
（
新
年
特
集「
ス
マ
ー
ト
バ
イ
オ
創
薬
等
研
究
支
援
事
業
」
３
～
５
面
）

釜井宏行　文部科学省研究振興局ライフサイエンス課課長

若
手
研
究
者
育
成
を
も
担
う

研
究
開
発
の
本
格
展
開
期
待

日下部哲也　日本医療研究開発機構（ＡＭＥＤ）創薬事業部部長

新
た
な
時
代
に
向
け
た
一
歩

研
究
成
果
の
実
用
化
　

一
刻
も
早
く

事
業
担
当
者
メ
ッ
セ
ー
ジ
　
　
　

　
　
関
係
者
の
協
力
が
計
画
の
推
進
力

開発シーズを臨床ステージへ
基盤事業から飛躍　実践型研究

秘
め
た
潜
在
力

　
　
　
　
　
　
　
東
北
大
学
副
理
事（
共
創
研
究
担
当
）

　
　
　
　
　
　
　
　
東
北
大
学
大
学
院
医
学
系
研
究
科
教
授

プ
ロ
グ
ラ
ム
ス
ー
パ
ー
バ
イ
ザ
ー

宮
田
敏
男

プログラムオフィサー４氏　新たな出発の時

金
田
安
史
　
大
阪
大
学
理
事
・
副
学
長

日本を代表する研究者に期待
橋渡し研究拠点と連携し臨床応用へ

　
津
本
浩
平

　
　
　
東
京
大
学
大
学
院
工
学
系
研
究
科
教
授

研究成果の社会実装　モデル事業に

実績に基づく充実した体制

大
滝
義
博
　
㈱
バ
イ
オ
フ
ロ
ン
テ
ィ
ア
パ
ー
ト
ナ
ー
ズ
代
表
取
締
役
社
長

創
薬
熟
知
す
る
製
薬
企
業
関
係
者
参
加

研
究
者
に
寄
り
添
い
支
援


山
和
江

広
島
大
学
未
来
共
創
科
学
研
究
本
部
研
究
戦
略

推
進
部
門
部
門
長
　
シ
ニ
ア
Ｕ
Ｒ
Ａ
　
　
　
　

バイオ医薬品開発の深い谷を乗り越える

ス
マ
ー
ト
バ
イ
オ
創
薬
等
研
究
支
援
事
業
　
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
の
取
り
組
み

５
か
年
計
画
始
動
　

我
が
国
発
の
革
新
的
医
薬
品
創
出
へ

採択分野 の研究開発課題選出

（３） 第４００１号　増刊第３種郵便物認可 ２０２５年（令和７年）１月１日（水曜日）（週　刊）

　
ス
マ
ー
ト
バ
イ
オ
創
薬
等
研
究
支
援
事
業
は
我
が
国
か
ら
革
新
的
な
バ
イ
オ
医
薬
品
等
を
創
出
し
、
国
際
競
争

力
を
強
化
す
る
た
め
、
令
和
６
年
度
か
ら
５
か
年
の
計
画
で
国
立
研
究
開
発
法
人
日
本
医
療
研
究
開
発
機
構
（
Ａ

Ｍ
Ｅ
Ｄ
）
が
実
施
す
る
委
託
事
業
で
あ
る
。
こ
の
事
業
で
は
、
バ
イ
オ
医
薬
品
等
（
抗
体
、
ペ
プ
チ
ド
、
核
酸
、

遺
伝
子
治
療
、
細
胞
治
療
な
ど
）
の
高
機
能
化
に
資
す
る
基
盤
技
術
や
、
創
薬
周
辺
基
盤
技
術
（
ド
ラ
ッ
グ
・
デ

リ
バ
リ
ー
・
シ
ス
テ
ム
、
効
果
・
安
全
性
評
価
、
イ
メ
ー
ジ
ン
グ
な
ど
）
等
の
要
素
技
術
同
士
の
組
み
合
わ
せ
、

要
素
技
術
と
疾
患
応
用
研
究
の
組
み
合
わ
せ
等
に
よ
り
、
優
れ
た
創
薬
シ
ー
ズ
の
研
究
お
よ
び
事
業
開
発
を
推
進

す
る
と
と
も
に
、
速
や
か
な
臨
床
応
用
に
つ
な
げ
る
こ
と
で
、
我
が
国
発
の
革
新
的
な
高
機
能
バ
イ
オ
医
薬
品
等

の
創
出
を
目
指
す
。
既
に
、
プ
ロ
グ
ラ
ム
ス
ー
パ
ー
バ
イ
ザ
ー
（
Ｐ
Ｓ
）
、
プ
ロ
グ
ラ
ム
オ
フ
ィ
サ
ー
（
Ｐ
Ｏ
）

等
の
指
示
の
下
、

の
有
望
な
研
究
開
発
課
題
の
選
出
、
お
よ
び
こ
の
事
業
を
機
動
的
か
つ
円
滑
に
運
営
す
る
た

め
に
必
要
な
支
援
体
制
確
立
（
支
援
班
設
置
）
を
実
施
し
た
。
今
回
の
特
集
で
は
、
Ｐ
Ｓ
、
Ｐ
Ｏ
、
文
部
科
学
省

・
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
の
事
業
担
当
者
、
お
よ
び
研
究
開
発
代
表
者
に
、
５
か
年
計
画
の
開
始
に
あ
た
っ
て
の
本
事
業
へ
の

期
待
、
ビ
ジ
ョ
ン
、
研
究
計
画
な
ど
を
ご
寄
稿
い
た
だ
い
た
の
で
紹
介
す
る
。
研
究
開
発
代
表
者
の
寄
稿
は
次
頁

に
掲
載
し
て
い
る
。

　謹んで新春のお慶びを申
し上げます。
　スマートバイオ創薬等研
究支援事業は本年が２年目

となり、研究開発の本格的な展開が期待されま
す。
　急成長する世界の医薬品産業の中でも特にバ
イオ医薬品の割合が急拡大する中で、我が国発
のバイオ医薬品創出は喫緊の課題となっていま
す。我が国のバイオ医薬品における国際競争力
を確保するためには、アカデミアの優れた技術
シーズを用いて革新的な基盤技術を研究開発
し、企業における創薬につなげていくことが必
要となります。
　そのため、本事業ではアカデミアにおける要
素技術を組み合わせたモダリティの高機能化に
よる創薬研究や、疾患応用研究を組み合わせた
創薬シーズの研究開発を支援することに加え
て、挑戦的で独創性の高い研究を行う若手研究

者の支援を行い若手研究者の育成も推進してお
ります。また、創薬シーズの社会実装に向けた
研究開発戦略や知財戦略の策定、企業導出等の
出口戦略など実用化を見据えて切れ目のない支
援を行う支援班を採択いただいており、これら
を通じ創薬シーズの研究開発を推進し、事業終
了までに臨床ステージアップを目指します。
　昨年のＡＭＥＤにおける本事業の公募では、
予想をはるかに超える申請をいただき、厳正な
審査の結果研究開発課題が全課題、支援班課
題が１課題採択され、研究が開始されておりま
す。プログラムスーパーバイザーおよびプログ
ラムオフィサーを中心とした強固なマネジメン
ト体制の下、研究開発の成果を効率よく実用化
へつなげていけるものと考えております。
　文部科学省におきましては、引き続き関係者
のご協力をいただきながら、事業の発展に努め
てまいりますので、どうぞよろしくお願いいた
します。

　国立研究開発法人日本医
療研究開発機構（ＡＭＥＤ）
は、医療分野における基礎
から実用化までの一貫した

研究開発を推進し、それに必要な環境整備等を
総合的かつ効果的に行うことを目的として、
年４月に設立されました。
　年は、ＡＭＥＤにとって大きな節目の年
であり、４月には設立年目を迎えると同時に、
第３期中長期計画が始動します。これまでの
年間の成果を総括し、新たな時代に向けてさら
なる一歩を踏み出す年と位置付けられます。特
に、バイオ医薬品の研究開発の推進は、創薬分
野における重要な課題の一つです。
　スマートバイオ創薬等研究支援事業は、
年度から５か年の計画で、日本発の革新的な高
機能バイオ医薬品等の創出を目指しています。
本事業は、アカデミア発の技術シーズから開発
された創薬基盤技術を多くの企業導出につなげ

た「革新的バイオ医薬品創出基盤技術開発事業」
（～年度）と「先端的バイオ創薬等基
盤技術開発事業」（～年度）の後継事
業です。具体的には、抗体や遺伝子治療等のバ
イオ医薬品等の高機能化に資する創薬基盤技術
の開発を促進し、ドラッグ・デリバリー・シス
テム（ＤＤＳ）やイメージング等の要素技術の
組み合わせ、要素技術と疾患応用研究の組み合
わせ等により、シーズ研究および事業開発を推
進し、速やかな臨床応用につなげることを目指
します。
　年度には、支援機能１課題、複合型の研
究開発６課題、疾患応用の研究開発６課題、萌
芽的な研究開発３課題の合計課題が採択され
ました。ＡＭＥＤは、これらの研究成果を一刻
も早く実用化し、患者さんやそのご家族のもと
に届けられるよう、関係者の皆様のご協力を得
ながら、研究者と一丸となって本事業を推進し
てまいります。

　
低
分
子
医
薬
品
に
対
し
て
、
バ
イ
オ

医
薬
品
は
ま
だ
ま
だ
ノ
ウ
ハ
ウ
や
経
験

の
蓄
積
が
少
な
い
医
薬
品
で
す
。
日
本

発
の
革
新
的
バ
イ
オ
医
薬
品
を
創
出
す

る
た
め
に
は
、
単
に
要
素

技
術
や
コ
ン
セ
プ
ト
を
発

見
す
る
だ
け
で
な
く
、
複

数
の
要
素
技
術
の
組
み
合

わ
せ
、
ア
カ
デ
ミ
ア
、
ス

タ
ー
ト
ア
ッ
プ
企
業
、
バ

イ
オ
Ｃ
Ｒ
Ｏ
、
製
薬
企
業

間
で
の
オ
ー
プ
ン
イ
ノ
ベ

ー
シ
ョ
ン
の
「
場
」
を
提

供
し
、
多
く
の
課
題
を
抽

出
し
て
、
皆
で
解
決
し
な

け
れ
ば
い
け
ま
せ
ん
。
そ

う
で
な
け
れ
ば
、
学
術
的

に
画
期
的
な
成
果
を
出
し

た
と
し
て
も
、
生
産
技
術

上
の
課
題
、
知
的
財
産
上

の
課
題
、
薬
事
法
上
の
課

題
が
ネ
ッ
ク
と
な
り
、
バ

イ
オ
医
薬
品
は
生
ま
れ
ま

せ
ん
。

　
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
で
は
、
「
革

新
的
バ
イ
オ
医
薬
品
創
出

基
盤
技
術
開
発
事
業
（
２

０
１
４
―
２
０
１
８
）」、

「
先
端
的
バ
イ
オ
創
薬
等

基
盤
技
術
開
発
事
業
（
２
０
１
９
―
２

０
２
３
）
」
を
実
施
し
、
抗
体
・
ペ
プ

チ
ド
医
薬
、
核
酸
医
薬
、
細
胞
医
療
、

遺
伝
子
治
療
、
ゲ
ノ
ム
編
集
、
ワ
ク
チ

ン
、
デ
リ
バ
リ
ー
シ
ス
テ
ム
な
ど
、
バ

イ
オ
医
薬
品
に
関
わ
る
多
様
な
研
究
開

発
テ
ー
マ
を
採
択
し
、
必
要
な
支
援

（
知
財
、
契
約
、
非
臨
床
試
験
、
Ｃ
Ｍ

Ｃ
、
薬
事
な
ど
）
を
提
供
し
た
結
果
、

こ
れ
ま
で
に
導
出
認
定
数
は
全
１
０
０

件
と
予
想
以
上
の
成
果
を
創
出
で
き
ま

し
た
。

　
こ
れ
ら
基
盤
事
業
を
基
に
、
２
０
２

４
年
か
ら
５
年
間
の
「
ス
マ
ー
ト
バ
イ

オ
創
薬
等
研
究
支
援
事
業
」
が
開
始
さ

れ
ま
す
。
本
事
業
で
は
企
業
導
出
に
と

ど
ま
ら
ず
、
開
発
シ
ー
ズ
の
臨
床
ス
テ

ー
ジ
ア
ッ
プ
を
目
標
に
実
践
型
の
開
発

研
究
を
実
施
し
ま
す
。
臨
床
試
験
へ
の

ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
の
た
め
に
、
採
択
課

題
の
非
臨
床
試
験
（
安
全
性
や
薬
物
動

態
）
、
原
薬
・
製
剤
研
究
や
品
質
保
証

な
ど
の
Ｃ
Ｍ
Ｃ（Chemistry, Manufact

uring and Control

）
、
薬
事
対
応
な
ど

に
も
注
力
し
な
け
れ
ば
い
け
ま
せ
ん
。

　
採
択
さ
れ
た
多
く
の
課

題
は
探
索
的
段
階
で
あ

り
、
研
究
室
レ
ベ
ル
で
の

コ
ン
セ
プ
ト
段
階
で
す
。

実
用
化
に
つ
な
げ
る
た
め

に
は
、
安
全
性
、
薬
物
動

態
な
ど
の
基
本
的
な
医
薬

品
情
報
を
確
保
し
、
そ
れ

ぞ
れ
の
モ
ダ
リ
テ
ィ
に
適

し
た
疾
患
を
見
い
だ
す
必

要
が
あ
り
ま
す
。
バ
イ
オ

医
薬
品
の
実
用
化
に
は
長

い
開
発
期
間
と
多
額
の
開

発
資
金
も
必
要
で
す
。
本

事
業
な
ど
公
的
資
金
の
み

で
全
て
を
賄
う
こ
と
は
難

し
く
、
外
部
資
金
、
特
に

ベ
ン
チ
ャ
ー
キ
ャ
ピ
タ
ル

（
Ｖ
Ｃ
）
な
ど
の
投
資
も

積
極
的
に
活
用
す
る
こ
と

が
不
可
欠
で
あ
り
、
企
業

導
出
や
新
規
ス
タ
ー
ト
ア

ッ
プ
企
業
の
立
ち
上
げ
な

ど
出
口
戦
略
も
必
要
に
な

り
ま
す
。

　
そ
の
た
め
、東
北
大
学
、大
阪
大
学
、

慶
應
義
塾
大
学
、
広
島
大
学
の
専
門
家

か
ら
構
成
さ
れ
る
支
援
班
に
も
参
加
い

た
だ
き
、
ハ
ン
ズ
オ
ン
で
の
支
援
を
実

施
す
る
予
定
で
す
。
採
択
課
題
は
い
ず

れ
も
革
新
的
な
バ
イ
オ
医
薬
品
に
つ
な

が
る
ポ
テ
ン
シ
ャ
ル
を
秘
め
た
シ
ー
ズ

で
あ
り
、
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
、
さ

ら
に
は
今
後
の
進
展
が
と
て
も
楽
し
み

で
す
。

　
医
薬
品
の
開
発
動
向
を
見
る

と
、
依
然
、
低
分
子
化
合
物
が

主
流
で
は
あ
り
ま
す
が
、
次
第

に
抗
体
や
核
酸
や
ペ
プ
チ
ド
な

ど
新
た
な
モ
ダ
リ
テ
ィ
の
医
薬

品
が
増
加
し
て
き
て
お
り
、
世

界
の
売
上
高
ト
ッ
プ
１
０
０
の

医
薬
品
の
内
訳
で
は
、
す
で
に

バ
イ
オ
医
薬
品
が
過
半
数
を

占
め
て
増
加
傾
向
に
あ
り
ま

す
。
我
が
国
で
も
、
ア
カ
デ
ミ

ア
の
研
究
を
基
に
し
な
け
れ
ば

画
期
的
な
医
薬
品
の
開
発
は

ま
す
ま
す
難
し
く
な
っ
て
い
る

状
況
で
す
。
そ
の
状
況
下
で
、

Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
が
進
め
て
き
た
革
新

バ
イ
オ
、
先
端
バ
イ
オ
の
事
業

の
果
た
し
た
意
義
は
企
業
導
出

加
速
の
観
点
か
ら
極
め
て
大
き

い
も
の
が
あ
り
ま
し
た
。
し
か

し
成
果
を
医
療
貢
献
へ
と
結
び

つ
け
る
た
め
に
は
、
導
出
に
と

ど
ま
ら
ず
、
成
果
の
臨
床
応
用

を
実
施
す
る
と
こ
ろ
ま
で
持
ち

込
む
必
要
が
あ
り
ま
す
。
そ
の

視
点
か
ら
、
今
回
は
ス
マ
ー
ト

バ
イ
オ
事
業
を
立
ち
上
げ
、
臨

床
応
用
に
持
ち
込
む
ま
で
の
支

援
を
強
化
す
る
こ
と
に
な
り
ま

し
た
。
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
の
他
の
関
連

プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
、
特
に
、
橋
渡

し
研
究
拠
点
と
も
連
携
し
て
臨

床
応
用
に
向
か
っ
て
進
め
る
こ

と
が
で
き
る
と
思
っ
て
い
ま

す
。

　
ま
た
先
端
バ
イ
オ
の
時
と
同

様
に
支
援
班
を
設
置
し
、
臨
床

研
究
に
持
ち
込
む
こ
と
を
目
標

に
し
て
、
研
究
の
方
向
性
を
確

認
し
な
が
ら
研
究
者
の
力
量
を

最
大
限
に
発
揮
し
て
も
ら
え
る

よ
う
な
支
援
を
行
う
こ
と
に
な

っ
て
い
ま
す
。
支
援
班
は
研
究

者
と
絶
え
ず
接
触
し
、
そ
の
情

報
を
研
究
者
、
Ｐ
Ｓ
・
Ｐ
Ｏ
、

Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
事
務
局
と
共
有
し
て

進
め
て
ま
い
り
ま
す
。
日
本
を

代
表
す
る
優
秀
な
研
究
者
が
選

抜
さ
れ
て
い
る
の
で
、
次
々
と

興
味
深
い
成
果
が
生
み
出
さ
れ

学
術
的
に
も
大
変
価
値
が
高

く
、unmet medical needs

に

応
え
る
よ
う
な
画
期
的
な
成
果

が
続
々
と
生
み
出
さ
れ
る
こ
と

を
期
待
し
て
い
ま
す
。

　
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
が
掲
げ
る
理
念
で

あ
る
「
医
療
分
野
の
研
究
成
果

を
一
刻
も
早
く
実
用
化
し
、
患

者
さ
ん
や
ご
家
族
の
元
に
お
届

け
す
る
こ
と
」
に
応
え
ら
れ
る

成
果
を
生
み
出
せ
る
よ
う
、
Ｐ

Ｓ
、
Ｐ
Ｏ
、
支
援
班
が
一
体
と

な
っ
て
研
究
者
支
援
に
取
り
組

ん
で
ま
い
り
ま
す
の
で
ご
期
待

く
だ
さ
い
。

　
本
事
業
は
、
バ
イ
オ
医
薬
品
の
高
機
能
化

に
資
す
る
基
盤
技
術
や
、
創
薬
周
辺
基
盤
技

術
の
要
素
技
術
同
士
の
組
み
合
わ
せ
、
要
素

技
術
と
疾
患
応
用
研
究
の
組
み
合
わ
せ
等
に

よ
り
、
優
れ
た
創
薬
シ
ー
ズ
の
研
究
お
よ
び

事
業
開
発
を
推
進
す
る
と
と
も
に
、
速
や
か

な
臨
床
応
用
に
つ
な
げ
る
こ
と
で
、
我
が
国

発
の
革
新
的

な
高
機
能
バ

イ
オ
医
薬
品

等
の
具
体
的

創
出
を
目
指

し
て
い
ま

す
。

　
本
事
業
の
前
身
と
な
る
、
革
新
的
バ
イ
オ

医
薬
品
事
業
、
先
端
的
バ
イ
オ
医
薬
品
事
業

は
、
本
邦
の
ア
カ
デ
ミ
ア
発
バ
イ
オ
創
薬
を

牽
引
し
、
特
に
、
以
前
で
は
考
え
づ
ら
か
っ

た
、
「
企
業
導
出
数
」
を
具
体
的
な
Ｋ
Ｐ
Ｉ

に
掲
げ
、
目
標
値
を
上
回
る
成
果
を
上
げ
て

き
ま
し
た
。
本
事
業
は
、
特
に
「
臨
床
ス
テ

ー
ジ
ア
ッ
プ
」
を
大
き
な
目
標
と
し
て
お
り

ま
す
。
そ
の
目
標
達
成
の
た
め
の
各
種
支
援

に
つ
い
て
、
今
ま
で
の
十
分
な
実
績
と
経
験

に
基
づ
い
て
、
さ
ら
に
充
実
し
た
体
制
を
構

築
し
て
い
ま
す
。
推
進
さ
れ
る
す
べ
て
の
プ

ロ
ジ
ェ
ク
ト
に
つ
い
て
、
支
援
班
、
Ｐ
Ｓ
・

Ｐ
Ｏ
と
の
緊
密
な
連
携
の
も
と
、
研
究
成
果

を
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
に
導
く
こ
と
が
要

請
さ
れ
て
い
ま
す
。
今
後
、
研
究
成
果
の
社

会
実
装
展
開
を
図
る
事
業
推
進
の
モ
デ
ル
と

な
る
も
の
と
確
信
し
て
い
ま
す
。

　
本
邦
で
は
、
橋
渡
し
研
究
あ
る
い
は
Ｔ
Ｒ

研
究
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
等
に
お
い
て
、
充
実
し

た
支
援
体
制
の
も
と
、
優
れ
た
医
薬
品
開
発

が
進
ん
で
い
ま
す
。
本
事
業
推
進
は
、
さ
ら

に
新
た
な
方
向
性
を
取
り
入
れ
な
が
ら
、
ア

カ
デ
ミ
ア
発
創
薬
の
臨
床
展
開
を
目
標
と
し

て
い
き
ま
す
。

　
ア
カ
デ
ミ
ア
発
バ
イ
オ
医
薬
品
開
発
研
究

は
、
モ
ダ
リ
テ
ィ
創
薬
が
本
格
化
し
、
い
よ

い
よ
、
戦
略
的
な
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
が

重
要
に
な
っ
て
き
ま
す
。
今
ま
で
以
上
に
高

い
ハ
ー
ド
ル
か
も
し
れ
ま
せ
ん
。
小
職
自
身

も
、
本
事
業
の
強
力
な
推
進
に
向
け
、
微
力

で
す
が
全
力
を
注
ぐ
所
存
で
ご
ざ
い
ま
す
。

ご
指
導
、
ご
鞭
撻
賜
り
ま
す
よ
う
、
ど
う
ぞ

よ
ろ
し
く
お
願
い
申
し
上
げ
ま
す
。

　
グ
ロ
ー
バ
ル
な
医
薬
品

開
発
競
争
に
勝
ち
残
る
た

め
に
は
、
世
界
に
通
用
す

る
創
薬
シ
ー
ズ
を
生
み
出

す
ア
カ
デ
ミ
ア
の
研
究
力

と
共
に
、
こ
れ
を
迅
速
に

製
品
化
し
市
場
に
投
入
す

る
た
め
の
製
品
開
発
力
が
重
要
と
な
り
ま
す
。
こ
の
開
発

段
階
で
は
、全
世
界
の
開
発
者
が
競
争
相
手
と
な
る
た
め
、

迅
速
な
エ
ビ
デ
ン
ス
の
蓄
積
と
と
も
に
、
知
財
戦
略
、
開

発
ス
ケ
ジ
ュ
ー
ル
の
確
実
な
達
成
に
向
け
た
プ
ロ
ジ
ェ
ク

ト
・
マ
ネ
ー
ジ

メ
ン
ト
な
ど
、

厳
格
な
進
捗
管

理
、
戦
略
が
要

求
さ
れ
ま
す
。

　
加
え
て
医
薬

品
は
、
最
終
的
に
ヒ
ト
の
疾
患
を
治
療
す
る
こ
と
を
目
標

と
し
て
製
品
開
発
を
行
う
が
ゆ
え
、
そ
の
有
効
性
は
も
と

よ
り
、
安
全
性
の
保
障
も
要
求
さ
れ
ま
す
。
こ
の
保
障
の

た
め
に
Ｉ
Ｃ
Ｈ
（
医
薬
品
規
制
調
和
国
際
会
議
）
が
発
足

し
、
薬
事
規
制
に
関
す
る
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン
策
定
が
行
わ
れ

て
き
ま
し
た
。
医
薬
品
開
発
で
は
、
こ
の
ガ
イ
ド
ラ
イ
ン

に
沿
っ
た
非
臨
床
試
験
や
ヒ
ト
臨
床
試
験
等
を
実
施
し
、

そ
の
結
果
を
も
っ
て
規
制
当
局
の
審
査
を
受
け
、
最
終
的

に
製
造
・
販
売
承
認
を
受
け
な
け
れ
ば
、
世
の
中
で
販
売

で
き
る
製
品
と
は
な
り
ま
せ
ん
。

　
と
は
言
え
、
そ
も
そ
も
基
礎
研
究
を
担
っ
て
き
た
ア
カ

デ
ミ
ア
研
究
者
が
、自
ら
医
薬
品
候
補
物
質
の
探
索
か
ら
、

非
臨
床
試
験
、
臨
床
治
験
、
そ
し
て
、
承
認
申
請
ま
で
の

過
程
を
熟
知
し
て
進
め
て
い
け
る
こ
と
は
稀
有
で
あ
り
、

一
気
通
貫
で
社
会
実
装
ま
で
至
る
に
は
無
理
が
あ
り
ま
し

た
。

　
そ
こ
で
、
本
事
業
で
は
、
創
薬
の
過
程
を
熟
知
し
て
い

る
製
薬
企
業
在

籍
者
や
出
身
者

に
参
加
し
て
い

た
だ
い
て
支
援

班
を
結
成
、
研

究
者
に
寄
り
添

っ
て
伴
走
支
援
し
つ
つ
医
薬
品
開
発
を
進
め
る
仕
組
み
を

構
築
し
て
い
ま
す
。
そ
し
て
事
業
終
了
時
に
は
、
ヒ
ト
臨

床
試
験
に
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
で
き
る
と
こ
ろ
ま
で
到
達
す

る
こ
と
を
目
標
に
置
い
て
い
ま
す
。
こ
の
創
薬
シ
ス
テ
ム

が
我
が
国
の
持
続
的
な
バ
イ
オ
医
薬
品
創
出
の
エ
ン
ジ
ン

と
な
る
こ
と
を
期
待
し
て
い
ま
す
。

　
「
ス
マ
ー
ト
バ
イ
オ
創
薬
等
研

究
支
援
事
業
」
は
、
「
革
新
的
バ

イ
オ
医
薬
品
創
出
基
盤
技
術
開
発

事
業
」
、
「
先
端
的
バ
イ
オ
創
薬

等
基
盤
技
術
開
発
事
業
」
の
後
継

と
し
て
、
バ
イ
オ
医
薬
品
新
規
モ

ダ
リ
テ
ィ
の
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ

プ
を
目
指
し
て
い
ま
す
。
そ
の
た

め
に
は
、
製
造
方
法
の
開
発
、
非

臨
床
お
よ
び
臨
床
試
験
の
た
め
の

戦
略
作
成
・
実
施
、
そ
れ
に
ま
つ

わ
る
資
金
調
達
な
ど
の
「
医
薬
品

開
発
の
死
の
谷
」
を
乗
り
越
え
ね

ば
な
ら
ず
、
ア
カ
デ
ミ
ア
研
究
者

に
と
っ
て
は
非
常
に
困
難
な
も
の

で
す
。

　
人
類
は
こ
れ
ま
で
に
数
々
の
パ

ン
デ
ミ
ッ
ク
を
経
験
し
、
集
団
免

疫
獲
得
や
ワ
ク
チ
ン
に
よ
っ
て
克

服
し
て
き
ま
し
た
。
し
か
し
な
が

ら
、
Ｃ
Ｏ
Ｖ
Ｉ
Ｄ
―

パ
ン
デ
ミ

ッ
ク
に
お
い
て
は
、
人
と
物
の
流

れ
の
グ
ロ
ー
バ
ル
化
に
よ
り
、
ウ

イ
ル
ス
は
あ
っ
と
い
う
間
に
世
界

中
に
広
が
り
、
重
篤
な
被
害
を
被

っ
た
の
は
記
憶
に
新
し
い
と
こ
ろ

で
す
。

　
そ
の
よ
う
な
状
況
で
、
世
界
を

救
っ
た
の
が
ｍ
Ｒ
Ｎ
Ａ
―
脂
質
ナ

ノ
粒
子
（
Ｌ
Ｎ
Ｐ
）
ワ
ク
チ
ン
や

抗
体
医
薬
品
で
し
た
。
そ
れ
以

降
、
ｍ
Ｒ
Ｎ
Ａ
―
Ｌ
Ｎ
Ｐ
は
、
ワ

ク
チ
ン
だ
け
で
は
な
く
、
ｍ
Ｒ
Ｎ

Ａ
医
薬
品
へ
と
応
用
発
展
し
、
体

内
細
胞
・
組
織
へ
の
送
達
技
術
も

日
進
月
歩
で
進
み
、
現
在
、
世
界

で
は
希
少
疾
患
治
療
薬
を
中
心

に
１
０
０
０
パ
イ
プ
ラ
イ
ン
に

迫
る
勢
い
で
開
発
さ
れ
て
い
ま

す
。

　
こ
の
ポ
ス
ト
コ
ロ
ナ
の
創
薬
の

潮
流
は
、
遺
伝
子
編
集
技
術
を
利

用
し
た
細
胞
医
薬
品
、
核
酸
・
ペ

プ
チ
ド
等
の
中
分
子
バ
イ
オ
医
薬

品
等
の
開
発
を
刺
激
し
、
人
類
未

踏
の
原
料
や
構
造
を
持
つ
新
規
モ

ダ
リ
テ
ィ
の
創
出
を
加
速
化
し
て

い
ま
す
。

　
本
事
業
の
Ｐ
Ｏ
を
拝
命
し
、


年
前
に
サ
イ
ト
カ
イ
ン
ハ
ン

タ
ー
と
呼
ば
れ
た
頃
の
情
熱
が

蘇
っ
て
い
ま
す
。
ア
カ
デ
ミ
ア
研

究
者
と
共
に
、
国
産
バ
イ
オ
医
薬

品
新
規
モ
ダ
リ
テ
ィ
を
１
日
で

も
早
く
患
者
さ
ん
に
届
け
る
こ

と
を
目
標
に
、
Ｐ
Ｓ
・
Ｐ
Ｏ
さ
ら

に
医
薬
品
開
発
専
門
人
材
か
ら

な
る
支
援
班
と
「
医
薬
品
開
発
の

深
い
谷
」
を
乗
り
越
え
る
こ
と

を
目
指
し
邁
進
し
て
ま
い
り
ま

す
。

【１－１】研究開発を機動的かつ円滑に運営するための支援機能
【２－１】複合型の研究開発（要素技術の組み合わせ）
【２－２】疾患応用の研究開発（要素技術とシーズの組み合わせ）
【２－３】萌芽的な研究開発（若手育成枠）



スマートバイオ創薬等研究支援事業　の研究開発課題　期待集めスタート

【１－１】研究開発を機動的かつ
円滑に運営するための支援機能

ア
カ
デ
ミ
ア
発
の
臨
床
展
開

成
果
は
一
日
も
早
く
患
者
の
も
と
に

【
２
―
３
】
萌
芽
的
な
研
究
開
発（
若
手
育
成
枠

）

【２－１】複合型の研究開発（要素技術の組み合わせ）

【
２
―
２
】
疾
患
応
用
の
研
究
開
発（
要
素
技
術
と
シ
ー
ズ
の
組
み
合
わ
せ

）

（４）（５） 第４００１号　増刊第３種郵便物認可 ２０２５年（令和７年）１月１日（水曜日）（週　刊）

　【バイオ医薬品の研究開発を加速するための包括的支援】
　■後藤正英　国立大学法人東北大学大学院医学系研究科創生応用医学研究センター特

任教授
　本年度スタートした本事業では、日本から革新的なバイオ医薬
品等を創出すること、またこの領域の国際競争力を強化すること
を目標に掲げています。５か年の計画で国内の先端的研究課題の
臨床ステージアップを目指し、国内の最も有望な研究シーズ件
が初年度採択されました。
　本支援班は、東北大学、慶応義塾大学、大阪大学、広島大学よ
り、薬理、知財、非臨床試験、ＣＭＣ（医薬品製造）、薬事規制、
臨床開発などの専門性を有した約名のメンバーで構成されま

す。大手製薬企業、バイオベンチャー経験者、弁理士、薬事行政など多種多様な立場か
ら創薬の様々なプロセスに携わった経験のある専門家が結集し、幅広いハンズオン支援
を各研究シーズに提供いたします。
　近年台頭してきている遺伝子治療や細胞医療、また既存モダリティとの組み合わせも
含む複合的なアプローチなど、バイオ医薬品開発は本当に長く険しい道のりです。この
険しい道を進みゴールにたどり着くにはアカデミア、バイオベンチャー、ベンチャーキ
ャピタル、製薬企業、行政などの密接な連携を通して、学術、生産技術、知財、薬事、
臨床開発など多くの課題を解決しなければいけません。本事業関係者が一丸となってこ
れらの課題を乗り越え、極めて優れた研究成果である国内の研究シーズを一日も早く医
薬品として病気に苦しむ患者さんに届けることが我々全員の共通の想いです。冒頭に掲
げた本事業の目標達成とその想いの実現に向けて、支援班一同精いっぱい取り組みます。

　
【
組
織
移
行
性
抗
体
Ａ
ｃ
ｃ
ｕ
ｍ
Ｂ
ｏ
ｄ
ｙ
を
使
っ
た
高
機
能
性
Ｄ
Ｄ

Ｓ
に
よ
る
バ
イ
オ
創
薬
】

　
■
伊
東
祐
二
　
国
立
大
学
法
人
鹿
児
島
大
学
大
学
院
理
工
学
研
究
科
理

学
専
攻
教
授

　
抗
体
医
薬
品
は
、
そ
の
高
い
分
子
標
的
能
に
よ
っ
て
、
ガ
ン
や
自
己
免

疫
疾
患
を
中
心
と
し
た
様
々
な
疾
患
に
対
す
る
治
療
薬
と
し
て
の
地
位
を

確
立
し
ま
し
た
。
一
方
で
、
近
年
、
新
た
な
モ
ダ
リ
テ
ィ
と
し
て
、
核
酸

医
薬
品
、
細
胞
医
薬
品
が
注
目
を
浴
び
て
お
り
、
す
で
に
い
く
つ
か
の
疾

患
に
対
す
る
医
薬
品
が
上
市
さ
れ
て
い
ま
す
。
し
か
し
、
こ
れ
ら
新
規
モ

ダ
リ
テ
ィ
の
共
通
す
る
課
題
は
、
標
的
疾
患
部
位
へ
の
薬
剤
の
送
達
機
能

が
乏
し
く
、
そ
の
結
果
、
十
分
な
治
療
効
果
を
得
ら
れ
な
い
こ
と
で
す
。

　
東
京
薬
科
大
学
の
冨
塚
一
磨
教
授
、
鳥
取
大
学
の
香
月
康
宏
教
授
と
、

鹿
児
島
大
学
の
伊
東
か
ら
な
る
研
究
チ

ー
ム
は
、
前
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト

で
あ
る
先
端
的
バ
イ
オ
創
薬
等
基
盤
技

術
開
発
事
業
に
お
い
て
、
標
的
疾
患
の

組
織
へ
の
特
異
的
移
行
性
を
有
す
る
抗

体
Ａ
ｃ
ｃ
ｕ
ｍ
Ｂ
ｏ
ｄ
ｙ

を
開
発
し

ま
し
た
。本
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
で
は
、脳
、

腸
、
筋
肉
へ
の
Ａ
ｃ
ｃ
ｕ
ｍ
Ｂ
ｏ
ｄ
ｙ

を
、
核
酸
医
薬
品
、
細
胞
医
薬

品
等
と
連
結
す
る
こ
と
で
、
疾
患
臓
器
・
組
織
へ
の
高
い
送
達
能
を
有
す

る
、
高
機
能
性
の
バ
イ
オ
医
薬
品
を
開
発
し
、
実
用
化
す
る
こ
と
を
目
指

し
ま
す
。

　
こ
の
目
標
の
実
現
に
向
か
っ
て
、
い
く
つ
か
の
共
同
研
究
体
制
を
構
築

し
て
い
ま
す
。
抗
体
に
治
療
薬
剤（
核
酸
医
薬
品
等
）を
効
率
的
に
連
結
す

る
た
め
の
特
異
的
な
連
結
技
術
を
、
株
式
会
社
ペ
プ
チ
ド
研
究
所
と
の
共

同
研
究
に
よ
り
確
立
し
、
さ
ら
な
る
改
良
を
行
っ
て
い
ま
す
。
ま
た
、
細

胞
医
薬
品
開
発
で
は
、
実
績
の
あ
る
ヒ
ュ
ー
マ
ン
ラ
イ
フ
コ
ー
ド
社
と
共

同
で
研
究
を
進
め
る
予
定
で
す
。
こ
の
よ
う
に
、
日
本
発
の
基
盤
技
術
を

使
っ
て
、
難
病
の
治
療
薬
の
開
発
を
、
世
界
に
先
駆
け
た
高
機
能
性
Ｄ
Ｄ

Ｓ
に
よ
る
バ
イ
オ
創
薬
に
よ
り
達
成
し
て
い
き
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　
【
デ
ュ
オ
カ
ル
マ
イ
シ
ン
を
用
い
た
抗
体
ミ
メ
テ
ィ
ク
ス
結
合
薬
】

　
■
金
井
求
　
国
立
大
学
法
人
東
京
大
学
大
学
院
薬
学
系
研
究
科
教
授

　
我
々
は
、
自
然
界
最
強
と
言
わ
れ
る
ス
ト
レ
プ
ト
ア
ビ
ジ
ン
と
ビ
オ
チ

ン
の
親
和
性
を
も
と
に
、
低
免
疫
原
性
と
体
内
の
ビ
オ
チ
ン
ノ
イ
ズ
に
阻

害
さ
れ
な
い
性
質
を
兼
ね
備
え
た
薬
物
送
達
シ
ス
テ
ム
で
あ
る
、
Ｃ
ｕ
ｐ

ｉ
ｄ
―
Ｐ
ｓ
ｙ
ｃ
ｈ
ｅ
系
を
開
発
し
て
き
ま
し
た
。

　
Ｃ
ｕ
ｐ
ｉ
ｄ
―
Ｐ
ｓ
ｙ
ｃ
ｈ
ｅ
系
は
、
ス
ト
レ
プ
ト
ア
ビ
ジ
ン
改
変
タ

ン
パ
ク
質
Ｃ
ｕ
ｐ
ｉ
ｄ
と
ビ
オ
チ
ン
改
変
低
分
子
Ｐ
ｓ
ｙ
ｃ
ｈ
ｅ
か
ら
構

成
さ
れ
、
両
者
を
単
に
混
ぜ
合
わ
せ
る
だ
け
で
完
全
に
均
質
な
複
合
製
剤

を
生
成
し
ま
す
。
タ
ン
パ
ク
質
工
学
的
に
が
ん
抗
原
に
対
す
る
抗
体
を
融

合
さ
せ
た
Ｃ
ｕ
ｐ
ｉ
ｄ
と
、
有
機
合
成
化
学
的
に
抗
が
ん
剤
を
結
合
さ
せ

た
Ｐ
ｓ
ｙ
ｃ
ｈ
ｅ
を
複
合
す
れ
ば
、
抗

が
ん
剤
を
が
ん
細
胞
に
選
択
的
に
送
達

す
る
こ
と
が
で
き
ま
す
。
Ｃ
ｕ
ｐ
ｉ
ｄ

―
Ｐ
ｓ
ｙ
ｃ
ｈ
ｅ
系
は
、
ア
イ
ソ
ト
ー

プ
や
光
活
性
化
物
質
と
い
っ
た
さ
ま
ざ

ま
な
ペ
イ
ロ
ー
ド
を
さ
ま
ざ
ま
な
が
ん

細
胞
標
的
に
運
ぶ
こ
と
が
で
き
る
強
力

な
プ
ラ
ッ
ト
フ
ォ
ー
ム
で
、
多
様
な
抗
が
ん
戦
略
の
基
盤
と
し
て
有
効
で

あ
る
こ
と
が
分
か
っ
て
い
ま
す
。

　
以
上
の
背
景
を
も
と
に
本
研
究
で
は
、
再
発
・
転
移
を
伴
う
固
形
進
行

が
ん
の
重
要
な
抗
原
で
あ
る
Ｈ
Ｅ
Ｒ
２
に
対
す
る
重
鎖
抗
体
（
Ｖ
Ｈ
Ｈ
）

を
有
す
る
人
工
抗
体
ミ
メ
テ
ィ
ク
ス
Ｖ
Ｈ
Ｈ
―
Ｃ
ｕ
ｐ
ｉ
ｄ
と
、
極
め
て

少
数
の
分
子
で
が
ん
細
胞
を
殺
傷
で
き
る
デ
ュ
オ
カ
ル
マ
イ
シ
ン
（
Ｄ
ｕ

ｏ
）
を
結
合
さ
せ
た
Ｄ
ｕ
ｏ
―
Ｐ
ｓ
ｙ
ｃ
ｈ
ｅ
を
用
い
て
、
Ｄ
ｕ
ｏ
結
合

・
抗
Ｈ
Ｅ
Ｒ
２
抗
体
ミ
メ
テ
ィ
ク
ス
複
合
製
剤
で
あ
る
Ｄ
ｕ
ｏ
―
Ｈ
Ｅ
Ｒ

２
の
開
発
を
進
め
ま
す
。

　
マ
ウ
ス
を
用
い
た
実
験
で
、
Ｄ
ｕ
ｏ
―
Ｈ
Ｅ
Ｒ
２
は
副
作
用
を
引
き
起

こ
す
こ
と
な
く
が
ん
を
根
治
で
き
て
お
り
、
本
研
究
で
は
ヒ
ト
で
の
臨
床

ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
を
目
指
し
た
開
発
を
行
い
ま
す
。

　
【
ホ
ー
ミ
ン
グ
ペ
プ
チ
ド
搭
載
型
次
世
代
抗
膵
が
ん
ペ
プ
チ
ド
医
薬
の

技
術
開
発
】

　
■
近
藤
英
作
　
学
校
法
人
関
西
医
科
大
学
附
属
光
免
疫
医
学
研
究
所
・

腫
瘍
病
理
学
部
門
教
授

　
膵
が
ん
は
発
見
時
す
で
に
転
移
巣
を
持
つ
進
行
期
の
患
者
さ
ん
が
多

く
、
ま
た
こ
れ
ら
の
患
者
さ
ん
に
対
す
る
決
定
打
と
な
る
治
療
が
い
ま
だ

十
分
に
確
立
し
て
い
な
い
た
め
全
が
ん
中
で
も
隔
絶
し
た
予
後
不
良
を
呈

す
る
難
治
が
ん
と
な
っ
て
い
ま
す
。
我
々
は
膵
が
ん
の
生
物
学
的
側
面
か

ら
の
難
治
性
に
つ
い
て
、
薬
剤
浸
透
を
阻
む
特
徴
的
な
ス
キ
ル
ス
性
組
織

構
築
を
大
き
な
要
因
の
１
つ
と
考
え
て
い
ま
す
。

　
本
研
究
開
発
で
は
、こ
の
線
維
性
バ
リ
ア
の
障
害
を
克
服
す
る
た
め
に
、

我
々
が
確
立
し
て
い
る
腫
瘍
ホ
ー
ミ
ン
グ
ペ
プ
チ
ド
分
離
技
術
を
用
い
て

獲
得
し
た
「
膵
が
ん
ホ
ー
ミ
ン
グ
ペ
プ

チ
ド
（
膵
が
ん
細
胞
に
高
度
に
シ
フ
ト

し
た
吸
収
性
を
発
揮
す
る
オ
リ
ゴ
ペ
プ

チ
ド
）
」
を
抗
が
ん
剤
キ
ャ
リ
ア
と
し

て
応
用
し
、
組
織
浸
透
性
に
卓
越
し
た

小
分
子
型
の
Ｄ
Ｄ
Ｓ
製
剤
（
Ｐ
Ｄ
Ｃ

Peptide-Drug Conjugate

）
に
よ
る

膵
が
ん
細
胞
標
的
治
療
の
確
立
を
進
め
て
い
き
ま
す
。

　
現
在
、
が
ん
医
療
分
野
で
は
薬
剤
キ
ャ
リ
ア
と
し
て
抗
体
を
用
い
た
抗

体
医
薬
（
Ａ
Ｄ
Ｃ
Antibody-Drug Conjugate

）
の
開
発
が
活
発
化
し

て
い
ま
す
。
乳
が
ん
や
胃
が
ん
、
血
液
腫
瘍
な
ど
へ
の
臨
床
応
用
が
展
開

し
て
い
ま
す
が
、
Ｐ
Ｄ
Ｃ
は
Ａ
Ｄ
Ｃ
の
約

分
の
１
の
小
サ
イ
ズ
で
、
ス

キ
ル
ス
が
ん
組
織
へ
の
浸
透
性
と
浸
透
速
度
は
Ａ
Ｄ
Ｃ
に
優
り
、
構
造
改

良
が
迅
速
に
行
え
る
利
点
が
あ
り
ま
す
。

　
さ
ら
に
キ
ャ
リ
ア
と
し
て
搭
載
す
る
ペ
プ
チ
ド
自
体
が
、
生
体
低
侵
襲

性
で
患
者
さ
ん
の
か
ら
だ
に
や
さ
し
い
大
き
な
長
所
を
持
っ
て
お
り
、
我

々
は
こ
れ
ら
の
長
所
を
活
か
し
た
次
世
代
の
ス
キ
ル
ス
が
ん
治
療
に
資
す

る
革
新
的
な
Ｄ
Ｄ
Ｓ
製
剤
の
合
成
技
術
の
確
立
と
実
装
を
目
指
し
て
本
研

究
を
推
進
し
て
い
き
た
い
と
考
え
て
い
ま
す
。

　
【
デ
ザ
イ
ナ
ー
エ
ク
ソ
ソ
ー
ム
に
よ
る
ア
ク
テ
ィ
ブ
タ
ー
ゲ
テ
ィ
ン
グ
法

の
開
発
】

　
■
華
山
力
成
　
国
立
大
学
法
人
金
沢
大
学
ナ
ノ
生
命
科
学
研
究
所
教
授

　
近
年
、
細
胞
外
小
胞
で
あ
る
エ
ク
ソ
ソ
ー
ム
を
活
用
し
た
創
薬
開
発
が
世

界
的
に
加
速
し
て
お
り
、
日
本
国
内
で
も
Ｐ
Ｍ
Ｄ
Ａ
科
学
委
員
会
に
よ
る
ガ

イ
ド
ラ
イ
ン
の
公
表
な
ど
、
実
現
に
向
け
た
体
制
整
備
が
急
速
に
進
展
し
て

い
ま
す
。
私
た
ち
は
遺
伝
子
改
変
技
術
を
駆
使
し
、
Ｔ
細
胞
の
活
性
化
に
不

可
欠
な
①
抗
原
―
Ｍ
Ｈ
Ｃ
複
合
体
、
②
補
助
シ
グ
ナ
ル
、
③
サ
イ
ト
カ
イ
ン

を
同
時
に
発
現
さ
せ
る
こ
と
で
、
免
疫
制
御
機
能
を
強
化
し
た
「
デ
ザ
イ
ナ

ー
エ
ク
ソ
ソ
ー
ム
」
を
開
発
し
ま
し
た
。
こ
の
技
術
に
よ
り
、
従
来
は
不
可

能
で
あ
っ
た「
が
ん
細
胞
の
み
を
特
異
的
に
攻
撃
す
る
細
胞
傷
害
性
Ｔ
細
胞
」

や
、
「
自
己
免
疫
疾
患
の
み
を
特
異
的
に

抑
制
す
る
制
御
性
Ｔ
細
胞
」
を
、
エ
ク
ソ

ソ
ー
ム
を
介
し
て
体
内
で
効
率
的
に
作
り

出
す
新
た
な
免
疫
制
御
法
の
確
立
に
成
功

し
て
い
ま
す
。

　
本
研
究
で
は
、
こ
の
新
規
モ
ダ
リ
テ
ィ

を
さ
ら
に
高
機
能
化
す
る
た
め
に
、
上
記

の
「
抗
原
特
異
的
免
疫
制
御
技
術
」
に
「
ｍ
Ｒ
Ｎ
Ａ
送
達
技
術
」
を
組
み
合

わ
せ
る
こ
と
で
、
生
体
内
で
抗
原
特
異
的
免
疫
細
胞
を
選
択
的
に
機
能
制
御

す
る
、
世
界
初
の
ア
ク
テ
ィ
ブ
タ
ー
ゲ
テ
ィ
ン
グ
技
術
の
開
発
を
目
指
し
ま

す
。

　
具
体
的
に
は
、
細
胞
傷
害
性
Ｔ
細
胞
の
抗
腫
瘍
効
果
を
飛
躍
的
に
向
上
さ

せ
る
エ
ク
ソ
ソ
ー
ム
や
、
自
己
反
応
性
Ｂ
細
胞
を
確
実
に
除
去
す
る
エ
ク
ソ

ソ
ー
ム
の
開
発
を
進
め
ま
す
。
国
内
企
業
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
、
国

立
医
薬
品
食
品
衛
生
研
究
所
な
ど
と
の
連
携
に
よ
り
、
高
機
能
・
高
品
質
か

つ
安
全
性
の
高
い
エ
ク
ソ
ソ
ー
ム
製
剤
の
大
量
生
産
と
品
質
管
理
体
制
を
確

立
し
、
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
を
実
現
し
ま
す
。
こ
れ
に
よ
り
、
難
治
性
が

ん
や
希
少
疾
患
な
ど
、
ア
ン
メ
ッ
ト
メ
デ
ィ
カ
ル
ニ
ー
ズ
に
対
す
る
効
果
的

で
副
作
用
の
な
い
日
本
発
の
エ
ク
ソ
ソ
ー
ム
創
薬
を
推
進
し
て
い
き
ま
す
。

　
【
ウ
イ
ル
ス
ベ
ク
タ
ー
の
基
盤
技
術
複
合
に
よ
る
革
新
的
が
ん
治
療
モ
ダ

リ
テ
ィ
の
高
機
能
化
開
発
】

　
■
藤
堂
具
紀
　
国
立
大
学
法
人
東
京
大
学
医
科
学
研
究
所
先
端
医
療
研
究

セ
ン
タ
ー
先
端
が
ん
治
療
分
野
教
授

　
が
ん
の
死
亡
率
は
増
加
の
一
途
を
た
ど
り
、
新
し
い
治
療
法
の
ニ
ー
ズ
は

ま
す
ま
す
高
く
な
っ
て
い
ま
す
。
本
研
究
は
ウ
イ
ル
ス
ベ
ク
タ
ー
を
用
い
る

２
つ
の
基
盤
技
術
を
複
合
し
、
革
新
的
が
ん
治
療
モ
ダ
リ
テ
ィ
の
創
生
と
高

機
能
化
を
目
指
し
ま
す
。

　
基
盤
技
術
の
１
つ
目
は
、
複
製
可
能
ウ
イ
ル
ス
に
よ
る
直
接
的
な
が
ん
細

胞
破
壊
を
利
用
す
る
ウ
イ
ル
ス
療
法
で
す
。
が
ん
細
胞
選
択
的
な
ウ
イ
ル
ス

複
製
は
、
直
接
的
な
殺
細
胞
効
果
の
み
な
ら
ず
、
ウ
イ
ル
ス
が
破
壊
し
た
が

ん
細
胞
と
と
も
に
免
疫
に
排
除
さ
れ
る
過
程
で
特
異
的
抗
が
ん
免
疫
を
惹
起

し
ま
す
。

　
２
つ
目
は
、
ウ
イ
ル
ス
ベ
ク
タ
ー
を
用

い
て
治
療
遺
伝
子
を
体
内
の
が
ん
細
胞
に

導
入
し
て
発
現
さ
せ
る
ｉ
ｎ
　
ｖ
ｉ
ｖ
ｏ

遺
伝
子
治
療
で
す
。
ウ
イ
ル
ス
療
法
技
術

と
の
複
合
の
観
点
か
ら
は
、
特
異
的
抗
が

ん
免
疫
刺
激
を
増
強
す
る
治
療
遺
伝
子
の

活
用
が
合
理
的
で
す
。

　
単
純
ヘ
ル
ペ
ス
ウ
イ
ル
ス
１
型
（
Ｈ
Ｓ
Ｖ
―
１
）
は
、
ベ
ク
タ
ー
と
し
て

が
ん
治
療
に
有
利
な
特
長
を
多
く
有
し
ま
す
。
殊
に
研
究
開
発
代
表
者
が
開

発
し
た
第
三
世
代
の
抗
が
ん
Ｈ
Ｓ
Ｖ
―
１
（
Ｇ

Δ
）
は
、
人
為
的
三
重
変

異
に
よ
っ
て
高
い
安
全
性
と
強
力
な
抗
腫
瘍
作
用
を
同
時
に
実
現
し
て
、
日

本
初
の
国
産
ウ
イ
ル
ス
療
法
製
品
と
し
て
実
用
化
さ
れ
ま
し
た
。

　
Ｇ

Δ
の
基
本
骨
格
に
治
療
遺
伝
子
を
直
接
挿
入
す
る
と
、
複
製
可
能
型

ウ
イ
ル
ス
を
遺
伝
子
デ
リ
バ
リ
ー
の
ツ
ー
ル
と
し
て
活
用
で
き
ま
す
。
腫
瘍

内
に
限
局
し
て
治
療
遺
伝
子
産
物
の
濃
度
が
上
が
り
、
複
数
の
治
療
遺
伝
子

発
現
型
を
組
み
合
わ
せ
る
こ
と
も
で
き
ま
す
。
全
身
投
与
に
よ
る
副
作
用
を

生
じ
る
こ
と
な
く
、
両
基
盤
技
術
の
相
乗
効
果
が
得
ら
れ
ま
す
。
ウ
イ
ル
ス

を
活
用
し
た
が
ん
治
療
を
普
及
・
発
展
さ
せ
、
本
研
究
を
が
ん
医
療
の
革
新

と
新
産
業
育
成
に
つ
な
げ
ま
す
。

　【
核
酸
編
集
ツ
ー
ル
送
達
に
よ
る
希
少
難
治
性
遺
伝
性
疾
患
治
療
法
開
発
】

　
■
中
田
慎
一
郎
　
京
都
府
公
立
大
学
法
人
京
都
府
立
医
科
大
学
大
学
院
医

学
研
究
科
教
授

　
予
後
が
極
め
て
不
良
で
、
い
ま
だ
治
療
法
が
存
在
し
な
い
遺
伝
性
疾
患
は

多
数
存
在
し
ま
す
。
こ
う
し
た
遺
伝
性
疾
患
が
疑
わ
れ
る
新
生
児
・
乳
児
を

速
や
か
に
ゲ
ノ
ム
診
断
し
、
適
切
な
新
規
治
療
法
を
提
供
で
き
る
パ
イ
プ
ラ

イ
ン
の
構
築
は
、
極
め
て
重
要
で
す
。

　
遺
伝
性
疾
患
の
総
数
は
多
い
も
の
の
、各
疾
患
の
患
者
数
は
少
な
く
、ま
た

個
別
に
特
別
な
治
療
法
の
設
計
が
必
要
と
な
る
ケ
ー
ス
が
多
々
あ
り
ま
す
。

そ
の
た
め
、
治
療
法
開
発
に
お
け
る
経
済
的
合
理
性
が
低
く
、
営
利
企
業
の

参
入
が
進
み
に
く
い
状
況
に
あ
り
ま
す
。
現
段
階
で
は
ア
カ
デ
ミ
ア
や
ベ
ン

チ
ャ
ー
企
業
が
連
携
し
、
治
療
法
を
確
立

し
て
い
く
こ
と
が
求
め
ら
れ
て
い
ま
す
。

　
本
研
究
開
発
で
は
、
ゲ
ノ
ム
編
集
ツ
ー

ル
や
ア
ン
チ
セ
ン
ス
ヌ
ク
レ
オ
チ
ド
（
Ａ

Ｓ
Ｏ
）
を
用
い
た
希
少
難
治
性
遺
伝
子
疾

患
に
対
す
る
治
療
法
を
開
発
し
、
そ
の
治

療
法
を
臨
床
ス
テ
ー
ジ
で
実
用
化
す
る
こ

と
を
目
標
と
し
て
い
ま
す
。
要
素
技
術
と
し
て
、
オ
フ
タ
ー
ゲ
ッ
ト
変
異
を

回
避
し
た
ゲ
ノ
ム
編
集
法
、
既
存
の
知
財
権
を
回
避
可
能
な
ゲ
ノ
ム
編
集
法

・
Ａ
Ｓ
Ｏ
、
ｉ
ｎ
　
ｖ
ｉ
ｖ
ｏ
で
の
核
酸
編
集
を
前
提
と
し
た
送
達
技
術
を

用
い
、
こ
れ
ら
を
組
み
合
わ
せ
た
治
療
法
を
構
築
し
ま
す
。

　
ゲ
ノ
ム
編
集
技
術
で
は
広
島
大
学
の
山
本
卓
先
生
、
送
達
技
術
で
は
東
京

科
学
大
学
の
内
田
智
士
先
生
お
よ
び
京
都
大
学
の
堀
田
秋
津
先
生
、
Ａ
Ｓ
Ｏ

で
は
名
古
屋
大
学
の
荻
朋
男
先
生
が
研
究
を
推
進
し
て
お
り
、
動
物
モ
デ
ル

や
ヒ
ト
由
来
細
胞
で
の
実
証
研
究
に
は
理
化
学
研
究
所
の
谷
内
一
郎
先
生
、

広
島
大
学
の
岡
田
賢
先
生
が
参
加
し
、
京
都
府
立
医
科
大
学
を
含
め
た
チ
ー

ム
体
制
で
研
究
開
発
を
進
め
て
い
ま
す
。

　
本
プ
ロ
ジ
ェ
ク
ト
を
通
じ
て
、
患
者
の
予
後
改
善
に
貢
献
し
、
希
少
疾
患

治
療
の
新
た
な
可
能
性
を
切
り
拓
く
こ
と
を
目
指
し
ま
す
。

　
【
負
電
荷
を
持
た
な
い
オ
リ
ゴ
ヌ
ク
レ
オ
チ
ド
に

よ
る
核
酸
医
薬
の
高
機
能
化
】

　
■
田
良
島
典
子
　
国
立
大
学
法
人
徳
島
大
学
大
学

院
医
歯
薬
学
研
究
部
（
薬
学
域
）
准
教
授

　
新
し
い
創
薬
モ
ダ
リ
テ
ィ
と
し
て
高
い
期
待
が
寄

せ
ら
れ
て
い
る
核
酸
は
、負
電
荷
を
持
つ
分
子
で
す
。

こ
の
特
性
は
、
核
酸
を
医
薬
品
と
し
て
利
用
す
る
上

で
致
命
的
な
欠
点
の
ひ
と
つ
で
あ
り
、
核
酸
医
薬
の

開
発
に
は
、
ド
ラ
ッ
グ
デ
リ
バ
リ
ー
シ
ス
テ
ム
（
Ｄ

Ｄ
Ｓ
）
な
ど
創
薬
要
素
技
術
と
の
組
み
合
わ
せ
が
不

可
欠
で
す
。

　
こ
の
課
題
を
克
服
す
る
た
め
に
、
負
電
荷
を
持
た

な
い
人
工
核
酸
分
子
と
し
て
、
ペ
プ
チ
ド
核
酸
や
モ

ル
フ
ォ
リ
ノ
核
酸
が
開
発
さ
れ
ま
し
た
。
特
に
、
モ

ル
フ
ォ
リ
ノ
核
酸
は
、
国
産
初
の
核
酸
医
薬
で
あ
る

ビ
ル
ト
ラ
ル
セ
ン
（steric-blocking

型
ア
ン
チ
セ
ン

ス
医
薬
）
に
も
利

用
さ
れ
て
い
ま

す
。
し
か
し
、
こ

れ
ま
で
に
開
発
さ

れ
た
負
電
荷
を
持

た
な
い
人
工
核
酸

分
子
は
、
天
然
型

Ｄ
Ｎ
Ａ
お
よ
び
Ｒ
Ｎ
Ａ
と
大
き
く
か
け
離
れ
た
構
造

を
持
つ
た
め
に
、
核
酸
医
薬
へ
の
応
用
範
囲
に
制
限

が
あ
り
ま
す
。

　
例
え
ば
、
薬
理
活
性
を
発
現
す
る
た
め
にRNA-

induced silencing complex

（
Ｒ
Ｉ
Ｓ
Ｃ
）
と
呼
ば

れ
る
複
合
体
の
一
部
と
な
る
こ
と
が
不
可
欠
な
ｓ
ｉ

Ｒ
Ｎ
Ａ
医
薬
素
子
と
し
て
の
応
用
は
困
難
で
す
。

　
本
研
究
課
題
で
は
、
よ
り
ス
マ
ー
ト
な
核
酸
医
薬

開
発
の
実
現
に
向
け
て
、
ｓ
ｉ
Ｒ
Ｎ
Ａ
医
薬
を
は
じ

め
と
し
て
幅
広
い
核
酸
医
薬
手
法
に
応
用
が
可
能

な
、
核
酸
の
負
電
荷
を
解
消
す
る
革
新
的
人
工
核
酸

技
術
の
開
発
に
取
り
組
み
ま
す
。
さ
ら
に
、
当
該
人

工
核
酸
技
術
と
高
分
子
ミ
セ
ル
を
利
用
し
た
Ｄ
Ｄ
Ｓ

技
術
と
の
組
み
合
わ
せ
に
よ
り
、
中
枢
神
経
系
に
対

す
る
効
果
的
な
核
酸
医
薬
送
達
を
実
現
す
る
と
と
も

に
、
中
枢
神
経
変
性
疾
患
に
対
す
る
高
機
能
化
ｓ
ｉ

Ｒ
Ｎ
Ａ
医
薬
シ
ー
ズ
の
創
出
を
目
指
し
ま
す
。

　【
抗
体
の
多
価
効
果
を
制
御
す
る
基
盤
技
術
の
開
発
】

　
■
秋
葉
宏
樹
　
国
立
大
学
法
人
京
都
大
学
大
学
院
薬

学
研
究
科
講
師

　
抗
体
医
薬
品
は
中
核
的
医
薬
品
モ
ダ
リ
テ
ィ
の
一
つ

と
し
て
の
位
置
づ
け
を
確
固
た
る
も
の
と
し
て
き
ま
し

た
。
絶
え
間
な
い
技
術
革
新
が
そ
の
発
展
の
源
泉
と
な

っ
て
い
ま
す
。
近
年
も
二
重
特
異
性
抗
体
や
抗
体
薬
物

複
合
体
等
の
構
造
改
変
に
よ
っ
て
、
従
来
の
抗
体
に
は

な
い
機
能
が
付
与
さ
れ
る
こ
と
で
、
有
効
性
の
高
い
多

数
の
抗
体
医
薬
品
が
生
み
出
さ
れ
て
き
ま
し
た
。

　
本
研
究
に
お
い
て
は
、
抗
体
が
天
然
に
示
す
多
価
結

合
と
い
う
特
性
を
制
御
す
る
、
新
し
い
構
造
改
変
法
を

開
発
し
ま
す
。
抗
体
分
子
は
、
二
つ
以
上
の
可
変
領
域

（
標
的
分
子
に
結
合
す
る
領
域
）
を
も
つ
こ
と
が
そ
の

特
徴
で
す
。
こ
れ
ら
複
数
の
領
域
が
協
同
的
に
標
的
分

子
に
結
合
す
る
作
用
を
、
多
価
結
合
と
呼
び
ま
す
。
多

価
結
合
は
抗
体
の
結

合
能
を
飛
躍
的
に
高

め
る
だ
け
で
な
く
、

細
胞
膜
受
容
体
の
ク

ラ
ス
タ
ー
形
成
な
ど

を
通
じ
て
、
生
物
学

的
現
象
の
誘
導
に
も

寄
与
し
ま
す
。
多
価
結
合
は
、
天
然
の
生
体
防
御
に
お

け
る
抗
体
機
能
の
発
現
に
極
め
て
重
要
な
役
割
を
果
た

し
て
い
ま
す
。

　
そ
の
一
方
で
抗
体
医
薬
品
の
機
能
に
は
、
多
様
な
疾

患
標
的
に
対
す
る
多
様
な
メ
カ
ニ
ズ
ム
が
求
め
ら
れ
ま

す
。
そ
の
た
め
、
必
ず
し
も
天
然
抗
体
の
示
す
多
価
結

合
が
有
効
性
の
最
大
化
に
有
用
で
あ
る
と
は
限
り
ま
せ

ん
。

　
そ
こ
で
我
々
は
、
抗
体
工
学
と
有
機
化
学
を
効
果
的

に
組
み
合
わ
せ
る
こ
と
で
、
抗
体
の
示
す
多
価
結
合
能

の
う
ち
、
望
み
の
性
質
の
み
を
取
り
出
す
技
術
を
開
発

し
ま
す
。
生
物
活
性
や
薬
物
動
態
な
ど
の
複
数
の
側
面

か
ら
、
多
価
結
合
最
適
化
に
資
す
る
制
御
技
術
を
開
発

す
る
こ
と
で
、
疾
患
標
的
に
対
す
る
抗
体
医
薬
品
候
補

物
質
の
有
効
性
の
最
大
化
を
目
指
し
ま
す
。
将
来
的
に

抗
体
医
薬
品
創
製
の
基
盤
技
術
の
一
つ
と
な
る
こ
と
が

期
待
さ
れ
ま
す
。

　
【
人
工
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
補
充
療
法
の
た
め

の
創
薬
基
盤
構
築
】

　
■
横
尾
英
知
　
国
立
医
薬
品
食
品
衛
生
研
究
所
有

機
化
学
部
研
究
員

　
タ
ン
パ
ク
質
を
分
解
す
る
技
術
が
医
薬
品
と
し

て
期
待
さ
れ
て
い
ま
す
。
Ｐ
Ｒ
Ｏ
Ｔ
Ａ
Ｃ
（PRO

teolysis TArgeting Chimera

）
は
、
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ

ガ
ー
ゼ
を
標
的
タ
ン
パ
ク
質
に
近
づ
け
て
、
ユ
ビ
キ

チ
ン
化
お
よ
び
プ
ロ
テ
ア
ソ
ー
ム
に
よ
る
分
解
を
導

き
ま
す
。
従
来
の
阻
害
剤
が
単
に
タ
ン
パ
ク
質
の
機

能
を
抑
制
す
る
の
に
対
し
、
Ｐ
Ｒ
Ｏ
Ｔ
Ａ
Ｃ
は
タ
ン

パ
ク
質
そ
の
も
の
を
除
去
す
る
た
め
、
よ
り
効
果
的

か
つ
持
続
的
な
作
用
が
期
待
で
き
ま
す
。

　
一
方
、
生
体
内
の
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
に
依
存

し
て
活
性
が
変
化
す
る
た
め
、
幅
広
い
疾
患
に
適
用

で
き
る
技
術
と
す
る
に
は
、
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ

へ
の
依
存
性
を
抑

制
し
た
技
術
が
必

要
で
す
。
そ
こ
で

本
研
究
で
は
、
ユ

ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー

ゼ
を
外
的
に
補
い

つ
つ
、
任
意
の
タ

ン
パ
ク
質
を
分
解
す
る
創
薬
基
盤
技
術
を
開
発
し
ま

す
。

　
我
々
は
こ
れ
ま
で
様
々
な
標
的
タ
ン
パ
ク
質
に
対

し
て
Ｐ
Ｒ
Ｏ
Ｔ
Ａ
Ｃ
を
開
発
し
て
き
ま
し
た
。
本
研

究
で
は
、
さ
ら
に
高
度
化
し
た
技
術
と
し
て
ユ
ビ
キ

チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
と
Ｐ
Ｒ
Ｏ
Ｔ
Ａ
Ｃ
を
組
み
合
わ
せ
た

新
た
な
創
薬
モ
ダ
リ
テ
ィ
を
開
発
し
ま
す
。
ユ
ビ
キ

チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
の
構
造
予
測
を
駆
使
し
て
分
子
設
計

を
行
い
、
内
在
性
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
に
対
す
る

依
存
性
を
克
服
し
た
タ
ン
パ
ク
質
分
解
医
薬
品
を
創

出
し
ま
す
。

　
そ
う
し
た
開
発
で
は
、
化
合
物
の
活
性
を
構
造
へ

フ
ィ
ー
ド
バ
ッ
ク
す
る
こ
と
で
高
機
能
化
を
行
い
ま

す
。
さ
ら
に
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
を
ｍ
Ｒ
Ｎ
Ａ
等

の
核
酸
に
よ
り
細
胞
内
で
発
現
、
機
能
を
発
揮
さ
せ

る
こ
と
で
、
ユ
ビ
キ
チ
ン
リ
ガ
ー
ゼ
充
填
療
法
の
た

め
の
基
盤
構
築
を
目
指
し
ま
す
。

　
【
膵
が
ん
間
質
を
標
的
と
し
た
抗
体
薬
物
複
合
体
の
研
究
開
発
】

　
■
榎
本
篤
　
国
立
大
学
法
人
東
海
国
立
大
学
機
構
名
古
屋
大
学
大
学
院
医
学
系
研

究
科
教
授

　
膵
が
ん
は
難
治
が
ん
と
し
て
知
ら
れ
て
い
ま
す
が
、難
治
で
あ
る
理
由
の
一
つ
は
、

が
ん
細
胞
以
外
の
領
域
（
間
質
）
が
極
め
て
多
く
、
そ
こ
に
増
え
る
が
ん
関
連
線
維

芽
細
胞
（cancer-associated fibroblasts


Ｃ
Ａ
Ｆ
）
が
抗
が
ん
剤
抵
抗
性
の
環
境

を
作
る
こ
と
だ
と
さ
れ
て
い
ま
す
。
過
去
に
Ｃ
Ａ
Ｆ
を
標
的
と
す
る
治
療
法
の
開
発

が
試
み
ら
れ
て
き
ま
し
た
が
、
治
験
や
臨
床
研
究
は
失
敗
し
て
お
り
、
戦
略
の
再
考

が
求
め
ら
れ
て
い
ま
す
。
Ｃ
Ａ
Ｆ
を
殺
傷
あ
る
い
は
抑
制
す
る
と
膵
が
ん
の
進
行
が

み
ら
れ
る
こ
と
も
わ
か
っ
て
い
ま
す
。

　
本
研
究
で
は
、
Ｃ
Ａ
Ｆ
は
殺
傷
せ
ず
、
む
し
ろ

Ｃ
Ａ
Ｆ
を
有
効
な
抗
が
ん
剤
の
デ
リ
バ
リ
ー
ツ
ー

ル
と
し
て
用
い
る
新
規
戦
略
の
開
発
を
目
指
し
ま

す
。
私
た
ち
は
以
前
、
Ｃ
Ａ
Ｆ
に
最
も
特
異
的
な

膜
分
子
マ
ー
カ
ー
と
し
て
Ｇ
Ｐ
Ｉ
ア
ン
カ
ー
型
膜

分
子
Ｍ
ｅ
ｆ
ｌ
ｉ
ｎ
（
メ
フ
リ
ン
）
を
同
定
し
、

そ
の
機
能
解
析
を
続
け
て
き
ま
し
た
。

　
本
研
究
で
は
、
抗
Ｍ
ｅ
ｆ
ｌ
ｉ
ｎ
モ
ノ
ク
ロ
ー
ナ
ル
抗
体
に
抗
が
ん
剤
を
付
加
し

た
抗
体
薬
物
複
合
体
（antibody-drug conjugates


Ａ
Ｄ
Ｃ
）
の
開
発
を
実
施
し
ま

す
。
本
Ａ
Ｄ
Ｃ
の
薬
効
機
序
は
、
Ｃ
Ａ
Ｆ
の
殺
傷
で
は
な
く
、
Ｃ
Ａ
Ｆ
に
取
り
組
ま

れ
た
後
に
細
胞
外
に
排
出
さ
れ
た
抗
が
ん
剤
が
近
傍
の
が
ん
細
胞
を
殺
傷
す
る
バ
イ

ス
タ
ン
ダ
ー
効
果
で
あ
る
こ
と
を
非
臨
床
試
験
で
確
認
し
ま
し
た
。本
戦
略
に
よ
り
、

単
体
で
は
経
静
脈
投
与
で
き
な
い
強
い
殺
細
胞
作
用
を
も
つ
抗
が
ん
剤
を
が
ん
細
胞

に
デ
リ
バ
リ
ー
す
る
こ
と
が
可
能
と
な
り
ま
す
。

　
今
後
は
本
Ａ
Ｄ
Ｃ
の
物
性
評
価
、
セ
ル
バ
ン
ク
の
作
製
、
Ｇ
Ｌ
Ｐ
レ
ベ
ル
の
薬
効

試
験
・
安
全
性
試
験
等
を
実
施
し
、
第
Ｉ
相
臨
床
試
験
を
開
始
す
る
こ
と
を
目
指
し

ま
す
。

　
【
革
新
的
核
酸
医
薬
技
術
を
基
盤
と
し
た
神
経
・
筋
難
病
治
療
薬
の
開
発
】

　
■
小
比
賀
聡
　
国
立
大
学
法
人
大
阪
大
学
大
学
院
薬
学
研
究
科
教
授

　
日
本
発
の
革
新
的
バ
イ
オ
医
薬
品
の
創
出
は
喫
緊
の
課
題
で
あ
り
、
様
々
な
難
病

に
対
す
る
核
酸
医
薬
の
研
究
開
発
に
も
大
き
な
期
待
が
寄
せ
ら
れ
て
い
ま
す
。
核
酸

医
薬
は
従
来
の
低
分
子
医
薬
や
抗
体
医
薬
で
は
狙
え
な
い
遺
伝
子
を
創
薬
タ
ー
ゲ
ッ

ト
と
す
る
新
し
い
創
薬
モ
ダ
リ
テ
ィ
で
す
が
、
副
作
用
や
標
的
臓
器
へ
の
デ
リ
バ
リ

ー
シ
ス
テ
ム
な
ど
ま
だ
課
題
も
残
さ
れ
て
い
ま
す
。

　
我
々
は
、
こ
れ
ま
で
長
年
に
わ
た
り
核
酸
化
学
研
究
に
取
り
組
ん
で
お
り
、
そ
の

中
で
世
界
に
先
駆
け
架
橋
型
人
工
核
酸
の
創
製
に
成
功
し
て
き
ま
し
た
。
ま
た
最
近

で
は
、
核
酸
医
薬
品
の
革
新
的
基
盤
技
術
と
な
る

有
効
性
向
上
の
た
め
の
人
工
核
酸
や
安
全
性
向
上

の
た
め
の
化
学
修
飾
、
さ
ら
に
は
脳
や
筋
肉
へ
核

酸
医
薬
を
送
達
さ
せ
る
デ
リ
バ
リ
ー
技
術
な
ど
を

確
立
し
、
核
酸
医
薬
の
抱
え
る
課
題
の
幾
つ
か
を

解
決
す
る
と
と
も
に
、
一
連
の
非
臨
床
試
験
で
人

工
核
酸
を
搭
載
し
た
核
酸
医
薬
の
有
効
性
や
安
全

性
を
実
証
し
て
き
ま
し
た
。

　
本
研
究
課
題
で
は
、
大
阪
大
学
医
学
系
研
究
科
（
望
月
秀
樹
教
授
）
、
京
都
大
学

医
学
研
究
科
（
尾
野
亘
教
授
）
、
㈱
レ
ナ
サ
イ
エ
ン
ス
（
古
田
圭
佑
氏
）
、
ル
ク
サ

ナ
バ
イ
オ
テ
ク
㈱
（
佐
藤
秀
昭
氏
）
と
の
オ
ー
プ
ン
イ
ノ
ベ
ー
シ
ョ
ン
に
基
づ
き
、

多
系
統
萎
縮
症
・
パ
ー
キ
ン
ソ
ン
病
、
筋
ジ
ス
ト
ロ
フ
ィ
ー
と
い
っ
た
難
病
に
対
す

る
核
酸
医
薬
（
前
者
に
対
し
て
は
ア
ン
チ
セ
ン
ス
核
酸
、
後
者
に
対
し
て
は
ア
ン
チ

ｍ
ｉ
Ｒ
Ｎ
Ａ
核
酸
）
の
開
発
を
行
い
ま
す
。

　
こ
れ
ま
で
の
研
究
に
お
い
て
見
い
だ
し
て
き
た
そ
れ
ぞ
れ
の
核
酸
医
薬
シ
ー
ズ
に

対
し
て
、
核
酸
配
列
・
構
造
の
最
適
化
、
非
臨
床
試
験
、
Ｃ
Ｍ
Ｃ
検
討
等
を
迅
速
か

つ
効
率
的
に
推
進
し
、
「
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
」
を
目
指
し
ま
す
。

　
【
人
工
知
能
駆
動
型
科
学
に
基
づ
い
た
固
形
腫
瘍
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ
細
胞
療
法
の
実
用
化
】

　
■
渡
邊
慶
介
　
国
立
研
究
開
発
法
人
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
研
究
所
腫
瘍
免
疫
研
究

分
野
主
任
研
究
員

　
キ
メ
ラ
抗
原
受
容
体
遺
伝
子
改
変
Ｔ
細
胞
（
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ
細
胞
）
療
法
は
、
急
性
リ
ン

パ
性
白
血
病
、
リ
ン
パ
腫
、
多
発
性
骨
髄
腫
な
ど
Ｂ
細
胞
由
来
血
液
腫
瘍
に
対
す
る
有
効

性
が
示
さ
れ
、
実
臨
床
に
ひ
ろ
く
浸
透
し
つ
つ
あ
り
ま
す
が
、
依
然
、
再
発
や
耐
性
、
ま

た
、
固
形
腫
瘍
へ
の
応
用
が
大
き
な
課
題
と
な
っ
て
い
ま
す
。

　
そ
の
障
壁
と
な
る
も
の
が
、
免
疫
学
的
、
物
理
的
、
代
謝
学
的
に
厳
し
い
腫
瘍
微
小

環
境
で
あ
り
、
Ｔ
細
胞
の
浸
潤
不
全
や
細
胞
不
全
、
長
期
作
用
の
欠
如
か
ら
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ

細
胞
療
法
の
有
効
性
が
制
限
さ
れ
る
と
考
え
ら
れ
ま

す
。

　
こ
れ
に
対
し
、
我
々
は
、
腫
瘍
細
胞
自
身
が
腫
瘍
微

小
環
境
内
で
生
存
す
る
た
め
有
効
に
利
用
し
て
い
る
機

構
（
生
存
機
構
）
を
Ｔ
細
胞
の
賦
活
化
に
応
用
す
る
こ

と
で
、
活
性
化
と
長
期
作
用
を
同
時
に
可
能
と
す
る
独

自
の
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ
細
胞
賦
活
化
法
の
開
発
を
行
っ
て
き

ま
し
た
。

　
本
研
究
課
題
で
は
、
本
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ
細
胞
賦
活
化
プ
ラ
ッ
ト
フ
ォ
ー
ム
と
、
分
担
研
究

機
関
の
Ｍ
Ｏ
Ｌ
Ｃ
Ｕ
Ｒ
Ｅ
社
が
培
っ
て
き
た
世
界
最
大
級
の
独
自
デ
ー
タ
ベ
ー
ス
と
最
先

端
の
独
自
ア
ル
ゴ
リ
ズ
ム
を
基
盤
と
す
る
人
工
知
能
駆
動
型
科
学
に
基
づ
い
た
分
子
設
計

技
術
を
融
合
す
る
こ
と
で
、
こ
れ
ま
で
に
な
い
高
機
能
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ
細
胞
を
、
高
ス
ル
ー

プ
ッ
ト
、
低
コ
ス
ト
で
設
計
、
開
発
し
実
用
化
す
る
こ
と
を
目
指
し
て
い
ま
す
。

　
ま
た
、
本
研
究
課
題
で
は
、
国
立
が
ん
研
究
セ
ン
タ
ー
発
ベ
ン
チ
ャ
ー
企
業
で
あ
る
Ａ

Ｒ
Ｃ
　
Ｔ
ｈ
ｅ
ｒ
ａ
ｐ
ｉ
ｅ
ｓ
社
と
の
パ
ー
ト
ナ
ー
シ
ッ
プ
の
も
と
薬
事
承
認
と
事
業
化

へ
向
け
た
開
発
を
す
す
め
て
お
り
、
本
邦
で
の
再
生
・
細
胞
医
療
ベ
ン
チ
ャ
ー
創
薬
成
功

の
先
駆
け
と
な
る
こ
と
を
目
指
し
て
い
ま
す
。

　
【
Ｃ
ａ
ｓ
Ｍ
ａ
ｂ
法
を
基
盤
と
し
た
が
ん
特
異
的
抗
体
の
臨
床
開
発
】

　
■
加
藤
幸
成
　
国
立
大
学
法
人
東
北
大
学
大
学
院
医
学
系
研
究
科
教
授

　
バ
イ
オ
医
薬
品
の
売
り
上
げ
の
中
で
抗
体
医
薬
品
が
占
め
る
割
合
は
非
常
に
多
い

状
況
で
す
。
小
分
子
化
抗
体
や
二
重
特
異
性
抗
体
な
ど
の
あ
ら
ゆ
る
フ
ォ
ー
マ
ッ
ト

が
開
発
さ
れ
、
抗
体
薬
物
複
合
体
（
Ａ
Ｄ
Ｃ
）
・
Ｔ
細
胞
誘
導
療
法
（
Ｔ
Ｃ
Ｅ
）
・

キ
メ
ラ
型
抗
原
受
容
体
発
現
Ｔ
細
胞
（
Ｃ
Ａ
Ｒ
―
Ｔ
）
療
法
な
ど
、
抗
体
を
用
い
た

各
種
モ
ダ
リ
テ
ィ
へ
の
応
用
が
活
発
化
し
て
い
ま
す
。

　
一
方
、
が
ん
細
胞
に
特
異
的
な
抗
体
で
な
け
れ
ば
、
常
に
正
常
組
織
へ
の
毒
性
が

懸
念
さ
れ
ま
す
。
し
か
し
、
が
ん
細
胞
の
み
に
高
発
現
し
て
い
る
分
子
は
限
ら
れ
、

理
想
的
な
標
的
分
子
は
枯
渇
し
て
い
ま
す
。

　
そ
こ
で
、
た
と
え
正
常
細
胞
に
高
発
現
し
て
い

て
も
、
副
作
用
の
な
い
抗
体
医
薬
品
が
作
製
で
き

れ
ば
、
難
治
性
が
ん
に
対
す
る
治
療
法
の
開
発
が

一
気
に
進
む
と
考
え
、
先
端
的
バ
イ
オ
お
よ
び
革

新
的
バ
イ
オ
の

年
間
に
お
い
て
、
こ
の
問
題
を

解
決
す
る
革
新
的
な
技
術
開
発
を
行
い
、
合
計


件
の
企
業
導
出
を
行
い
ま
し
た
。

　
特
に
、
東
北
大
学
が
開
発
し
た
Ｃ
ａ
ｓ
Ｍ
ａ
ｂ
（
キ
ャ
ス
マ
ブ
）
法
は
、
正
常
細

胞
に
高
発
現
し
て
い
る
膜
タ
ン
パ
ク
質
に
対
し
て
も
が
ん
特
異
的
抗
体
を
直
接
取
得

す
る
こ
と
が
で
き
る
よ
う
に
な
り
ま
し
た
。

　
本
課
題
に
お
い
て
は
、
難
治
性
が
ん
に
対
し
て
迅
速
か
つ
高
精
度
に
Ｃ
ａ
ｓ
Ｍ
ａ

ｂ
を
作
製
す
る
こ
と
を
目
的
と
し
ま
す
。
ア
カ
デ
ミ
ア
か
ら
企
業
へ
の
シ
ー
ズ
導
出

は
重
要
な
課
題
で
す
が
、
こ
れ
が
最
終
目
標
で
は
あ
り
ま
せ
ん
。
シ
ー
ズ
を
臨
床
治

験
に
進
め
、
患
者
さ
ん
の
も
と
へ
届
け
、
治
療
法
が
な
く
苦
し
ん
で
い
る
患
者
さ
ん

を
救
う
こ
と
が
最
終
目
標
で
す
。
多
く
の
連
携
機
関
と
共
同
で
Ａ
Ｍ
Ｅ
Ｄ
内
連
携
を

強
化
し
、
Ｃ
ａ
ｓ
Ｍ
ａ
ｂ
を
各
種
モ
ダ
リ
テ
ィ
に
応
用
し
、
難
治
性
が
ん
克
服
の
た

め
に
邁
進
し
ま
す
。

　
【
糖
鎖
・
レ
ク
チ
ン
パ
タ
ー
ン
認
識
に
よ
る
が
ん
の
精
密
細
胞
認
識
プ
ラ
ッ
ト
フ
ォ
ー

ム
を
基
盤
と
し
た
α
線
内
用
療
法
】

　
■
田
中
克
典
　
国
立
研
究
開
発
法
人
理
化
学
研
究
所
開
拓
研
究
本
部
田
中
生
体
機
能
合

成
化
学
研
究
室
主
任
研
究
員

　
現
在
の
抗
体
薬
や
分
子
標
的
治
療
薬
は
、
遺
伝
子
に
よ
り
規
定
さ
れ
た
特
定
の
タ
ン
パ

ク
質
を
発
現
し
て
い
る
が
ん
細
胞
の
み
を
タ
ー
ゲ
ッ
ト
と
し
て
お
り
、
発
現
し
て
い
な
い

が
ん
細
胞
に
は
効
果
が
あ
り
ま
せ
ん
。
さ
ら
に
様
々
な
遺
伝
子
変
異
に
よ
り
が
ん
細
胞
は

多
様
性
を
持
ち
、
既
存
技
術
で
は
そ
れ
ら
を
シ
ス
テ
マ
テ
ィ
ッ
ク
に
治
療
す
る
こ
と
は
困

難
で
す
。

　
そ
こ
で
、
様
々
な
遺
伝
子
変
異
に
対
応
し
た
細
胞
表
面
の
パ
タ
ー
ン
を
ス
ク
リ
ー
ニ
ン

グ
し
、
パ
タ
ー
ン
に
基
づ
い
て
治
療
す
る
こ
と
で
、
患

者
様
の
多
種
多
様
な
タ
イ
プ
の
が
ん
細
胞
を
対
象
と
す

る
こ
と
が
可
能
と
な
り
ま
す
。

　
本
研
究
で
は
、
細
胞
表
面
で
の
「
糖
鎖
・
レ
ク
チ
ン

パ
タ
ー
ン
認
識
」
を
基
盤
と
し
た
汎
用
的
な
が
ん
細
胞

認
識
技
術
を
開
発
し
ま
す
。
特
定
の
遺
伝
子
変
異
を
持

つ
が
ん
や
、
さ
ら
に
は
遺
伝
子
に
は
規
定
さ
れ
な
い
が

ん
、
あ
る
い
は
が
ん
関
連
細
胞
ま
で
を
も
精
密
に
認
識
す
る
糖
鎖
複
合
体
を
取
得
す
る
プ

ラ
ッ
ト
フ
ォ
ー
ム
を
開
発
し
ま
す
。

　
本
課
題
で
が
ん
細
胞
の
遺
伝
子
情
報
に
加
え
、
個
々
の
細
胞
表
面
に
固
有
の
「
糖
鎖
・

レ
ク
チ
ン
認
識
パ
タ
ー
ン
」
と
い
う
新
た
な
情
報
を
初
め
て
活
用
す
る
こ
と
に
よ
り
、
画

期
的
な
精
密
が
ん
認
識
プ
ラ
ッ
ト
フ
ォ
ー
ム
を
実
現
し
ま
す
。
さ
ら
に
、
個
々
の
患
者
様

の
が
ん
細
胞
に
選
択
的
な
糖
鎖
複
合
体
を
ア
ス
タ
チ
ン
や
ア
ク
チ
ニ
ウ
ム
で
標
識
す
る
こ

と
に
よ
り
、
個
々
の
患
者
様
に
テ
イ
ラ
ー
メ
イ
ド
な
α
線
核
医
学
治
療
を
実
現
し
、
臨
床

ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
を
目
指
し
ま
す
。

　
こ
の
よ
う
に
、
現
在
、
オ
ン
コ
パ
ネ
ル
で
遺
伝
子
変
異
を
診
断
さ
れ
て
も
治
療
手
段
が

な
い
患
者
様
に
対
し
て
糖
鎖
科
学
・
有
機
合
成
化
学
の
分
野
か
ら
斬
新
な
治
療
手
段
を
提

供
し
ま
す
。

　
【
全
身
投
与
型
マ
イ
ク
ロ
Ｒ
Ｎ
Ａ
抗
腫
瘍
核
酸
医
薬
Ｍ
Ｉ
Ｒ
Ｘ
０
０
６
の
研
究
開
発
】

　
■
高
橋
陵
宇
　
国
立
大
学
法
人
広
島
大
学
大
学
院
医
系
科
学
研
究
科
准
教
授

　
抗
が
ん
剤
の
開
発
で
は
低
分
子
や
抗
体
医
薬
な
ど
の
分
子
標
的
薬
が
主
流
で
す
。
し
か

し
な
が
ら
、
単
一
遺
伝
子
を
標
的
と
し
た
ア
プ
ロ
ー
チ
で
は
十
分
な
治
療
効
果
が
み
ら
れ

な
い
場
合
が
多
く
あ
り
ま
す
。
ま
た
、
従
来
の
抗
が
ん
剤
で
は
、
悪
性
化
に
関
連
す
る
遺

伝
子
を
標
的
に
す
る
こ
と
が
難
し
い
こ
と
や
、
抗
が
ん
剤
耐
性
が
生
じ
る
こ
と
が
問
題
と

な
っ
て
い
ま
す
。
こ
の
よ
う
な
状
況
を
克
服
す
べ
く
、
近
年
、
が
ん
関
連
遺
伝
子
を
標
的

と
し
う
る
核
酸
医
薬
が
次
世
代
の
抗
が
ん
剤
と
し
て
注
目
さ
れ
て
お
り
、
国
内
に
お
い
て

は
、
ア
ン
チ
セ
ン
ス
核
酸
、
ｓ
ｉ
Ｒ
Ｎ
Ａ
な
ど
の
開
発
が
進
め
ら
れ
て
い
ま
す
。

　
本
研
究
グ
ル
ー
プ
は
、
非
翻
訳
型
Ｒ
Ｎ
Ａ
の
１
つ
で

あ
る
マ
イ
ク
ロ
Ｒ
Ｎ
Ａ
を
用
い
て
核
酸
医
薬
の
開
発
を

行
っ
て
お
り
、miR-3140-3p

が
非
常
に
強
い
抗
腫
瘍
効

果
を
示
す
こ
と
を
見
い
だ
し
て
い
ま
す
。
１
つ
の
マ
イ

ク
ロ
Ｒ
Ｎ
Ａ
に
よ
り
複
数
の
遺
伝
子
群
の
発
現
が
抑
制

さ
れ
る
こ
と
か
ら
、
が
ん
の
よ
う
に
複
数
の
遺
伝
子
群

の
発
現
や
シ
グ
ナ
ル
制
御
に
破
綻
が
み
ら
れ
る
場
合
、

マ
イ
ク
ロ
Ｒ
Ｎ
Ａ
は
非
常
に
有
効
な
創
薬
シ
ー
ズ
に
な
り
う
る
と
考
え
ら
れ
ま
す
。

　
ま
た
、
核
酸
医
薬
の
実
用
化
に
向
け
て
本
研
究
は
腫
瘍
選
択
的
に
マ
イ
ク
ロ
Ｒ
Ｎ
Ａ
を

送
達
で
き
る
シ
ス
テ
ム
の
開
発
に
も
取
り
組
み
ま
す
。
固
形
腫
瘍
の
周
囲
の
ｐ
Ｈ
が
酸
性

で
あ
る
こ
と
か
ら
、
ｐ
Ｈ
応
答
性
脂
質
を
利
用
し
て
酸
性
条
件
下
で
の
み
細
胞
内
に
マ
イ

ク
ロ
Ｒ
Ｎ
Ａ
が
取
り
込
ま
れ
る
送
達
シ
ス
テ
ム
の
開
発
を
行
い
ま
す
。

　
本
研
究
で
は
、miR-3140-3p

と
腫
瘍
選
択
的
送
達
技
術
を
組
み
合
わ
せ
る
こ
と
で
、

が
ん
を
対
象
と
し
た
全
身
投
与
型
の
新
規
核
酸
医
薬
と
し
て
「
Ｍ
Ｉ
Ｒ
Ｘ
０
０
６
」
の
開

発
を
行
い
ま
す
。
「
生
物
学
的
評
価
」
と
「
物
性
面
に
関
す
る
研
究
と
製
造
開
発
」
の
２

つ
の
軸
で
研
究
を
展
開
し
、
「
臨
床
ス
テ
ー
ジ
ア
ッ
プ
」
ま
で
の
研
究
開
発
を
目
指
し
ま

す
。


