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有効な分子標的治療薬 

核 

細胞増殖関連タンパクを阻害 

発がん原因タンパクを直接阻害 
1 



EML4-ALKの発見 
肺がんの原因となる融合した遺伝子を発見 

(Nature 448:561, 2007) 

固形腫瘍で世界で初めての融合型がん化キナーゼ 
2 



Nature Medicine 13:1401, 2007 

2007年 医学の重要な10の発見 

日本人研究者が、遺伝子融合で 
肺がんが発生することを発見 
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EML4-ALKは本当に肺がんの原因か？ 

(PNAS 105:19893) 

EML4-ALK 

ALK阻害剤による治療実験 

治療前 治療25日目 

肺がん 
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最初のALK阻害薬 ザーコリ 

完全奏効 + 部分奏効 = 57% 

(NEJM 363:1693, 2010) 

EML4-ALK発見の研究成果を基にファイザー社が世界に先駆けて開発 
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世界最速の薬剤承認 

1960 1970 1980 1990 2000 2010 

グリベック 標的発見 薬剤承認 

イレッサ 

BRAF 

ザーコリ 

ザーコリは既に世界中で12000人以上、 
日本だけでも2000人の肺がん患者さんを救った 6 



 中外製薬 Alectinib 日本で承認  

 ノバルティス製薬 Ceritinib 米国で承認 

 ARIAD AP26113 米国  

 Xcovery X-396 米国 

 Tesaro TSR-011 米国 

 Teva CEP-37440 米国 

 Pfizer PF-06463922 米国 

 Ignyta RXDX-101 米国  

第2世代のALK阻害剤 

固形腫瘍の抗がん剤で世界で最も有効な薬剤がもたらされた 
 

奏効率 = 93.5%! 

(Lancet Oncol 14:590, 2013)  
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ALK阻害剤：発見から臨床へ 

非小細胞肺がんに対する奏効率 

それまでの抗がん剤： 20-30% 

第一世代ALK阻害剤： 57% 

第二世代ALK阻害剤： 93.5% 

論文（Nature)：2007年 

臨床試験開始：2008年 

薬剤承認：2011年（米国） 

論文（NEJM)：2010年 

臨床試験開始：2011年 

薬剤承認：2014年（日本） 

世界中で毎年5-8万人（平均年齢40才代）の肺がん患者の救命！ 8 



研究の展開 

独自のがん遺伝子探索法に加えて、がんゲノム解析で変異遺伝

子を見つける手法を組み合わせ、効率よく「がんの本質的な原因

」を発見 

1 ROS1融合型がん遺伝子の発見 (Nature Medicine 18:378) 

    → 製薬会社の治験スタート  

2 RET融合型がん遺伝子の発見 (Nature Medicine 18:378) 

    → 医師主導治験スタート  

3 RAC1がん遺伝子の発見 (PNAS 110:3029) 

    → 製剤開発スタート  
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研究の更なる発展 

本年～  「がん治療標的探索プロジェクト」 

（革新的先端研究開発支援事業） 

「本質的な発がん原因遺伝子」を効率よく見つける独自の 
技術を使って、対象がん種を広げて探索 

○ 若い女性に好発するスキルス胃がん 

○ ハーセプチンという薬もホルモン療法もどちらも効かない乳がん 

○ 若年発症の肺がん 

○ ２０歳代に発症する若年性白血病 

○ 若年発症の悪性リンパ腫 など 
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