

A49 A64 A102 B28 B35 B39
B44 B45 B60 B62 B63 B66
B67 B69 B75 B76

B40 B19 B46 C1-B
C33 C46 C1-A C1-C

感染 A89 A103 B37 C13 C45
疼痛 A81 A41 C42 C19-A C19-B
小児 C38
その他 B70

パイプライン管理 ー 疾患別

医薬品
医療機器
再生医療

体外診断薬

支援中のシーズ: 155 （医薬品：80 医療機器：37 再生医療・遺伝子治療：21 体外診断：15 その他：２）

A：６０
B：５２
C：４３

講演資料
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未来医療センター細胞培養調製施設 CPF

ゆか

管理室

環境モニタリング

監視カメラ 工程管理システム

ゆか

開放系調製室

開放系：6室
閉鎖系：2室（BSC3台）

閉鎖系調製室

細胞培養調製施設 品質管理室

再生医療新法やGCTP下に提供される再生医療製
品の品質を評価するための検査に特化した検査室

細胞培養調製施設 感染症検査室

Bac T Alert®3D

無菌試験

直接法
バイオメイテクター

メンブレン
フィルター法

マイコプラズマ否定試験

Myco
Tool MycoSEQ

Nested PCR法
(日局)

エンドトキ
シン試験

トキシノメーター

リムルスES‐2
シングルテス

トワコー

間葉系幹細胞バンク

膝関節外傷患者の
手術時余剰滑膜

間葉系幹細胞を
高品質バンク化

臨床用CPCで製造
無血清・生原基適合

感染症検査済み
トレーサビリティー
臨床使用同意済み

In vivo造腫瘍性試験
（信頼性保証）

コロニー形成能試験

NOGマウス造腫瘍性試験

未来医療センターの再生医療支援体制 － CPC、品質、安全性、バンク AROを活用した再生医療の実用化 － ⾃家⾻格筋由来筋芽細胞シートからiPS細胞由来⼼筋シートへ

2000年 2003年 2007年 2012年 2015年 2019年

iPS細胞由来心筋シート
移植臨床研究開始

未来医療の技術
と人を創り育む

⼤阪⼤学の再⽣医療・遺伝⼦治療プロジェクト(21 シーズ)

シーズ

B
7件

新規多発性⾻髄腫特異的抗原を標的としたCAR-T細胞療法
CXCL2遺伝⼦封⼊HVJ-Eによる癌免疫遺伝⼦治療
⾁腫を標的とした腫瘍新⽣⾎管内⽪細胞に対するCAR-T細胞療法
同種滑膜間葉系幹細胞由来三次元⼈⼯組織による軟⾻修復
⾓膜上⽪幹細胞疲弊症に対するiPS細胞由来⾓膜上⽪細胞シート移植
⼗⼆指腸早期癌に対する⾃⼰筋芽細胞シートを⽤いた⾰新的な⼿術⼿技の開発
MNC-QQ細胞とMSCを組合せた新規⾎管・組織再⽣細胞群による⾰新的細胞治療法

シーズ

C
10件

⾃家培養⼝腔粘膜細胞シート移植による⾓膜再⽣治療法
関節鏡下⾃⼰⾻髄間葉系細胞移植による関節軟⾻⽋損修復
表⽪⽔疱症患者を対象とした同種⾻髄間葉系幹細胞移植
⾃⼰脂肪組織由来多系統前駆細胞移植による⻭周組織再⽣療法
慢性動脈閉塞性を対象とした遺伝⼦治療
重症⼼筋症に対する⾻格筋筋芽細胞シート移植治療
⼩児重症⼼筋症に対する⾻格筋筋芽細胞シート移植治療
難治性四肢潰瘍患者を対象とした⾃⼰末梢⾎単核球⽣体外増幅培養細胞移植
⾻形成不全症に対する胎児期間葉系幹細胞移植
重症⼼筋症に対するヒトiPS細胞由来⼼筋細胞シート移植による治療法の開発

このほかAシーズ4プロジェクト

阪⼤病院
CPCの企業
治験⽀援

６社の治験
を支援中

臨床研究 医師主導治験５シーズ ５シーズ

大阪大学拠点を核としたネットワーク

►ACT japanによる橋渡し研究連携

ACT 
japan
事務局 26機関と

部局間協定

橋渡し研究拠点

大阪大学

• Aシーズ募集
• 多施設共同研究
• シーズ発掘
• 企業マッチング
• 研究費獲得支援
• シンポジウム
• SOP等の提供
• CPC技術指導

WGの設置
①シーズ探索
②臨床研究相互支援
③コミュニケーション

機能
強化

大阪大学

和歌山県立医科大学 長崎大学大学院医歯薬学総合研究科

山口大学 近畿大学医学部

奈良県立医科大学 大阪医科大学

順天堂大学 関西医科大学

富山大学 高知大学医学部

香川大学 岡山大学大学院医歯薬学総合研究科

東京大学医科学研究所 愛媛大学大学院医学系研究科

福岡大学 大阪市立大学大学院医学研究科

徳島大学 国立病院機構大阪医療センター

（財）先端医療振興財団 府立大阪国際がんセンター

国立循環器病研究センター 広島大学大学院医歯薬保健学研究科

兵庫医科大学 鳥取大学大学院医学系研究科＊

大分大学 福井大学

23機関、11,102床
の大型臨床研究基
盤の構築を目指す。
電子カルテと連動
するEDCシステム
を導入。中央IRBを
実装。

うち１５機関で電子カルテベンダーの違いを超え
て電子カルテと連動するEDCシステムを導入。

EMRのリアルワールドデータを自動抽出

►大阪臨床研究ネットワークOCR netと次世代EDCシステム

“CDCS”

シアン耐性呼吸を標的とした新規抗アフリカトリパノソーマ症薬の開発
(大阪市立大学・大分大学・長崎大学・大阪大学）

アフリカトリパノソーマ症（アフリカ睡眠病）

寄生虫疾患： Trypanosoma brucei (媒介昆虫：tsetse fly)
人獣共通感染症：睡眠病(ヒト) / ナガナ(家畜)
新規感染1万人/年, 死亡数5-50万人/年, 感染リスク6,000万人

致死性疾患, 極めて不十分な治療薬

ACT japan
シーズA開発支援
国際共同臨床研究支援

（プロジェクトマネジメント）

BINDS
創薬等先端技術支援
基盤プラットフォーム

（薬物動態スクリーニング）

【経口剤へ至適化】

J‐PRIDE
感染症研究

革新イニシアティブ
（リード化合物の選定）

NTDs
アフリカにおける顧みられない

熱帯病（NTDs）対策のための

国際共同研究プログラム

創薬ターゲット

哺乳類には無いシアン耐性呼吸
NADH再酸化系「TAO」 の阻害剤

感染マウスの治療～単剤による治療効果

トリパノソーマ特異的シアン耐性呼
吸のキーエンザイムをターゲット

トリパノソーマ特異的なシアン耐性
呼吸系のキーエンザイムの阻害剤の
リード化合物をすでに2種類得ている

12

 シーズ情報を共有して積
極的に活用

 現在、神経、眼、感染症、
心臓などの領域、７シー
ズで、HTS、合成展開など
実施中

薬学研究科を中心に、それぞれの
専門家によるスクリーニング系開
発、HTS実施、構造展開、ADMETな
どあらゆる創薬基盤技術を提供

未来医療センター
と連携

AMED創薬戦略部事業

7シーズで創薬化学の支援を実施

講演資料
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教育・研究

・日本が有する優れた医療技術や医療
サービス、医療システムの海外展開

・国際共同治験及び研究の推進

インバウンド

◆海外への展開を進めているシーズ 14件
◆カンボジア 日本式病院との連携
◆AUN-HPN(ASEAN University Network-
Health Promotion Network) 
associate member加入

・外国人患者さんに安心して診療を受けて頂くためのサポート
・世界各国からの医療研修の受入れ

外国人患者受入れ医療機関認証制度(JMIP)認証

◆国際医療シンポジウム Go Global !!
サンフランシスコ(2014)
上海(2014)
グローニンゲン(2015) 
バンコク(2016, 2017, 2018)
サンパウロ(2016)

◆国際臨床医学会設立(2016年)
◆アカデミア臨床開発セミナー

2017年度10回 2018年度6回(2018/9現在)
◆国際共同臨床研究推進シンポジウム

Japan International Hospitals 推奨

C
G

H

全学共通教育機構

学部

大学院

医学部附属病院

社会⼈医療通訳養成

11学部(全学部)・全学年
学内最多受講人数！291名

⾼校

外国人医療従事者見学・研修

医学部の関連講座として初

医療のグローバル化に向けた
多面的な取り組み

国立大学病院と

して初！

西日本の大学

病院として初！

【2017年度新規外国人患者数】

51か国
319 人

(のべ 3080人)

中国
135

韓国
25

アメリカ
22

国際共同臨床研究支援室と合併
し国際共同臨床研究支援グルー
プに改組（ 2018年4月）

アウトバウンド

46 76 160 12128
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【国際医療センター対応患者数】

問合せ

案内

医療通訳

188

764

1358
1038

大阪大学医学部附属病院 未来医療開発部 国際医療センター
Since 2013

・国際医療を担う人材育成
・グローバルヘルス研究
・健康・医療イノベーション研究

教育・研究

・日本が有する優れた医療技術や医療
サービス、医療システムの海外展開

・国際共同治験及び研究の推進

インバウンド

◆海外への展開を進めているシーズ 14件
◆カンボジア 日本式病院との連携
◆AUN-HPN(ASEAN University Network-
Health Promotion Network) 
associate member加入

・外国人患者さんに安心して診療を受けて頂くためのサポート
・世界各国からの医療研修の受入れ

外国人患者受入れ医療機関認証制度(JMIP)認証

◆国際医療シンポジウム Go Global !!
サンフランシスコ(2014)
上海(2014)
グローニンゲン(2015) 
バンコク(2016, 2017, 2018)
サンパウロ(2016)

◆国際臨床医学会設立(2016年)
◆アカデミア臨床開発セミナー

2017年度10回 2018年度6回(2018/9現在)
◆国際共同臨床研究推進シンポジウム

Japan International Hospitals 推奨

C
G

H

全学共通教育機構

学部

大学院

医学部附属病院

社会⼈医療通訳養成

11学部(全学部)・全学年
学内最多受講人数！291名

⾼校

外国人医療従事者見学・研修

医学部の関連講座として初

医療のグローバル化に向けた
多面的な取り組み

国立大学病院と

して初！

西日本の大学

病院として初！

【2017年度新規外国人患者数】

51か国
319 人

(のべ 3080人)

中国
135

韓国
25

アメリカ
22

国際共同臨床研究支援室と合
併し国際共同臨床研究支援グ
ループに改組（ 2018年4月）

アウトバウンド

46 76 160 12128
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【国際医療センター対応患者数】

問合せ

案内

医療通訳

188

764

1358
1038

大阪大学医学部附属病院 未来医療開発部 国際医療センター
Since 2013

・国際医療を担う人材育成
・グローバルヘルス研究
・健康・医療イノベーション研究

未来医療の技術
と人を創り育む

⼤阪⼤学における医療系ベンチャー⽀援

未来医療開発部
革新的シーズの開発支援
臨床研究・治験の実施支援

産学連携・ｸﾛｽｲﾉﾍﾞｰｼｮﾝｲﾆｼｱﾃｨﾌﾞ
ベンチャー設立と運営の支援
健康・医療分野の知財戦略支援

出資事業推進部門
プレ・インキュベーション

起業に向けたグラントのサポート
起業家人材の育成
イノベーション人材の発掘 等

連携

外部協⼒機関

⺠間ベンチャーキャピタル
⼤阪⼤学ベンチャーキャピタル（株）等

◯産学共創機構産学共創本部においてベンチャー設立に向けた人材育成やグラント支援等を実施している。

◯医療系ベンチャーについては、医学系研究科・医学部附属病院においても支援を実施しており、産学共創
本部との連携体制を構築している。
◯未来医療開発部が革新的シーズの開発や臨床研究・治験の実施等の支援を実施。

◯産学連携・ｸﾛｽｲﾉﾍﾞｰｼｮﾝｲﾆｼｱﾃｨﾌﾞが健康・医療分野における研究成果の社会実装に向けて、ベンチャー設
立・運営や知財戦略の支援を実施している。

産学連携・クロスイノベーションイニシアティブ

最
先
端
医
療

イ
ノ
ベ

シ
ョ
ン
セ
ン
タ

ベ
ン
チ
ャ

設
⽴
・

運
営
⽀
援
室

知
財
戦
略
室

未
来
医
療

開
発
部

企業

企業

企業

組織

企業

〇⼈材交
流・育成

〇共同研究
講座設置

〇協働事業
企画・運営

〇事業化の
⽀援・加速

「包括連携」

連携・協働
⼤学

研究機関
⾏政

政府機関

⼤学発
ベンチャー

27社(団体）
未公表 １社（団体）含む

大阪大学の産学連携と大学発ベンチャー

医学部
附属
病院 戦略

⽀援室

医学系研究科

 ⼤学を起点とした健康・医療のクロスイノベーションを⽬指し、H27年12⽉設置
 多様な企業・研究機関等との連携強化、事業化の加速
 健康・医療分野の知財戦略、ベンチャー設⽴と運営の⽀援
 科学的視点に⽴った政策の提⾔
 ⾏政との協働による社会的課題への挑戦

(H30.10現在）
「起業⽀援」
「戦略⽀援」

未来医療の技術
と人を創り育む

⼤阪⼤学拠点のまとめと展望

›再⽣医療、医薬品開発のインフラを実装済み、活発に利活⽤
›橋渡し研究・臨床研究ネットワークも整備が進んでいる
›次世代EDCを利⽤したリアルワールドデータ研究を今後展開
›産学連携・ベンチャー活性化による実⽤化促進を重点化
›拠点に⼤きな価値を還元してイノベーションを活性化するための
⾃⽴化を引き続き検討

発表者
新潟⼤学脳研究所 分⼦神経疾患資源解析学分野

助教 ⽯原 智彦

ポリグルタミン病に対する
化学シャペロン治療薬を⽤いた医師主導治験

2019/02/28
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平成30年度「革新的医療技術創出拠点プロジェクト」関連シーズ合同公募
橋渡し研究戦略的推進プログラム・シーズB

ポリグルタミン病に対する蛋⽩質凝集阻害薬の開発
（⼤阪⼤学B-49）

研究開発課題名
ポリグルタミン病に対する蛋⽩質凝集阻害薬の開発 (⼤阪⼤学B-49)
拠点⻑ 澤 芳樹

研究代表者
新潟⼤学脳研究所 臨床神経科学分野 神経内科学分野 教授 ⼩野寺 理

研究分担者
⼤阪⼤学 医学系研究科 寄付講座 教授 永井 義隆

ポリグルタミン病に対する蛋⽩質凝集阻害薬の開発
プロジェクト概要・開発体制

研究開発代表者
新潟⼤学
⼩野寺 理

臨床POC獲得のため
の治験プロトコール

作成
治験の実施を⽬指す

研究開発分担者
⼤阪⼤学
永井 義隆

⾮臨床POC獲得のためのモデル
動物データの収集

EAファーマ株式会社
⽵⿐健司

治験薬の提供
体内動態情報・
副作⽤情報の提供

AMED

データ
提供

⼤阪⼤学医学部附属
病院･未来医療開発部 未来

医療センター
AMED橋渡し研究戦略的推

進プログラム
⼤阪⼤学拠点TR事務局/シ
ーズ開発⽀援事務局

斎藤 勝久

本課題遂⾏にあたる
⽀援・指導

データ
提供

統計解析
助⾔

治験薬の製造・
安全性情報の提供

治験薬
製造依頼

背景：ポリグルタミン病とは

疾患 原因蛋白 正常リ
ピート
数

異常リ
ピート
数

SCA1 Ataxin‐1 6‐44 39‐91
SCA2 Ataxin‐2 15‐31 32‐200
SCA3 Ataxin‐3 12‐41 52‐86
SCA6 P/Q‐type 

calcium‐
channel 
subunit α1A

4‐18 21‐33

SCA7 Ataxin‐7 4‐35 37‐306
SCA17 TATA‐box‐

binding 
protein

25‐44 46‐63

DRPLA Atrophin‐1 6‐36 49‐88
ハンチント
ン病

Huntingtin 6‐35 36‐180

SBMA Androgen 
receptor 

9‐36 38‐65
原因遺伝⼦中の CAG 繰り返し配列延⻑による
グルタミンの異常伸⻑（ポリグルタミン鎖）

によって発症する神経変性疾患．

..nnCAGCAGCAGCAGCAGCAGCAGCAGCAGnn....nnCAGCAGCAGnn..
健常⼈ ポリグルタミン病

DNA
..XXQQQQQQQQQQQQQQQQQXX....XQQQX..蛋⽩

異常ポリグルタミン鎖により発症する
遺伝性神経変性疾患の⼀群．

（Q: グルタミン）

単量体

ミスフォールディング
蛋⽩（βシート構造）

可溶性オリゴマー形成
(⼆量体〜多量体)

不溶性
凝集体形成

封⼊体形成

細胞障害性が強い

神経変性

阻害

コンフォメーション変化
（蛋⽩質の⽴体構造の変化）

背景：神経変性疾患に共通する発症分⼦病態
コンフォメーション変化

この構造変化を
抑制することが
治療ターゲット

コンフォメーション病
アルツハイマー ‥‥アミロイドβ、タウ
パーキンソン病 ‥‥αシヌクレイン
筋萎縮性側索硬化症‥‥TDP-43
ポリグルタミン病 ‥‥ポリグルタミン蛋⽩

化学シャペロン（Chemical Chaperones）

IntermediateAggregation

・部分的にフォールディングした蛋⽩質の可溶性を増加
・蛋⽩質の凝集を防ぐ
・蛋⽩質のネイティブ構造には影響しない

Native

Unfolded

化学シャペロン

シャペロン：蛋⽩質が正常なフォールディング
（折り畳み），ネイティブ構造（適切な構造）
をとることを⼿助けする蛋⽩質．

化学シャペロン：シャペロンの働きをする
低分⼦化合物．

ポリグルタミン病の治療薬候補

L-Arginine：化学シャペロン治療薬候補

IntermediateAggregation

Native

Unfolded

L‐Arginine

L‐Arginine

約45,000化合物から
スクリーニング （永井ら）

発明の名称：医薬⽤組成物
特許出願番号：
特願 2016-124992
出願⽇：2016年6⽉23⽇

・試験管内スクリーニングで⾒出し，
・モデル動物で有効性を確認．

ポリグルタミン病の治療薬候補

精製ポリグルタミン蛋⽩質の凝集阻害活性 試験管内アッセイ

講演資料
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効能・効果
・先天性尿素サイクル異常症
・リジン尿性蛋⽩不耐症

⽤法・⽤量
通常、1⽇量として、0.15〜0.50g/kg を
3〜6回に分割し、経⼝投与する。
なお、年齢、症状により応じて適宜増減する。

組成
本剤は 1.3g中に下記成分を含有する。
L-アルギニン塩酸塩 605mg
L-アルギニン 500mg
(L-アルギニンとして計1,000mg

Arginineの経⼝投与により脳内の
Arginine濃度は上昇する

L-Arginineは既に使⽤されている 治験課題名：脊髄⼩脳変性症に対する
L-アルギニン (アルギU®配合顆粒) の有効性と

安全性を検討するプラセボ対照⼆重盲検無作為化群間⽐較試験
⽬的 脊髄⼩脳変性症を対象として、L-アルギニン (アルギU®配合顆粒) の

安全性を確認するとともに、有効性を評価する

治験デザイン プラセボ対照⼆重盲検無作為化群間⽐較試験

対象 遺伝性脊髄⼩脳失調症6型 (SCA6) 成⼈例 40例

評価項⽬ SARA 「合計スコア」

治験薬投与量・投与期間
アルギU®配合顆粒として 0.5g/kg/⽇ （L-Arg：0.38g/kg/⽇ ）3分服
48週間 （観察期間52週）

脊髄⼩脳失調症6型 (SCA6) 

疾患 原因蛋白 正常リ
ピート
数

異常リ
ピート
数

SCA1 Ataxin‐1 6‐44 39‐91
SCA2 Ataxin‐2 15‐31 32‐200
SCA3 Ataxin‐3 12‐41 52‐86

SCA6 P/Q‐type 
calcium‐
channel 
subunit α1A

4‐18 21‐33

SCA7 Ataxin‐7 4‐35 37‐306
SCA17 TATA‐box‐

binding 
protein

25‐44 46‐63

DRPLA Atrophin‐1 6‐36 49‐88
ハンチント
ン病

Huntingtin 6‐35 36‐180

SBMA Androgen 
receptor 

9‐36 38‐65

原因遺伝⼦中の CAG 繰り返し配列延⻑による
グルタミンの異常伸⻑（ポリグルタミン鎖）

によって発症する神経変性疾患．
9疾患中 7疾患が⼩脳失調症を呈する．

..nnCAGCAGCAGCAGCAGCAGCAGCAGCAGnn....nnCAGCAGCAGnn..
健常⼈ ポリグルタミン病

DNA
..XXQQQQQQQQQQQQQQQQQXX....XQQQX..蛋⽩

7種類のポリグルタミン病が
遺伝性脊髄⼩脳変性症（SCA）を来す．
（このうち SCA6 が本研究の対象）

（Q: グルタミン）

脊髄⼩脳失調症6型（SCA6）

疾患 原因蛋白 正常リ
ピート
数

異常リ
ピート
数

SCA1 Ataxin‐1 6‐44 39‐91
SCA2 Ataxin‐2 15‐31 32‐200

SCA3 Ataxin‐3 12‐41 52‐86

SCA6 P/Q‐type 
calcium‐
channel 
subunit α1A

4‐18 21‐33

SCA7 Ataxin‐7 4‐35 37‐306
SCA17 TATA‐box‐

binding 
protein

25‐44 46‐63

DRPLA Atrophin‐1 6‐36 49‐88
ハンチント
ン病

Huntingtin 6‐35 36‐180

SBMA Androgen 
receptor 

9‐36 38‐65

SCA3

SCA6
DRPLA

SCA1
SCA2

SCA7,SCA
17

その他

SCA6 は疾患頻度が⾼く，
重症度のばらつきが⼩さい．

→ 治験の 対象疾患として選択

Tsuiji et al. Cerebellum (2008)

本邦の
優性遺伝性脊髄⼩脳変性症

3 週齢からにL-アルキニ゙ン塩酸塩 (2~6%) もしくは
⽔ を 経 ⼝ 投 与 し 4週齢で評価を⾏った．
→ 4%，6% 投与で 有効性認める．

5 週齢からに L-アルキニ゙ン塩酸塩(2%)もしく
は⽔を 経⼝投与し継時的に評価を⾏った．
→ 2% 投与でも ⼀部 有効性認める．

⾮臨床POC：モデルマウスでのL-アルギニンの有効濃度決定試験

L-アルギニン投与モデルマウスにおける，ロータロッド試験 運動機能評価

治験薬投与量設定根拠

モデルマウス投与量 0% 2% 4% 6%
ヒト等価用量
アルギU配合顆粒(g/kg/日) 0 0.35 0.7 1.0

モデルマウス有効性 △ 〇 〇

⽤法・⽤量
通常、1⽇量として、0.15〜0.50g/kg を
3〜6回に分割し、経⼝投与する。

HED＝動物投与⽤量×(km動物 / kmヒト)として計算。

⽶国FDAに準拠しkmマウス=3、kmヒト＝37として算出

⻑期の治験期間中の安全性・忍容性のため，
0.5g/kg/⽇ （体重 60kg で 30g/⽇）
に投与量を設定した．

講演資料
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治験課題名：脊髄⼩脳変性症に対する
L-アルギニン (アルギU®配合顆粒) の有効性と

安全性を検討するプラセボ対照⼆重盲検無作為化群間⽐較試験
⽬的 脊髄⼩脳変性症を対象として、L-アルギニン (アルギU®配合顆粒)の

安全性を確認するとともに、有効性を評価する

治験デザイン プラセボ対照⼆重盲検無作為化群間⽐較試験

対象 遺伝性脊髄⼩脳失調症6型 (SCA6) 成⼈例 40例

評価項⽬ SARA「合計スコア」

治験薬投与量・投与期間
アルギU®配合顆粒として 0.5g/kg/⽇（L-Arg：0.38g/kg/⽇）3分服
48週間（観察期間52週）

ポリグルタミン病に対する蛋⽩質凝集阻害薬の開発
プロジェクト概要・開発体制

研究開発代表者
新潟⼤学
⼩野寺 理

臨床POC獲得のため
の治験プロトコール

作成
治験の実施を⽬指す

研究開発分担者
⼤阪⼤学
永井 義隆

⾮臨床POC獲得のためのモデル
動物データの収集

EAファーマ株式会社
⽵⿐健司

治験薬の提供
体内動態情報・
副作⽤情報の提供

AMED

データ
提供

⼤阪⼤学医学部附属
病院･未来医療開発部 未来

医療センター
AMED橋渡し研究戦略的推

進プログラム
⼤阪⼤学拠点TR事務局/シ
ーズ開発⽀援事務局

斎藤 勝久

本課題遂⾏にあたる
⽀援・指導

データ
提供

統計解析
助⾔

治験薬の製造・
安全性情報の提供

治験薬
製造依頼
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九州大学病院 ARO 次世代医療センター　新たな

ステージへの挑戦

　我が国の橋渡し研究・臨床研究拠点は、強力な
国の支援・指導の下に、多くの困難を克服しつつ
もここまで育ってきた。現状における最大の課題は
自立化である。九州大学では、自立化を目指す取
り組みとして、１）新しい産学連携制度を活用した
シーズ開発の推進（「産」in「学」体制の構築）、２）
製薬関連企業－アカデミア研究者間の橋渡し研究
の促進活動（創薬共同研究グラント公募事業と研
究者の開発マインドの啓蒙）、３）臨床研究情報等

の導出促進活動（学内体制と規則の整備と専門
人材の確保）を実施してきた。すなわち、官学体
制から、産官学体制へのシフトである。これにより
自立化のみならず新規医療開発への道が活性化す
ることが期待される。

日本発の肝硬変に対する抗線維化治療薬の開発

　肝硬変をはじめとする臓器線維症は炎症後の修
復過程により生じる細胞外マトリックスの異常蓄積
が原因である。現在国内外において線維を溶解さ
せる抗線維化治療薬は実用化されておらずアンメッ

講演概要

中西 洋一
九州大学大学院医学研究院　呼吸器内科学分野 教授、胸部疾患研究施設 施設長、

九州大学病院 ARO 次世代医療センター センター長

1980年　九州大学医学部卒業
1984年　佐賀医科大学 助手
1994年　九州大学病院 講師
1999年　九州大学医学部 助教授
2003年　�九州大学大学院 教授（呼吸器内科学分野） 

九州大学病院臨床研究センター（現 ARO次世代医療センター） 
センター長

2009年　九州大学主幹教授

一般社団法人ARO協議会 理事長

 【専門領域】　呼吸器内科学、肺腫瘍学

プロフィール

木村 公則
東京都立駒込病院肝臓内科 部長

1993年　岐阜大学医学部卒業
1999年　岐阜大学医学博士課程修了
2002年　スクリプス研究所(Research Associate) 
2005年　岐阜大学感染防御研究センター助手
2008年　東京都立駒込病院肝臓内科医長
2014年　東京都立駒込病院肝臓内科部長

 【専門領域】　肝臓病学、免疫学

プロフィール

革新的医療技術創出拠点からの報告 4

九州大学病院 ARO 次世代医療センター 
新たなステージへの挑戦
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ト・メディカルニーズの一つである。国内のベン
チャー企業 Prism Pharmaが開発したWntシグ
ナル阻害剤 PRI-724が肝線維化モデルで抗線維
化作用を認めたため、AMED肝炎等克服実用化
研究事業で平成 26年からHCV肝硬変患者に対
して医師主導治験 (Phase 1)を実施した。平成

28 年からは九州大学ARO次世代医療センター
の支援を受け、現在HCV、HBV肝硬変患者を
対象としたPhase1/2a 試験を実施中である。当
院は今回が初めての医師主導治験であり拠点外の
視点から治験実施の課題を議論したい。

中西 洋一
　岩﨑先生、ご紹介ありがとうございます。九州
大学では、新たなステージへの挑戦というタイトル
でお話をさせていただきます。この 1年間で特に
私どもが新たに改革、あるいは改善に取り組んでき
たこと、三つについてご紹介をさせていただきたい
と思います。
　一つは継続的な組織の改編に関してこの1年間
どう進めてきたか。二つ目は、人材育成の継続と
その改善。三つ目は、自立化。昨日も議論があり
ましたが、特に自立化に関して非臨床試験におい
て、難しい問題が山積しています。それに対する
取り組みについてご紹介をしたいと思います。
　まず、3ページが組織体制図です。これまで九
州大学は、非臨床のほうが先端融合医療創成セン
ターに設置しており、臨床部分は臨床研究中核医
療の事業を主として担うということで病院側に置い
ておりました。しかしながら実は最近、従来型の研
究開発のみならず、例えばクリニカルイノベーション
ネットワークを含めて、観察研究、あるいはリアルワー
ルドデータもと取り込む必要が出てきたということ
で、かなり広がってまいりました。また非臨床につい
ても、人材が増えてきたこともありますが、臨床と
の連携がより強く必要になってくることがありまして、
非臨床の部分については外部との連携以外の業務
については病院側にシフトさせることにしました。
　また、もともと非臨床のところには企業も入ってい
ただくことを想定していましたが、特定のシーズの開
発というよりも基盤的な開発についての支援をしてい
ただく。あるいは、実際に企業に入ってもらうという

形で、新たな寄附講座を設置したところです。私事
ですが、私はこの春で定年で退任する予定ですが、
幸いなことにこのAROに専任の教授2名をつけて
いただくことになりまして、その点も含めて新たな体
制ということで進めていくことにしています。
　次に教育人材育成についてご紹介します。人材
育成は非常に難しいです。質も必要ですし、量も
必要です。とりわけ、OJTに関する部分では、医
療従事者は非常に業務が不規則ということもあって
常に最新の情報を、しかも繰り返し提供していく必
要があるということで、もう15年にわたってやって
いますが、「臨床研究認定制度」を年に4回開催
しています。現在、既に5000 人以上の者が受講
していますが、これは医療者、医師、研究者のみ
ならず、いわゆるメディカルスタッフについても、臨
床研究に関わる者の受講をデューティとしているも
のです。
　また、その一つ上級のコースとしてPI 認定制度
をこの3年ほど続けています。5時間以上にわたっ
ての講習と、それから試験をやって、これを受講し
て認定をもらわないとPIにはなれない制度で、こ
ちらは500 人強が既に修了していますが、学外か
らの参加も50人以上受講しています。
　またこういった入り口に於ける認定に加えて、継
続的な学習も必要で、更新講習を積極的にやって
います。これは、認定証をもらった者は最低年に1
回、PIについては最低年 2回受講することを義務
としています。29 年度は35 回、30 年度が2月
の時点で34回と、かなり回数をやっています。と
りわけ今年は臨床研究法の施行がありましたので、

議事概要
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臨床研究法関連のことで10 回ほど、講習をやっ
ています。
　また、これとは別に学部学生、大学院学生に関
しては系統的な講義を設けていることと、ポリクリ
実習においてはAROにおいて1週間というのが
学部学生に課されたデューティということでやってい
ます。
　最後に橋渡しの部分、特に非臨床の部分につ
いての新しい取り組みをご紹介いたします。スロー
ガンは「効率的、効果的に育成されたアカデミア
シーズをいち早く患者の元へ届ける」ということで、
一つは新しい産学連携制度を活用したシーズ開発、
「産 in 学」の体制を構築することで、企業との
連携をより円滑化し、その結果としてR&Dの迅速
化、強化を図ろうというものです。もう一つが、製
薬関連企業とアカデミア研究者間の橋渡し研究の
促進ということで、創薬共同研究グラントの公募事
業を通じてこの部分に企業の資金を入れていく。そ
してまた企業と連携を強めるということで進めてい
るところです。
　具体的なことをご紹介します。橋渡しから臨床
研究中核、一気通貫にということがいわれていま
す。その中でシーズパッケージ制度、A、B、Cあ
りますが、実際に支援をしていますと、AからB、
BからCへのステージアップは非常に難しいし、ま
たこの途中でどうしてもグラントが切れたりすること
によって研究者の研究資金が足りなくなったり、あ
るいは人材雇用できなくなることが、これまでもたく
さんありました。さらに、シーズAに行く前の非常
に早期の段階の支援も非常に必要だということで、
企業からのギャップファンドを現在交渉中で、この
間を埋めるようなファンドが企業から提供いただくこ
とを期待しています。おそらく近いうちに実現する
と期待しています。
　また、橋渡しの部分で、非臨床の部分にある二
つの共同研究の部門ですが、一つは創薬アセット。
こちらは企業に入ってもらうのですが、ここにつな
がっているのは学内のみならず、学外の西日本地
区 23 大学をネットワークしたWAT-NeWとやり

取りしていただきながら、特にアカデミアがあまり得
意でないシーズの早期探索、早期導出、あるいは
知財に関する取り組み。そういったものについての
サポートをしていただく。
　もう一つは、非臨床 POCに関することです。こ
れも非常にコストが高かったり、きちんとした非臨床
の設備がないというところも多いのですが、これに
ついても学内外含めて、開発レベルの非臨床デー
タ取得の補強、企業の持っている非臨床のシステ
ムあるいはその設備を活用しようと動いています。
さらには、再生医療に関しても現在交渉中というこ
とで、進めているところです。
　いずれにしても、「産 in 学」の新しい形を作る。
すなわち、アカデミアの中に企業に入ってもらうとい
うことで、そこには優秀な講師陣、すなわち実務
にたけた経験者がが獲得できることが期待できます
し、そういった方に次の世代を担う若手を学内で
育成してほしいと思っているところです。
　もう一つの創薬共同研究グラントです。これはど
ういう仕組みになっているかというと、現在 11 社
が参画しておりまして、これについても増加に向け
て交渉中ですが、参画登録をしますと、間に九州
大学のAROが入りますが、そこには最終的に西
日本アカデミアTRネットワーク（23大学）に対し
て、ARDENT（企業も入って国内 36 大学を加
えて、150ほどの組織が入っている組織）から企
業ニーズが出ていく。それに対して応募をする。そ
して、シーズ情報については非常にシンプルな、タ
イトル一覧、キーワードリストですが、それを出すこ
とにいたします。
　そして加えて、ノンコン資料を作って、それを提
供する。そうしますと、企業側がそれについて精査
をして、審査をした上で、そのうえで支援をしてい
くという形で企業の資金をこちらに導入したいと考
えているところです。
　九州大学ではネットワーク構築はかなり早い時期
から取り組んでいまして、9ページは毎年のABC
のシーズですが、すべてのシーズが右肩上がりで
増えてきております。濃いほうが学外支援ですが、
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最近は6割ほどが学外のものになっていまして、学
外シーズの支援についても順調に伸びてきていると
考えています。
　いくつかのシーズを示していますが、ようやく眼
科用医薬のBBGについてはようやく上市の段階に
到達しましたし、このあと木村先生からご発表いた
だく肝硬変に対する治療薬も、非常にプロミッシン
グなものと考えております。
　最後のスライドになります。これまでどおり私ども
としては、異分野を含めた広い領域のバイオ系の
基礎研究、そして学外の基礎研究からシーズを探
索し、知財戦略をやって、非臨床、臨床と行って、
そのうえでこの円滑なサイクルを回しながら、最終
的に自立化を図りつつ、人材育成をしつつ、この
橋渡し研究、臨床研究を進めていきたいと考えて
いるところです。
　以上です。

日本発の肝硬変に対する抗線維化治療
薬の開発

木村 公則
　駒込病院の木村です。よろしくお願いいたします。
私どもは、今お話がありましたように、肝硬変の治
療薬の開発についてお話しさせていただきます。
　線維化といいますのは、全身臓器で生じる難治
性の疾患でありまして、そもそもは線維化というの
は過剰な細胞外マトリックスの蓄積と定義され、炎
症性、代謝性疾患の臓器不全の主要な要因となっ
ています。最近の報告では、先進国では死因の約
40％に関与し、抗線維化治療薬の開発は非常に
急務となっています。
　今回、私たちがターゲットとしているC型肝硬変
は国内で20 万人ぐらいいるといわれていますが、
肝硬変そのものによる肝不全死は減っていません
し、肝硬変はがんのリスクファクターといわれてい
ます。このような状況の中で、やはり肝硬変そのも
のを治す抗線維化治療薬は非常に待ち望まれてい
るわけですが、現時点で実用化されている薬はあ

りません。
　そもそも肝硬変の治療薬というと、二通りのター
ゲット、考え方があります。すなわち正常な肝臓が
肝硬変になる線維化のプロセスと、いったん確立さ
れた肝硬変をより正常に近い状態に治す、脱線維
化というプロセスがあります。皆さんご承知のよう
にこの線維化のプロセスのところは、例えばC型
肝硬変でいうと、抗ウイルス治療薬が非常に発達
しましたので、C型肝炎はほぼ全例が治療可能と
なっています。
　一方で脱線維化に対しては、お話ししましたよう
に現状ではさまざまな、14ページのリストにありま
すように、欧米を中心にクリニカルトライアルが行
われていますが、現時点で有効性が確認できた薬
はありません。
　今回、われわれが提案するPRI-724 は、
CBP/βカテニンの阻害剤ですが、国内のベン
チャー企業 PRISM BioLabによって開発されまし
た。これは非常にユニークな低分子化合物で、β
カテニンの主要なpathwayにはCBP-βカテニ
ンとP300-βカテニンpathway がありますが、
PRI-724はCBPのところだけブロックします。一
方、P300とβカテニンのpathwayは intact。こ
れが非常に重要な点です。
　今まで私たちはHCVトランスジェニックマウスモ
デル、あるいは胆汁うっ滞型マウスの肝線維化モ
デルを使い、このPRI-724が抗線維化治療効果
を有することを示してきました。作用メカニズムとし
ては、肝臓には星細胞、fibroblast がありますけ
れども、星細胞の活性化を抑制すること、またマク
ロファージを活性化してMMP-8や 9といったマト
リックスメタロプロテアーゼの発現を誘導する。ま
た最近では、肝細胞のミトコンドリア機能を回復さ
せるという機能が分かってきました。
　このような非臨床試験の結果を踏まえて、私た
ちはAMED感染症実用化研究事業のご支援で、
2014 年 8月から2016 年 11月、ヒトC型肝硬
変の患者さんに対してPhaseⅠの医師主導治験を
実施しました。対象患者さんは、こんなに早く抗ウ
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イルス治療薬が使用できるとは思っておりませんで
したので、全例HCV陽性の肝硬変の患者さんを
対象としております。また、Child 分類といいまし
て、肝臓の予備能を評価するAとB。Aは比較
的肝機能が保たれ、Bは中程度進行した症例です
が、Child scoreがAとBの方を対象として実施
しております。
　駒込病院単施設で行い、投与方法は1week 
on/offで、1週間持続点滴で1週間休薬、この
2週間を1サイクルとして計 6サイクル、約 3カ月
間投与しました。プライマリーエンドポイントは安全
性で、われわれはセカンダリーエンドポイントに肝生
検を実施して有効性を確認しています。
　計 14名の方に実施して、安全性は特に問題な
く、有効性に関しては、Sirius red 染色を行いま
して、肝硬変に非常に特徴的な線維がここにあり
ますが、3カ月という短い期間にもかかわらず繊維
化の面積が減少している結果が得られました。こう
いった肝硬変に特徴的な細網線維が観察で認めら
れますが、銀染色でも確かにこのような細網線維
の減少が確認できました。
　ここの部分に、まったくブラインドで肝臓の病理
の先生に線維化の面積を測定していただいた結
果、18ページはより肝硬変の進んだChild B の
患者さんに焦点を当てていますが、青色が投与前、
赤が投与後の線維化面積をお示ししています。重
要なことは40mg 投与群が、10mg 投与群に比
べて明らかに投与後に有意差をもって線維化面積
が改善していたことです。また特筆すべき点は、
Child BがAに、これは全例C型肝炎ウイルス
がいますので、ウイルスがいるにもかかわらず3カ
月という非常に短い期間で、特にアルブミンの機能
が改善したわけですが、肝機能の改善を認めたと
いうことが非常に特筆すべき点でした。
　いち早く海外から高い評価を受けて、また国内
の全国紙にも掲載され、昨年 12月には『Nature』
の Liver cirrhosis の特集号でわれわれの臨床研
究が紹介されるに至っています。
　このような研究成果を踏まえ、今回、九州大学

拠点のシーズCのご支援の下にPhaseⅠ/Ⅱa試
験を計画しました。先ほどお話ししたPhaseⅠは
HCVの肝硬変の患者さんのみでしたので、非常
に日本にも多いB型肝硬変の患者さんにも広げて、
先ほど申しましたように、PhaseⅠでは1週間の持
続点滴というのがなかなかリクルート、あるいは今
後の実用化に支障を来すだろうということで、今回
は週 2 回 4 時間の点滴でPhaseⅠ/Ⅱa 試験を
開始しました。7月から始まっていますが、順調な
リクルートで今進んでいます。
　今後のロードマップですが、現在はご縁がありま
して、九州大学の拠点でシーズCのサポートの下、
PhaseⅠ/Ⅱa試験が走っていますが、来年 11月
まで計画していまして、それ以降は同様にAMED
のCiCLE 研究事業に採択されましたので、ライセ
ンス先の大原薬品工業と共に、薬事承認まで進め
たいと思います。
　また、非常に難治性の肝硬変である原発性胆汁
性胆管炎という病気がありますが、これも非常に抗
線維化治療薬の非常に要望が高く、われわれは同
様にAMEDの難治性疾患実用化研究事業のご
支援で、今年度からPhaseⅠの計画に入っていま
して、8月からPhaseⅠを実施する目標で準備して
います。このように一刻も早く日本初の肝硬変治療
薬、特に抗線維化治療薬の早期実用化を目指す
予定です。
　最後に、今回われわれの拠点、駒込病院は実
は初めて医師主導治験を実施いたしまして、手探
り状態から始まって、本当にAMEDスタッフの
方 に々も不安を持たせたかと思うのですが、今回の
PhaseⅠ/Ⅱa 試験に関しては、九州大学 ARO
次世代医療センターの非常に強力なバックアップ、
特に中西先生や戸高先生のサポートの下、プロジェ
クトマネジャー、データマネジメント、モニタリング等、
すべてが経験豊富で、大変感謝申し上げたいと思
います。最後にAMEDの皆さんにも感謝申し上
げたいと思います。
　以上です。ありがとうございました。
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担
当

データセンター

生
物
統
計
担
当

デ
ー
タ
マ
ネ
ジ
メ
ン
ト
担
当

Ｉ
Ｔ
担
当

臨床研究支援室

薬
品
等
管
理
担
当

Ｃ
Ｒ
Ｃ
担
当

レ
ギ
ュ
ラ
ト
リ
ー
サ
イ
エ
ン
ス
担
当

臨
床
研
究
支
援
担
当
（
医
師
）

安
全
性
情
報
管
理
担
当

メ
デ
ィ
カ
ル
ラ
イ
テ
ィ
ン
グ
担
当

臨床研究推進室

開
発
企
画
担
当

薬
事
管
理
担
当

プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
管
理
担
当

広
報
担
当

推
進
管
理
担
当

連
携

ARO橋渡研究推進部門

非
臨
床
Ｐ
Ｏ
Ｃ
担
当

産
学
連
携
担
当

シ
ー
ズ
担
当

連
携

コ
ー
デ
ィ
ネ
ー
ト
担
当

知
的
財
産
担
当

先
端
融
合
医
工
学
推
進
部
門

創
薬
ア
セ
ッ
ト
応
用
共
同
研
究
部
門

国
際
連
携
担
当

WAT-NeW

ARDENT

国
際
連
携
担
当

倫
理
担
当

新規ポジション

先端融合医療
創成ｾﾝﾀｰ長

医
学
研
究
院
長

部
局
長

ARO組織体制図（H31.01.01)
臨床研究認定制度

認定者数：5295人

【臨床研究認定講習会】

ＰＩ認定制度

認定・修了者数：
学内542人＋学外54人

新規認定講習会受講（４回／年開催）
・臨床研究概説と医の倫理
・生物統計概論
・ＧＣＰと治験
・ＡＲＯ次世代医療センター活用法

認定試験

年度更新講習会（１０回以上／年開催）
年１回以上受講

新規認定講習会受講（４回／年開催）
・臨床研究とＰＩの責務
・研究倫理
・医師主導治験

ＰＩ認定試験（Ⅰ）
・プロジェクト管理
・試験デザイン
・データ管理／モニタリング／監査／
安全性管理

ＰＩ認定試験（Ⅱ）

年度更新講習会（１０回以上／年開催）
年２回以上受講

【PI認定講習会上級者コース】

平成30年度（2月時点） 臨床研究法関連講習を含む

臨床研究更新講習会

各認定者は、認定更新のために
毎年受講が必須
（臨床研究認定：１回／年以上
ＰＩ認定：２回／以上）

認定者以外や学外者にも広く開放。

平成29年度
・35回開催
・延べ１８２３人受講
（学内１５８６人＋学外２３７人）

【臨床研究更新講習会】

九州大学UIプロジェクト Kyudai Taro,2007 6

独自の医療シーズ発掘と開発推進の取り組み

スローガン：効率的、効果的に育成されたアカデミアシーズを

いち早く患者のもとへ届ける

１．新しい産学連携制度を活用したシーズ開発の推進

学内に企業の開発部署を誘致する「産」in「学」体制を構築することで、
両組織の垣根を取り外し、R&Dの迅速化、強化を図る。
基礎研究パート：持田製薬、非臨床パート：新日本科学

２．製薬関連企業－アカデミア研究者間の橋渡し研究の促進活動

（創薬共同研究グラント公募事業と研究者の開発マインドの啓蒙）

アカデミア研究者から最新の研究知見を積極的に収集、参画企業へ提供し、
これまで以上の産学共同研究の件数増加を目指す。加えて、ライフサイエンス
系研究者の創薬開発マインドに基づいた研究活動を促す。
創薬共同研究グラント公募事業については、これまでに11社が参画。

講演資料
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九州大学ARO次世代医療センターによる一気通貫のシーズ開発推進体制

ARO橋渡研究推進部門（非臨床の支援）
・知的財産、契約、産学官連携、薬事（非臨床）、共同研究コーディネート・マネジメント、

アントレプレナー、国際連携

ARO臨床研究推進部門（臨床の支援）
・薬事（臨床）、プロジェクトマネジメント、データマネジメント、

倫理、モニタリング、治験コーディネート

実用化臨床研究・治験非臨床基礎研究

シーズA シーズB シーズCプレシーズ

企業からのGAP Fund
（交渉中）

AMED 「橋渡し研究戦略的推進プログラム」 臨床研究中核病院

• A：特許出願
（〜500万円／年）

• B：非臨床POC取得
（〜7000万円／年）

• C：医師主導治験
（〜1億円／年）

• アカデミアが苦手な開発レベルの非臨床デー
タ取得支援および補強。製薬企業等へ導出す
るための知財・データパッケージ。

GAP GAP GAP

PI

ARO橋渡研究
推進部門と協業

九州大学
▲▲研究室と共同研究

学内外で産学共同研究を実施

WAT-NeW：西日本アカデミア
TRネットワーク（23大学）

創薬アセット共同研究部門
（持田製薬）

• アカデミアシーズの早期探索、早期導出を
目指す産in学モデル

寄附部門
（再生医療関係）

交渉中PI

ARO橋渡研
究推進部門
と共同研究

学内外で非臨床POC取得
支援

WAT-NeW：西日本アカデミア
TRネットワーク（23大学）

がん免疫共同研究部門
（新日本科学）

産 in 学の新しい形

優秀な講師陣の獲得
自前で若手を育成

九大ARO

企業A

企業B

企業C

企業D

・
・
・

① ②

③

応募

④

シーズ情報*1

採否およびコメント
（一次審査）

採否の通知および

アドバイス*2

適宜支援

対面インタビュー*3 

（二次審査）

研究者

１、シーズの早期
掘り起こし

２、産学共同研究・
企業へのシーズ導
出の増加

３、研究者の開発
マインド涵養

⑧

*1 シーズ情報：全ての申請シーズの「タイトル一覧」および「キーワードリスト」のこと。
*2 不採択の研究計画をブラッシュアップするアドバイスを研究者に対して行います。
*3 複数社が同一案件に対して共同研究を希望した場合、九大AROは個別交渉を妨げません。

参画企業

九州地方：
九州大学

産業医科大学
久留米大学
福岡大学
佐賀大学

鹿児島大学
大分大学
熊本大学
長崎大学
宮崎大学
琉球大学

四国地方：
高知大学
愛媛大学
香川大学
徳島大学

中国地方：
山口大学
島根大学
鳥取大学
広島大学

川崎医科大学

近畿地方：
関西医科大学
滋賀医科大学

西日本アカデミアTRネットワーク
（WAT‐NeW）

連携大学

Asia‐Pacific Research and 
Development Network 
(ARDENT)
国内36大学

ノンコン情報提供

⑦

⑨

参画登録 公募

ノンコン資料作成

⑥ ⑤

創薬共同研究グラント公募事業の流れ

対象課題：特許出願、非臨床POC取得を目指す創薬シーズ全般

現在11社が参画

創薬共同研究グラント公募事業の流れ

9

B 学内

B 学外

A 学内

A 学外

C 学内

C 学外

学内外における支援実績の変遷

6 10 16 6 8 11 15 10 16 23
8 17

32
7 16

42

10 18
43

12 220 1 0
4 2 2

14
4 2

21

5
5

42

5
8

51

13
10

70

16
11

0

20

40

60

80

100

120

A B C A B C A B C A B C A B C A B C A B C

平成24年度 平成25年度 平成26年度 平成27年度 平成28年度 平成29年度 平成30年度

A（うち学外） B（うち学外） C（うち学外） 合計(うち学外)

平成24年度 6（0） 11（1） 16（0） 33（1）

平成25年度 10（4） 10（2） 13（2） 33（8）

平成26年度 29（14） 14（4） 18（2） 61（20）

平成27年度 44（21） 13（3） 19（3） 76（27）

平成28年度 74（42） 12（5） 24（8） 110（55）

平成29年度 93（51） 23（13） 28（10） 144（74）

平成30年度 113（70） 28（16） 33 （11） 174（97）

対象疾患：黄斑円孔、黄斑上膜、糖尿病網膜症など硝子体手術が必要な
網膜硝子体疾患全般

眼科硝子体手術の際の内境界膜剥離時に使用する内境界膜の生体染色剤

ブリリアントブルーG （BBG250） による内境界膜染色・剥離術

PLGAナノ
粒⼦製剤
の電⼦顕
微鏡写真

肺高血圧症に対するナノ粒子製剤

静脈内投与されたナノ
粒子製剤は血管透過
性が亢進された肺動脈
と炎症細胞に送達

肝硬変に対する抗線維化治療薬

次世代人工骨置換材：炭酸アパタイト

手指リハビリ用
訓練ロボット装具

医薬品開発事例

長期的展望
研究成果と研究費の
円滑な循環
→研究の推進
→社会への貢献

学内 医・歯・薬・理・農・工・生医研の基礎研究

シーズ探索

知財戦略

非臨床試験 臨床開発

シーズ開発 ライセンスアウト

外部資金＝研究費

ARO 人材育成

企業治験

医師主導臨床研究

企業シーズ

西日本のアカデミアにおけるバイオ系基礎研究 12

⽇本発の肝硬変に対する抗線維化治療薬
の開発

プロジェクト名
C型肝硬変等に対するCBP/β-カテニン阻害剤を⽤いた
抗線維化治療薬の開発

プロジェクト責任者
東京都⽴駒込病院肝臓内科 ⽊村公則

⾰新的医療技術創出拠点プロジェクト
平成30年度成果報告会

H31年2⽉28⽇

講演資料
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線維化は全⾝臓器で⽣じる難治性疾患である
線維化は過剰な細胞外マトリックスの蓄積と定義され、炎
症性、代謝性疾患による臓器不全の主要な要因である。
先進国では死因の約40%に関与し、抗線維化治療薬の
開発は急務である。

N Engl J Med 2015;372:1138-49.

肝硬変
国内でC型肝硬変患者数は約20万⼈
肝硬変による肝不全死が増加傾向（約1万7千⼈）
線維化は肝細胞癌のrisk factor

肝硬変の治療薬（抗線維化）は現在国内外で実
⽤化されておらず、肝細胞癌予備群である肝硬変の
治療薬の開発は緊急の課題である。

肝硬変に対して有効な治療薬はない！

慢性肝炎 肝硬変
肝硬変治療薬の現状

14

開発中 対象 企業・機関
siRNA-HSP47 肝線維症 BMS
PEG化FGF21 NASH BMS

オベチコール酸 NASH
PBC Intercept/

⼤⽇本住友
ASK1阻害剤 NASH Gilead

LOXL-2阻害剤 NASH Gilead
⾃⼰⾻髄細胞 肝硬変 ⼭⼝⼤学

投与療法

線維化 脱線維化
肝硬変

C型肝炎ウイルス

現時点では治療不可
（C型肝硬変はアンメットメディカルニーズ）

抗ウイルス治療薬

ウイルス除去で予防可
（将来、C型肝炎は全員治療に）

1. PRI-724 は、国内のベンチャー企業PRISM BioLab により開発
2. Wnt 経路における、CREB Binding Protein（CBP）に結合し、Catenin との結合を阻害する

→増殖抑制+分化誘導(図1）
3. HCV発現肝線維化マウスモデルで抗線維化効果を確認(図2）
4. 肝星細胞の活性化を抑制(図3)

Si
riu

s 
re

d

Vehicle (PBS) PRI-724

Osawa et al. EBioMedicine 2015
Tokunaga et al. Sci Rep 2017

図１ 図2

図3

Day5

C82DMSO
肝星細胞

肝臓組織

PRI-724(OP-724) （CBP/β-カテニン阻害剤）とは？

Catenin

Catenin / TCF

CBP / Catenin P300 / Catenin

Wnt

増殖抑制 分化誘導

PRI-724

ガン細胞

y

治験名
C 型肝炎ウイルスに起因する肝硬変患者を対象と
した PRI-724 の非盲検・用量検討試験

目的
C型肝炎ウイルスに起因する肝硬変患者に対する
PRI-724の安全性の確認

対象患者
・C型肝炎ウイルスに起因する肝硬変と診断された

患者
・Child-Pugh ScoreがAまたはBの状態にあり、

現行の内科的な治療法では改善が見込めない患者

治験デザイン
・単施設、持続静脈内投与、オープンラベル、

用量漸増試験

有効性評価項目
・肝生検による肝線維化スコア（HAI）
・バイオマーカー（線維化マーカー）
・肝機能評価指標（ALT/AST, Child-Pugh）

抗肝硬変治療薬の開発ー治験実施計画ー

HCV 肝硬変患者

文書同意取得
スクリーニング

登録
目標症例数 18 例

（1 コホート 6 例）

治験薬投与
コホート 1-3

10, 40, 160 mg/m2/day × 6 サイクル
* 1サイクル=

1週間持続投与＋1週間観察

評価 16

17

PRI-724投与前後の肝組織像(10mg投与群)

Si
riu

s 
re

d

Si
lv

er

有効性のまとめ(線維化⾯積の改善）

18Kimura et al. EBioMedicine 2017

Child BがAに改善

講演資料
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研究成果

平成29年12⽉29⽇読売新聞

平成30年6⽉29⽇毎⽇新聞 Nature Outline 20 December 2018

Phase I/IIa試験概要

20

治験名
PRI-724-2101： CBP/βカテニン阻害薬PRI-724の
C型またはB型肝炎ウイルスに起因する肝硬変患者を
対象とした第Ⅰ/Ⅱa相臨床試験

⽬的
【第I相段階】

新⽤法（週２回、４時間／回の持続静脈内投与）の
安全性および薬物動態を評価し、PRI-724の推奨量を決定

【第IIa相段階】
第I相段階で決定した推奨⽤量のPRI-724を投与したときの
有効性および安全性を評価

治験デザイン
【第I相段階】オープンラベル、⽤量漸増、単施設
【第IIa相段階】 単群、オープンラベル、多施設

有効性評価項⽬(変化量）
主要評価

• 肝⽣検による肝組織線維化⾯積割合
副次評価

• Fibro Scanによる肝臓組織の硬さ測定値
• Child-Pugh Score
• 肝⽣検による肝線維化スコア（HAI）

HCV or HBV 肝硬変患者

⽂書同意取得 / スクリーニング

登録
⽬標症例数 最⼤34 例

（第I相最⼤18名 / 第IIa相16名）

治験薬投与
【第I相段階】

140, 280, 380 mg/m2/4hrs×12 サイクル
* 1サイクル=週2回、4時間持続静脈内投与

【第IIa相段階】
第I相で決定した推奨⽤量で週2回、

4時間持続静脈内投与× 12 サイクル

評価

2101試験

21

2018/4 2019/4 2020/4 2021/4 2022/4 2023/4 2024/4 2025/4 2026/4 2027/4

PIII/⻑期投与試験

がん原性試験

2028/4

2021/6 〜 2023/11 2024/6 〜 2027/3
⻑期毒性試験

⽣殖発⽣毒性試験

PIIb試験
HCV
HBV

肝硬変 2018/4 〜 2020/11

CiCLE

薬事承認

PI/IIa試験

PRI-724 開発ロードマップ（現時点での予定）

（⼤原薬品）シーズC (九州⼤学）

⽇本発の肝硬変治療薬（抗線維化）の早期実⽤化を⽬指す！

PI試験PBC
先駆け審査指定

2022/4 〜 2023/11

難治性実⽤化

2019/8 〜 2021/3

PII試験

研究開発実施体制
医師主導型治験をスムーズに進⾏/運⽤するための業務/役割の分担を決定し、以下の研究開発
実施体制（実線内は治験実施体制）を構築

CTD
・薬事業務コンサルティング

⼤原薬品⼯業
OP-724の提供
・安全性情報の提供
・治験薬概要書の提供

規制当局（PMDA）
対⾯助⾔、治験届審査、監査

九州⼤学ARO次世代医療セ
ンター

臨床検査/検査実施施設
東京都駒込病院検査科
SRL
・臨床検査測定実施
・検査結果の記録/報告/管理

研究開発分担者
原⽥憲⼀（⾦沢⼤学)

治療効果
⼩原道法（都医学研）

作⽤機序解明

安全性報告助⾔

選定

契約

研究開発分担者
下⽥慎治（九州⼤学）

治験分担医師

治験事務局
（臨床試験科）

・IRB審査承認 ・必須⽂書管理など

臨床研究⽀援室
・プロジェクトマネジメント ・⽣物統計家

研究開発代表者
⽊村公則
研究総括
薬剤科

・治験薬の保管管理

東京都⽴駒込病院

・治験の⽀援業務
・プロジェクトマネジメント
・データマネジメント
・薬事
・モニタリング
・統計解析

選定

契約
知的財産

・弁護⼠ ・弁理⼠

研究開発分担者
考藤達哉（NCGM)

治験分担医師

助⾔

助⾔

助⾔

助⾔

⽀援

22

イナリサーチ
・PK解析

講演資料

	 19	 20

	 21	 22

172



橋渡し研究戦略的推進プログラム　拠点間ネットワーク（人材育成） 

Translational Science and Medicine Training 
Program (TSMTP) の紹介

杉山大介
九州大学病院　ARO 次世代医療センター　副センター長

東京大学大学院医学系研究科博士課程修了、医学博士。 臨床医として病
院勤務の後、フランス政府給費留学生、日本学術振興会海外特別研究員を
経て、2006 年より九州大学に勤務する。2012 年より九州大学病院 ARO
次世代医療センターに所属し、自ら生理活性ペプチドの再生医療応用研究
を展開しながら、シーズの発掘、育成、産学官連携などの橋渡し研究業務
を推進している。TLO アドバイザー、起業経験を生かし、BIO アントレプ
レナー教育にも従事している。

プロフィール

医療分野における橋渡し研究（TR）とは、主に
基礎研究の分野で生まれた新しい医学知識や革新
的技術を、実際に病気の予防・診断・治療に活
かすべく実用化するための研究と定義されている。
TRは幅広く、非臨床と臨床に大別される。非臨
床のTRは、実際の開発のために必要なアッセイ
系構築やHTSのみならず、基礎研究のTR：知
財マネジメント、臨床研究へのTR：非臨床薬事、
実用化へのTR：産学連携と契約が重要であり、
臨床のTRは医師主導治験がイメージされている。
本邦においても、更なるTR人材の育成が期待さ

れていたことから、九州大学病院ARO次世代医
療センター／先端融合医療創成センターでは、日
本製薬工業協会ならびに米国NIH/NCATSと
連携して、橋渡し研究推進人材の育成プログラム
であるTranslational Science and Medicine 
Training Program (TSMTP)を開発し、2018
年 8月 25-26日に第 2 回 TSMTPを実施した。
また、NIH/NCATSより2名の講師を招聘して、
2019年 1月20日に第 2回TSMTP workshop
を開催した。本発表では、プログラムの概要およ
び参加者アンケートの結果について報告する。

講演概要

Translational Science and M
edicine Training Program

 (TSM
TP) 

の
紹
介

173



　ご紹介、どうもありがとうございます。九州大学
の杉山と申します。今日、このセッションでこんなに
人がいるので、正直言ってびっくりしております。い
ささか緊張しておりますが、進めさせていただきます。
　代表機関としては九州大学、分担機関に北海道
大学、東京大学が入っております。
　まず、Translationとは何かというお話です。こ
れはNIH/NCATSのウェブサイトから取っていま
すが、Translation is the process of turning 
observations in the laboratory, clinic, and 
community into interventions that improve
～、だから基礎研究から見つかってきたものをちゃ
んと応用していって実用化まで持っていこうという
ことが、きちんと定義としてあるわけです。そう
いったものを科学しようというのがTranslational 
Science。
　 実 際 に Last Author の Christopher 
P.AustinというNIH/NCATSのディレクターの
方が『Nature Reviews Drug Discovery』に
CORRESPONDENCEを書いています。これは
どんな中身かというと、この図 1枚に尽きます。要
はTranslational Scienceを推進しようとすると、
たくさんのことを学んでいかなければいけない。ポ
イントになってくるのは、自分たちがこのマップの中
でどんな仕事をやっているのか。そういったことが
わからないと、自分たちの仕事の意義が分からない
ことになります。
　NCATSは先進的なプログラムもやっていて、
いち早く教育プログラムを始めていました。これに
どういうメリットがあるかというと、NIH/NCATS
は Translational Scienceを進めていこうとい
う一番新しい組織ですが、ほかにNIHの機関が
たくさんあります。そういった方々はNCATSと
共同研究をやって開発を進めたいわけです。そ
れからNIHには Intramural Research Grant
と Extramural Research Grant が あ っ て、
Extramural Research Grant が大きいわけで

す。そういった研究資金が必要なために、主にポ
スドク、PIクラスの人たちが自分の提案を出して
いく。応募は年間 100 名ぐらいあって、それで
Boot Campという名前の座学ところで50名まで
絞って、そのあとさらに開発セミナーを1日で受け
るというプログラムで、20 人ぐらいまで絞っていく
というやり方です。
　このプログラムに参加するメリットは、ここまでい
くとNCATSから大型グラントがもらえるかもしれな
いとか、共同研究に展開できるかもしれないという
ことです。詳細な論文がもう出ていますので、これ
を見ていただければよいと思います。
　プログラムはDay1、Day2で、8ページのよう
な形で細かいものを割愛して、風下から上流のとこ
ろまでちゃんとカバーしています。
　あとワークショップのところでは、Translational 
Science Exerciseといいますが、これは開発相
談を受けるような中身になっています。応募者のほ
うはこのシートにプロジェクトタイトルやリサーチプロ
ジェクトタイトルを記載します。実はよく見ると、こ
こで何を書かせているかというと、ターゲット・プロ
ダクト・プロファイルみたいなものを書かせています。
それで開発の相談を受けるという流れです。
　一方で、ヨーロッパではこれは製薬企業に就職し
たい人向けのコースで、やはり似たようなコースで、
Translational Scienceのいろいろなコンポーネント
を満遍なく学べるようなプログラムができています。
　皆さんご存じのとおり国内においてもだんだん法
の整備が進んできて、AMEDもできました。実際
に革新的医療技術創出拠点が15ほどあって、九
州大学が一番南に位置します。私はこの仕事を
もう7 年ぐらいやっていますが、HTSや Assay 
Developmentに加えて橋渡しというものは三つあ
ると思っています。まずは基礎研究の橋渡し、これ
は知的財産のこと。あとは臨床研究をどうやってつ
ないでいくか。これには薬事が大事です。最終的
に実用化といったときに、どうやって産学連携を進

議事概要
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めていくかも大事だと思っています。
　もう中西先生が紹介したと思いますが、九州大
学に関しては臨床と非臨床に分けていて、この非
臨床のパートは中西先生と私とでつくってきました。
実際に大学がどうあるべきかというと、教育研究
機関になります。ただしAROは当然実務がある
し、実務ができない人は困ってしまいます。まずは
NCATSからSittaさんという方が来てくれて、こ
れはもう平成 28 年の話です。そこでパイロットプ
ログラムをやってみようということでやってみました
が、実は対象者を絞り込めなくて成功とは言い難
い状況でした。これを糧にして、製薬協の方々に
ご協力いただいて、ワーキングを7回ほどやって、
新しくTranslational Science and Medicine 
Training Programというものをつくりました。
　目的は若手人材の育成ということになりますが、
コンセプトは非常に簡単です。Translational 
Science のたくさんあるコンポーネンツを2日間で
満遍なく学んでもらおう。もっと実践的なものは当
然OJTや自分のところの組織でやってもらうなど、
そういったことを考えていたわけです。
　第 1回目に関しては、博士課程の学生を対象に
しました。これも成功とは言い難いプログラムです。
このときに製薬協の方 と々話をしたら、若手でも博
士課程の大学院生にしないと自分たちのリクルート
にならないみたいな話がありました。少しだけそん
なよこしまな考えがあって、実際やってみましたが、
結構難しいことをやっています。プログラムに関し
ては抄録集に書いてありますので、そちらをご覧く
ださい。そして、最初にこのTSMPTというプロ
グラムで、2日間で、創薬企業の方とアカデミアか
ら人を募ってプログラムを進めていった。
　ここで分かったことは、対象者を大学院生に
限定しないほうがいいだろうということでした。2
回目のプログラムではTPP（Target Product 
Profile）、そういったものにもう少し力を入れたほう
がいいだろう。あとプロジェクト・マネジメントとはど
んなものかを分かってもらわないといけないだろうと
いうことで、通常の基礎研究のところからAssay 

DevelopmentだとかHTSの話。あとは知的財
産の大事なところや、TPP。そしてだんだんクリニ
カルに入っていく。当然CMC、GLPも入ってくる
という、すごくインテンシブなコースにしたわけです。
魅力としては2日間で詰め込んでいますから、ここ
で何となく全体像が分かるだろう、それを狙ってい
きました。
　1回目のパイロットをやったときには、博士課程
の学生さんに課題を与えて、どう思う？　何に気づ
く？という話をさせました。そうではなくて、まず対
象者は若手研究者という形にして、やる気のある
人ウェルカム。その上でちゃんとした課題を与えな
ければいけない。よくスタックしてしまうところで非
臨床の薬事の橋渡しがあったりします。だから、そ
ういったグループディスカッションの課題をうちにい
る一鬼先生につくっていただいて、それで例えばこ
この下のところにはどういったところを見てこれを考
えてくださいというのをやったわけです。
　実際に参加者、オブザーバーとしては大学だろう
と企業だろうと、いろいろなところから参加していた
だきました。狙いどおりではありましたが、TPPに
厚みを持たせて、あとプログラムに厚みを持たせた
ら参加者からは結構評判はよかったというデータで
す。満遍なく皆さん、いろいろ興味を持っていてく
れていたという印象を持っています。
　受講者からのアンケート結果ですが、とどのつま
り2日間でこんなに知識を詰め込んで、おなかいっ
ぱいという人もいれば、あるいは2日間で済んでよ
かったという賛否両論になってきています。ただし、
自分はどの程度ものを知らないのかが分かった点が
よかったですと、コメントを頂きました。これは気づ
きの話なので、非常に教育効果としては高かった
のではないかなと思いました。
　これは最初のパイロットでやったプログラムで、パ
イロットの前に試行したプログラムはありますが、平
成 29年度からのパイロットから30年度に向けて、
若手研究者ということでやったら大学院生ではなく、
いろいろな人たちが集まってくれました。皆さんの
気づき、そしてこれから自分たちがどの仕事をやっ
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リアパスのexitを考えてごらんということでつくって
もらった図です。
　最後にAMED、JPMA、NCATSにお礼を申
し上げます。どうもありがとうございました。

ていこうかという動機づけになったと考えています。
　あとはワークショップを開催しました。これも大学
院生を対象にすると、何でもかんでも秘密になって
しまって話せないのです。開発相談にはならなかっ
たので、1回目は踏ん張ったのですが、2回目の
ところではなるべくPIを広く受け入れました。実際
のプログラムの中身に関しては前回とまったく変わ
りはありません。NIH/NCATSから研究者を招聘
して、英語でざっくりとした開発の話をしていただい
て、午後でスモールグループ・ディスカッションとい
うことでカウンセラーをやったわけです。
　このプログラムの中身は完全にNIH/NCATS
とまったく同じです。ここの TSMPT のワーク
ショップに参加するシートとして、基本的にTarget 
Product Profileにつながるようなものを書いても
らう。そして参加していただく。そうするとやはり
PI 級の人が参加してくれて、かなり熱い開発の議
論になりました。印象に残った内容うんぬんという
話もありますが、やはりTranslational Science
とは何だろう。これがオーバービューとしていろいろ
なことが分かってきたり、あと開発の相談を受ける
ことができて、個々の先生方の開発に貢献できた
のではないかと考えております。このアンケート結
果は時間がないので飛ばします。
　2月20日のほうは北海道大学が主催して、シン
ポジウムを行っております。これはそのままですが、
私が講演を担当しました。
　これはMEDISO主催でバイオアントレプレナー
の入門研修です。これも2Dayコースにしました。
やはり大学が何をすべきかを考えながら、どんなプ
ログラムをやるかは大事な戦略になってくると思って
います。
　これはうちのセンター長が見せたと思いますが、
やはりAMEDが推奨する産 in 学の形は非常に大
事です。企業の方々がわれわれのほうにも来てい
ただけますが、よい方もいれば、「うーん」という
方もいらっしゃるわけです。やはり自前で人を育て
る時期に来ていると思います。非臨床に関してうち
のスタッフに、どんな出口がありそうか、自分のキャ
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Translational Science and Medicine 
Training Program (TSMTP)

九州大学先端融合医療創成センター

九州大学病院ARO次世代医療センター

杉山 大介

代表機関：九州大学
分担機関：北海道大学、東京大学

Translation is the process of turning observations in 
the laboratory, clinic, and community into 
interventions that improve the health of individuals 
and the public - from diagnostics and therapeutics to 
medical procedures and behavioral changes. 

What is Translation? 

Translational Science is the field of investigation focused 
on understanding the scientific and operational 
principles underlying each step of the translational 
process. 

What is Translational Science? 

Nat Rev Drug Discov. 2017 Dec 22. doi: 10.1038/nrd.2017.217.

Nat Rev Drug Discov. 2017 Dec 22. doi: 10.1038/nrd.2017.217.
Biochemistry and Molecular Biology Education 26 MAY 2016, DOI: 10.1002/bmb.209782016

米国NIH/NCATSの取り組み
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Biochemistry and Molecular Biology Education 26 MAY 2016, DOI: 10.1002/bmb.209782016 7
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Biochemistry and Molecular Biology Education 26 MAY 2016, DOI: 10.1002/bmb.209782016 9

Translational Science Exercise 

The goal of the Translational Science Exercise outlined below is to enable individuals to think about how 
to develop and implement a translational science project based on their current research program or interests. 
Participants in the April 5, 2017 Pre‐Clinical Development Workshop at the National Center for Advancing 
Translational Sciences (NCATS) will have the opportunity to discuss the content of their exercises in small groups 
with experienced drug development scientists and receive valuable feedback. The NCATS workshop will also 
include informative presentations on topics such as high throughput assay development and design, 
translational medicinal chemistry, pharmacokinetic and pharmacodynamic studies, and a case study of a 
molecule currently under translational development. The participants will tour the research facilities in the 
NCATS Division of Pre‐Clinical Innovation, which is dedicated to catalyzing the development of novel 
therapeutics.   

The Translational Science Exercise will include a brief background and specific aims for a hypothetical 
project that would translate the applicant’s area of basic research (or research interest) towards the 
development of a new therapy. Details should include a brief discussion of the disease relevance of a known or 
hypothetical biological target, the method of target identification and validation, and an assay that could be 
used to screen compounds against the target. If you are having difficulty establishing a link between your 
particular area of research and therapy development, you are welcome to discuss an alternative therapeutic 
target you are interested in. Due to space limitations, we will only be able to accommodate approximately 20 
participants in the Pre‐Clinical Development Workshop. Participation in the March 7‐8, 2017 didactic component 
of the Translational Science Training Program is a prerequisite, and further selection will be based upon 
assessment of the Translational Science Exercise by a committee of NCATS staff. The Exercises will be evaluated 
by how well the applicant followed the guidelines, applied what they learned in the course, provided a thorough 
response, and created a logical plan for pre‐clinical development. Any questions regarding the Pre‐Clinical 
Development Workshop or the Translational Science Exercise can be sent to Taylor Gilliland at 
c.gilliland@nih.gov .  

 

Translational Science Exercise  
 

Directions: Please follow the stated word limits and do not include any figures or attach any supplementary files. 
Your completed Translational Science Exercise should be emailed as an attachment (either as a Word document 
or PDF file) to Taylor Gilliland at c.gilliland@nih.gov with the subject line “Translational Science Exercise” by 
11:59pm EST on Friday, March 17, 2017.  
 
Name:   
 
Position Title: 
 
NIH Institute/Center:  
 
Research Project Title:  
 
 
 
Target Biology and Disease Relevance: Provide a brief overview of the role of your target in normal human 
physiology and its disease relevance as a potential target for therapeutic development. If you are studying a 
particular disease without a known molecular basis, describe what targets could potentially play a role in disease 
etiology. (250 word limit) 
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Specific Aim 1 ‐ Target Identification/Validation: Describe how you would identify and validate a molecular 
target that plays a role in disease development or progression. If your target is already known and validated, 
provide a brief summary of the available information to demonstrate this. (250 word limit) 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Specific Aim 2 ‐ Assay Development: Describe at least one type of assay you could use to screen compounds 
against your target. Include the appropriate cellular environment, assay technology needed, and what the assay 
readout would be. (250 word limit) 
 

 

 

欧州EATRISの取り組み
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ENLIGHT‐TEN Summer School “Translational Research & Medicines Development” 

16.‐20. April 2018 
Bayer AG, Berlin 
 

Monday Tuesday Wednesday  Thursday  Friday

Travel time 

Welcome, elevator pitch of 
student projects 1/3 

Welcome, elevator pitch of 
student projects 2/3 

Welcome, elevator pitch of 
student projects 3/3 

Clinical utility workshop 
Jörg Lippert 

Multiple Sclerosis – Interplay 
of registers, biobanks, 

therapies and animal models  
Bob Harris 

Special considerations when 
developing medicines for  

children  
Rosan Vegter 

Early clinical development of 
biologics 

Break  Break  Break 
Target validation 

exercise 
Denise Carvalho‐Silva 

Patient perspective 
Jan Geissler  

Industry academia 
collaborations 

Matthias Gottwald 

Closing: Personal learning, 
next steps 

Welcome  Lunch  Lunch  Lunch 

Travel time 

Opening   Poster session 1/3 
 

Poster session 2/3 
 

Poster session 3/3 
 

  Break Break  Break 

Board Game: From test 
tubes to tablets 
Keith Williams 

Facility tour 

CRISPR‐CAS: From basic 
research to application 

Roger Novak tbc 
 
 
 
 

Case study: Eteplirsin FDA 
hearing 

Tim Moser 
 

The Extroducer ‐ an 
innovative medical device  

Bob Harris  
Toxicology 

Thomas Steger‐Hartmann 
   

Workshop: team skills 
 

Welcome Dinner  Free evening   Reception in Bayer Casino   Free evening 

All named speakers have confirmed their attendance but ENLIGHT‐TEN reserves the right to changes to the programme 

いわゆる「再生医療新法」から続く法改正の状況

再生医療推進法
（平成25年5月10日公布・施行）

医薬品医療機器等法
（改正薬事法）

（平成25年11月27日公布、平成26年11月25日施行）

再生医療製品等安全性確保法

（平成25年11月27日公布、平成26年11月25日施行）

健康・医療戦略推進法
（平成26年5月30日公布、施行

一部は同６月10日施行）

日本医療研究開発機構法
（平成26年5月30日公布、施行
一部は平成27年4月1日施行）

臨床研究法
（平成29年4月14日交付）

 再生医療の実用化に向けて、研究開発や普及を促進する際の国の責務を明記

 「再生医療等製品」を新たに定義
 再生医療の条件及び期限付製造販売承認制度導入

 医師、歯科医師は、細胞加工を「特定細胞加工物製造
業者」に委託可能に

 再生医療等提供計画を厚生労働大臣等に提出＝国に
よる監視

 医療分野の研究開発・環境整備の助成等の業務の
一本化

H
2
5
〜

H
2
6
〜

 世界最高水準の医療の提供に資する研究開発等により、
健康長寿社会の形成に資することを目的

 臨床研究の対象者をはじめとする国民の臨床研究に対する信 頼の確保を図ることを
通じてその実施を推進し、もって保健衛生の向上に寄与することを目的

H
2
7
〜

＜参考＞ H10
大学等技術移転促進法

15

平成27年4月1日設立 2 0 17/07/10  16 (3 7国立研究開発法人日本医療研究開発機構
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九州⼤学／九州⼤学病院

⽇本全国の拠点のうち，九州⼤学は
⻄⽇本のシーズ開発を⽀援する責務を負う

岡⼭以⻄で唯⼀の拠点

橋渡し研究戦略的推進プログラム
拠点
• 国立大学法人北海道大学（代表）
• 国立大学法人東北大学
• 国立大学法人筑波大学
• 国立大学法人東京大学
• 学校法人慶應義塾 慶應義塾大学
• 国立大学法人名古屋大学
• 国立大学法人京都大学
• 国立大学法人大阪大学
• 国立大学法人岡山大学
• 国立大学法人九州大学

＜AMED websiteより改変＞

17

3つの橋渡し

1. 基礎研究の橋渡し：知的財産マネジメント

2. 臨床研究への橋渡し：非臨床POC、薬事

3. 実用化への橋渡し：産学連携、契約

18
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学術研究・産学官連携本部医系分室と連携

非臨床プロジェクトマネージャー（PM）養成講座（H28年）

2日間、計15時間のプログラム。
トランスレーショナルリサーチを推進する人材を養成。
学内外の講師による講義・演習
NIH/NCATS Dr. G.Sitta Sittampalamと連携してプロ

グラムを策定

時 間 内 容（1⽇⽬）
9:00〜9:10 イントロダクション・コース概要
9:10〜12:00 Target Selection（英語）
12:00〜13:00 昼⾷休憩
13:00〜14:00 プロジェクトとは？ コミュニケーションスキル
14:00〜15:00 CMC（Chemical Manufacturing and Control）
15:00〜16:00 知的財産
16:00〜17:00 価格評価、SWOT分析

Target Product Profile; TPP（英語）
17:00〜18:00 薬事・規制パート1

時 間 内 容（2⽇⽬）
9:00〜10:00 ⽣命倫理（前臨床）
10:00〜12:00 薬事・規制パート2
12:00〜13:00 昼⾷休憩
13:00〜15:00 ⽣命倫理（臨床）

臨床試験
スケジューリング

15:00〜17:00 実際のケーススタディを⽤いた実習
（グループワーク）

九州大学先端融合医療創成センターARO橋渡研究推進部門
（杉山、湯岑、峯）

日本製薬工業協会（安達、佐藤）

武田薬品工業株式会社（木村）

（日本医療研究開発機構（三宅、天野））

（米国NIH/NCATS（Dr. Sitta Sittampalam））

TSMTP開催に向けたWG

21

TSMTP WG開催回数 計7回

H28年11月24日
H28年12月6日
H29年1月18日
H29年2月28日
H29年5月10日
H29年8月16日
H29年11月8日

Translational Science and Medicine Training Program
(TSMTP)実施の目的

医薬品開発の実際を学ぶプログラムを提供することで、
Translational thinkingの基本を理解した、将来の創薬研究
開発を担う若手人材を育成する

 画期的な新規医薬品創出に向けて、多くの製薬企業がオープンイノベーションを
推進している。

 一方で、アカデミア研究者と製薬企業の言語を「トランスレーション」できる人材は、
双方に充足しているとは言い難い。

 医薬品開発には多くの専門家とその知識が必要であり、単独で推進することは
困難である。

背景

22

 PM養成講座等は他にも複数あるものの、大人数で実施していることが多い。少

人数で実施することで、参加者の積極的な講義への参加、さらにグループディス
カッションを実施し創薬プロセス全体の理解を深める。

プログラムの主な対象者

製薬企業・アカデミアに関わらず、今後医薬品の研究開発に
携わりたいと考えている若手研究者（博士課程学生を含む）

（高い志を持つ学部学生や修士課程の大学院生の参加を妨げるわけで はない）

プログラムの内容は、博士課程の大学院生を対象とした
レベルを想定

（同様にポスドクの参加に関しても妨げるものではない）

23
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1st TSMTP contents

Time Contents
8:30 am to 9:00 am Introduction
9:00 am to 10:00 am CDP (clinical development plan）

10:00 am to 10:15 am Break

10:15 am to 12:15 am
Target identification, 
Target validation, 
Case studies

12:15 am to 13:00 pm Lunch

13:00 pm to 14:00 pm Intellectual property
patents 

14:00 pm to 14:50 pm Assay Development
14:50 pm to 15:05 pm Break
15:05 pm to 15:55 pm Medicinal Chemistry

15:55 pm to 16:45 pm Safety tests, 
GLP

16:45 pm to 17:40 pm GMP, 
CMC

Time Contents
8:30 am to 9:10 am Investigator's brochure

9:10 am to 10:30 am Clinical Development, 
Phase I～III Clinical Trial

10:30 am to 10:45 am Break

10:45 am to 11:45 am PMDA- Evaluation and review 
of new drugs

11:45 am to 12:45 pm Ethics, 
COI management

12:45 pm to 1:30 pm Lunch

13:30 pm to 15:30 pm Marketing and Product Launch

15:30 pm to 15:45 pm Break
15:45 pm to 17:00 pm Group discussion

DAY1 DAY2

26

2nd TSMTP contents

Time Contents
8:30 am to 9:00 am Introduction

9:00 am to 10:25 am TPP (target product profile)
CDP (clinical development plan）

10:25 am to 10:35 am Break

10:35 am to 11:30 am Intellectual property
patents 

11:30 am to 12:25 pm
Target identification, 
Target validation, 
Case studies

12:25 pm to 1:00 pm Lunch
1:00 pm to 1:55 pm Project management
1:55 pm to 2:50 pm Assay Development
2:50 pm to 3:00 pm Break
3:00 pm to 3:55 pm Medicinal Chemistry

3:55 pm to 4:40 pm Safety tests, 
GLP

4:40 pm to 5:35 pm GMP, 
CMC

Time Contents
8:30 am to 9:25 am Investigator's brochure

9:25 am to 10:35 am

GCP, 
Clinical Trial Notification, 
Clinical Development, 
Phase I～III Clinical Trial

10:35 am to 10:45 am Break

10:45 am to 11:45 am
PMDA- Evaluation and review 
of new drugs, 
TPP

11:45 am to 12:45 pm Ethics, 
COI management

12:45 pm to 1:30 pm Lunch

1:30 pm to 3:30 pm Marketing and Product Launch, 
TPP

3:30 pm to 3:45 pm Break
3:45 pm to 5:00 pm Group discussion

DAY1 DAY2

28

グループディスカッション 課題

標準治療抵抗性の特定の悪性腫瘍を対象として、低分子医薬品Aを開

発しています。非臨床における有効性は研究者自身が証明しています。
すでに品質規格については決定され、GMPレベルと同等の被験物質を
準備することが出来ます。

この先、医師主導治験を開始するに際し、必要な毒性試験を根拠ととも
に列挙してください。
臨床での予定使用法等は下記の通りです。
1クールは、1回/週の3回投与とする。投与経路は静脈内点滴投与。

参照ガイドライン
M3(R2) 医薬品の臨床試験及び製造販売承認申請のための非臨床安全性試験の実施についてのガイダンス(薬食審査発0219第4号 平成22年2月19日)
http://www.pmda.go.jp/files/000156948.pdf
M7 潜在的発がんリスクを低減するための医薬品中DNA反応性(変異原性)不純物の評価及び管理ガイドラインについて(薬生審査発1110第3号 平成27年11月10日)
http://www.pmda.go.jp/files/000208287.pdf
S3A トキシコキネティクス(毒性試験における全身的暴露の評価)に関するガイダンスについて(薬審第443号 平成8年7月2日)
http://www.pmda.go.jp/files/000156720.pdf
S4A 反復投与毒性試験に係るガイドラインの一部改正について(医薬審第655号 平成11年4月5日)
http://www.pmda.go.jp/files/000156632.pdf
S7A 安全性薬理試験ガイドラインについて(医薬審発第902号 平成13年6月21日)
http://www.pmda.go.jp/files/000156827.pdf
S9 抗悪性腫瘍薬の非臨床評価に関するガイドラインについて(薬食審査発0604第1号 平成22年6月4日)
http://www.pmda.go.jp/files/000156648.pdf
S10_20140521医薬品の光安全性評価ガイドラインについて(薬食審査発0521第1号 平成26年5月21日)
http://www.pmda.go.jp/files/000156697.pdf
ICHガイドライン一覧(PMDA内)
http://www.pmda.go.jp/int‐activities/int‐harmony/ich/0070.html

29

＜参考＞ 昨年度の課題

Aグループ 医薬品開発における特許戦略とは

Bグループ 産学連携を上手に進めるにはどのような工夫があるか

Cグループ 非臨床におけるプロジェクトマネージャーの役割

Dグループ 企業とアカデミアにおける創薬研究の違い

The Aim of TSMTP Workshop 

Providing the program to learn the drug development in abroad, and
train the young researchers who have an international perspective
and promote drug discovery in the future.

 Most of the  pharmaceutical companies have advanced overseas to promote open 
innovation to create breakthrough in drug development.

 Education to train people in academia who has an international perspective and will 
promote drug discovery development, is not enough

Background

 The aim of this workshop is to allow young researchers to deepen their 
understanding of drug discovery and promote skills for drug development.
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英語による講義

NIH/NCATSおよび製薬会社の第一線で医薬品開発を推進する講師による
若手人材育成プログラムを開催します。
医薬品開発の理解を深め、創薬研究のスキルアップを目指します。

日時： ２０１９年１月２０日（日曜日）
場所: 日本橋ライフサイエンスビルディング ９１３会議室

東京都中央区日本橋本町2-3-11

Program
09:30-09:50 Overview of the Workshop
09:50-10:30 Biologically & Pharmacologically Relevant 

Assay Development & Design for drug Discovery
10:30-11:10 Concepts in Medicinal Chemistry
11:10-11:20 <Short break>
11:20-12:00 Overview of NCATS Drug Discovery & Development  

Technologies 
12:00-12:40 Case study: examples in pre-clinical drug discovery
12:40-14:00 <Lunch break>
14:00-17:00 Small Group Discussion of Translational Science Exercise

Workshop Organizer
Kyushu University Hospital Center for Clinical and Translational Research Kyushu University Incubation
Center for Advanced Medical

<Workshop co-organizer>
The University of Tokyo Hospital Translational Research Center
Hokkaido University Hospital Clinical Research and Medical Innovation Center

<Mentoring Support>
National Center for Advancing Translational Sciences, National Institutes of Health (NIH/NCATS)

申込み方法
次の事項を明記の上、タイトルを「TSMTP WS参加申し込み」として、
連絡先までメールにてご連絡ください。
名前（漢字）、NAME(alphabet)、Affiliation (include department) 、
Position、 Contacting e-mail address、Contacting phone number

連絡先
九州大学先端融合医療創成センター
TSMTP WS担当
E-mail: nw-info@med.Kyushu-u.ac.jp
Phone: 092-642-6210

Program –Workshop on 1/20/2019

Time Contents
9:30–9:50 Overview of the Workshop

9:50–10:30 Biologically & Pharmacologically Relevant Assay 
Development & Design for drug Discovery

10:30–11:10 Concepts in Medicinal Chemistry
11:10-11:20 <Short break>

11:20–12:00 Overview of NCATS Drug Discovery & Development 
Technologies 

12:00-12:40 Case study: examples in pre-clinical drug discovery
12:40-14:00 <Lunch break>

14:00–17:00 Small Group Discussion of Translational Science 
Exercise

Dr. Nathan P. Coussens
Senior Research Scientist, Biology
Division of Pre-Clinical Innovation
NIH/NCATS

Dr. Samarjit Patnaik
Research Scientist, Chemistry
Division of Pre-Clinical Innovation
NIH/NCATS

TSMTP Pre-clinical development Workshop 

 The evolution of medical innovation needs the successful translation of basic science from bench to bedside.

To promote medical innovation, we think there is a need to construct a bridge between traditional academic

research and industrial research to overcome the “Valley of Death”. 

The aim of this workshop is to allow young researchers to deepen their understanding of drug discovery

and promote skills for drug development. The workshop is guided by lecturers from NIH/NCATS.  

During this program, we will discuss how we can develop basic research to clinical implementation based

on your original seeds/ideas. To prepare that, we would like all of the participants to work on scientific

exercises.  

Please follow the directions below and fill in the requirements. The completed sheet should be submitted as

an email attachment (either as a Word document or PDF file) to <nw-info@med.kyushu-u.ac.jp> with the

subject line “TSMTPWS Worksheet-” by 11:59pm JST Wednesday January 9, 2019. 

 Please DO NOT includes any confidential information about your studies. You can use pseudonyms (e.g.

Protein X, Molecule Z) or just describe non-confidential information. 

TSMTP Pre-clinical development Workshop 
Worksheet 

 
1. Name:  ____________________________ 
 
2. Position Title: _______________________________________________________ 
 
3. Research Project Title: _______________________________________________ 
 
4. Brief Explanation of the Target Molecule and Disease:  

I. Provide a brief overview of the function of your target in normal human physiology. 
II. Describe how the target is relevant to a disease.
III. If you are studying a particular disease without a known molecular basis, describe what targets could
potentially play a role in disease etiology.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

5.-Target Identification/Validation:   
I. Describe how you would identify and validate a molecular target to develop a therapeutic or diagnostic

drugs or methods.
 II. If you already validated the target, provide a brief summary of the available information to demonstrate
this. 
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6. Assay Development:  
Describe screening assays you could use on your target. Include the appropriate cellular environment, assay 
technology needed, and what the assay readouts would be.  
 
  
 
 

 
 
 

 

厚生労働省 委託事業

医療系ベンチャー・トータルサポート事業

(MEDISO :  Medical I nnovation  Support Office)

厚生労働省では、医療系ベンチャーの振興を図るため、「M ED I SOバイオアントレプレ

ナー入門研修」の参加者を募集します。

「M ED I SOバイオアントレプレナー入門研修」は、昨年度から厚生労働省が行っている

医療系ベンチャー・トータルサポート事業（ M ED I SO） ※の一環として実施するもので、バ

イオ技術などを活用した医薬品、医療機器、再生医療等製品の事業化を実現するための

基本的な知識やノウハウを身につけた人材を育成することを目的としています。

この研修では、行政、アカデミア（ 大学の研究者） 、産業界の有識者が講師となり、ベ

ンチャー企業を設立する際の事業計画の策定、薬事規制や保険適用の実務などについて、

講義や実践的なワークショップを行います。

厚生労働省では、ベンチャーの起業を考えている研究者や学生の皆さまがこの研修に参

加し、医療のイノベーションの担い手になっていただくことで、革新的な医薬品などを迅速に

国民に提供するためのエコシステムの構築が進むことを期待しています。

バイオ医薬品などに関するシーズを実用化するための起業を目指す研究者・学生の方募集対象者：

主催： 厚生労働省、MEDI SO事務局（ 三菱総研） 、日本バイオテク協議会 協力： 九州大学

バイオアント レプレナー

入門研修

募 集 人 数 ：

※医療系ベンチャー・トータルサポート事業（ MEDISO） は、シーズの実用化に向けて、法規制対応、マーケティング、事業計画、資金調達、知財戦略、
国際展開などの課題を抱えた医療系ベンチャー企業、アカデミアなどに対して、その解決のためのアドバイスを行う専門家（ サポーター） により、研究開発の
段階から、臨床現場での実用・保険適用、グローバル市場への進出・普及までを総合的・俯瞰的に見据えた上で、各段階に応じたきめ細かな相談・支援
を行う事業です。

研修開催期間

2日間 座学を中心に、医療系ベンチャーの設立にあたって、必要な知識を学んでいただけます。

日本橋ライフサイエンスビルディング
9階会議室（ 911、913）
（ 東京都中央区日本橋本町2丁目3−11）

2/9 -2/10
2019

土

9 00 - 17 00
（ 開場8： 30 ）

日
一
日
目 17 00 - 19 00

（ 懇親会）

9 00 - 18 00
（ 開場8： 30 ）

二
日
目

30名 程度

39

九州大学ARO次世代医療センターによる一気通貫のシーズ開発推進体制

ARO橋渡研究推進部門（非臨床の支援）
・知的財産、契約、産学官連携、薬事（非臨床）、共同研究コーディネート・マネジメント、アントレ
プレナー、国際連携

ARO臨床研究推進部門（臨床の支援）
・薬事（臨床）、プロジェクトマネジメント、データマネジメント、
倫理、モニタリング、治験コーディネート

実用化臨床研究・治験非臨床基礎研究

シーズA シーズB シーズCプレシーズ

企業からのGAP Fund
（交渉中）

AMED 「橋渡し研究戦略的推進プログラム」 臨床研究中核病院

• A：特許出願
（〜500万円／年）

• B：非臨床POC取得
（〜7000万円／年）

• C：医師主導治験
（〜1億円／年）

• アカデミアが苦手な開発レベルの非臨床デー
タ取得支援および補強。製薬企業等へ導出す
るための知財・データパッケージ。

GAP GAP GAP

PI

ARO橋渡研
究推進部門
と協業

九州大学
▲▲研究室
と共同研究

学内外で産学共同研究を
実施

WAT-NeW：西日本アカデミア
TRネットワーク（23大学）

創薬アセット共同研究部門
（持田製薬）

• アカデミアシーズの早期探索、早期導出を
目指す産in学モデル

寄附部門
（X）

内定PI

ARO橋渡研
究推進部門
と共同研究

学内外で非臨床POC取得
支援

WAT-NeW：西日本アカデミア
TRネットワーク（23大学）

がん免疫共同研究部門
（新日本科学）

産 in 学の新しい形

優秀な講師陣の獲得
自前で若手を育成

40

弁理士

起業家

<関連資格>
・臨床培養士
・初級/中級/上級バイオ

技術者
・実験動物技術者
・知的財産管理技能士
・RTTP(Registered 
Technology Transfer 
Professional：国際認定・
技術移転プロフェッショナル)
など

アントレプレ
ナー教育プログ

ラム
などを受講可能

CROにおける
GLP・非臨床試験に

関する講習を
受講可能

基礎分子細胞
生物学実習

入口

創薬には橋渡し研究人材(＝4つの能力をもつ人材)が
必要とされている。様々な出口へのキャリアパスを構築可能。

臨床研究
（特に再生医療）

知財管理・契約
企業ニーズと大学

研究とのマッチング・
コーディネート

非臨床POC
取得支援

創薬橋渡し研究人材・
医療系アントレプレナーの育成

製薬関連企業
への就職

大学への就職
（研究者・URAなど）

規制当局や省庁
への就職

技術移転機関
（TLO）への就職

41
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National Center for Advancing Translational Sciences (NCATS)

講演資料

Translational Science and M
edicine Training Program

 (TSM
TP) 

の
紹
介

	 37	 38

	 39	 40

	 41	 42

183



八木 雅和
大阪大学大学院 医学系研究科 特任准教授

2003年　東京大学大学院工学系研究科博士課程（電子工学専攻） 修了
2003年　文部教官　助手（大阪大学大学院歯学研究科）
2006年　大阪大学歯学部附属病院　講師
2008年　大阪大学臨床医工学融合研究教育センター　特任准教授（常勤）
2015年　ジャパンバイオデザイン プログラムダイレクター
2017年　大阪大学大学院医学系研究科　特任准教授（常勤）

 【専門領域】　医用工学

プロフィール

　医療・ヘルスケア機器イノベーションを実現す
る人材を育成するために、東京大学、東北大学、
大阪大学が連携し、スタンフォード大学と提携して、
2015 年にジャパンバイオデザインを設立し、ジャパ
ンバイオデザイン フェローシッププログラムを開発し
た。本プログラムでは、10ヶ月間で医療現場のニー
ズを探索し、解決策を創出して、事業化を目指す。
毎年、受講生、ファカルティ、関係者等からのフィー
ドバックによる改善を進め、現在、第 4期プログ
ラムを実施中である。また、産業界からの要望を
受け、短期間で受講できる社会人向け専門コース
や入門コースも提供している。
　2019 年 1月31日時点では、フェローシッププ
ログラムで立ち上げられた9プロジェクト中、起業

2件（うち1件はVC投資あり）、フェロー派遣元
企業への導出 1件という状況である。起業ケース
については、さまざまなコンテストで受賞する等の
成果をあげている。また、他のプロジェクトについ
ても、事業化に向けてプロジェクトを推進中であり、
グラント獲得やコンテスト受賞等の成果をあげて�
いる。
　また、アジア太平洋地域における連携を実現す
るために、日米医療機器イノベーションフォーラム
やBME-IDEA APACとの連携を進めている。
　本講演では、ジャパンバイオデザインの人材育
成ならびにグローバル展開に関する活動状況と成
果について報告し、今後どのように進めるかについ
て情報共有する。

講演概要

橋渡し研究戦略的推進プログラム　拠点間ネットワーク（人材育成） 

Japan Biodesign  
～グローバル医療機器イノベーションのための
拠点ネットワーク構築に向けた取り組み～
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　ご紹介ありがとうございました。大阪大学、そし
て、ジャパンバイオデザインのプログラムダイレク
ターの八木と申します。
　それでは、東京大学、東北大学、大阪大学で
連携して立ち上げたジャパンバイオデザインの現在
の活動状況、これまでに挙げてきた成果、そして
今後の展開についてお話をさせていただければと
思います。
　最初に目標に関する認識を共有させていただき
ます。われわれの目指すところは、医療現場にあ
る問題とその問題を解決できる技術をうまくマッチ
ングさせて問題を解決できるようなものを創る、と
いうところで終わるのではなく、その解決策を現場
にサステイナブルに届けることができるシステムをつ
くる、つまり、しっかり事業化まで実現するというこ
とであると考えております。
　2ページ目に3つの要素の掛け算という形で示
しております通り、どの要素がゼロになっても最終
的にアウトプットはゼロになってしまうため、どの要
素もとても重要です。
　ただ、一方で事業化という観点では、まず、な
ぜ現場で今、その問題が解決されないままの状態
あるのか？について考える必要があると思います。
具体的には、例えば、そのニーズを誰も認識して
いないからなのか、それとも、問題は分かっている
けれども解決できる技術がないのか。それとも、そ
れをサステイナブルにできるビジネスモデルがない
のか等、について考えないといけないと思います。
つまり、現状の ’Missing piece’ が何であるのか
を明らかにして、それに対して、研究チームもしく
は開発チームがどういうインサイト、独自性を持っ
て新しい価値を創造し、フォロワーやコンペティター
に対してどのようにバリアを築いて進めることができ
るのかどうか？ということをしっかり考えておくことが
重要になってくると思います。
　そして、後半に行けば行くほど規制や保険対応
がとても複雑になり、コスト・時間がかかり、リスク

が高くなるという医療機器開発の特性を勘案する
と、可能な限り早期の段階でインサイトを持つこと
で開発リスクを低減することができるのではないか
と考えております。
　一方で、何となくニーズっぽいものを見つけて、
何となく解決できそうな技術を適用してモノをつくっ
てしまい、「さあ、どうやって売りましょう。困りまし
た」という話をよくお伺いします。このモデルで申
し上げると、何のインサイトもなく、コストをかけて
モノをつくってしまい、一番後ろのリスクが高くなっ
てしまった段階、つまり、事業化のところでインサイ
トを探そうとしているわけですから、非常にリスクが
高い手法となり、失敗する確率が高くなるのではな
いかと思われます。
　実際のところはどうかといいますと、3ページ目
に引用した経済産業省によって行われたこれまでの
医療機器開発の失敗に関する分析結果によると、
基本的に開発の前半の部分に関して十分な検討が
なされていない、具体的には、適切な現場の課題・
ニーズが捉えられていない状態でプロジェクトを推
進し後半で失敗するという例が多いようです。一方
で、これは日本だけではなく、世界的に見ても同様
で、医療機器開発に失敗する要因のトップ 5のう
ちの3つは、いわゆるニーズに関連する要素となっ
ております。
　これまでの話をまとめる形で、4ページ目に、ア
ルバート・アインシュタイン先生のとても含蓄のある
言葉を引用させていただきます。ある問題を解決
するのに1時間与えられたなら、まず55分かけて
何が問題なのかを考え、そして残り5分で解決策
を考える。ポイントは55 分、5分という割合の話
ではなく、WHAT（何が問題で何を達成するの
か）、そして、WHY(なぜやるのか )をしっかりと
考えた上で、HOW（どうやって解くか）を考える
ということではないかと思います。なぜなら、最初
の問題の設定を間違えていると、どんなに洗練さ
れた解決策を創造しても、それはあまり意味がない

議事概要
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ためです。医療機器開発で言えば、このWHAT
とWHYを考える部分がニーズの部分になるので
はないかと思います。
　医療機器の開発をされている企業様とお話をさ
せて頂く機会があるのですが、特に4ページ目右
下に挙げている視点が欠けているのではないかと感
じることがあります。具体的には、製品を提供する
ときに顧客に課金するわけですが、その時、顧客
にとってそのコストを負担するだけの十分な価値を
ちゃんと提供できるのか？という視点です。総論と
してはこれがあったら良さそうだという状態で解決
策を創出され、後半部分でそれを買ってくれる人が
本当にいるのか？という形でとても苦しい状況に陥っ
てしまうというケースがあるように思われます。
　前記は一例ではありますが、このような点等を早
期の段階でしっかり考えた上でプロジェクトを推進す
るというやり方が、失敗する確率を下げる(成功確
率を上げる)ための戦略として有効と思われますが、
具体的に、人材育成としてどのように実装するのか
という問題があります。人材育成に関しては行き当
たりばったりではなく、ある程度、再現性が認めら
れる定式化されたフレームワークが必要となります。
そういう観点で、我 は々2001年に設立、既に著し
い成果があがり世界中で展開されているStanford 
Biodesignにフォーカスして、提携による支援を受
けながら、本分野における日本版人材育成プログラ
ムの開発・運営を実施してまいりました。
　これは別に何か魔法のようなものがあるというわ
けではなく、非常にシンプルな方法です。実際は
いろいろと工夫がなされていますが、大筋以下のよ
うな流れになります。医療現場に入って問題・ニー
ズをたくさん見つけます。見つけてきたニーズに対
してさまざまな視点で精査してブラッシュアップしな
がら、見込みのありそうなニーズに当たりをつけま
す。選択したニーズについて解決策を創出します。
そして、コンセプトに関しても、さまざまな視点で精
査してブラッシュアップし、見込みのありそうなコン
セプトに対して事業化を目指します。
　このフレームワークにおける基本的な考え方につ

いては、汎用性が高いので、使い方によって、基
礎研究から企業における医療機器開発まで幅広く
利用可能であると考えております。ただ、バイオデ
ザインの場合はスピードを重視しておりますので、
基本的には、臨床上何らかのエビデンスがあるとこ
ろに焦点を置いております。言い換えると、原則、
クリニカルトライはしますが、クリニカルリサーチは
しないという考え方です。また、解決策を実現す
るために利用する技術については、すべてを最初
から作るということはせず、基本的に既存技術を可
能な限り利用します。そのため、バイオデザインは、
基礎研究や基礎技術開発の成果の上に成り立って
いるため、ある意味では、表裏一体の関係である
と考えております。
　我々が実施している人材育成活動の 1つであ
るフェローシッププログラムの概要を6ページ目に
示します。こちらは10カ月間のプログラムで、現
在 4回目を実施しております。今年度については、
10月に開始、約 1カ月間現場観察を実施して、
200 程度のニーズを同定しました。そして、先ほど
申し上げたようなプロセスに基づいて、４つ程度の
見込みのありそうなニーズを選択し、解決策を考案
しているという段階です。
　2月には、実際にスタンフォードバイオデザインを
訪問してイノベーション環境について体験的に学ん
だ後、シリコンバレーのインキュベータやスタートアッ
プ等で、2週間ほどエクスターンシップを実施しま
した。今後、必要によって、適宜 IP 出願等を実
施し、ビジネスプランを作成し、7月末に修了式を
実施する予定です。
　7ページ目に、我々が実施している他の人材育
成プログラムも含めて例示いたします。先ほど申し
上げたフェローシッププログラムは、運営側、参加
者側のリソースの関係上、参加できる人数に限り
がありますので、3～４カ月程度の期間で受講でき
るような専門コース、1日で体験できるようなコー
スを提供しています。その理由としては、実際には、
少人数のリーダーだけを育成しても社会になかなか
浸透しないため、さまざまなレベルでの教育プログ

186



Japan Biodesign  

～
グ
ロ
ー
バ
ル
医
療
機
器
イ
ノ
ベ
ー
シ
ョ
ン
の
た
め
の
拠
点
ネ
ッ
ト
ワ
ー
ク
構
築
に
向
け
た
取
り
組
み
～

ラムを提供することで、社会への効率的な浸透を
進めております。
　ジャパンバイオデザインは開始から4年目ではあ
りますが、8ページ目に示すように、これまで9つ
のプロジェクトが立ち上がり、起業 2件、企業への
導出 1件という状況です。起業ケースの1件につ
いては、既にVCからの資金調達に成功し、例えば、
2月に大阪で開催されていたMEDIXという展示
会に出展して、NHKに取り上げられました。また、
他の評価指標としては、人材育成プログラムによる
新規雇用創出という点では、常勤 3名、非常勤 6
名がうまれています。社会への浸透という観点で
は、先ほど述べたさまざま人材育成プログラムによ
り、500 名を超える人材育成（うちの8割以上が
産業界）を実施しました。そして、更なるスケールアッ
プのため、教員（教える側の人員）を増加してい
る状況です。
　これらの活動内容に関する世界的な評価に関
しては、バイオデザインを創出した組織である
Stanford Biodesignからも高く評価され、依頼を
受けてBME-IDEA（Biomedical Engineering，
Innovation，Design and Entrepreneurship 
Alliance）にて講演してまいりました。こちらは
USにおいて、Entrepreneurship 教育を実施し
ている大学等の教育機関が議論する場で、非常に
好評でした。
　国際連携に関しては、10ページ目に示す通り、
アカデミア分野と産業分野の両面で進めておりま
す。アカデミア分野に関しては、先ほど申し上げ
たBME-IDEA の Asia-Pacific 版であるBME-
IDEA APACを、US、シンガポール、インド、中
国等と連携して、3年前に立ち上げました。これま
で3年間はシンガポールで実施していましたが、今
年度は7月末に東京で開催する予定です。こちら
に関しては、今年度、新規分担校としてご参画く
ださる筑波大学様、九州大学様、そして名古屋大
学様と一緒に進めさせていただく予定です。産業
分野についても、こちらに示す通り、国際的な連携
についても5年前から実施しており、昨年度は静岡、

今年度は神戸で実施する予定です。
　また、国境無き医師団との連携等により、紛争
地や災害地における医療現場のニーズ発医療機器
開発も進めている最中です。このような形でグロー
バルにさまざまな方 と々連携しながら国際的な展開
を進めようとしております。
　活動に関する成果が幸い少しずつ出てまいりまし
たが、これは我々の力だけで実現できたという話で
はなく皆様方のご支援あっての賜物であると考えて
います。その意味ではまだまだではありますが、少
しずつでも社会にお返ししなければならないという
段階になりつつあると考えております。我 と々しまし
ては、アカデミア、産業界両方をターゲットにして、
この思想を浸透させていく具体的な実装のフレーム
ワークとして、学会化の準備を進めております。
　こちらは最後のスライドになります。われわれが
出した成果を1枚で示せと言われたら、こちらにな
ります。こちらは、第 1～第 3期の我々のフェロー
シッププログラムを修了したアルムナイや関係者の
方々の集合写真です。彼らの中にはドクターもいれ
ば歯科医、産業界やアカデミアのエンジニアもいま
す。産業界に関しては、競合関係で普通ならなか
なか話をすることが難しいような関係の方 も々一緒
になっています。でも、同じいい表情をしている。
まだまだ数は少ないですが、ここに写っているもの
が、まさに我々が作りたかったもの、Our product
です。
　今後我々がやりたいことは、先ほど申し上げたと
おり、新規分担校としてご参画くださる筑波大学様、
九州大学様、名古屋大学様に入っていただき、拠
点外の大学様や一緒にやろうと言ってくださってい
る様々な方 と々一緒にスケーリングさせて、このよ
うなコミュニティを拡大し、この分野における次世
代を担う人材を育成していきたいと考えております。
引き続きご支援を何卒よろしくお願いいたします。
　ご清聴ありがとうございました。発表は以上です。
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革新的医療技術創出拠点プロジェクト

平成30年成果報告会

Identify x Invent x Implementationニーズ 事業化技術

Why? Insight?
• New value
• Barriers

Fail early, Fail often, Fail cheap

http://www.med‐device.jp/pdf/guidebook.pdf

Technology Push

No Assessment of Needs

Learn from failures in the past

“If I had an hour to solve a problem, 

I'd spend 55 minutes thinking about the problem and 

5 minutes thinking about solutions.”

Albert Einstein

Can create 
enough value 
for your charge?

Stage 1
Needs 
Finding
(ニーズ探索)

Stage 2
Needs 

Selection
（ニーズ絞込み）

Stage 3
Concept 

Generation
（ｺﾝｾﾌﾟﾄ創造）

Stage 4
Concept 
Selection
（ｺﾝｾﾌﾟﾄ選択）

Stage 5

DEVELOPMENT   
STRATEGY &  
PLANNING

IDENTIFY INVENT IMPLEMENT
Stage 6

INTEGRATION

• 疾患のメカニズム
• 既存の解決策
• 市場分析
• ステークホルダー分析

Need-pull Approach for InnovationSince 2001

• Existing Techs

• Clinical Evidence
• Existing Techs

4th batch fellowship program
期間 活動内容

ブートキャンプ
10⽉３⽇
10⽉９-12⽇

３⽇＠東京⼤学, ９⽇＠東京⼤学, 10-12⽇＠⼤阪⼤学東京ブランチにて
JBD Faculty, Stanford Biodesign(SB) Faculty, 外部講師に

よる講義・実習

病院観察 病院や学校など臨床観察によるニーズ探索

集合研修
12⽉５-７⽇

＠⼤阪⼤学東京ブランチ、⽇本橋ライフサイエンスビル
JBD Faculty, SB Faculty, 外部講師による講義・実習

Stanford 訪問
２⽉４-８⽇

Stanford Biodesignでの講義･実習、
シリコンバレーのスタートアップ、インキュベータ訪問

エクスターンシップ
２⽉11-22⽇

シリコンバレーのベンチャー企業、インキュベータ等での実習

集合研修 （予定）
５⽉20-24⽇

＠⼤阪⼤学東京ブランチ
JBD Faculty, SB Faculty, 外部講師による講義・実習

修了（予定）
7⽉31⽇

＠東京
Final Presentation, 修了式

東京⼤学
（MD２名, ⼤学院⽣1名)
ー整形外科領域にフォーカス
東北⼤学
（MD１名、企業１名
⼤学教員１名、ポスドク１名）
ー放射線科領域にフォーカス
⼤阪⼤学
（MD1名、企業3名）
ー循環器領域を中⼼とした患者
への共感にフォーカス

・⽉１回程度、テレビ会議システムを⽤いたクロスメンタリングを実施
・期間中５回、スタンフォードバイオデザインのファカルティとテレビ会議システムを⽤いた
メンタリングを実施

・その他、適時外部講師とのテレビ会議システムを⽤いたメンタリングを実施
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Programs

フェローシップ
プログラム

専門コース

入門コース

Outputs

(2019.1.31時点)

Sustainability
Motivation

Business Implementation

Global collaboration

Go
Global

1st BME-IDEA APAC
Sep.16th, 2016

2nd BME-IDE APAC 
Nov. 6th, 2017 4th Japan-US Innovation Forum

Nov. 8th, 2017

2nd Japan-US Innovation Forum
Nov. 2nd, 2015

Academia Industry

Global Collaboration in APAC

BME-IDEA APAC2018 
in Singapore 
on Dec 4th

BME-IDEA APAC2019 in Japan!
7月30日@東京

日米医療機器フォーラム2019 
11月8日 in Kobe!

Collaboration with
'Drs without Borders'

6月20-21日
＠豊橋ライブ

Scaling

• バイオデザイン学（日本版バイオデザイン）の確立とその浸透・
普及を、産官学（医）が連携して進めていくための「プラット
フォーム」として学会を組織する。

 産官学だけではなく、病院・医師を含めた「産官学医」

 「ニーズに根差した医療機器開発のプラットフォームを日本で確立す
る」こと。

 ヒト、ノウハウ、ケースを蓄積する場

 アカデミアと産業界にとっての各々の「意義」と「役割」
 アカデミア：バイオデザイン学（日本版バイオデザイン）の確立

① 大学発Start-upの実現（継続的にStart-upを生み出していくこと）
② 人材育成（１）：講師・指導者の養成
③ 人材育成（２）：イノベーション人材(実施・管理)の輩出

 産業界：イノベーション創出の土壌を醸成（医療機器開発に於ける５S）
① 短中期的には、企業内の「人材育成」
② 中長期的には、医療機器開発の「基本思想」として根付かせること。
③ 上記①②を進めていくことで、具体的な医療機器開発の実績を生み出す。

Any question?

m-yagi@obd.med.osaka-u.ac.jp
Masakazu Yagi

“It is Not failure 
to learn from failure, 

it is failure 
Not to learn from failure.”
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　新薬の多くは米国起源であり、アカデミアによる
起業が創薬の推進力となっている。また、医薬品
等は、はじめから国際展開を視野に開発する必要
がある。しかしながら、日本では国際展開を視野に
した起業チームの核となる医療アントレプレナーが
不足しており、組織的な人材育成が急務である。
　筑波大学では、3 年間の準備期間を経て、
2018 年 10月から国内初となる医療アントレプレ
ナー育成プログラムResearch Studioを開始し
た。プログラムは2.5か月（＋海外 1週）のアク
セラレーションプログラムで、臨床開発からビジネス
モデルまで海外事業も含め豊富なビジネス経験を
有するメンターを多数起用して実践的課題を検討し

ていること、また、Stanford 大学 SPARKプログ
ラムやCalifornia 大学 San Diego 校と国際展
開を視野に連携をしていることなどが特徴である。
　2018年は5チームを採択し、3日間のブートキャ
ンプを経て、毎週水曜日夕刻計 10回のメンタリン
グを行い、出口戦略を見据えた実践的計画を策定
した。中間および最終ピッチは、国際展開を見据
えて海外（Stanford, UCSD, Boston, Taiwan, 
Berlin）からメンターを招聘し、英語で行った。
　優秀チーム2チームは、さらにUCSDと開発し
た1週間のトレーニングコースに送り、国際展開に
向けて更なるブラッシュアップを図る予定である。

講演概要

荒川 義弘
筑波大学つくば臨床医学研究開発機構 機構長

1976年　東大薬卒、1981年同博修了
1981年〜1996年　エーザイにて脳神経領域の医薬品探索研究に従事。
1996年　東大医学部助教授・附属病院分院薬剤部長
2001年　東大病院臨床試験部副部長
2010年　同臨床研究支援センター副センター長
2015年　筑波大学（現職）

 【専門領域】　神経科学、臨床研究方法論、臨床薬学

プロフィール

橋渡し研究戦略的推進プログラム　拠点間ネットワーク（人材育成） 

医療アントレプレナー育成プログラム  Research Studio
～トップリーダーによるメンタリングと国際連携～
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　筑波大学の荒川です。ご紹介ありがとうございま
した。今日は今年度から開始しました医療アントレ
プレナー育成プログラム、Research Studioにつ
いてご紹介させていただきたいと思います。なお代
表機関は筑波大学で、分担機関は慶應大学になっ
ております。
　まず、筑波大学での出口戦略についてご紹介さ
せていただきたいと思っています。基本は国内外の
臨床ニーズを踏まえて、Target Product Profile
を策定し、オープンイノベーションにより早期技術
移転を目指す。こういう基本方針のもとでやってお
ります。従来の出口戦略はパートナリングと技術移
転です。ただ、これにはいろいろな限界が来ていま
す。そこで新たな出口戦略としてグローバルパート
ナリング、すでに昨年のBIOやBIO-Europeに
もいろいろ出しております。それから創薬ベンチャー
起業。今日、ここのところをお話しするわけです。
そういったものを取り入れて進めています。
　筑波大学は大学発ベンチャーの数では国内3位
になっています。ベンチャーによるfund raiseは
昨年 11月時点で今年度 32 億になっていますが、
現時点ではもう約倍になっていると聞いています。
　それからCYBERDYNE 社は、ご存じかもしれ
ませんが、ロボットスーツHALの会社で、すでに
上場しておりまして時価総額 1400 億円という額に
なっています。
　最近、筑波大学で立ち上がったヘルスケア関
連のスタートアップ 4社を挙げています。このうち
S’UIMINとTNAX Biopharmaに関してはすで
に7億円とか5億円の fund raiseをしています。
ここで重要なポイントは、経験のあるマネジメント人
材がこういうところにいるということが非常に重要に
なっています。
　次に、技術移転とスタートアップのスキームの違
いについて挙げさせていただきます。技術移転の
スキームでは、研究者が技術価値提案を企業の
研究開発部門の方に行っていくわけです。一方で、

スタートアップスキームというのは企業チームが事
業価値の提案をベンチャーキャピタルに提案してい
く。こういうことで、根本的にこちらはビジネスの
世界になっていきます。
　ただ、どちらも重要なことは、公的ファンドであら
かじめ価値を高めておかなければいけないというこ
とに関しては変わりありません。
　Research Studio 設立の背景を説明させてい
ただきます。新薬開発は皆さんご存じのように米国
が圧倒的に多い状況になっていますが、その機動
力になっているのはアカデミアによる起業と言われ
ています。
　医薬品等の開発は、国際展開を最初から視野に
入れてく必要があります。
　起業チームの核となる医療アントレプレナーが日
本では不足している。そして組織的な人材育成は
急務である。こういうことから、このResearch 
Studio の計画をしたわけです。
　6ページはResearch Studio の概要です。こ
れは国内初となる医療に特化した2.5カ月＋海外 1
週のアクセラレーションプログラムです。臨床開発
からビジネスモデルまで、海外事業も含め、豊富な
ビジネス経験を有するメンターを多数起用していま
す。スタンフォード大学のSPARKプログラム、そ
れからカリフォルニア大学サンディエゴ校と国際展
開を視野に連携しています。
　具体的には今年度は8月に募集を1カ月しまし
て、10チーム応募いただきました。うち5チーム
を選抜して、国内のプログラムに入っていただき
ました。この国内のプログラムは3日間の Boot 
Camp、計 10回のメンタリング・グループワーク。
それか2回にわたるピッチ発表ということになって
います。
　メンタリング・グループワークのところですが、初
めの5回はTPPにフォーカスを当てています。後
半の5回はビジネスモデルの構築にフォーカスを当
てています。

議事概要
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だいてやっておりました。それから小柳は私どもの
TR推進教育センターのセンター長ですが、実務
的な統括をしています。
　それからスタンフォードSPARKのco-founderで
あるDaria Mochly-Rosenさん、Kevin Grimes
さん、それからサンディエゴのスタートアップアクセ
ラレーターのGreg McKeeさん、それからUC 
San Diego の IGEプログラムのディレクターの
Dennis Abremskiさん、この辺りの人たちにかな
り中心的にいろいろ協力していただきました。それ
以外にベルリン、台湾、ボストンからも入っていただ
きました。医薬品業界、医療機器業界のトップリー
ダーからも入っていただきました。それからVCの方
にも入っていただいていますが、いずれもグローバル
インベストメントにやっていらっしゃる方ばかりです。
　成果ですけれども、出口戦略を見据えた実践的
計画と事業評価に耐えられるピッチ。これがもとも
との目的ですので、これは当然として、今回、国
際的ネットワークの形成につながったことは非常に
大きいです。このプログラムに対しては非常に多く
の国内外のVCの方、あるいはインキュベータ施
設の方も含めて大きな関心を寄せていただきまし
た。そういうこともありまして、ここに大きくつながっ
てきました。
　選抜チーム2チームのご紹介をしますと、一つ
は筑波大学発ベンチャーのMETCELAです。こ
れは重症心不全に対して3Dマッピングを利用した
低侵襲心臓再生医療で、すでに非臨床 POCを達
成して、資金調達を開始しています。このプログラ
ムの成果ですけれども、細胞投与技術の特許戦略、
それから臨床開発デザインの具体化、国際展開ポー
トフォリオという形で得られています。
　もう一つのチームは北里大学のCardioGasと
いうグループです。これは心筋梗塞の急性期の治
療時の再灌流障害に対して、一酸化窒素／水素
の混合ガス吸入で障害を軽減しようというプログラ
ムです。健常人のフェーズⅠ試験はすでに終了して
います。このプログラムの成果は、早期起業を軸
に臨床開発計画を大幅に見直しました。それから

　この国内プログラムの中から2チームを選抜し
て、今月ですけれども、UCSDと協力して開発し
たプログラムに、1週間のプログラムですけれども
参加いただいています。
　このプログラムの対象となる受講者ですけれど
も、シーズを保有する研究者等ということで、特に
開発意欲のある方に入っていただくようにしていま
す。それからマネジメント人材、臨床開発等の専
門家も併せて募集しています。
　8ページが具体的な国内プログラムのスケジュー
ルです。まず10月にBoot Camp3日間をやりま
した。そこでは知財に関すること、TPPに関する
こと、医薬品等の開発に関すること、保険償還、
スタートアップ、ここで資本政策も入ってきます。
それから出口戦略、ピッチテクニック、こういった
ものをそれぞれの専門家にご講義あるいはワーク
ショップをやっていただきました。
　それからグループワーク、メンタリングですけれど
も、毎週水曜日の夕方にやっておりまして、主会場
が筑波大学、副会場が慶應大学で開催いたしまし
た。ここでもこういったトピックに対して、それぞれ
の専門家にメンターとして入っていただきまして行い
ました。後半のところも同じように、ビジネスモデル
に注目して、こういったところもそれぞれの専門家
に入っていただきました。
　中間のピッチと最終のピッチを11月と12月に
やっております。ここは海外からのメンターにも入っ
ていただいてやっています。Stamford SPARK
の founder の Kevin Grimes さ ん や Daria 
Mochly-Rosenさんにも入っていただきましたが、
それ以外にも海外から広くたくさん参加していただ
きました。12月16日は慶應大学で主催していた
だきまして、国際シンポジウムを開催いたしました。
　9ページがBoot Campのときの写真です。こ
んな感じでやっております。
　主なメンターと講師陣ですけれども、レクメドの
社長の松本さん、スタンフォードの池野先生のお
2人は客員教授として、このプログラムのち上げは
3年前からやっていたのですが、毎月参加していた
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加できるようにしたいと考えております。ですので4
月から公募を開始し、分担協定に関してはすでに
手を挙げていただきまして、従来の慶應大学だけで
なく京都大学、大阪大学、九州大学に手を挙げて
いただきましたので、そういったところを中心に体験
コースをやるということで計画しております。
　それから、長いように思いますが、実は今回、毎
週のようにメンタリングプログラムをやりましたが、
ちょっと忙しすぎたということがあって、2週間隔で
行う。それから、ほかのイベントとの絡みや夏休み
がありますので、こんな感じにしています。以上です。

チームの事業化意識も大幅に向上しています。
　12 ページはUCSDのほうのプログラムです。
筑波大学とUCSDでかなりカスタマイズしてつくっ
たものです。向こうでのメンターさんが個別のメン
タリングももちろんやっておりますが、重要なのはや
はりインタビューです。この1週間の間に計 20回
ぐらい、いろいろなフィールドに出てメンタリングを
してきました。そういったところの風景がここに入っ
ています。東海岸とも実際にはテレビ会議等でつな
いでいただいて、会議もしています。
　こういうプログラムでの成果ですが、予想したこ
とですけれども、メンターの経験値の違い。いず
れもシリアルアントレプレナーです。それから彼らが
持っている人脈、スピード感が大幅に違います。こ
れはなかなか日本では得られない環境だと思ってい
ます。それから、日本と米国の環境の違い。これ
も予想したことですが、改めていろいろなことに気
づかされました。事業評価の観点の違い。それは
われわれはどうしても技術的な困難さとかそういっ
たところに注目が行ってしまいますが、彼らは競合
状態のほうをかなり見ています。
　それから個別チームの成果も見てきましたが、海
外開発戦略の見直しにつながりましたし、SABや
ビジネスパートナーの候補が上がってきました。
　CardioGasチームのほうは、医療環境と意思
決定者の違い。これは具体的に何を言っているか
というと、ERでの環境が違う。日米の環境の差
がはっきりと出ています。それから臨床試験での具
体的な留意事項。これは東海岸で実際に同様の
試験をやっているところとネットで結んでいただき、
そういったディスカッションをしていく中でこのへん
が明らかになってきましたし、リクルートの度合いも
全然違います。それから、新しいモダリティとして
の評価も受けました。
　これは最後のスライドですが、来年度は開始時
期を少し早めていきたいと思っています。これは
終わりは同じようになっていますが、10月のイベン
ト、6月のイベントなどいろいろなものがございます
ので、少し早めに行って、いろいろなイベントに参
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1

医療アントレプレナー育成プログラム

筑波大学

つくば臨床医学研究開発機構 (T-CReDO)
荒川義弘

190228YA

1

平成３０年度革新的医療技術創出拠点
プロジェクト成果報告会
2019.2.28 ベルサール東京日本橋

powered by SPARK

2

筑波大学での出口戦略

基本は、シーズごとに国内外の臨床ニーズを踏まえたTarget Product Profile (TPP) を策定し、
オープンイノベーションの推進により早期技術移転を目指すことである。

従来の
出口戦略

先進
医療

医師主導
臨床試験

（治験・臨床研究）

企業
探索研究

企業
開発研究
(非臨床試験)

薬事承認
販売

企業
基礎研究

企業主導
治験

探索研究
（発明）

基礎研究
（発見）

開発研究
（非臨床試験)

パートナリング

技術移転

低分子
医薬等

抗体
医薬等

先端医療（HAL, BNCT,
遺伝子治療、再生医療）,

難病・希少疾患

知財

グローバルパートナリング 創薬ベンチャー起業 新たな
出口戦略BIO, BIO‐Europe

Many Startups were launched
from University of Tsukuba

• No. of University Startups: 98 as of 2017 (3rd  in Japan)
• Fund raised in fiscal 2018 as of Nov.: ¥ 3.2B yen ($ 30M)
• CYBERDYNE is the most successful startup. 
• Recently Founded Health Care Startups are listed below:

Company Founding Date Key Products Fund raised

iLac Nov. 2017 $ 1,000 Genome Sequencing 
Service

(contract service
fee)

S’UIMIN Nov. 2017 Sleep Analyser (Medical 
Device)

¥ 700M ($ 6.2M)

TNAX Biopharma March 2018 Immuno‐modulating 
Antibodies

¥ 500M ($ 4.4M)

PLIMES April 2018 Swallow Monitor (Digital
health)

In preparation

181213/190228YA

3

技術価値提案

補助金

技術移転

事業価値提案

ファンド
エクイティ

技術移転とスタートアップでのスキームの違い
180830YA/190229

AMED 企業研究開発部門 /AMED/
NEDO Venture Capital (VC)

研究者 起業チーム

補助金

4

Value up

パートナリング

どちらも公的ファンドで価値を高めておくことが重要

技術移転スキーム
=技術価値提案

スタートアップスキーム
=事業価値提案

Value up

Research Studio設立の背景

・新薬開発は米国が圧倒的に多く、アカデミアによる起業が新薬
開発の推進力となっている。

・医薬品等は、はじめから国際展開を視野に開発する必要がある。

・起業チームの核となる医療アントレプレナーが不足しており、組
織的な人材育成が急務である。

・国内初となる医療に特化した2.5か月（＋海外1週）のアクセラレーションプログラム

・臨床開発からビジネスモデルまで、海外事業も含め豊富なビジネス経験を有するメンターを多数起用

・Stanford大学SPARKプログラムやCalifornia大学San Diego校と海外展開を視野に連携

プログラム概要

powered by 
SPARK 国立研究開発法人日本医療研究開発機構(AMED) 

橋渡し研究戦略的推進プログラム拠点間ネットワーク人材育成事業

SPARK
at Stanford

医療シーズ
を保有する
研究者等

ピッチ戦略海外展開

資金調達（メンタリング／
グループワーク）

国際展開

ビジネスモデルの
構築

標的製品プロファイ
ルの策定

価値提案

開発戦略 保険償還

知財戦略 非臨床POC

出口戦略

（メンタリング／グループワーク）

ビジネスモデル

5チーム

選抜 2チーム

2018年10月〜12月（筑波大学、慶応義塾大学） 2019年2月(1週間、国際展開、UCSD)

AWARDSTEP３
ピッチ発表

STEP２
メンタリング・
グループワーク

STEP１
Boot camp
（集中講義）

講演資料
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対象とする受講者

1. 【シーズを保有する研究者等】

国内の大学院生・アカデミア研究者・アカデミアと共同研究を実施する企業研

究者・教員等でアカデミア発の医療シースを゙持ち開発意欲のある方 (特に、 起

業を検討中あるいは、起業間もない方が望ましい。)

2. 【マネジメント人材】

ヒジ゙ネス経験を持ち、1の研究者のシーズをもとに起業することを検討中の方

(ただし、ヘルスケア領域での大学発ベンチャー支援に実績のあるベンチャーキャピタル(VC)の推薦が必要です)。

1. 【臨床の専門家】

起業に興味があり、アカデミアに所属している医療または臨床開発の経験の

ある方。

7

Research Studio 2018 国内スケジュール

8

10月6日 10月7日 10月8日 10月10日 10月17日 10月24日 10月31日 11月7日 11月14日 11月21日 11月28日 12月5日 12月12日 12月16日

（土） （日） （月） （水） （水） （水） （水） （水） （水） （水） （水） （水） （水） （日）

終日

会場 慶應義塾大学病院

G1 G1

G2 G2

G3 G3

G4 G4

G5 G5

Pitch Deck
（医薬品）

海外
展開

ピッチ
戦略

資金
調達

メンターとのグループワーク
内容

イントロダクション 各専門メンターによる講義とメンタリング 各専門メンターによる講義とメンタリング

知的財産

Target Product Profile

医薬品の開発

医療機器の開発

国際シンポジウム

アントレプレナー
育成環境に関す

る国際シンポ
（公開）

筑波大学 主：筑波大学、副：慶應大学、（ネット参加可） 主：筑波大学、副：慶應大学（ネット参加可）

JETROのサポート

製品
用法
用量

保険
償還

再生医療等製品の開発

主要活動スタートアップの設立

保険償還

出口戦略

知財

ピッチテクニック

リソース米国のエコシステム
競合 規制 保険償還

Pitch Deck
（再生医療）

総括

対象疾患
安全性
毒性

技術移転
Pitch Deck
（医療機器）

知財
戦略

メンターとのグループワーク

価値
提案

非臨床
POC

開発
戦略

コース BootCamp （集中講義） Target Product Profile （グループ・ワーク）

日時

終日 18:30 〜 21:00

11月11日

（日）

中間発表

講演会
Darira-Mochly

Rosen
(Stanford SPARK)

ピッチ発表
（英語）

(国内外の
メンター）

18:30 〜 21:00

ビジネスモデル （グループ・ワーク）

終日

講演会
Kevin V. Grimes

(Stanford SPRAK)

ピッチ発表
（英語）

(国内外の
メンター）

収益の流
れ

コスト構造
総括 ・ 表彰

最終発表

12月15日

出口
戦略

（土） 

終日

筑波大学筑波大学

ビジネ
スモデ

ル

Pitch Deck
（再生医療）

チャネル

顧客との
関係

パート
ナー

Pitch
Deck

（医薬品）

Pitch Deck
（医療機器）

Research Studio 2018
Boot Camp

6

主なメンターと講師陣

10

荒川義弘
筑波⼤学教授, つくば臨床医学研究開発機構
(T-CReDO) 機構⻑, 病院⻑補佐

池野⽂昭Fumiaki Ikeno
Stanford Biodesign Program Director 
(U.S.) Japan, MedVenture Partners CMO,
筑波⼤学客員教授

Daria Mochly-Rosen
Director of the SPARK Program at Stanford 
University School of Medicine, Professor of 
Chemical & Systems Biology

Kevin Grimes
Co-director of the SPARK Program at 
Stanford University School of Medicine, 
Professor of Chemical and Systems 
Biology, MD, MBA

Greg McKee
CEO, CONNET, San Diego

松本正
株式会社レクメド代表取締役社⻑
筑波⼤学客員教授

⼩栁智義
筑波⼤学教授、T-CReDO TR推進・教育
センター⻑

Christian Elze
Senior Partner, Catenion GmbH, Berlin, Germany

Y. Jane Tseng
Director, SPARK Taiwan, Science and Technology 
Policy Research and Information Center, Taiwan

Dennis Abremski
Executive Director, Institute for the

Global
Entrepreneur (IGE), Jacobs School of
Engineering, UC San Diego

Jean-Jacques Yarmoff
International Strategy, biolabs, Cambridge, USA

主なメンターと講師陣（順不同）

昌⼦久仁⼦
元テルモ株式会社 取締役薬事部⻑・臨床開発部⻑

三澤裕
⼀般社団法⼈⽇本医療機器テクノロジー協会 専務理事

井上智⼦
オムロンベンチャーズ株式会社 代表取締役社⻑

稲葉太郎
Remiges Ventures 株式会社 マネージングパートナー

渕上欣司
Mitsui Global Investment ベンチャーパートナー

⼭⽥雅信
T-CReDO 研究開発マネジメント部⻑

⼭本信⾏
T-CReDO 研究開発マネジメント部副部⻑

和氣泉
T-CReDO 研究開発マネジメント部技術移転マネジャー

⼟屋裕
エーザイ株式会社 取締役

森⽥裕
⼤野総合法律事務所 弁理⼠/博⼠(医学)

⽜⽥雅之
合同会社マイルストーン 代表社員

野⼝昌克
⽇本医療機器開発機構（JOMDD）

つくば臨床医学研究開発機構 (T-CReDO) の専⾨員
医薬開発、医療機器開発、レギュラトリーサイエンス、臨床薬理学、循環器内科、脳神経外科、整形外科、消化器内科

⽚⽥江舞⼦
東京⼤学エッジキャピタル（UTEC) パートナー

⻑⾕川宏之
三菱UFJキャピタル 執⾏役員ライフサイエンス部⻑

津⽥真吾
INDEE Japan 代表取締役共同創業者

STEP２
メンタリング・
グループワーク

●出口戦略を見据えた実践的計画

●事業評価に耐えられるピッチ

●国際的ネットワークの形成

成果

受賞チーム

３Dマッピングを利用した低侵襲心臓再生医療

ニーズ：重症心不全に対するデバイス治療の限界

（筑波大学発ベンチャー）

すでに非臨床POCを達成し、資金調達開始

• 細胞投与技術の特許戦略
• 臨床開発デザインの具体化
• 国際展開ポートフォリオ

プログラムの成果

ニーズ：心筋梗塞治療時の再灌流障害

NO/H2混合ガス吸入による障害の低減

Phase I はすでに終了

• 早期起業を軸に臨床開発計画を見直し
• チームの事業化意識向上

CardioGas（北里大学）

プログラムの成果

UCSDプログラム
（2019年2月11日〜15日）

12

集合写真
UCSDメンターによる個別メンタリング

講演資料
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UCSDプログラム
（2019年2月11日〜15日）

13

インタビューの心得

KOL等インタビュー風景

UCSDプログラムでの成果

14

190228

プログラム成果

個別チーム成果

・メンターの経験値の違いの認識：シリアルアントレプレナー、ネットワーク、スピード感

・日本と米国の環境の違いの再認識：医療環境、規制

・事業評価の観点の違い：競合状況等重視

Metcelaチーム
・海外開発戦略の見直し
・Scientific Advisory Board候補
・ビジネスパートナー候補

Metcelaチーム CardioGasチーム
・医療環境と意思決定者の違い
・臨床試験での具体的留意事項
・新しいモダリティとしての評価

CardioGasチーム

2019年度計画（案）

1. （4−5月）公募開始、1日体験コース（東西の数大学にて実施）

2. （6月半ば）Boot Camp
3. （6月〜12月）Group work/Mentoring（10回）

4. (12月）最終ピッチ

5. （2月）海外プログラム

15

次年度開催情報は、T‐CReDOホームページを御覧ください。
メールでのお問合わせも随時受け付け
【Research Studio 事務局】E‐mail：TR_info@md.tsukuba.ac.jp

講演資料
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松山 裕
東京大学大学院医学系研究科 生物統計学分野・教授

1992年　東京大学医学部保健学科卒業
1996年　東京大学医学部　疫学・生物統計学教室　助手
2000年　京都大学大学院医学研究科　医療統計学分野　助教授
2003年　東京大学大学院医学系研究科　生物統計学分野　助教授
2013年　東京大学大学院情報学環・学際情報学府　准教授
2014年　東京大学大学院医学系研究科　生物統計学分野　教授

 【専門領域】　生物統計学、理論疫学

プロフィール

　日本医療研究開発機構（AMED）は、2016
年 10月から生物統計家育成支援事業を開始し、
生物統計家育成拠点として東京大学大学院と京
都大学大学院が選定された。東京大学では大学
院学際情報学府に生物統計情報学コース、医学
系研究科に生物統計情報学講座を新設し、医学
系研究科公共健康医学専攻、薬学系研究科と協
力して座学教育、また東京大学医学部附属病院、
国立がん研究センターにおいて実地の臨床研究研
修・実習を行うこととした。座学カリキュラムは、
臨床医学概論、疫学、臨床試験方法論、生物統
計基礎・応用科目、研究倫理、修士論文など計
27 科目（36 単位）であり、AMEDが要求する
科目をほぼカバーしている。病院での実地研修・
実習（6単位）では、医療関係者と協同して質の
高い臨床研究を推進できるスキルを身につけるた
め、1年次の導入的研修（臨床研究者に対する
CREDITS e-ラーニング：倫理・行動規範コース、
臨床研究実施コース、医学部学生用の臨床研究
体験プログラムへの参加、各種委員会・コンサル
テーションへのオブザーバ参加など）と2年次の
実践的実習（プロトコル立案、データマネージメント、
統計解析計画書・報告書作成、生物統計実務支

援など）を行う。2018 年 4月に11 名の第 1期
生が入学し、2019 年 4月には第 2期生 10 名が
入学予定である。本発表では、東京大学での生
物統計家育成支援事業の概要、現状、課題につ
いて発表する。

講演概要

生物統計家人材育成支援事業

生物統計家人材育成支援事業
「生物統計家育成の取組～東京大学～」
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　ご紹介ありがとうございます。東京大学生物統
計学分野の松山でございます。私のほうからは今
ご紹介にございましたが、東京大学における生物
統計家育成の取り組みについてご紹介させていた
だこうと思いますが、その前に簡単にこの生物統
計家育成支援事業が始まったことの背景、あるい
は内容について簡単にご紹介させていただこうと思
います。
　皆さんご存じのとおりディオバン事件をはじめとす
る、わが国の臨床研究における不正あるいはデー
タの信頼性、臨床研究の質の保証に関わるいくつ
かの問題がございました。それを受けて、国の健
康医療戦略推進会議などでも生物統計家の育成あ
るいは確保がうたわれております。
　そのような国の方針だけではなくて、われわれ生
物統計家といわれる人たちが主に属している学会、
日本計量生物学会がございますが、その学会から
も常に生物統計家を育成あるいは確保することは
提言されております。あるいは日本学術会議、国
立大学附属病院長会議などにおいても常に生物統
計家育成に関わる提言がなされています。
　それを受けて、2016 年 7月にAMEDで生物
統計家育成支援事業の公募がありました。そして
2016 年 10月から東京大学と京都大学の2拠点
が選ばれて現在に至っているわけです。
　そのAMED生物統計家育成事業に関しては、
その内容、あるいは目的に関しては、一番の大き
な目的あるいは成果としては、臨床研究を実施して
いる医療機関に生物統計家を送り込むということに
なります。わが国においては統計家、あるいは理
論の統計をやっている研究者はそれなりにいると思
いますが、医療関係者と共同して一緒に臨床研究
を進めていく、実務家としての生物統計家と言われ
るものが不足しているのが1つの大きな問題です。
それを解決するためにこの事業が動いているわけで
すが、先ほど申しましたように東京大学と京都大学
の2拠点が選ばれ、最終的にはわが国における臨

床研究あるいは治験の質の向上につなげる環境の
整備を行っていきたいということになります。
　われわれとしては科学的客観性を持つことは当
然ですけれども、高い倫理性も持った生物統計家
を育成するための人材を育成しようとしております。
　先ほどご紹介がありましたが、この事業は
AMEDの委託開発研究費だけではなく、助成金
として製薬協さんからもお金をいただいて、産官学
共同のプロジェクトとして行っております。年間、1
拠点当たり約 10 名程度の修士号を持った生物統
計家を輩出することを目的としております。
　この事業の1つの特徴としては、いわゆる大学
院の修士課程の教育、座学の教育だけではなくて、
やはり医療関係者と共同して実際臨床研究を動か
していかなければなりませんので、育成拠点と言わ
れるものがありまして、病院と共同して、実際の実
務もやりながら学生を教育していくことが1つの特
徴です。東京大学に関しては医学部附属病院と国
立がん研究センター、京都大学においては医学部
附属病院と国立循環器病センターが育成拠点を形
成しております。
　われわれ東京大学における取り組みをここから具
体的にご紹介させていただこうと思います。われわ
れは大学院の中の情報学環・学際情報学府とい
われるところに大学院を設置しました。学際情報学
府は2000年にできました全学における情報に関す
る総合的な教育研究組織としてつくられた、比較
的新しい組織です。その中に2017年から正式に、
六つ目のコースとして生物統計情報学コースを立ち
上げました。
　具体的には、学生は学際情報学府の生物統計
情報学コースに入学いただきますが、それを教育・
管理運営する寄付講座を設置しました。寄付講座
に関しては医学系研究科内に生物統計情報学講座
を設置いたしました。もちろん生物統計家といわれ
るものに関しては統計学の知識はもちろんですが、
医療に関する知識も当然ある程度必要ですので、

議事概要
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私が所属する公共健康医学専攻、いわゆるSPH
と言われるところの教育も一緒に受けていただいて
おります。先ほど申しましたように、医学部附属病
院および国立がん研究センターの二つに実地研修
所として協力いただいております。
　あとわれわれの1つの特徴としては、附属病院
と国立がん研究センターの 2拠点だけではなく、
その学生さんたちが将来就職する先の候補として、
インターンシップ研修受け入れ先として6ページに
お示しするような7医療機関を分担機関として協力
いただいております。
　この教育プログラム運営の中心を担う寄付講座
に関しては、6名の専属の教員を採用しております。
専門分野は生物統計学はもちろんですが、薬剤疫
学あるいは臨床疫学といわれるものを専門とした専
属の教員を採用しております。
　学生の選抜に関してですが、これは東京大学大
学院の入試の規程に則りまして、通常の外国語試
験あるいは統計学の専門科目および書類選考で一
次試験をいたしまして、二次試験として口述試験を
行っております。
　実績としては、2018 年度、今年度が第 1期生
になりますが、定員10 名程度のところで19 名応
募があり、11 名の合格者を出して、現在、第 1
期生として11 名がおります。そして来年度、4月
からの第2期生として25名の受験者がおりまして、
11 名合格を出して、来年度 10 名程度の学生が
また入学することになっております。
　カリキュラムに関しては、座学と実地研修・実習
という2本の柱がございますが、座学に関しては
27ほどの科目、修士論文を含めて合計 36単位を
用意しております。そして実地研修に関しては東大
病院、がんセンター、両方に関してさまざまなプロ
グラム科目を用意しております。
　修了しますと修士号（学際情報学）といわれる
ものが授与されます。それに加えて、合計で42
単位ありますが、そのうち約 90％以上を取得した
者に関しては、生物統計家育成支援事業推奨科目
履修証明書を、学位記とは別にコース修了証明書

を学府長名で発行するということになっております。
　座学に関しての細かいことですが、生物統計学、
臨床試験・疫学方法論、公共健康医学という三つ
の柱をもとに、10ページに示すような科目を用意し
ております。臨床試験をやっていく上で生物統計家
として最低限必要な知識を学べる科目を用意して
いると考えております。
　実地研修に関しては、東大病院、国立がん研究
センター、それぞれにおいてさまざまな会議に同席
させていただいたり、あるいは実際のプロトコルを
模擬的につくってみたり、実際にすでに終わったデー
タに関してデータ解析を実際にやってみたり、サン
プルサイズ設計を実際にやってみたりということの
実地研修を現在行っております。
　そのカリキュラムの特徴をまとめると、生物統計
家に必要な最低限の知識のための特徴を持ったカ
リキュラムを用意していると思います。ただ理論だ
けでなく、実際に統計解析ソフトを使ってデータ解
析のスキルも習得できるようなカリキュラムになって
おります。また、病院での実地研修を通して、なか
なか難しいことですが、医療関係者とコミュニケー
ションを図りながら、実際に医療関係者と病院で働
くことの生きがいを持ちながら実務を習得できるよ
うなカリキュラムになっていると考えております。
　先ほど申しました分担機関としてインターンシップ
をわれわれは追加しましたが、昨年 5月にインター
ンシップとして7医療機関を追加いたしました。な
ぜ追加したかと申しますと、大学院ですから夏休み、
冬休みはそれなりの時間はありまして、その間遊ん
でいただくわけにはいかないので、13ページに示
すような医療機関に1、2週間行っていただいて、
将来、そういう職場で働くことを体験いただいてお
ります。
　われわれとしては、学生を育てることが1つの目
的ですが、もう1つの柱として、社会に対して生
物統計学を発信していくことも1つの目的です。ス
ライドに示すような聴講コースをいくつか行っており
ます。2カ月に1回程度、主に臨床研究に従事す
る医師、研究者あるいはさまざまな方向けに生物
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統計学の基礎を教えてセミナーをしたり、あるいは
学生に対してセミナーを行ったり、あるいは昨今の
臨床研究、生物統計学のさまざまな最新のテーマ
に関してシンポジウムを年に数回行っております。
　これが最後のスライドですが、まとめると、学生
も対象はさまざまな方がいらっしゃると思いますけれ
ども、学部レベルの統計教育、基礎的な数学の素
養を持った方を受け入れて、そして情報学環という
組織を使って、その中のコースを受講していただく
こと、並びに医療機関のOJTを通して他分野の
専門家と一緒に共同して働くという協調性を養いな
がら、そして最後には臨床研究を実施している医
療機関に行っていただくことがゴールです。
　いくつかの問題点もございますが、今現在 1つ
大きな問題としては、最後に示した医療機関での
生物統計家の雇用という問題があります。医療機
関によって対応が異なるかと思いますが、第 1期
生が来年 4月にもう出ます。その際に先生方、皆
さま方の医療機関でぜひ生物統計家を雇用してい
ただくことをお願いして、私の発表とさせていただ
きます。以上でございます。
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1

東京⼤学⼤学院医学系研究科
公共健康医学専攻 ⽣物統計学分野

松⼭ 裕

1

国⽴研究開発法⼈ ⽇本医療研究開発機構
⾰新的医療技術創出拠点プロジェクト
平成30年度成果報告会「⼈材育成に係る取組の紹介」

⽣物統計家育成⽀援事業の背景

2

臨床研究事案＊ 内閣府・⽂科省・各種提⾔ AMED
⽣物統計家育成⽀援事業

2012年 2016年2014年

ﾃﾞｨｵﾊﾞﾝ
事案

ﾀｼｸﾞﾅ
事案

•ノバルティス社の
⾼⾎圧治療薬ディオバンの
臨床研究にて、データ操作
等が発覚
•2014年年1⽉に薬事法違反
の疑いで刑事告発

•ノバルティス社の
⽩⾎病治療薬タシグナの
医師主導臨床試験におい
て、全患者データがノバ
ルティス社に渡っていた

•武⽥薬品⼯業の⾼⾎圧症治
療薬ブロプレスの⽐較試験
で，⼼⾎管系疾患発⽣に統
計的有意差がないのに誤解
を招く広告が存在

CASE-J
事案

閣議
決定

健康・医
療戦略

推進会議

•⽣物統計家などの専⾨⼈材
及びﾚｷﾞｭﾗﾄﾘｰｻｲｴﾝｽの専⾨
会の育成・確保等を推進
（2014年7⽉22⽇）

•⽣物統計家の育成に向け、
厚⽣労働省と連携し、
平成28年度より⼈材育成を
⽀援する（⽂科省）
（2016年6⽉13⽇開催）

•⽇本計量⽣物学会
•⽇本学術会議
•国⽴⼤学附属病院⻑会議等
において、
⽣物統計家育成に係る提⾔

提⾔

⼈材育成
プロジェ
クト会議

事業内容
の決定・

公募

•⽂部科学省・厚⽣労働省・
AMED・⽇本製薬⼯業協
会・関係学会・専⾨家によ
る事業内容の検討

•2016年7⽉から公募開始
•医療機関でのOJT研修の
義務付け
•年間10名以上の修⼠修了⽣
を輩出

•東京⼤学⼤学院
•京都⼤学⼤学院

2拠点の
選定

*http://www.mhlw.go.jp/file/05‐Shingikai‐10801000‐Iseikyoku‐Soumuka/0000043784.pdf

AMED ⽣物統計家育成⽀援事業
実務家としての⽣物統計家を育成し臨床研究実施機関に送り出す
AMEDは製薬業界の協⼒のもと、⽣物統計家を育成する2つの育成
拠点を選定

東京⼤学⼤学院、京都⼤学⼤学院
産学官が⼀体となって臨床研究・治験の質の向上に繋げる環境
整備事業
⾼い倫理性、科学的客観性をもつ⽣物統計家を育成

3

http://www.amed.go.jp/news/release_20161004.html

⽣物統計家育成⽀援事業
AMED（委託開発研究費）+ 製薬協（助成⾦）

⽇本で初めての産官学共同プロジェクト
年間10名の修⼠レベル⽣物統計家を輩出
連携病院とともに育成拠点を形成

東京⼤学⼤学院：医学部附属病院・国⽴がん研究センター
京都⼤学⼤学院：医学部附属病院・国⽴循環器病研究センター

4

東京⼤学⼤学院における取組

5
http://www.iii.u‐tokyo.ac.jp/education/courses/biostat

事業実施体制図

6

学際情報学府・学際情報学専
攻

生物統計情報学コース（新設）
入
学

修
了

医学系研究科

公共健康医学専攻
（SPH: School of Public Health）

生物統計情報学
講座（新設）

医学部
附属病院

国立がん
研究センター

連携

教育プログラム運営
実地研修
（がん領域外・導入）

実地研修
（がん領域・アドバンスト）

【インターンシップ研修受入れ機関】
北海道大学，東邦大学，聖路加国際大学，
順天堂大学，国立国際医療研究センター，
名古屋医療センター，九州大学

講演資料
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主な教員
寄付講座⽣物統計情報学

特任教授 ⼩出⼤介 （専⾨：薬剤疫学、医療情報学）
特任准教授 平川晃弘 （専⾨：⽣物統計学）
特任講師 坂巻顕太郎（専⾨：⽣物統計学）
特任助教 ⼤野幸⼦ （専⾨：臨床疫学）

情報学環所属
特任講師 上村鋼平 （専⾨：⽣物統計学）
特任講師 ⼩川光紀 （専⾨：数理情報学）

医学系研究科 ⽣物統計学
教授 松⼭ 裕 （専⾨：⽣物統計学）
准教授 ⼤庭幸治 （専⾨：⽣物統計学）

7

選抜⽅法（定員・時期・⼊学者数）

8

2018年度 2019年度
⼊試時期 冬季（2⽉） 夏期（8⽉）

定員 若⼲名 約10名
受験者数 19名 25名
合格者数 11名 11名

倍率 1.7倍 2.3倍

⼀次試験 ⼆次試験
筆記試験 書類選考 ⼝述試験外国語 専⾨科⽬

TOEIC, TOEFL, 
IELTSの事前受験⼜
はTOEFLの当⽇受験

統計検定2級相当の
選択式（20問）・
記述式問題（2問から
1問を選択）

資格（統計検定
等），推薦書，
研究計画書などを
審査

⽣物統計家としての
素養や⻑期的な
展望について問う

カリキュラムの概要
座学
27科⽬、36単位（修⼠論⽂を含む）

公共健康医学専攻、薬学系研究科の講義を含む
実地研修・実習
27科⽬、6単位

東⼤病院 12科⽬
がんセンター 15科⽬

学位：修⼠（学際情報学）
⽣物統計家育成⽀援事業推奨科⽬履修証明
42単位中38単位（90%）以上を取得

9

座学科⽬の全体像

10

実地研修

11

研修内容 年
臨床研究⼊⾨オリエンテーション 1
eﾗｰﾆﾝｸﾞ（倫理・⾏動規範） 1
DM-STATミーティング 1
⽣物統計コンサルテーション 1
新規臨床試験ｶﾞｲﾀﾞﾝｽ・ｺﾝｻﾙ 2
CREDITS ⽣物統計ライブラリー 2
eﾗｰﾆﾝｸﾞ（臨床研究実施） 2
倫理セミナー 2
臨床研究推進レクチャーシリーズ 2
臨床研究者養成講習会 2
その他の公開セミナー 2
⽣物統計実務⽀援実習 2

研修内容 年
⽣物統計セミナー【⼊⾨編】 1
JCOGセミナー 1
⽣物統計セミナー【発展編】 1
論⽂レビュー会議 1
プロトコルコンセプトの事前相談 2
データマネジメント研修 2
研究倫理審査委員会 2
プロトコル⽴案段階の検討会議 2
⽣物統計コンサルテーション 2
効果・安全性評価委員会 2
中央病院コンセプト相談 2
中央病院コンセプト検討委員会 2
プロトコル作成に関わる講義・実習 2
統計解析計画書・報告書作成演習 2
統計解析実務演習 2

東⼤病院（導⼊） 国⽴がん研究センター（応⽤）

カリキュラムの特徴
⽣物統計家育成のために開発された特徴あるカリキュラム
⽣物統計家に必要な⽅法論を網羅
理論だけでなくSASやRを⽤いて，データ解析のスキルも習得

病院での実地研修・実習をとおして，座学では習得できない
知識・スキルも習得
コミュニケーション能⼒
医療関係者と働くことのやりがい

12

講演資料
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インターンシップ（分担機関B）
2018年5⽉にインターンシップ受⼊れ機関を募集

臨床研究⽀援組織を有する国公私⽴⼤学、国⽴病院機構、国⽴⾼度専⾨医療研究センター、
臨床試験受託機関等
臨床研究⽀援の実務経験のある⽣物統計家が2名以上在籍していること

7機関でインターンシップ研修(1-2週間)を実施
夏季：北海道⼤学（2名），聖路加国際⼤学（2名），順天堂⼤学（2名），
国⽴国際医療研究センター（2名） ，名古屋医療センター（2名） ，九州⼤学（2名）
冬季（予定）：東邦⼤学（1名），名古屋医療センター（1名）

13

聴講コース等
⽣物統計情報学基礎セミナー

2ヶ⽉に1回実施（これまでに7回実施）
50-80名/回が参加（主として，臨床研究に従事する研究者、⽀援スタッフ、社会⼈）

統計検定2級セミナー
2018年5⽉，10⽉に集中講義形式（90分×4回）で実施
約20名が参加

シンポジウム(3-4回/年)
2017年 2⽉27⽇： ⽣物統計情報学講座の設⽴シンポジウム
2017年 2⽉28⽇： ⽣物統計分野における展望的デザイン・解析
2017年 3⽉ 1⽇： Issues and concerns of some conventional analytic methods

ｰ Moving beyond the comfort zone ｰ
2017年11⽉29⽇： 臨床試験における検定の多重性
2018年 3⽉14⽇： 臨床研究における⽣物統計家の活躍
2018年 7⽉27⽇： Estimand に関する議論の事例と今後の展望
2018年11⽉27⽇： 医療リアルワールドデータの実際と今後

14

http://biostatistics.m.u‐tokyo.ac.jp/

コースの教育⽬的/アドミッション・ポリシー

15

生物統計情報学コース

学際情報学府の情報学教育体制を
基礎としてデータサイエンス⼒の
研鑽を積む

医療機関でのOJTをとおして医療系分野の基礎素養を
⾼め、他分野の専⾨家との協調性を養う

国⽴がん研究
センター

東京⼤学
医学部附属病院

数学・統計学の基礎
農学経済学理⼯学 情報学

⼤学院教育は、学部レベル
の基礎数学・統計学を前提
としているため、これらの
学部教育を受けた学⽣

医療機関・
研究機関等
で活躍

修士論文
作成

生物統計学の知識に加え、臨床研究遂行能力（研究デザイン立案、計画書作成、統計解析、
プログラミング、報告書作成等）を習得するための専門教育を実施し、医療関係者と協同して
質の高い研究を推進できる、高い倫理観を有する生物統計家を育成する。

16
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　京都大学大学院医学研究科は、京都大学医学
部附属病院、国立循環器病研究センターを分担
機関として、2016 年 10月に生物統計家育成支
援事業の拠点のひとつとして採択された。2016
年 11月、医学研究科に外部資金による「臨床統
計学講座」を設置し、2018 年 4月からは医学研
究科社会健康医学系専攻に、高い倫理性と科学
的客観性をもつ臨床統計家育成を目的として特別
コース「臨床統計家育成コース」を開講した。社
会健康医学系専攻は高度専門職業人養成を目的
とした公衆衛生系専門職大学院であり、国際的な
コアカリキュラムの中に「医療統計学」が含まれ
ていることから、臨床試験に関する実務統計家で
ある「臨床統計家」育成に最適な専攻となってい
る。臨床統計家育成コースのカリキュラムの特徴
は、統計数理研究所と協力して統計基礎科目の開
発を行っていること、社会健康医学系専攻での豊
富なリソースと教育経験があることがあげられ、学
生は医師・看護師・薬剤師といった医療職の学生
と机を並べて講義・実習を受けられる環境にある。
大学院での座学のみならず、京都大学医学部附

属病院、国立循環器病研究センターという、革新
的な治療の研究・開発の現場で実地の研修を受け
ている。また、大学院教育だけではなく一般向け
の聴講コース、専門家向けのセミナー・シンポジウ
ムを開講しており、聴講コースはe-learning 教材
としてweb 配信を行っているので、ぜひみなさん
に活用していただきたい。

講演概要

佐藤 俊哉
京都大学　大学院医学研究科　社会健康医学系専攻　医療統計学　教授

1981年　東京大学医学部保健学科卒業
1986年　�東京大学大学院医学系研究科保健学専門課程博士後期課程修了 

（保健学博士）
1986年　東京大学医学部保健学科疫学教室　助手
1991年　文部省統計数理研究所　助教授
1996年から1998年　�ICHガイドライン「臨床試験のための統計的原則」専門

家作業部会厚生省代表
2000年　現職

 【専門領域】　医療統計学、疫学

プロフィール

生物統計家人材育成支援事業

臨床統計家育成の取組～京都大学～
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　ご紹介ありがとうございます。京都大学医療統
計の佐藤です。私のほうからは、京都大学でのこ
の臨床統計家育成の取組について報告させていた
だきます。
　まず初めに、臨床統計家育成コースとはどういう
ところか。先ほど松山先生から生物統計情報学コー
スのお話がありましたが、概要について説明し、次
いで、どういう教育カリキュラムかということをお話
します。それから医療機関での実地研修です。京
大は国立循環器病研究センターと京都大学医学部
附属病院の2機関に協力をお願いしていますけれど
も、そこでの実地研修の状況。最後に大学院の教
育だけではなく、シンポジウムや聴講コースとしてど
のようなものを行っているかを報告いたします。
　初めに臨床統計家育成コースの概要ですが、
先ほど松山先生からも紹介いただきましたように、
2016 年 10月に東京大学と京都大学が国内の 2
拠点として生物統計家育成支援事業に採択されま
した。京都大学では2016 年 11月に医学部教授
会で医学研究科内に臨床統計学講座を設置するこ
とが認められました。
　支援講座としては私のところの医療統計学が担
当して、臨床統計学講座運営委員会として、医療
統計学の私のところが委員長を務め、健康情報学、
医療経済学、薬剤疫学、これらの講座はのちに紹
介する社会健康医学系専攻の専攻長、副専攻長
を務める分野の教授の先生たちです。それから附
属病院の森田先生のところの医学統計生物情報
学、この五つの講座が運営委員会として人事を行っ
ております。
　現在、この臨床統計学講座は特定教員3名と
特定研究員3名を雇用して、臨床統計家育成コー
スの教育に、私たちの医療統計学と一緒にあたっ
ております。
　先ほど松山先生から東京大学の公共健康医学
専攻についてご紹介がありましたが、私たちのとこ
ろは2000 年に設置された公衆衛生系の専門大

学院です。日本で初めて設置された専門大学院
で、2003 年からは法科大学院の設置に伴い専
門職大学院に移行しておりますけれども、公衆衛
生の専門職大学院として国際的にはMaster of 
Public Health の共通したコア5領域というもの
が定められています。そのうちの一つが医療統計
学、Biostatistics がコア5領域の一つとして定め
らてれていますので、まさに専門職大学院でもあり
ますし、実務家としての統計家を育成するところと
しては適したコースではないかと思っております。
　この社会健康医学系専攻の中に特別コースとし
て、別枠で臨床統計家育成コースを去年の4月か
ら開始しております。やはり高い倫理性、科学的
客観性を持った臨床統計家を育成することを目的に
していて、私のところの医療統計学分野と新たに
設置した臨床統計学講座の2講座が一体となって
運営をしております。
　年間、毎年 10名程度合格するということにして
おりまして、学位のほかに「臨床統計家育成コー
ス修了証」を、副プログラム相当として研究科長
名でこのコースをきちんと修了したことの証明証を
出すことにしております。
　この臨床統計家育成コースでの教育ですが、
先ほどお話ししたMPH（Master of Public 
Health）で必要とするコアの5領域、これは社会
健康医学系専攻のすべての学生の必修科目となっ
ております。そのほかに統計基礎科目として統計数
理研究所に協力いただいて、さまざまな統計基礎科
目の開発を行い、それと同時に非常勤講師もお願
いして、講義の実施を担当していただいております。
　それから臨床統計科目として、社会健康医学系
専攻ですでに私たちのところ、医療統計学分野が
開講している講義内容に加えて、この臨床統計学
育成コースのための新規開講科目も複数開講して
おります。そのほか臨床試験、臨床研究の実施に
必須な医学やレギュラトリーサイエンスといった必須
科目についても社会健康医学系専攻のリソースを

議事概要
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きませんので、医療機関での実地研修も行ってお
ります。
　京都大学医学部附属病院では臨床研究総合セ
ンターのデータサイエンス部の森田教授に主に協
力をいただいて、大学病院で実施している多様な
領域での臨床試験の実務を教育していただいてお
ります。
　それから、国立循環器病研究センターではデー
タサイエンス部の濱崎先生に協力をお願いして、
ナショナルセンターでの循環器領域、それから医療
機器の開発の臨床試験に関する教育をしていただ
いております。
　こういったところで大学院では学べない革新的な
治療の研究・開発の現場での臨床試験の実務教
育を行っていただいています。
　実地研修としては、１年次の導入的研修と2年
次の実践的研修と分けています。1年次は医薬品・
医療機器開発の全体像を把握するということです。
それから臨床試験実務への導入ということを行って
いただいていますし、2年次は来年度から開始する
ものになりますが、実際のデータマネジメントあるい
は解析計画書や解析報告書の作成といった、試験
統計家として必要な技能の実地研修を行う予定で
います。
　京都大学には iPS 細胞研究所がありますし、国
立循環器病研究センターでは補助人工心臓や
ECMOといった先進的な医療機器の開発を行って
おりますので、そういったところの関連施設の見学
といったものも行っていて、学生は非常に刺激的だ
といって好評です。
　最後にシンポジウム・聴講コースについてです。
専門家向けに臨床統計シンポジウムといったものを
毎年開催しております。第 1回は統計数理研究所
の樋口所長に基調講演をお願いしました。それか
ら先ほど松山先生から、われわれ医療統計・生物
統計家の所属する団体として紹介されましたが、日
本計量生物学会との連携も密に行っています。昨
年度は第 2回の臨床統計シンポジウムとして日本
計量生物学会との共同主催で、今 ICHの統計ガ

利用して教育を行っています。
　9ページが主な臨床統計家育成コースの概要で
す。左上の統計基礎関連の科目のところが統計数
理研究所と連携協力いただいて作成しているコー
スです。先ほど松山先生からもいろいろな臨床研
究の不正事件が今回の契機となったことをお話しい
ただきましたが、われわれのところは、統計家とし
ての職業倫理、プロフェッショナリズムといったもの
にも非常に力を入れて教育しています。
　それから医学・公衆衛生関連科目として、先ほ
どお話ししたMPHのコアの 5領域である疫学や
健康政策といったものもきちんと学ぶようにしており
ます。それから医学基礎、臨床医学概論といった
ものも必修のコースとして加えております。
　10ページは講義の一例で、私の医療統計学の
講義です。もちろん臨床統計家育成コースの学生
だけでなくて、社会健康医学系専攻の学生、ある
いは医学博士課程の学生も聴講に来ていて、毎年
70 人ぐらいが聴講しています。こうやって他の医
療職の学生と机を並べて勉強できる環境になってお
りますし、また実習では少人数のグループにして、
必ず臨床統計家育成コースの学生と医師、看護
師、薬剤師といった医療職のバックグラウンドを持っ
た学生が同じグループでディスカッションできるよう
に配慮して、講義、実習を行っています。
　先ほど松山先生からも、コミュニケーションが大
事だというお話がありました。臨床試験の実施は
さまざまな職種の方たちとの共同作業になりますの
で、そういった方たちとのコミュニケーションも私た
ちのところは必須だと考えております。コミュニケー
ションは二つ双方向であると思います。一つは臨
床統計学の考え方を、数式のようなものを使わず
に分かりやすく医療職の方たちに伝える能力と、そ
れから今度は医療職の方たちが説明した医学用語
ですとか専門用語をきちんと理解できる能力、この
双方向のコミュニケーションを重視しています。そう
いったこともあって、医学基礎Ⅰ・Ⅱ、臨床医学概
論といったものを必須の講義として取り入れていま
す。もちろん座学だけではこういったことは達成で
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今年度は34 名が受験しました。統計の基礎、数
学の基礎がないと難しいのでだいぶお断りしていま
すが、この倍ぐらいの人数の事前の面談をしていま
す。ですので、今後もこういった形でできるだけ宣
伝を続けて、臨床統計家をリクルートしていきたい
と思っています。
　先ほど松山先生からもありましたように、来年 3
月に卒業生が出ますので、今日お越しいただいてい
る臨床研究センター、中核病院の皆さま方には臨
床統計家育成コースあるいは東京大学の生物統計
情報学コースの卒業生の採用をお願いしたいと思
います。どうぞよろしくお願いいたします。

イドラインの改定が行われていますが、その内容に
ついてのシンポジウムを開催しました。
　それから、今年度は12月に統計数理研究所
に昨年 4月に新しくできた医療健康データ科学
研究センターとの共同主催で、第 3回のシンポ
ジウムを行っています。この 3回目のシンポジウ
ムでは国際計量生物学会の元会長であるGeert 
Molenberghs 先生に基調講演をお願いして、国
際シンポジウムということで開催いたしました。
　それから、聴講コースとしては三つ開講しており
ます。いずれも京都大学のウェブサイトからe-ラー
ニング教材として無料で配信を行っています。特に
真ん中の臨床研究者のための生物統計学につい
て紹介しますと、全 10 回で、10 回目まですべて
ビデオ撮りは終わっていますが、現在 9回目まで
がe-ラーニング教材としてOpen Course Ware
（OCW）というところから無料で公開しています。
10回目もたぶん来月には公開が始まる予定ですの
で、来月には全 10回すべて皆さん聴講できると思
います。ぜひこういったものを人材育成など、いず
れの講義もできるだけ数式を使わないで医療関係
者に分かりやすく講演をしておりますし、1回 1時
間ぐらいですが、10分～15分のスキットに分けて
ビデオ撮りをしていますので、短い時間でも視聴で
きるように配慮しておりますので、ぜひ補助教材あ
るいは教材として使っていただければと思います。
　最後になりますが、臨床統計家育成コースでの
人材育成は、もちろん統計の教育も大事ですが、
統計教育だけではなく、臨床試験の実務に関わる
多様な領域のカリキュラムが必要となっていて、東
京大学さんでも私たちのところでも苦労しているとこ
ろであります。先ほど稲垣座長からも質問がありま
したように、詰め込み過ぎと言われていますが、ど
うしてもこれぐらいは頑張ってやってもらわなければ
いけないというところと学生の負担も考えて、われ
われもこれからさらにカリキュラムをブラッシュアップ
していきたいと思っています。
　それから、臨床統計学を希望する学生はかなり
たくさんいます。昨年は21名が受験していますし、
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1

佐藤俊哉

京都大学大学院医学研究科
社会健康医学系専攻医療統計学
2019年2月28日

生物統計家育成支援事業

臨床統計家育成の取組
～京都大学～

平成30年度革新的医療技術創出拠点プロジェクト成果報告会
アウトライン

臨床統計家育成コースの概要

臨床統計家育成コースでの教育

医療機関での実地研修

シンポジウム・聴講コースの開催

2

臨床統計家育成コース
の概要

http://www.cbc.med.kyoto-u.ac.jp/

臨床統計学講座の設置

医学研究科内に外部資金による「臨床統計学講座」を設置

2016年11月
支援講座（医療統計学）

臨床統計学講座運営委員会

医療統計学（委員長）、健康情報学、医療経済学、薬剤疫学、
医学統計生物情報学

特定教員3名（教授 田中司朗、助教2）、特定研究員3名

4

社会健康医学系専攻

わが国初の公衆衛生系専門大学院として2000年に設置

2003年より専門職大学院（Master of Public Health, MPH）
国際的なMPHコア 5領域

医療統計学 Biostatistics
疫学 Epidemiology
環境科学 Environmental Health Science
社会・行動科学 Social and Behavioral Science
健康サービス政策学 Health Service Policy

5

臨床統計家育成コース

医学研究科 社会健康医学系専攻内

特別コースとして設置（別枠入試）

高い倫理性、科学的客観性をもつ臨床統計家を育成

医療統計学・臨床統計学、2講座が一体となって運営

10名程度を合格

学位 社会健康医学修士（専門職）

「臨床統計家育成コース修了証」を研究科長名で発行
（副プログラム相当）

6

講演資料

	 1	 2

	 3	 4

	 5	 6
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2

臨床統計家育成コース
での教育

http://sph.med.kyoto-u.ac.jp/campus-life/syllabus/

育成コースカリキュラムの概要

MPHコア5領域

統計基礎科目

統計数理研究所と協力して開発、講義実施

臨床統計科目

社会健康医学系専攻での既開講科目

本コースのための新規開講科目

医学、レギュラトリーサイエンス、といった臨床研究・臨床試験
の実施に必要な科目

8

9

統計的推測の基礎（2単位）
生存時間解析（1単位）
統計モデルとその応用（1単位）
多重性の考え方（1単位）
メタアナリシス（1単位）
臨床統計家の実務スキル（プログラミング実習、

1単位）
統計家の行動基準（職業倫理、1単位）

医療統計学（2単位）
医療統計学実習（2単位）
交絡調整の方法（2単位）
解析計画実習（2単位）
臨床試験の統計的方法（1単位）
観察研究の統計的方法（因果推論、2単位）

臨床試験（2単位）
医薬政策・行政（1単位）
医薬品の開発と評価（1単位）
医薬品・医療機器の開発計画、薬事と審査
（2単位）

ゲノム科学と医療（2単位）
基礎医療倫理学（1単位）

疫学 I・II（2単位）
感染症疫学（1単位）
産業・環境衛生学（1単位）
医療制度・政策（1単位）
社会健康医学と健康政策（2単位）
行動科学（1単位）
医学基礎 I・II（4単位）
臨床医学概論（2単位）

統計基礎関連科目 臨床統計関連科目

臨床研究・臨床試験関連科目 医学・公衆衛生関連科目

講義風景

10

臨床試験の実施はチームワーク

医師、看護師、薬剤師、臨床検査技師、医療倫理、データ
マネジメント

臨床統計を専門としない職種とのコミュニケーションが重要

数式を使わずに臨床統計学の考え方を分かりやすく伝える
能力

医学・医療に関する説明を理解できる知識

（医学基礎I・II、臨床医学概論を必修）

11

医療機関での実地研修

講演資料
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3

医療機関での実地研修

京都大学医学部附属病院

臨床研究総合センター データサイエンス部（森田智視）

大学病院での多様な領域の臨床試験

国立循環器病研究センター

データサイエンス部（濱崎俊光）

ナショナルセンターでの循環器領域・医療機器の試験

大学院では学べない革新的な治療の研究・開発の現場での
臨床試験の実務教育

13

実地研修の内容

導入的研修（1年次）

医薬品・医療機器開発の臨床試験全体像の理解、臨床
試験実務への導入

実践的研修（2年次）

データマネジメント、解析計画書・報告書の作成など試験
統計家として必要な技能の実地研修

革新的な治療の研究・開発の現場の見学

iPS細胞研究所、補助人工心臓・ECMO等の医療機器開発
関連の動物実験施設

14

シンポジウム・
聴講コースの開催

臨床統計シンポジウム

第1回 キックオフシンポジウム（2017年3月）

基調講演 樋口知之（統計数理研究所所長）

第2回 ICH E9（R1）「臨床試験におけるestimandと感度解析」
について（2017年12月）

日本計量生物学会との共同主催

第3回 Estimands and Missing Data in Clinical Trials
（2018年12月）

医療健康データ科学研究センター（統数研）と共同主催

基調講演 Geert Molenberghs（元国際計量生物学会会長）
16

聴講コース

大学生のための統計学入門（全5回）

京都大学Open Course Ware（OCW）からWeb配信中

https://ocw.kyoto-u.ac.jp/ja/graduate-school-of-medicine-jp/10

臨床研究者のための生物統計学（全10回）

医療従事者向けのわかりやすい解説

https://ocw.kyoto-u.ac.jp/ja/graduate-school-of-medicine-jp/12

オオサンショウウオ先生の医療統計セミナー

京都大学KoALAからWeb配信

17

臨床研究者のための生物統計学

1. なぜランダム化が必要なのか?
2. リスクの指標と治療効果の指標

3. 仮説検定とP値の誤解

4. 生存時間解析の基礎

5. メタアナリシス

6. この臨床試験できますか?
7. データマネジメントとは

8. ランダム化ができないとき

9. 交絡の調整

10. 回帰モデルと傾向スコア

18
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4

おわりに

臨床統計家育成コースでの人材育成の紹介

統計教育だけでなく、臨床試験の実務に関わる多様な
カリキュラムが必要です

医学、職業倫理・研究倫理、レギュラトリーサイエンス、…

臨床統計学を希望する学生は多数

昨年度21名、今年度34名が受験

19
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池田 浩治　東北大学病院 臨床研究推進センター 開発推進部門 部門長
花岡 英紀　千葉大学医学部附属病院 臨床試験部 部長・教授
森豊 隆志　東京大学医学部附属病院 臨床研究支援センター センター長
中村 健一　国立がん研究センター中央病院 臨床研究支援部門 研究企画推進部長
清水 　章　京都大学医学部附属病院 臨床研究総合センター 副センター長
名井 　陽　大阪大学医学部附属病院 未来医療開発部 未来医療センター センター長

パネリスト：

楠岡 英雄
　それでは今回の成果報告会最後ですが、パネル
ディスカッション2ARO支援人材の育成・キャリア
パスを進めさせていただきたいと思います。
　拠点をサイトビジットで訪問させていただくと、ど
こも支援人材が足りない。育成をどうするか、後
継者をどう育てていくかという話があります。それ
から、どこも雇用条件がいわゆる非常勤や任期付
きであって、いかにキャリアパスを構成していくかは
大きな関心になっております。また厚生科学審議会
の臨床研究部会でも、今いろいろ課題の検討をし
ている中の一番大きな課題の一つが支援人材の育
成、キャリアパスの形成というところで、そういう
意味では今一番ホットな話題で、各拠点も一番関
心のおありのところかと思います。
　本日は拠点の中から6人の先生方に登壇いただ
いております。まずご紹介させていただきます。東
北大学病院臨床研究推進センター開発推進部門
の部門長、池田浩治先生です。よろしくお願いい
たします。続きまして、千葉大学医学部附属病院
臨床試験部部長の花岡英紀先生です。東京大学
医学部附属病院臨床研究支援センター、センター
長の森豊隆志先生です。国立がん研究センター中

央病院臨床研究支援部門、研究企画推進部長の
中村健一先生です。京都大学医学部附属病院臨
床研究総合センター、副センター長の清水章先生
です。そして大阪大学医学部附属病院未来医療
開発部未来医療センター、センター長の名井陽先
生であります。
　時間が非常に限られておりますので、人材育成
とキャリアパスという二つのテーマに分けさせてい
ただき、まず人材育成について、後半をキャリアパ
スということで進めさせていただきたいと思っており
ます。先ほど打ち合わせをいたしまして、まず人材
育成につきまして、拠点での取組につきまして、お
2人の先生にまずご発言いただき、そしてディスカッ
ションをしたいと思っております。まず、最初に東北
大学、池田先生からお願いいたします。

池田 浩治
　東北大学臨床研究推進センターの池田です。私
のほうから人材育成の取り組みについて、他の拠
点とは少し異なる点として、新卒の人材を育成する
というところに取り組んでいることについてご紹介し
たいと思います。
　東北大学病院は、シーズの数はほかの拠点に比

パネルディスカッション 2

ARO 支援人材の育成・キャリアパス
座長：楠岡 英雄
革新的医療技術創出拠点プロジェクト プログラムスーパーバイザー

座長：稲垣 治
革新的医療技術創出拠点プロジェクト プログラムオフィサー
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べて少し多めの数を扱っています。研究者の先生
方と話をすると、寄り添って伴走してほしいという
希望をいただくことがあるため、伴走するスタッフも
多く必要となってきます。もちろん専門的な知識も
そうですが、専門的ではない話でも気軽に相談で
きるような人がほしいとの要望があります。そのた
め、6年前から新卒採用を始めて、毎年 2～5人
ぐらい採用しております。そのまま5年間ずっと定
着する方もいますが、半分ぐらいはそのあとに例え
ばCROもしくは他のARO、さらにはライフサイエ
ンス関連企業に転職しています。
　新卒者の育成時のポイントですが、新卒ではプ
ロジェクトマネジメントは難しいので、まずはプロジェ
クトマネジメントの見習いやスタディマネジメントの
見習いから始めますが、最初の年からPMDA相
談などに同席して、まず出口目線でちゃんと最後ま
で見られるようにすること、さらに保険の話なども
聞かせて、最初は薄く広くていいので幅広く知りな
さいといったところから始めて、そこで自分が興味
を持つところを深めていってもらう。そんな形で人
材育成をしています。
　もちろんベテランのプロジェクトマネジメントには
到底及ばないですが、研究者に寄り添う程度のプ
ロジェクトマネジメント、さらには簡単な薬事戦略に
きちんとPMDAと相対できるような能力は2、3
年たってくるとできるようになってきます。こういった
形で育成した人材が企業等に行きましたが、開発
の基本的なところが分かっているし、臨床試験も多
く見ているし、いろいろなことを教えなくても即戦力
で使えるという意見もありましたので、こういった形
の人材育成も一つの形としてご提案できるのかなと
思っています。

楠岡
　もう一方、人材育成につきまして東京大学の森
豊先生からお願いいたします。

森豊 隆志
　東京大学に限らず臨床研究支援組織は即戦力

が必要であるということから、さまざまな背景を持っ
た企業出身者、規制当局出身者等を集めて構成し
て、なんとかやり繰りしているというのが実情かと
思います。
　そうした中で人が異動するという場合、その方が
いなくなると業務が回らなくなるということもしばし
ば起こりがちというのが実情かと思います。東京大
学ではこうしたことを回避し、新人の方でも成長し
ていけるようにということで、まずはしっかり業務が
回るように、業務の標準化、効率化に取り組もうと、
昨年から業務改善プロジェクトとして取り組んでいる
ところです。こうした形で標準化、効率化をするた
めには、それぞれの業務に関してのジョブディスク
リプションをしっかりとし、またタスクを明確にして、
それぞれについての研修制度を導入し、さらには
人材育成の効果が上がったかどうかに関して、い
わゆる人事考課とは別になりますけれども、（人材
育成効果）評価制度を導入し、それぞれが目標を
立てて、よりよい業務ができるようにしていきたいと
取り組んでいるところです。
　それにあたっては、並行して経験の高いCRO
から出向いただいて、リーダーとしてあるべき業務
はこういうものだということを示す形で連携しながら
支援いただいているということを進めております。
　こうした形で組織が安定してきましたら、それぞれ
の部署から適材適所を見出すという意味で人材の
流動性を持たせていければ、キャリアアップにつな
がっていくといった道筋も見えてくるのかなと考えて
いるところです。以上、東京大学の現在、取り組み
を開始したところをご紹介させていただきました。

楠岡
　ありがとうございます。まず池田先生、森豊先
生にお伺いしたいのは、いずれも非常にオンジョブ
トレーニングが中心になるということで、その点に
関して、オンジョブトレーニングに関する目標設定、
あるいは評価、どこまで到達できているかという評
価。そして最終的に、その期間あるいは段階にお
いてどういうことがこなせるようになるかという、プ
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ログラムといいますか、カリキュラムというか、何か
そういうものを、森豊先生のところでは標準化とい
うことでそういうアプローチをされているかと思いま
す。それが他の施設でも使えるようなものになって
いる状況なのか、まだまだ開発途上なのか、この
辺りにつきまして、それぞれ一言ずつお教えいただ
けますでしょうか。

池田
　オンジョブトレーニングに限って言うと、どちらか
というとスタディマネジメント業務は、やり方が決まっ
てきやすいので、業務の標準化を取り入れていま
す。まず一通りそれに沿ってできるようになるのが
一つの目標です。
　むしろ難しいのはプロジェクトマネジメントのほう
です。こちらはどちらかというと白紙に絵を描くよう
なところもありますので、まずやって見せるところか
ら始めて、それをまず見てもらいます。そのときに、
次から自分 1人で行けるようにと思ってくださいと
必ず伝えるようにします。私たちのやり方の特徴と
しては、PMDAも1年目に必ず一度は1人で面
会に行かせます。1人で行っても対応できそうな課
題を与えるのですが、できそうなものをまずやって
みて、1人で対応できるというのが1年目の目標と
して設定しています。
　その上で、1人でロードマップが書けるかどうか
が次の目標になります。ロードマップをまず書いても
らって、何度も直しながら、次に1人で書けるよう
になるかどうかができてくると、次は1人でプロジェ
クトマネジメントができるかどうか。こういったところ
をメルクマールに置きながら育てていくというか、そ
ういった形で今取り組んでいます。

森豊
　東京大学ではSMO的な業務に関して、CRC
に関してはすでに詳細なカリキュラム的なものも含
めてあります。また文科省主催でスタートしたCRC
養成研修もオーガナイズしていて、体系的な育成
システムは整っています。その一方、CRO的な

業務に関してはまだまだということで着手した段階
です。できれば来年度にかけてモデル的な（人材
育成効果）評価といったものができればと考えてい
る段階です。

楠岡
　ほかのパネリストの方からこの育成に関して、何
かご意見ございましたら、お願いしたいと思います。
どうでしょうか。

花岡 英紀
　育成には私たちも非常に苦労しているところで
す。実は私たちが一つだけうまくいっているところは
CRCの育成です。CRCは千葉大学では20人ぐ
らいいます。平均の就業年数は8年ぐらいです。
私たちはSMO経験者ではなく、新人を雇用してい
ます。そして「CRCの教育プラン」というテキス
トを、ファカルティ・ディベロップメントで教育の専
門家の先生にテキストをつくるのを手伝っていただ
きまして、それをコーディネーターが実務的に改訂
して、それを使って教育しています。また薬学部の
学生の研修も2人 1組で20週間来ます。
　ですので、常に研修生がいるという状況です。
そういった、教えるということで教える人の教育に
なる。そういう教育をしている環境をつくるのが重
要だと思っています。それはある意味、私たちが
医師として研修医、ネーベンを教えるのと同じこと
をコーディネーターの世界でもやっていて、それが
非常にうまく回っていて、うちは辞める人もいなくて、
もともと千葉の田舎なのでコーディネーターの募集
も少ないのですが、なんとかうまく回っているという
ところです。ただ、この取り組みが他の部門に全
部いっているかというとまだまだです。先ほども他
の先生がおっしゃっていますが、私たちも他の部門
の教育育成をこれから行っていくところです。そう
いう教えるという環境をつくっていくのが大事だと
思っています。
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中村 健一
　国立がん研究センターの医師の育成に関して
やっていることですが、われわれにはレジデントある
いはチーフレジデントという制度があります。この中
で、チーフレジデントは2年目にどの診療科を回っ
て研修してもいいという制度があります。これまで
はわりと研究所に行って基礎研究することが多かっ
たのですが、最近では医師主導治験をチーフレジ
デント1年目で任されることがありますので、それ
のスタディマネジメントをやるために2年目に臨床
研究支援部門にローテートしてくることが多くなりま
した。そうすると2年目のときに経験のあるスタディ
マネージャーが上について、医師主導治験のノウ
ハウ、実際の動かし方を医師も自分で学んで、そ
れをものにしていくという良いサイクルができつつあ
ります。
　そういう経験をすれば臨床研究支援部門の重要
性も分かりますし、その後、自分がPIになるときに
も支援部門とうまくやっていく、あるいはそのまま支
援部門に興味を持って、その方向に進んでくれるよ
うな医師が何人か出てきていますので、若手の段
階で支援部門にローテートさせるのは比較的うまく
いっている取り組みかなと思っています。

名井 陽
　まだ成功例とまでは言えないかもしれませんが、
いま薬学部と病院で連携をとっております。薬
学部の 3年生の後半ぐらいだったと思いますが、
Pharm.D コースという3カ月の実習コースを連続
してずっとやっております。それプラス、分野配属
という形で臨床試験あるいはTRといったところに
所属して、そこで研究開発のことを横で見ながら学
んでいくという学生を採っているという状況がありま
す。そういったところで薬学部から就職を新卒でし
ていただくという形で、今少しずつ回り始めている
というところがあります。

清水 章
　人材育成のプログラムで、前半の部分で紹介が

あったPIですね。実際に臨床研究をしようとする、
あるいは臨床開発をしようとする人たちに対する教
育プログラムや、統計家の育成の試みがされまし
たが、支援人材に対してはまだ確立していないの
が現状だと思います。
　京大では限られた分野ではありますが、薬学系、
あるいはいわゆる医療系の大学院の修士課程の学
生などをインターンシップとして受け入れて、まずそ
こで実情というか、こういうことをしているというこ
とにまず興味を持ってもらうところから始めて、それ
は人材の確保というところとも直接リンクしています
が、そういう形で受け入れてOJTを始めていくと
いう取組を開始したところではあります。
　定式化されたプログラムがまだないのも事実です
が、CRCさんの分、それからスタディマネージャー
など比較的タスクが定式化できる職務については、
今いろいろなところで教育プログラムがつくられてい
るところなので、そういったところは今なんとなく屋
根瓦式の、出たとこ勝負的なOJTになっています
が、今後はよりシステマティックに行われていくよう
になるだろうと期待しております。

楠岡
　ありがとうございます。育成と後半のキャリアパス
とは切っても切れない関係ですが、育成ばかりに時
間をとっておられないので少し進めたいと思います。
　先ほどCRCのことが少し出ました。支援人材
の中で一番歴史が長いのはCRCで、平成 10年
からスタートして、20 年です。ベテランの指導的
立場になるCRCの方もかなりの数が出てきている
中で、ご承知のとおりCRCの育成カリキュラムは、
座学を中心としたものに関しては初級者向けと上級
者向けがすでにでき上がって、AMEDでも改訂版
を公開しているような状況です。さらに、先日の臨
床試験学会で少し発表がありましたが、自治医大
の研究グループと言いますか、小原さんという方が
班長になられて、CRCのOJTについて熟達度を
測定する方法と、その熟達度に応じてOJTのプロ
グラムをどう進展させていくかという研究結果、こ
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れはまだできたばかりで、これから実施してみない
と本当に使えるかどうか分からないわけですけれど
も、今そういう研究も出てきております。
　ほかの職種はまだCRCほど歴史がありません
ので、なかなか難しいと思いますけれども、いずれ
AROの間でとか、あるいはそれ以外の周辺の教
育を専門にされている方々を巻き込むような形で、
OJTなどに関しても熟達度をどう評価していくか、
規定していき、その中でOJTプログラムをどう進め
ていくかは、今後の検討課題として進めていく必要
があるのではないかと思っています。引き続き、検
討を進めていくべき課題ではないかと思っています。
　それでは後半はキャリアパスにつきまして、稲垣
先生お願いいたします。

稲垣 治
　続けてキャリアパスという観点でご意見を伺いた
いと思います。特にキャリアパスはおそらく単純な
キャリアだけの問題ではなく、それぞれの人たちの
処遇の話、処遇に関係した評価の話と、いろいろ
な話が出てくるかと思います。そういったところにつ
いて、花岡先生、千葉大ではどのような形でされ
ているか、ご紹介いただけますか。

花岡
　千葉大学では2012 年からリクナビを通して理系
の大学院卒の人を雇用してまいりました。現在まで
33名ぐらいの方を雇っています。ただ最初キャリア
パスがなかったので、どうしても離職者が多く、皆
さんCROのある企業に行ってしまうということで、
2015 年ぐらいからなんとかしようということでキャ
リアパスの案を人事部長がつくって、これを提示し
てくださいということで皆さんにご納得いただきまし
た。ただ、それができたのは昨年度です。昨年度、
「国立大学法人千葉大学職員給与規程第 4条第
2項の医療職の 1の適用範囲について」という
文書をいただきました。それは学長決裁ということ
で、「その他の職員」というところで「医療職の
1」に医療法施行規則第 22条と書いていますが、

要は臨床研究支援人材を当てるという決定を病院
と大学としていただきました。これによって現在私
たちが雇用させていただいているスタッフについて、
経験および知識を有する者として雇用後 3年以上
経った者について、ここに入れております。
　こうした人材について1年目はローテーションによ
るOJTということで、研修医と同じように3カ月単
位でグルグル各室を回っています。今年も6人の新
人が各部門を3カ月ごとローテーションしていただき、
2年目から固定して、DM室、モニタリング室に配
属して、4年目以降に先程申し上げたキャリアパス
の医療職に入れます。「医療職の1」とは、薬剤師、
検査技師等です。彼らと同じような形で2年目には
2級になって、おそらく8年目ぐらいには3級にな
る。室長クラスになるには20年かかると思いますが、
大学の中のキャリアパスに入れていただくことができ
る。一応枠ができた。あと座布団ができるかという
問題はまだ残っておりますが、予算のことはあります
が、頑張っている若手を教育して、みんなでプロジェ
クトをやっていく、そんな人材育成とあわせたキャリ
パスを描いているところです。これはまだ始めたばか
りで、昨年度5人これに異動したばかりです。今年
度あるいは来年度対象者3人ぐらいいますので、そ
ういうメンバーがきちんとキャリアアップできるように
していきたいと思っているところです。以上です。

稲垣　
　千葉大学としてキャリアパスのための枠組みがと
りあえずつくられたという中で、その枠組みの対象
は支援人材の人たち全てですか。

花岡
　支援人材はいろいろな方がいらっしゃるので、も
ともと医療職の方もいらっしゃいます。これはあくま
でも支援人材のうち医療職に該当していない方の
枠で、理系の修士を出た方です。ですから全体と
して100 名のうちの2割ぐらい、20人ぐらいが若
い人も含めて該当します。
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稲垣
　医療職に該当しない方のためのキャリアパスの枠
をつくられたということですね。

花岡
　はい、そうです。

稲垣
　ありがとうございます。がん研究センターの中村
先生のところではどのような形でされていますか。

中村
　今の千葉大学の取り組みは非常にすばらしいと
思います。医療資格を持たない方の処遇がしっかり
しています。そういった方を医療職の俸給表に載
せたのはすばらしいなと思っています。われわれも
ARO支援人材の確保には苦労しています。今、
面接で応募者に立て続けに断られており、非常に
良い方がおられても給料を提示すると、そこで断ら
れてしまう。企業、CROが相手になりますので、
良い方にはなかなか給与面で折りあっていただけな
いことで非常に困っているところです。その中でも
困っているのは、今話題になりました医療職を持た
ない優秀な方です。こういった方を雇用し一定の
給与を与えたいと考えており、看護師や薬剤師の
資格を持っていたらそちらの俸給表に当てることが
できますが、医療職を持たない方はどうしても安め
になってしまいます。厚労省の臨床研究部会でも
人事院の俸給表を作ってはどうかという話が出てい
ましたし、あるいはがんセンターは国病機構と横並
びですので、そこは理事長の楠岡先生に何とかし
ていただけないかとか、そういうことも考えたりする
わけですが、医療職のない方でもしっかり一定の給
与が与えられるような俸給表をつくるべきではない
かと思って、今動いているところです。
　ただ、そこで一つ問題になるのは、どういった方
をその俸給表に載せるかということです。その点、
千葉大学の医療法の規程を使うというのはなるほ
どと思いましたが、公的な資格があればいいとい

う見方もあります。CRCは臨床薬理学会の資格
などいろいろな資格がありますが、スタディマネー
ジャー、データマネージャー、それからモニターなど、
今までしっかりとした公的な資格はなくて、ARO支
援人材の比較的公的な資格がこれからは必要では
ないかと思っています。
　臨床試験学会では山口拓洋先生など、モニター
の技能検定がつくられておられますが、そういった
ものをもう少し拡大して、スタディマネージャー、デー
タマネージャーにも学会レベルの資格をつくる。そ
れをキャリアラダーの中にうまく埋め込んで、到達
目標として資格を活用することが必要なのではない
かと思っています。私はちょうど今キャリアラダーを
つくっているところですが、そういった公的な資格を
つくることも視野に入れつつ、そこは考えていきた
いと思っています。

稲垣
　キャリアラダーの中に、それを示すための資格が
あるといいというお話であったかと思います。それ
は学会レベルの公的なものが望ましいということに
なるでしょうか。

中村
　そう思います。研究班である楠岡班でCRCの
ものをつくられたような形でもいいかと思いますが、
いろいろな方に説明するとき、事務方に説明したり
するときに、ある程度学会レベルの公的な性格を
持っていたほうが説明しやすいというか、効果はあ
るのではないかと思っています。

稲垣
　ありがとうございました。今のような話を受けまし
て、今度は大阪大学の名井先生のところでは、先
ほど薬学の方を巻き込んでいるという話もあったか
と思います。薬学からのPharm. D.はともかくとし
ても、医療職のない方 を々どのような形で処遇する
かというところで、阪大の場合の事例等はいかがな
ものでしょうか。
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名井
　阪大もそこはかなり大きな問題です。いわゆるス
タディマネージャー、CRC、モニター、DMといっ
たところがおそらくそういうところに該当するかと思
いますが、全体の2、3割、1/4 程度を特例化と
いう形で無期化雇用することはできていますが、今
のところ評価基準を入れたり、あるいは実際にそれ
を使った評価を行ってキャリアアップ、あるいはス
テップアップを実際に行う風土自体がアカデミアに
はなかなかない。そこが1つの大きな課題と考え
ています。

稲垣
　課題点の具体的なイメージとしてはどのようなも
のでしょうか。

名井
　アカデミアの先生方にはわりとご理解いただける
ような気はしますが、一般企業と違って、先ほども
少しお話が出ましたが、いわゆる人事的な評価を
行って、それで例えば給料を上げられるとか。
　実際、例えば特例化したとしても、それで無期
化になったとしても、そこから先、給料をどうやって
上げるのか。その上げる方法自体が今のところな
い部分もあります。大学の中では事務職もあり、あ
るいは工学、文学、そういったいろいろな中での
統一的な給与の考え方やキャリアアップの考え方の
中で動かざるを得ないところがかなりありますので、
その中で新しいルールを病院の中だけでつくるとい
うのはなかなか難しい状況です。

稲垣
　大学全体としてのキャリアアップの枠組みも必要
ということですね。先生方、ちょうど北から西に向
かって座っていただている中で京都を飛ばしてしま
いました。清水先生、この辺りで何か、あるいは
ほかの方の話も聞いたところで何かございますか。

清水

　京都大学でも、今皆さんがおっしゃったような事
情、キャリアパスをきちっとつくりたいと思っても、
どう評価するかという問題と、それから実際の雇用
の維持ですね。アカデミアでやることにある意味意
気を感じてというか、企業ではなく、そういうところ
で勤めて本当に先進的な開発などに携わるというこ
とに一定の意味というか、ぜひそういうところに来
たいということで来ていただいたような方でも、続
けたいという意思があっても雇い止めの問題が発生
したり、そのあと全然キャリアが変わっていかない
と、自分の将来設計としてずっとこのままいるわけ
にはいかないということで辞められてしまう、ほか
へ移られてしまう。CROに再就職すれば待遇もずっ
とよくなるということで、どうしていこうかというの
は共通の悩みだと思います。
　幸いにして京都大学の場合は、かなり前から特
定職員という制度をつくっております。きっかけは単
純なことですが、教員と事務職、医療職以外に大
学で雇用する手段は、普通はないです。実は IT
関係の整備をしていく中で、大学全体で起こった問
題ですが、非常に高度な技術を持って職に当たら
なければいけないが、教員として雇用するのは合わ
ない。教育をするわけではないが、SEのような方
を雇用しようと思っても雇用する術がない。教授の
職にしたとしても、なかなか一般的な社会の中での
給与と合わないぐらいの状態なのに、普通の事務
職で来てくださいではとても雇用できない。かといっ
て、それを外注で契約してやればできるけれども、
倍以上のコストがかかる。
　そういったことがきっかけになって、教員でもない
し、事務員でもない、一定の特殊な技能があって
ということは、例えば ITの SEのような方もそう
ですし、契約を担当するような弁護士、あるいは
知財を管理する弁理士など、そういった特定の技
能、技術があって、高度な仕事に当たる方に特定
職員というカテゴリーをつくって、そのかわり定員外
で雇用しますので特定職で年俸制でという形になり
ます。そうすると技量に応じた給与体系をつくって、
給料を出せる。
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　これは今の期限付きの職の場合に5年云々の5
年度目の問題が生ずる場合にできた制度なので、
その制度が発展してきて、今度大学の中でも教育
職と事務職以外、事務職から特定職員になる方も
いるし、一時期、教育的な職に就いていた教員で
も特定職員という形で雇用できるというフレキシビリ
ティを持たせました。それが今になって若干生きて
きた。
　それであると研究職的な職務という解釈もできる
ので、職務であることをきちっとディスクライブすれ
ば 5年ではなくて10 年の職にできる。当然一定
の評価をして、本人も継続する意思があるといった
場合にそれを評価して、特定職員として雇用する。
特定職員の給与の決め方は技能、能力に見合った
ものということになるので、そこは対応する教員相
当なり、あるいは医療職相当なりのところとその方
のキャリアとを総合して決めることができますので、
一定の水準を担保できるだろう。そういうことで、
昨年度ぐらいからそういう例をつくって運用を始めた
ところであります。ただ、いずれ10 年が来るとい
うのがあって、座布団付きにできないということが
ありますので、その問題です。
　一方、京大では来年度、次の4月からですが、
センターの改組の計画をしています。今六つぐらい
の部門があって、それを実務的な部門とマネジメン
トする部門と、大きく二つの部門に統合します。実
務部門に関しては非医療職なり医療職だけれども、
実際の診療行為ではない支援職に就くという方がい
るところなので、そちらは今の制度でいこう。マネ
ジメントの部門は、ある意味ゼロからつくっていくよ
うなところは非常に研究的な職務ではあるので、こ
れについては教員相当の職を与えるのが個人的に
はいいのではないか。ただ、これから改組すること
は決まっていますが、そこから先、職員をどう処遇
するかについては今後の課題だというところです。

稲垣
　特定職員というお話はなかなかおもしろいところ
がありますが、高度な技術や特殊技能を持っている

というところで、先ほどの中村先生の話にありまし
たが、何らかの公的な資格といったものは、そのと
きにはサポーティブなものになるのでしょうか。それ
とも、それは単に学内で認定されればOKという
話でしょうか。

清水
　学内的には学内で認定されればOKですが、そ
れをどう説得するかというときに公的資格、医療職
なら医療職があるということは非常に大きな説得力
を持つ根拠になります。医療職免許のないような
方でこういう職に就いてキャリアアップをしていくと
いうときには、ある意味の公的資格は非常に重要
なところではないかと思います。

稲垣
　公的な資格がキャリアアップの評価の際に1つの
指標にはなるということですね。ありがとうございます。
　今のいろいろなお話に対して、パネラーの皆さん
からお互いに質問あるいは確認したいところ、ある
いはそういう点だったらという追加発言等ございま
したらお願いしたいのですが。

池田
　キャリアパスの話を伺っていて、われわれも京都
大学から伺ったようなお話、特定職員に近いイメー
ジのものは運用されていて、いくつか参考にさせて
いただくところと実際運用できているところがあると
考えています。
　今の話は長く同じ場所に勤めてもらうことが前提
になってくると思いますが、今現場が直面している
のは長く勤めてもらえない点です。業務が多すぎ
て、給料もそんなに高くない環境の中で、ここに入っ
てくれる人は、報酬系の発想で入る人よりは情動
系の発想で入る人が多いです。ここで仕事をする、
こんなアカデミアイノベーションを支える仕事はすご
くおもしろそう、やってみたいと思って入ってくれる
人は、最初は給料のことを問題視していませんが、
3年、4年たってくると周りの人より待遇がよくない
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ことが分かってくる。だけど、おもしろいから頑張れ
る。そういう中でたくさん仕事をやってくれているの
ですが、そのうち家族もしくは本人を含めて、やり
がいだけでは長くは頑張り切れないというのが出て
きてしまって、結局辞めざるを得ない。もう少し仕
事が楽なところに行かないと、もたいないというほう
がむしろ現場的には問題になっています。そこをな
んとか変えていかないとキャリアパスの前にブラック
企業化してきているなと率直な感想として感じてい
ます。臨床研究中核病院という環境の中で、特に
私たちはスタディマネジメント、プロジェクトマネジメ
ントをやっていますが、現場の責任者としてこの課
題について言わないといけないと思っています。ぜ
ひ彼らに魅力的なキャリアパスを提示して、そこで
もう一踏ん張りできる環境を整えてあげたいなと。
　その上で稲垣先生がおっしゃったように、私たち
のところは何かの資格を持つことが学内外向けにア
ピールになるので、例えばプロジェクトマネジメント
をやる人だったら知財検定を受けてもらう。もちろ
んスタディマネジメントであればGCPパスポートを
取ってもらうとか、こういったところは1年目から積
極的にチャレンジしてもらって、学内の人事評価の
中でプラスの評価をいただいています。特に医療
職でない人にはそういったところを積極的に挑戦し
てもらっています。資格などを取っていってもらうこ
とによって、業務への前向きさをアピールしてもらう
というのは非常に有効な手段です。

名井
　実は大阪大学の真田先生が中心になりまして、
AMEDのARO評価事業をしたところで、アンケー
トを取らせていただいています。その中でAROの
支援をするような研究者のキャリアや評価でのアン
ケートを取らせていただき、皆さんにも多数ご協力
いただいたかと思います。その中を私も見て感じた
ことは、2つに分けて考えないといけない。アカデ
ミックな部分が必要な、あるいはアカデミックな部
分で仕事をする支援人材と、スキルをどれだけ上
げて仕事をするかという人材と2つのものがありま

す。アカデミックな人を評価するような評価の方法
と、スキルに関しての評価をする方法と、それぞ
れ必要になっているのではないかというのが1つ。
　その中で、先ほどのいろいろな資格というものが
あります。資格というのはおそらくベーシックスキル
であって、そこからその人がさらにキャリアアップす
るにはいろいろな評価基準で評価段階をつくってあ
げることによってステップアップしていく。それが目
に見えてくることがその人の例えばスキルアップの
モチベーションにもなりますし、あるいは給料アップ
の根拠にもなるということが一つ考えられます。
　先ほどからお話しいただいているような、人材が
少なくて、仕事が多くて給料が少ないというところ
は基本的にはなんとか改善していく必要が、根本
的にはあるのではないかと感じています。

清水
　今の池田先生がいわれたブラック企業化しつつ
あるという話は、実は支援人材に限ったことではな
く、今医師の働き方改革が声高に言われています
が、研究者もそういうカテゴリーに入ると思います。
ある意味、社会一般の目で見たときに、研究者は
自分の好きなことをしているのだから、寝る間も惜
しんでやって当然だろうという雰囲気がある。医療
者というのは診療に関しては申し出があったら拒絶
できないわけですので、要するに24時間働けみた
いなことを言われてきたわけです。
　では、その中で研究などをきちっとしようとしたと
き、臨床研究法の施行も大きなきっかけになってい
ると思いますが、今持っている自分の中で研究もし、
診療もしとか、そういったところができないぐらいの
状態で抱えられているところへ持ってきて、やらな
ければいけないところが増える。働き方改革で、こ
れ以上残業してはいけないと言われると、一体どう
すればいいのかという状況が起こりつつあるのかな
と思います。
　そのへんは革新的医療技術創出プロジェクトそ
のものというよりは、研究開発全体が抱えた大きな
問題です。支援人材にしても今言ったように、増
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やそうと思ってもなかなかなり手もいないというのも
事実ですが、せっかくなってくれても、とてもこれで
は続けられないといって辞めていってしまわれるとい
う状況は何か打破しなければいけないと考えるが、
本当にどうしたらいいのだろうなというのが切実な
感想です。

稲垣
　労働環境の話に話題が移りつつあるような雰囲
気ではございますが、キャリアパスというところで
資格のところを少し深掘りしてみたいと思います。�
楠岡先生、資格ということでは何か情報はございま
すか。

楠岡
　まずCRCの認定という話は、臨床薬理学会が
始まるより前に実はあって、厚生労働省と、当時は
まだ厚生省でしたが、お話をしたときに、厚生省の
考え方は厚生省が出す資格、要するに免許職は、
人の命、生活に直接関わるところだから勝手にやっ
てもらっては困る。一定の力量、知識がないと駄目
だから、それをオーソライズするための医師免許な
り看護師免許がある。その次というのは例えば医
師だと専門医とかになるが、それは基本的に厚生
労働省では扱わないというか、二階建ては基本的
にはないという考え方です。唯一例外的なのは麻
酔科の標榜医ですが、それ以外は実際にはそうい
うものがないというのが実情です。
　一方、経済産業省は、例えば ITに関していろ
いろな資格がありますが、あれはその資格がないと
その仕事に就けないというのではなくて、その方が
どれぐらいの技量があるかを公的にというか、オー
ソライズするという形で、結局、厚生労働省的な
免許の考え方と経済産業省的な資格の考え方は
まったく違います。もし資格制度を入れようとすると、
公的というとどうしてもお役所の話になってしまうの
で、それ以外の公的な意味というのなら学会が認
定するという形になり、専門医も専門医機構になる
前は各学会で認定していたのを整理するという形に

なっている。結局、そういう形で学会がやらなけれ
ばいけない。ただ、そのときにいっぱい学会ができ
て、それぞれが勝手に資格を出すと、結局どの学
会の資格が一番適切かみたいな話になってしまうの
で、そこはそれぞれ関係する学会でよく話し合いを
して、どこかで一本化しなければならない。乱発し
た結果として、どれも無効という話になってしまって
は困るということがあるかと思います。
　そういう中では今CRCに関しては先ほどあった
臨床薬理学会が、そして臨床試験学会がGCPエ
キスパートをはじめ、いろいろ出しています。それ
以前にがんの関係でモニターに関しては資格制度
というか、認定制度がかつてあったと思います。今
はどうなっているか分からないのですが、結局、そ
れもあまり広まらないままにたぶん終わってしまって
いる可能性もあります。このへんに関しては最終的
にはどこかの学会に責任を持ってやっていただくわ
けですが、その地盤づくりをするとなると、ARO
が一番関わっているところですし、またいろいろな
学会とのコネクションが非常に強いところですから、
AROで考えながら、進めていただきたい。まさに
民間のレベルの中で考えていかなければならない。
厚生労働省なりどこかのお役所に何か公的資格を
つくってくれといっても、まずそれはあり得ない話
なので、そこはこれからわれわれの中でというか、
AROの中で進めていく必要があるところではない
かと思います。

清水
　資格認定のお話で、乱立するのは決してよくない
ことだと思いますし、一定のコンセンサスがある状態
の認定をするのがいいと思います。幸いにして、こ
の革新的プロジェクトの拠点になっているところは
ARO協議会という組織に加盟して活動していただい
ているので、私も副理事長で、名井先生は今度副
理事長になられる。ARO協議会の中でも相談させ
ていただいて、ARO協議会が認定するというのが
いいかどうかは別として、ARO協議会が中心になっ
て、そういう学会などと調整をとって、何かそういう
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ことに向けた活動ができればいいかなと思います。
　ARO協議会に関しては、この橋渡しの第 1期
の事業で専門家の連絡会が始まって、今もARO
協議会としてはそれぞれの専門家連絡会のグルー
プが活発な活動をしておりますので、そういった事
業をやる受け皿としては非常にいいのかなと私も感
じますので、そこは1つ検討の価値はあるのかな
と思います。

楠岡
　1つ認定試験をしようと思うと、問題作成から採
点、認定などすごく事務量が発生します。とりあえ
ず受験料でまかなえるので財政的にはなんとかなる
としても、そういう全体を統括する事務局がよほど
しっかりしていないと混乱のもとになるので、ARO
協議会が直接やるか、ARO協議会がアドバイザー
になってどこかでやっていただくかというのは、かな
り慎重な判断が要るのではないかと思います。

稲垣
　今のような資格化という話になったときに、前半
のほうの育成の話とも関係するかと思います。それ
ぞれのレベル感というところが共通の組織、ARO
ごとにどのレベルに達したらどういうような資格とい
うところでの標準化あるいは正規化みたいな話が
必要になって、そういうところでARO協議会での
実際の実施例の集約等は必要になってくると思いま
す。その一方で標準化等が実際にできるものなの
かどうか。かなりハイレベルな記載にはなるかと思
いますが、その辺りの施設ごとのでこぼこ感みたい
なものは現実的にはどのような状況だと認識されて
いますか。どなたかご意見ございますでしょうか。
　資格という形になったときはどのレベルまでいった
らその資格の名称をどうするか？、ではそのレベル
はどのような言葉で記載するのかという問題がまた
出てくるかと思いますが、中村先生。

中村
　おそらく、CRCでされたように共通のカリキュラ

ムづくりをまずしないといけないのだろうなと思いま
す。各AROでおそらく細かい点は違いがあるとは
思いますが、たたき台をつくってみてやってみると、
細かい違いが浮き上がってくると思いますし、最大
公約数的な、必ずここは要るよねというコアの部分
を資格の物差しというか、そういったものにしていく
という感じかなと思っています。

楠岡
　花岡先生、森豊先生のところで、全職種ではな
いですが、一部つくり出していただいていたと思い
ます。そのあと進捗状況というか、広がり具合は
どのような状況ですか。

森豊
　標準化に関していうと、専門医もそうですが、専
門医を取ったからといってレベルが高いというのと
は違うところになります。同じように、今目指してい
るのは最低レベルのところを共有する。そこのでこ
ぼこは絶対なくすという意味でのものをつくっている
ということです。
　時間が差し迫っていますが、一言だけぜひ申し上
げたいのは、全く違う切り口からですが、先ほどお
話があったブラック的になっているということについ
て。入職してくる方にはアカデミアの高いレベルの
臨床研究を支援するのにやりがいを感じてという方
がいますが、そのあとなかなか長続きしないという
方が少なくないという中で、要因として大きなのは
雇用環境がよくないことがあります。アカデミアにお
ける慢性的な雇用財源の不足という状況を改善す
るためにどうしなければいけないかを考えなければ
いけないのですが、CROに比べると収益性の悪
い試験を受託しているだけで、製薬企業の試験を
受託しているようなCROとは全く異なり、はなか
ら競争力がないという状況です。
　一方、CRCに関しては企業治験の収入である
程度稼ぎながらアカデミアの試験の方にも人を回せ
る、そういった循環をつくれるのですが、狭義の
AROに関してはそこが厳しい。個別の施設だけで
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やるのには限界が来ているのではないか。まとまっ
たところで、少し人を多めに抱えてアカデミアを支
援するような組織づくりをするようなことも、発想を
変えてしていく必要があるのかなと最近感じている
ところです。

稲垣
　いろいろと議論が尽きないところで、たぶんエン
ドレスになりそうですが、時間がございます。最後、
言い足りなかったということがありましたらお願いし
たいのですが、よろしいですか。

花岡
　楠岡先生からお話があった支援人材の教育につ
いては、厚労科研の研究班の中で渡邉先生と楠岡
先生のご指導で、私たちでDMの教育研修のシラ
バスと詳細な教育プログラムを作成しています。そ
れ以外にもモニタリング、スタディマネージャーにつ
いても作成しているところです。一番進んでいるの
がDMのシラバスとプログラムついてで、AMED
の事業の中で、実際にそれを使って講習もさせて
いただいています。こういうのもいろいろな機関の
皆さんにご協力をいただいてつくっていますが、実
際実践していって広げていきたい、そしてぜひキャ
リアアップに活用できればと思っています。

楠岡
　本当にこの問題は語り尽くせないというか、語れ
ば語るほどどんどん拡大していってしまう問題です
が、残念なから時間がありますので、今日はここま
でということになるかと思います。
　ただ、この問題は1回か2回のディスカッション
で終わる話ではなく、また今後AROが持続してい
くための根本的な問題でもあると思います。ARO
協議会や厚生科学審議会臨床研究部会でも1つの
大きなテーマに上がっております。いろいろな学会
の中でもディスカッションをされているかと思いますの
で、ぜひそういうものをどこかで集約して、早く1つ
の大きな流れをつくり上げることで、これから研究支

援を志そうとする人たちが安心して進めるような体制
を早くつくっていかなければならないと思います。
　結論のない形になりましたけれども、現状そうい
うこととご認識いただきまして、今度ともご支援、
ご協力をお願いしたいということで、このパネルディ
スカッションを終わらせていただきたいと思います。
　本日はどうもありがとうございました。
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閉会挨拶

猿田 享男
革新的医療技術創出拠点プロジェクト プログラムディレクター

　会場の皆様方におかれましては、昨日の昼から、
今日は雨になってしまいましたが、この時間まで、
私どもの成果報告会にご出席いただきまして、誠に
ありがとうございました。
　最初に申し上げましたように、私どものプロジェク
トはAMEDができ上がりました2015 年から始ま
り、その際に私どものプロジェクトはアカデミアにお
けるライフサイエンス領域の基礎研究を少しでも早
く実用化させるプロジェクトだということを特に言わ
れました。これまで、このような趣旨のもと、文科
省、厚労省、内閣府が支援してくださり、事業を
進めてきました。皆様方、特に拠点の先生方、そ
れに関連した皆様、それから製薬業界の方々、ま
たAMEDの特に臨床研究・治験事業部の皆様
方には本当に苦労してサポートしていただき、1年
1年着実に伸びてきたと思っています。
　今年の成果報告会に出席していただいておわか

りかと思いますが、かなり各拠点よりシーズが伸び
て、もう出口のところまで来ています。ここまで来
たことによって、これから先、特に国民の皆様方に
少しはその恩恵が向けられるかなということで喜ん
でいるところでございます。ここまで来ますと、臨
床研究、治験になりますと、まだまだお金がかなり
かかり、国からの支援と各企業の皆様方にも、こ
れからもこのプロジェクトに対してどうぞご支援をお
願い申し上げます。
　それから誠に恐縮ですが、私事でございますけ
れども、私ももう年をとり、この事業に携わって12
年になります。私みたいな者がいることがかえって
邪魔になってはいけないと思いまして、この3月を
もって退任させていただきたいと思っております。
長い間にわたりご支援をいただきまして、本当にあ
りがとうございました。御礼申し上げます。
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	バインダー
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