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研究成果の概要（和文）： 

慢性 C 型肝炎は世界で２億人近くが感染し、肝細胞癌や肝不全の原因の筆頭である。 現在の
標準治療の効果は十分とはいえず新たな治療法の確立は臨床上の急務である。 経口剤のウイ
ルス増殖阻害剤の欠点を克服すべく、我々は新たな環状ペプチドライブラリーを用いて HCVの
増殖に必須である宿主因子の、サイクロフィリンの阻害薬のスクリーニングを行い、カルシニ
ューリンと相互作用を持たない Lead化合物を発見し、検討している。 
 
研究成果の概要（英文）： 
About 200million people are suffering from Hepatitis C virus infection that leads to 
hepatocellular carcinoma and chronic liver failure. Effectiveness of standard of care is 
not so sufficient to cure the intractable cases. We have searched for new lead compound 
targeting host factor that is related to HCV replication using new peptide library. Now 
we are characterizing new compounds. 
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１．研究開始当初の背景 

研究開始当初にはインターフェロンとリバ

ビリン以外の治療薬が無く、一方で各種の増

殖系が立ち上げられていた。 開発の主流と

なる direct acting antivirals にも genotype

による効果の違いや耐性の問題が明らかに

なってきていた。 

 

２．研究の目的 

これまでの HCV治療楽はインターフェロンの

ように非特異的な抗ウイルス作用かまたは、

開発中の多くの薬剤のようにウイルスの複
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製に必要なウイルス酵素の阻害薬であった。 

我々はウイルスとウイルスが増殖に必要と

する宿主因子との相互作用の遮断により、新

規の副作用の少ない増殖抑制作用をもつ薬

剤の lead化合物の発見を目的とした。 

 

３．研究の方法 

我々の研究の出発点となったシクロスポリ

ンのような、ペプチドでありながら環状構造

をとり peptidaseに分解されにくくかつ細胞

膜透過性のいい lead 化合物の発見を目的と

したこれまでのペプチドライブラリーとは

異なる方法でライブラリーを立ち上げ、スク

リーニングを行う。 

 
４．研究成果 

これまでに我々が、シクロスポリンが HCV 増

殖抑制に働くことを発見して以来、ウイルス

と宿主の相互作用の研究は一気に進展した

が、一方で創薬の対象となる対象としてシク

ロフィリンを越えるものはない。 また今日

開発されつつある薬剤がすべて DAAに属する

ことより、本研究は非常にユニークな性格を

持つといえる。 
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