
抗がん剤

新規アプリアトキシン誘導体
及びそれを含んだ抗がん剤
天然に存在する aplysiatoxin（ATX）から新規の ATX 誘
導体を合成。本誘導体は管理・調節された細胞の自殺、す
なわちプログラムされた細胞死（アポトーシス）に関与す
る PKC（プロテインキナーゼ C）δに関して極めて高い結
合能力を有するにも関わらず一方では高い細胞抑制活性を
示します。
 従来技術と研究技術の比較 
　天然物由来の化合物で発がんプロモーション活性が低い PKC リ
ガンドは、米国で Phase Ⅱの臨床試験が行われている Bryostain-1
のみです。しかし Bryostain-1 は天然物からの収率の低さや合成
の複雑さから実用化には至っていません。本研究は天然に存在する
aplysiatoxin（ATX）から新規のATX誘導体を合成。本誘導体はア
ポトーシスに関与している PKC δに Bryostain-1 と同程度に極め
て高い結合能力を持つが Bryostain-1 より顕著に高い細胞増殖抑制
活性を示します。このことは本ATX誘導体にはがん細胞抑制機構の
PKCδ以外の標的分子が関与している事を示唆しています。

 実用の可能性 
・novel　PKCアイソザイム（δ、ε、η、θ）に対する高い結合選択性
・高いヒトがん細胞増殖抑制活性
・合成工程数が少なく容易な合成経路
・抗エイズ剤や抗アルツハイマー病薬としての効果も期待

抗
が
ん
剤

237



 実用の裏付 
研究事例
　研究室にて活性部位の特定、基本的な性能評価はできています。今後は実用化・医薬品化を目
指して技術移転をしていきます。
実用例
・乳がん・肺がん・結腸がんに対する治療薬
・抗エイズ薬
・抗アルツハイマー薬
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