
研究のご提案
私共が開発したタンパク質間相互作用（PPI）を標的としたin silico創薬手法、COSMOS法を用いて低分子医薬及びペ
プチド医薬の開発のためのリード化合物創製の共同研究を行います。

活用の可能性
薬剤耐性の克服手段として、アミノ酸変異標的タンパク質の微細構造変化に対応する「最適結合ペプチド」を設計する
ことによって、「薬剤耐性克服薬」を創製できます。
抗体エピトープなどのPPI解析データから関連する数種の「最適結合ペプチド」を設計し、機能性ペプチドをアセンブル
することによって、“抗体ミメティックス”などの「ペプチド医薬」を創製できます。

研究の概要
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標的タンパク質のキャビティに
結合する「最適結合ペプチド」
（4～6 mer直鎖、10～12 mer
環状）を設計し、それを低分子
変換設計や非天然アミノ酸導
入によって「低分子医薬」及び
「ペプチド医薬」開発のための
リード化合物を創製します。
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＜応用例1：XIAP 阻害剤の設計＞

＜COSMOS法の原理＞

＜応用例2：RAGE 阻害剤の設計＞
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（非天然アミノ酸導入）
① 最適ペプチドの設計

Hot Spot

ペプチド医薬

(Hot Spot 精密化、最適座標構築 )
② Target Spot の決定

（結合エネルギー分布類似度評価法）
③ 低分子化合物への変換設計

低分子医薬

タンパク質間
相互作用

医薬分子リード

2019.10

HMGB1

RAGE V domain


