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All Acti宙tics for Cancer Patients

職員の全ての活動はがん患者のために !

独立行政法人国 立 が ん 研 究 セ ンター

National

Cancer
Center

開催日時

開催場所

「国立がん研究センターPhase Iセ ンター整備事業」

についての記者発表会

平成 23年 8月 31日 (水)14:00～ 15:00

国立がん研究センター中央病院 管理棟 1階 第 1会議室

出席者   理事長 :嘉山 孝正

企画戦略室長 :成田 善孝

東病院 臨床開発センター長 :大津 敦

中央病院 乳腺科 。腫瘍内科科長/副院長 (経営):藤原 康弘

東病院 臨床開発センター 臨床試験支援室長 :佐藤 暁洋

資料 1

資料 2

「新薬のスター トをあずかるPhasc Iセ ンターの創l設J概要

「新薬のスター トをあずかるPhase Iセ ンターの創設」

国立がん研究センターPhasc Iセ ンター整備事業



早期・
「新薬のスター

平成 23年 8月 31日

独立行政法人国立がん研究センター

探索的臨床試験拠点整備事業
卜をあずかるPhase Iセ ンターの創設」

国立がん研究センターは、平成 23年 7月 22日 、厚生労働省が公募した「早期・探索的臨床試験

拠点整備事業」の拠点の 1つ として選定されました。今後、国立がん研究センターでは、全世界で

初めてヒトに新規抗がん剤を投与する「First in human試験」をはじめとする第 I相試験 Phase
I試験)を実施する体制を整え、新薬の臨床開発について、わが国からの'真 'の医療イノベーシ
ョン創出を目指す 「国立がん研究センターPhase Iセ ンター」を創設いたします。

がんや認知症などの難治性疾患に薬のニーズがシフトする中、この分野の我が国発の画期的新薬
がほとんど上市されず、輸入超過が急拡大しております。これが開発資金不足につながり、更にイ
ノベーションが起こりにくくなるという悪循環に陥っています。これは、アカデミア・ベンチャー

などが開発した画期的新薬を初めてヒトに投与するために必要な前臨床～早期臨床開発の体制を、

我が国で十分に整備してこなかったことが原因の一つです。

厚生労働省では、日本発の革新的な医薬品 。医療機器の創出を目的に、陛界に先駆けてヒトに初
めて新規薬物・機器を投与 。使用する臨床試験の拠点として「早期・探索的臨床試験拠点Jを整備
する事業を公募いたしました。7月 22日 、国立がん研究センターの「̀真 'のイノベーションを創出
する世界トップレベルの早期臨床開発拠点 国立がん研究センター Phasc Iセ ンター整備事業Jが
採択され、唯一のがん分野の拠点施設として選定されました。

FIst in human試 験を含む Phasc I試験の実施に当たっては、治験薬の製造体制 (GMP)、 前臨床

試験の実施体制 (GLP)、 臨床試験の実施体制、それらに伴うトランスレーショナルリサーチなど
の整備が必要となってきます。今回の整備事業では、臨床試験の実施体制や トランスレーショナル

支援体制を中心に整備を行い、①アカデミア・ベンチャー企業および大手製薬企業が開発した新規

医薬品のFIstin humanの医師主導治験および企業治験、②Phase I終 了後に製薬企業から未承認薬
の提供を受けて共同で実施するわが国で初めての未承認薬医師主導治験、③これらの早期開発企

業・医師主導治験に付随して行うトランスレーショナルリサーチ (バイオマーカーの探索や POC
をとるための前臨床試験など)を進めます。

これらによって、新薬の臨床開発のスター ト点となる Ftst‐ h―human試験を含む第 I相試験、引
き続いて行う未承認薬医師主導治験の数がそれぞれ増えることが期待されます。わが国がリー ドし

てきた新規医薬品医療機器開発を、その後のグローバルな後期開発試験へ導出することで、わが国

からの'真 'の医療イノベーション創出を目指していきます。
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平成 23年 8月 31日

国内外製薬会社
世界トップレベル施設
との■1ラボレーション
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国内外トップクラスの

アカデミア研究施設
とのコラボレーション
慶應先端生命科学研究所

11′
:11重糞重言[曇阜発課所

など

早期臨床試験支援
(セントラル機能)

・医師主導治験の実績
(当 センターカ

'試
験を主導)

・医師主導治験対応のデータ
センター・モニタリング部門

・プロジェクトマネージメント‐

メディカルライティング支
・PMDA審査経験者(医師5名、
薬剤師4名 、生物統計 1名 在籍 )

:生物統計家 (3名 在籍 )

学連携支援 (知財・契約 )

・アカデミア発シーズ開発 →我が国発の医薬品の開発を促進
・グローバル製薬企業とコラボレーション→新薬開発戦略のイニシアチブ

→ ドラック・デバイスラグ克段を超えて、'真°のイ′ベーションを■出 ::

・Hrstln Human治 験の実績 (5件°
)

・Phase:治験(102件中
)、

国際共同治験(103件Ⅲ)の豊富な実績
・高い症例集積力(投与数 1,244症例・ )

‐製薬企業と包括共同研究契約での
未承認薬を用いた共同早期開発

:バイオマーカー探索/検証
・分子イメージング
・TRノ前臨床コーディネート機能
・病院内の企業連携ラボの設置
・病棟に隣接したTR実施設備
・PК試験の実施・院内での解析
・DDS製 剤、核酸製剤などの

具ユ五tん研究セカ =
Ph理 ユセカ ー

世界トップレベル早期堕床開発拠点

本件に関するお問い合わせは、下記にお願いいたします。

国立がん研究センター 広報室 TEL 03-3542‐ 2511
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資料 2

「新薬のスタートをあずかるPhase lセンターの
国立がん研究センター Phase:セ ンター整備事業

llF F文 21奪18月 13111

記者・会見

創設」

「近年顕著となつている医薬品の輸入超過」
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一 輸出額 +輸 入額

(億円)  (億 円)

一 赤字額

(億円)

罵二≡■T==II二二,_1三f¬
198819901992199419961990200020022004200620082010

※医療機器、再生医療の分野においても、同様の問題
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日本で治療標的が発見されながら薬剤開発は全て海外

治療標的     薬剤 企業

HER2        トラスツズマブ       ロッシュ

C‐ K社〔GiST)    イマチニブ ノバルティス

PARP       オラパニブ(申請試験中) アストラゼネカ

クリゾチニブ(申請試験中)ファイザー

標的の発見は全て国内アカデミア施設

わが国の薬剤開発の遅れの原因

>アカデミア施設と(ベンチャー)企業の連携が不十分

=裸的に対する薬剤開発から臨床試験導入までの遅れ

>世界最初のPhase i(■ rst■n human)臨床試験体制が未整備

=結果として国内企業開発品でも海外で先に臨床導入

(国内企業にとっては不利のため競争に勝ちにくい)

=わが国での新薬臨床開発試験着手の遅れがドラッグラ

グや日本の臨床研究全体の遅れの主要因

=基礎・臨床研究への国内外企業からの投資も減少
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平成25年度 早期・探索的臨床試験拠点の整備について 0

世界に先駆けた日本発の革
新的新薬。医療機器を創出

目標:新規薬物・機器について、世界に先駆けて承認又は日本での開発段階 |

が世界中で最も進んでいる状況を実現すること。

早期口探索的臨床試験拠点整備事業 (厚生労働省 )

早期・探索的臨床試験拠点に求められる要件の概要

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
を我が国で実施し、さらにPOC(proof of Concept)を取得するため、以下の要件を満
たす医療機関を「早期・探索的臨床試験拠点」として選定する

施設の要件 (要約)

(1)特定機能病院、国立高度専門医療研究センター、もしくはそれに準じる病院
(2)がん、精神・神経疾患、脳・心血管疾患の治験、臨床研究に精通する医師がいる
(3)重篤な有害事象に迅速に対応できる体制

補助機関・補助金額
1.整備事業(Firstin human体制整備)   5億 ノ年 × 5年間 /施設
2.研究事業(医師主導治験実施)    1.5億 /年 × 5年間 /施設

対象機関:   上記に合致する5施設を公募にて選定
公募期間:   平成23年 6月 17日 ～ 7月 7日
応募機関:   41機関

(世界に先駆けた革新的新薬。医療機器創出のための臨床試験拠点の整備事業
平成23年度予算額 26億円(新規))

帷病、がん、肝
金蔑鉤 騒魂雛勝}

特定分野の早期・探索的臨床試験拠点病院

ヒHこ初めての臨床試験を
可能とするインフラを整備

(重点分野の例)

・がん
・神経・精神疾患
・脳心血管領域

…
む

・研究者・臨床研究コーディネーター等の人材
・診断機器等設備   等の体制整備 (整備費26億円)

整備費と研究費の運動
(研究費 7億円)

・治験薬の製造(GMP対応)
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平成23年 7月 22日 厚生労働省H‖こて発表

早期口探索的臨床試験拠点の選定結果について

日本発の革新的な医薬品・医療機器を創出するためには、我が国の基礎研究成果
(シーズ)による薬物・機器について、世界に先駆けてヒトに初めて投与・使用する臨床試
験の実施体制を国内に整備する必要があります。
このたび当該試験の拠点を5機関選定しましたので公表いたします。
・ 国立がん研究センター東病院 (医薬品/がん分野 )

・ 大阪大学医学部附属病院 (医薬品/脳・心血管分野 )

・ 国立循環器病研究センター (医療機器/脳・心血管分野 )

。東京大学医学部附属病院 (医薬品/精神・神経分野 )

・ 慶應義塾大学医学部 (医薬品/免疫難病分野)

→ 国立がん研究センターは東病院+中央病院が共同で応募し
がん分野では唯―選定された。

Firstin human試験

>新規開発された新薬口医療機器を初めてヒトに投与
する臨床試験

>Firstin human試験では何が起こるかわからないので
実施施設には高い専門性と機動力が要求される

Proof of Concept(POC)言式験

>新規薬剤がメカニズム通りに効果を発現しているか
どうかを見る試験。組織の採取や生化学・遺伝子解
析などが必須。
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Firstin Human試 験インフラと整備事業での取り組′
必要な業務 必要なインフラ 取り組メ

O治験薬製造  GMP'1準拠製造ライン

O前臨床試験  GLP・ 2準拠動物実験施設

oTば 3研究   TR支 援部門

外注で対応
(製薬企業も同様)

○臨床試験

GCP対応臨床試験支援部門
・データセンター/モニタリング
・監査、安全性
・プロジェクトマネージメントなど

治験実施支援部門 (施設内)

・診療科横断Phase lチーム
・CRC部門
・治験専用病棟/外来

本整備事業で
Phase iセンターと
して体制を強化

*1.GMR Good Manufactunng Pracuce治 験薬の製造方法に関する国
*2.GLR Good Laboratory prac● ce 前臨床試験 (動物実験など)の実施方法に関する国際的基準
*3.TR:TranJa‖ ond Research   基礎研究と臨床研究を橋渡しする研究(バイオマーカー探索カ

Phase:センター整備で以下を推進 :



本事業で行う整備 (1):
Firstin human医師主導治験ノ企業治験実施体制整備

日rst h human試 験の特徴 整備事業で以下を構築 期待される成果

臓器横断的に実施され、
緊密なチーム内連携が悪

⇒

`111:[II11]i→

4‐5名 )

須
・Phase:専

任CRCの雇用(0→ 7‐8名 )

el担当Ns等 (0→■2‐13名 )

随伴するTR・ 前臨床試験
が必要

TR支援部門
・TR支援研究員の雇用 (0→ 4‐5名 )

・実験機器の整備

①門rstin humanの

医師主導治験実施

②門r■■n_human企
業治験数の増加

絲 :=娼夢
験者のリク

⇒暮着馴曜筐耳稼某請
(0→ 2名 )

Phase lチームを新設し、TR支援部門を整備することなどにより、
世界トップレベルの日rstin human試験の実施体制を実現

本事業で行う整備 (2):First‐ in human(F:H)試 験終了後の
未承認薬を用いた医師主導治験(Poc試験など)の実施体制整備

未承認薬での試験の特徴

医師主導治験で実施する
必要がある

整備事業で以下を構築

医師主導治験対応のデータセンター

/モニタリング部門
・データマネージャーの雇用 (4→ 6-7名 )

・モニターの雇用(0→ 2-3名 )

・プロジェクトマネージャーの雇用
(2→ 4‐ 5名 )

期待される成果

未承認薬を用いた

医師主導治験
{POC試験など)の

増加
未承認薬の提供に係わる
知財・契約などの支援体
制が必要

データセンター/モニタリング部門を新設することなどにより、
F:H試験終了後の未承認薬医師主導治験実施体制を実現
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本整備事業での First―in human(FIH)試験およびPo幅式
験の明らかな増加で期待できる新薬開発環境の変化

>アカデミア・ベンチャー発新規薬剤の国内開発の促進

>国内外企業からの医師主導POC試験オファーの増加

=結果として企業開発コストの軽減

>国内外企業からの国内早期開発試験への投資の増加

>ドラッグラグ消失とわが国発の真のイノベーション創出

早期臨床開発(Httin Human/PhaSe l)    後期開発

臨床試験支援室

・GCP'3対応のデータセンターノモニタリング・安全性ノ監査部門
1「

TR支援部門

診療科横断Phase:チーム

治験管理室 1臨床試験支援室

否
知的財産戦略室

産学連携オフィス

シーズ探索

晰一̈センタ．企業・ベンチャー
GMPツ GLP°2部

分 は外 注

・治験情報の提供ノ受診支援 (海外含む)

・患者団体などとの連携

シーズ探索～早期臨床開発を一貫して支援する体制を構築

社:漱漁宅意昇詣1寵風脂面‰譲礫護昌脚 お異寵男曇忙関する国際的基準
*3.GCP:Good C‖ nica:Practice



Phase:センターの組織と機能 (強化する部分)

O藤原康弘

以下の体制を整備する

し
TR支援部門

・バイオマーカー
・分子イメージング

以下を強化する

L"産官学連携支援
・広報機能

以下を新設する

治験受診コーディネート部門

・治験情報の提供′受診支援 (海外含む )

・患者団体などとの連携

以下の体制を整備 強化する

GCP対応のデータ
センター/モニタリング

・安全性ノ監査部門

副センター長
(中 央病院副院長 )

知的財産戦略室

産学連携オフィス

以下を新設する

診療科横断
Phase:チーム

H23年度  I H24年度 H25年度  I H26年 度

H23年度  I H24年 度 H25年度  I H26年度  I H27年度

体制整備・試運用期間 本格運用・業務改善期間

抗がん剤内包ミセル製剤

研究事業2.未承認薬TAS102(新規代謝拮抗薬)

企業治験で後期開発

研究事業3 RPN2核 酸製剤

研究事業4.経口vEGF阻害剤

研究事業5.未承認薬Obpanb(PARP阻 害剤)|
医師主導治験

その他、日rstin Humanの企業治験を実施予定 ‐

(がんワクチン、マルチキナーゼ阻害銅、P:M]iナニゼ(国際共同自H)など)

医師主導治験

医師主導治験

製剤製造・前臨床試験 医師主導治験



研究事業1.抗
体付加抗がん剤内包ミセルの非臨床・臨床開発

scFv抗体の作成

ゝ

`hA
認準恥賀

用だ`ヽ L臨

ミセルヘの抗体付加

抗がん対内包ミセル

０
赫

抗

◎;些

研究事業2.

TAS‐102{ora!COmbination drug}

∝αα―輌luαahymttne lllw6で lmmopyrdttn-1-プ )mdhロ
3ノイ)―

pyrilmidinedione hydrochlo「 ide

FttD(EfFector)     TPi(Modu!ator)

[1]   [MOlar raJo] [o51
・日本での開発され、TPlでF3dThdの 分解阻害し有効血中濃度を確保する FU抵抗

性癌に有効である
。欧米での先行開発に失敗後、日本人ではより高用量で使用可能なことが判明
・大腸がんで高用量の有効性が期待され日本主導の国際共同治験を実施予定

高用量で胃がん対象の未承認薬の医師主導治験として再度実施

9-

Mが ん細胞の抗原
M同 質の続原

0 抗体付加抗がん剤内包ミセル体

・  ミセル体から放出された抗がん剤

コンセプト:抗がん剤内包ミセル体に、各種がん関連抗原を標的にしたscFv抗体を付
加して、腫瘍内部でのデリバリー効果と選択的毒性を高めることで、抗腫
瘍効果の増加力t期待できる。

特徴 :従来のlgGではなく低分子化したscFvを付加することで、がん細胞と腫瘍血管ヘ
の選択的集積性を高めることができる。

FTD(EfFector)



研究事業3
Tri口 e negat市e乳癌に対するRPN2を標的とした核酸製剤治療

当センターにて、RPN2遺伝子はがん幹細胞に特異的に発現することを見出した。RPNJこ対する●RNAを、国内企業

磐量ιぞiここ耳i∫[‖(:ζζ発現亀8籠ζl靭番計蠍 :鶴誕慧占黒L号奄栞辱贅量曇穏7袋栞唇璽認最
酸医薬の推進役として期待される。

2007年 特許申ll、 2011年 国際特許審査中(米国、欧州 )

2008年 lVattre″edic加●誌に発表 (核酸医薬治療、一部のメカニズム解明)

ヽ

研究事業4. 抗サイトカイン抗体医薬 アハ'ス
チン(抗vEGF抗体医薬)を置き換える

経口VEGF阻害薬の研究開発計画

`真 'のイノヘーションを創出する世界トップレヘルの早期臨床開発拠点
立がん研究センター Phase lセ :

ふ

イヌの自然発生乳腺腫瘍による前臨床試験
では、cRPN2siRNAの腫瘍縮小効果を確認

～
K:Acハ´́ ´́ AK CONH,

`RPN2′
A6Kp● ptid● 複

合体は曖瘍のアボトー
シスを誘導
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細胞表面

(細胞膜

///

クローハルファーマとのアライアンスによリクローハル市場
での臨床開発を実施し、承認取得と同時に
日立がん研究センターが中心的役割を果たし、
ASCOなど主要がん学会での経口v[GF阻害薬
併用療法のコンセンサスレギートに貢献

クライオヒリン関連同期性症候群

L一―低分子化合物

受容体

細胞内シクナル伝達
を制御

:L‐6         アクテムラ

|し 1へ
‐
―タ       イラリス

慢性関節リウマチ、キャゥスルマン病、(がん等の悪液質)

TNFアルファ     レミケード、ヒューミラ  慢性関節リウマチ、(がん等の悪液■)

:珊魏爾結締 5霙l馨:ぽi懸盤31毒

-10-

国立がん研究センター

中央病院

‐ Ⅲ

艤〕スリー・ディー  ロ  l卸 統障 >
マトリックス          :  安全任業理試験 >

i:‖ 1ヽ薇i:=lに性試験>
I CMP製 造検 討 〉

■効性 安全14試験

田
平成23年度 早期 探索的臨床試験拠点整備事業及び難病・

がん等の疾患分野の医療の実用化事業(臨床試験 )

抗体医薬(アだステン等)の標的サイトカインとその受 ‖インターフロテインは韓国のレコ
‐
ケムハイ

容体の結合を抗体同様に阻害する低分子翻薬 ‖オサイエンス社と共同で医薬候補化
に特化したハイオヘ

‐
ンチャー、インターフロテインは、コン ‖合物割出から非臨床試験を実

ヒ■―引こよる分子設計によリア′ヾスチン様の容易 ‖施
に合成可能且つ経口投与可能な化合物を創出

サイトカイン

サイトカインと受杏体の結合、
つまり蛋白質―蛋白質相
互作用を抗体ではなく低
分子で阻害することが可
能であることの証明に成
功している。

サイトカインを標的にした抗体医薬



Phase lセンターの近未来図

研究センター
センター

コ θ
け入れ

アジア地区の早期開発の

中心的施設としての地位の確立

・世界トップ施設
コラボレーション

・新薬開発治験の
イニシアチブ獲得

国立がん研究センターの理念
・   , ``     .   ■■      '  1  ",  ぃ    r… Ⅲ 、 ・      ヽ

1.世界最高の医療と研究を行う

2.患者目線で政策立案を行う

A::Activities for Cancer Patients

職員の全ての活動はがん患者の為に !

―
‖

―

早期臨床開発の世界トップ施設 /アジア中心施設


