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【背景】 

•マイクロドーズ試験導入によりヒトに望ましい薬物動態を示す候補化合物の選択
は可能になりつつある 

•ヒト初回投与試験の安全性を確保するためのガイダンス（平成２４年４月２日、薬
食審発０４０２第１号）では、有効性と安全性の評価を目的に薬物動態・薬力学
に関する情報活用を指摘されている。しかし、最大耐用量に基づき至適投与量
が設定される抗がん剤では、マイクロドーズ試験で得られる情報は限定的であり、
至適投与量での薬物動態・薬力学試験が必要である 

•分子イメージング技術革新により標的組織における未変化体および代謝物の到
達分布レベルは放射性核種・抗体を用いないマトリックス支援レーザー脱離イオ
ン化法(MALDI)にて可視化可能になりつつあり、島津製作所が世界のトップラン
ナーである 

•ミクロレベルの薬物分布を可視化する顕微質量分析装置は既存の薬物動態の
概念を一新し、ブラックボックスであった小分子ならびに抗体薬の標的細胞での
薬物送達を可視化できるため、革新的な薬物動態・薬力学解析手法として期待
できる 

•次世代型高速シーケンサーを用いた短時間で廉価な全ゲノム解析の実現に伴
い、薬理遺伝学（ファーマコゲノミクス）も従来の薬物代謝酵素・トランスポータを
対象とした個別遺伝子多型解析から全ゲノム配列解析へとパラダイムシフトが
起きつつある 



【目的】  
全ゲノム配列解読・分子イメージング技術を組み合わせた革新的創薬研
究手法の開発と個別化医療の実現 
 
【方法】  
•臨床研究に適した顕微質量分析装置の改良と測定系の構築を実施し、動
物実験モデルにおいて実用性・有用性を評価 

•臨床試験にエントリーされるがん患者を対象に、次世代高速シーケン
サーを用いた血液ならびに原発・転移部位の全ゲノム解読、治療効果、
毒性に関する医療情報のデータベース化 

•従来の薬物血中濃度解析に分子イメージング技術を用いた標的細胞で
の薬物動態を加えた多元的解析、64Cu標識抗体を用いた分子イメージン
グ解析結果との相同性評価 

•既承認薬である小分子化合物と抗体薬を対象に本技術の有用性を確認
後、未承認薬を対象としたを医師主導治験を実施 



分子イメージング薬物動態試験 
(Next-gen Pharmacokinetics, PK) 

標的組織中の薬物代謝物解析と薬物
到達レベルの可視化 

臨床における薬力学試験 
(Pharmacodynamics, PD) 

臨床試験 革新的技術開発とトランスレーショナルリサーチ 

リンパ球・原発・転移部位
における全ゲノム解析 
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従来の薬物動態試験 
(Conventional PK/PD test) 

薬物の組織分布 
イメージング化 

全ゲノム解析による 
SNPs・CNVs・SVs同定 

(Next-gen pharmacogenomics, PGx) 

国際水準（ICH-GCP準拠）の臨床

研究中核病院にて質が担保され
た医師主導臨床試験の実施 
臨床試験に登録されるがん患者
の治療効果・毒性発現プロファイ
ルをデータベース化 

全ゲノム解読データPGx、PK・PDデータと臨床情報を統合解析し、治療効果ならびに毒
性を予測する遺伝子多型あるいは体細胞遺伝子変異の網羅的探索と革新的技術の臨
床現場への導入に関するガイドライン策定のための情報収集 

【期待される結果】 

• わが国の分子イメージング技術の
実用化と知的財産化 

• 基礎から臨床への橋渡しが迅速化
され、創薬研究のspeed up 

• 薬剤感受性に関する体細胞変異の
発見と個別化医療の実現 

革新的技術を用いた創薬研
究ガイドラインの早期作成と
わが国発の新薬開発促進 分子イメージング技術を活用

した医薬品の有効性・安全性
に関する評価方法の構築 

次世代PK/PD/PGx解析 





分子イメージング技術が基礎と臨床を繋ぐ 
（腫瘍細胞内薬物送達解析） 
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動物モデルに移植されたヒト腫瘍細胞と臨床で得られた生体試料での 
薬物動態・薬力学解析の相同性評価（革新的PK/PD解析手法の検証） 
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Cu標識抗体を用いた抗体薬の分子イメージング
解析 
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