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2026.4 キネシンCENP-E-阻害剤複合体の
構造を決定

2027.4 複合体構造を元にした新規抗がん剤
の候補化合物の選定

・キネシンCENP-E-阻害剤の構造を決定
・副作用の少ない新規抗がん剤設計を可能に

細胞分裂を阻害する薬剤は有効ながん治療薬の候補ですが、微小管に結合して移動するキネシン
CENP-Eの阻害剤は細胞分裂期のみに作用するため、非分裂期の細胞に影響を与えず副作用の
少ない抗がん剤の候補となり得ます。CENP-Eとその阻害剤の複合体の構造をX線結晶構造解析
で解明し、複合体構造から合理的にCENP-E阻害剤の開発を行うことを目的としました。

・ 細 胞 分 裂 期 特 異 的 モ ー タ ー タ ン パ ク 質
CENP-Eの構造解析
・阻害剤複合体の構造解析による新規抗がん
剤設計の展開が可能

・私達の構造研究を利用した具体的な実用化案
・共同研究により構造基盤創薬の新たなモデル
ケース創出

・CENP-E-阻害剤複合体構造から新規抗がん
剤を設計する基盤が得られる。
・副作用の少ない抗がん剤設計が期待される。

・CENP-E-阻害剤複合体の構造解析は未解明
です。
・実用化に向けて、構造解析を成功させる必
要があります。

研究目的

研究概要

今後の展開
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従来・競合との比較

想定される用途

実用化に向けた課題

企業へ期待すること

CENP-E阻害剤の開発のため、CENP-Eの構造を解明するべく、非加水分解性のATP類似体と
結合した状態のCENP-Eの構造をX線結晶構造解析で解明しました。その構造をATP加水分解後
のADPと結合したCENP-Eの構造と比較し結合の特徴を明らかにしました。さらにCENP-Eと
阻害剤の複合体の構造を解明することで、新規抗がん剤を設計する構造基盤を得たいと考えてい
ます。

CENP-Eの全体構造 (A) 手前から見た図 (B) 背面から見た図 (C)  ATP類似体 AMPPNPの結合した構造
と電子密度図（水色） (D) AMPPNPとの相互作用
出典： Shibuya, A., Suzuki, A., Ogo, N., Sawada, J., Asai, A., & Yokoyama, H. (2023). 
Crystal structure of the motor domain of centromere-associated protein E in complex 
with a non-hydrolysable ATP analogue. FEBS Letters, 597, 1138-1148.


