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研究成果の概要（和文）：複数の薬剤の組合せによる相乗効果（薬剤シナジー）を活用した化学療法が、がんや
神経変性疾患など多因子疾患に対する有効な治療法として注目されている。治療効果の増強だけでなく、個々の
薬剤の使用量を減らし、重篤な副作用の発現頻度を低下させるなどの利点があり、これまでの治療法を一新させ
る可能性がある。近年、物質科学と生命科学の分野では、薬剤や化合物に関する様々なビッグデータが創出さ
れ、蓄積されてきた。本研究では、薬剤シナジーを体系的に研究する新しい学問領域「シナジー創薬学」を提唱
し、情報科学・物質科学・生命科学の協奏によって、薬剤相乗効果の統合理解とその設計手法の構築のための研
究を行なった。

研究成果の概要（英文）：Chemotherapy that utilizes the synergistic effect of a combination of 
multiple drugs (drug synergy) has been recognized as an effective method for treatment of 
multifactorial diseases such as cancer and neurodegenerative diseases. In addition to enhancing the 
therapeutic effect, it has the advantages of reducing the amount of individual drugs and reducing 
the frequency of serious side effects. In recent years, in the fields of material science and life 
science, various big data on genes, proteins, drugs and compounds have been generated and 
accumulated. In this research, we advocate a new academic field called "synergy pharmaceutical 
science" that systematically studies drug synergies, and aim at understanding of drug synergistic 
effects and construction of design methods through the collaboration of information science, 
material science, and life science.

研究分野：バイオインフォマティクス
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  １版

令和

研究成果の学術的意義や社会的意義
これまで臨床研究での偶発的発見や限られた薬剤ペアに対する実験的検証に留まっていた薬剤シナジーに対し、
本研究では、薬剤全ての組合せをAIで探索することで、これまでのボトルネックであった組合せ爆発の問題の解
決に寄与する。薬剤シナジーは多剤併用療法という形で医療に実践されているが、その薬剤選択基準は、医師の
経験知に大きく依存しているのが現状であり、疾患の種類や患者の病態に大きく依存する。本研究では、経験知
に大きく基づいた従来の多剤併用療法の概念を革新し、科学的根拠に裏付けされた薬剤シナジーによる新しい医
療・創薬戦略の確立に貢献する。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 
複数の薬剤の組合せによる相乗効果（薬剤シナジー）を活用した化学療法が、がんや神経変性

疾患など多因子疾患に対する有効な治療法として注目されている。治療効果の増強だけでなく、
個々の薬剤の使用量を減らし、重篤な副作用の発現頻度を低下させるなどの利点があり、これま
での治療法を一新させる可能性がある。しかしながら、やみくもな薬剤の組合せは有害な副作用
につながるため、最適な薬剤の組合せを同定する必要があるが、極めて困難である。これまでに
報告されてきた薬剤シナジーは、臨床研究で偶発的に発見されたものが多く、疾患特異的な薬剤
シナジーの発現メカニズムはよく分かっていない。薬剤シナジーは、薬剤群と生体分子群の相互
作用によって生み出されると考えられるが、どの生体分子への作用が薬物シナジーにつながる
かは不明である。 
 
２．研究の目的 
 近年、物質科学と生命科学の分野では、薬剤や化合物に関する様々なビッグデータ（ゲノム、
オミックス、コンビナトリアルケミストリーなど）が創出され、蓄積されてきた。一方で、情報
科学の分野では、人工知能（AI・機械学習）の技術の発展が著しい。そこで、物質・生命関連ビ
ッグデータを有効利用し、AI で膨大な組み合わせを探索できれば、薬剤シナジーの研究におい
て突破口となる可能性がある。本研究では、薬剤シナジーを体系的に研究する新しい学問領域
「シナジー創薬学」を提唱し、情報科学・物質科学・生命科学の協奏によって、薬剤相乗効果の
統合理解とその設計手法の構築を目指す。 
 
３．研究の方法 
 本研究領域が提唱する「シナジー創薬学」は、情報科学で発展著しい AI によるビッグデータ
解析を介した、生命科学分野と物質科学分野の連結によって生み出される新しい学問領域とな
る。生体分子データを AI 解析するバイオインフォマティクス、薬剤・化合物データを AI 解析
するケモインフォマティクス、医療データ解析、予測・設計した化合物の構造を実際に合成でき
る有機化学合成、予測した薬理作用を細胞レベル・動物レベルで検証できる薬理学を融合させ、
本領域の研究項目を実現する。計画研究の研究体制は、AI 班、医療データ班、薬理班から構成
した。 
 
計画研究 A01（AI 班）では、薬剤の標的分子や新規効能の予測を行う機械学習手法の技術を

薬剤の組合せに拡張し、本研究で提案する薬剤の組合せやシナジー効果を予測する機械学習手
法を開発する。また、薬剤や生体分子の組合せ問題の数理モデル化とその理論的解法を開発する。
さらに、シナジー効果を持つ化合物の化学構造を予測・設計する。AI 班は、以下のようなメン
バーで構成した。 
l 研究代表者 山西 芳裕（九州工業大学・大学院情報工学研究院 教授） 
l 研究分担者 竹下潤一（産業技術総合研究所・エネルギー・環境領域 主任研究員） 
l 研究分担者 天池一真（名古屋大学・物質科学国際研究センター, 助教） 
l 研究分担者 味八木 茂（広島大学・病院(医) 講師） 
 
計画研究 A02（医療データ班）では、医療ビッグデータを解析して、疾患予防効果のある薬剤

ペアや薬剤組合せを予測するデータマイニング技術を開発する。医療データ班は、以下のような
メンバーで構成した。 
l 研究代表者 座間味 義人（岡山大学・大学病院 教授） 
l 研究分担者 中馬 真幸（旭川医科大学・大学病院 講師） 
l 研究分担者 石澤 有紀（岡山大学・大学病院 准教授） 
l 研究分担者 石澤 啓介（岡山大学・大学病院 教授） 
l 研究分担者 小山 敏広（岡山大学・医歯薬学域 准教授） 
l 研究分担者 谷岡 広樹（徳島大学・情報センター 講師） 
l 研究分担者 濱野 裕章（岡山大学・大学病院 講師） 
l 研究分担者 松本 准（岡山大学・医歯薬学域 助教） 
 
計画研究 A03（薬理班）では、薬剤群によるシナジー効果を検証する病態モデルを構築し、予

測した薬理作用を実験検証する。薬理班は、以下のようなメンバーで構成した。 
l 研究代表者 合田 光寛（徳島大学・大学院医歯薬学研究部(医学域), 准教授） 
l 研究分担者 八木 健太（徳島大学・大学病院 特任助教） 
l 研究分担者 相澤 風花（徳島大学・大学病院 特任助教） 
l 研究分担者 濱野 裕章（徳島大学・大学病院 薬剤師） 
 
  



総括班は、運営マネジメント、知的財産マネジメント、広報活動（シンポジウム企画等）など
を行う。総括班は、以下のようなメンバーで構成した。 
  研究代表者 山西 芳裕（九州工業大学・大学院情報工学研究院 教授） 
 
外部アドバイザーとして、医療 AI、創薬 AI、バイオインフォマティクス、ケモインフォマテ

ィクスなど本領域の関連分野のトップ研究者である 
l 船津公人先生（東京大学大学院工学系研究科化学システム工学専攻・教授） 
l 水口賢司先生（医薬基盤・健康・栄養研究所・AI 健康・医薬研究センター・センター長） 
l 浜本隆二先生（国立がん研究センター研究所・がん分子修飾制御学分野・分野長、日本メ

ディカル AI 学会・代表理事） 
に入っていただき、本研究領域に対する評価・助言等を受ける。外部アドバイザーには領域会

議への参加していただき、本研究プロジェクトの進行状況や成果について、評価や助言を受ける。 
 
４．研究成果 
本総括班の山西グループは、本領域の HP を作成し、一般公開した。第１回、第２回、第３回、

第４回、第５回、第６回、第７回領域会議を開催した。本領域の研究内容を情報発信するための
ニュースレターの第１版、第２版、第３版を発行した。文科省科研費学術変革領域研究(B)の他
の領域と連携し、「重水素学」「革新ラマン」「高分子精密分解」「シナジー創薬学」の合同の座談
会に参加し、情報発信を行った。また第 10 回生命医薬情報学連合大会の企画セッション「学術
変革 B「シナジー創薬学」」に参加し、情報発信を行った。また日本科学振興協会第 1 回総会・
キックオフミーティングで発表、日本薬学会第 143 年会シンポジウム「進展する創薬・医療 AI」
で発表し、情報発信を行った。本領域の成果を一般公開するため、オンラインで一般公開シンポ
ジウムを開催し、情報発信を行った。 
これまで臨床研究での偶発的発見や限られた薬剤ペアに対する実験的検証に留まっていた薬

剤シナジーに対し、本研究では、薬剤全ての組合せを AI で探索することで、これまでのボトル
ネックであった組合せ爆発の問題の解決に貢献することができる。 
本研究の特色は、疾患特異的な発現異常遺伝子群と薬剤に応答する発現異常遺伝子群を考慮

して薬剤シナジーを解析する点にある。薬剤シナジーは、生命システムの動的反応の結果である
ため、オミックスデータの活用によって、薬剤シナジーの正確な理解や予測につながることが期
待できる。 
薬剤シナジーは多剤併用療法という形で医療に実践されているが、その薬剤選択基準は、医師

の経験知に大きく依存しているのが現状であり、疾患の種類や患者の病態に大きく依存する。本
研究では、経験知に大きく基づいた従来の多剤併用療法の概念を革新し、科学的根拠に裏付けさ
れた薬剤シナジーによる新しい医療・創薬戦略の確立に貢献できる。 
がんや認知症など多くの難治性現代病は多因子疾患であり、単剤投与だけでは治療効果が薄

いため、薬剤シナジーに基づく多剤薬物療法は切り札となることが期待される。日本のがん罹
(り)患者数は 89 万人、日本の認知症患者数は 2012 年時点で約 462 万人にも達している。本研
究の成果は、難治性現代病に対する医療に貢献できる。 
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