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第一三共のマルチモダリティ戦略

 創薬標的や疾患に適したモダリティの選択に加え、新規モダリティの開発も同時に
進めることにより、最適なモダリティを創製

 持続的成長を実現する鍵は、次の成長ドライバーの適切な評価と判断
 適切な評価と優先順位付けを行い、ポテンシャルの高い医薬品候補を継続的に創出
 特定された有望な医薬品候補の開発を加速

Optimized modality 

アンメット
メディカルニーズの

高い疾患

モダリティ：創薬手段
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Optimized modality 

アンメット
メディカルニーズの

高い疾患

モダリティ：創薬手段

本日の発表で紹介するモダリティ
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医薬品開発に要する期間と成功確率

「医薬品産業ビジョン2021」（厚生労働省）（ https://www.mhlw.go.jp/content/10800000/000831974.pdf ）を加工して作成
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創薬化学（創薬バイオロジクス）研究は、DMTAサイクルが中心

疾患標的とモダリティを選定、タネを探してモノを磨く

創薬研究初期の基本的なワークフロー
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Hit discovery: Supporting the hit confirmation

Hit-to-lead / Lead optimization: IP generation with data science

Our Digital Transformation (DX):
Provides a platform for medicinal chemists to make data-driven decisions

Data-driven medicinal chemistry research workflow
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データ駆動型創薬を実施するためのクラウド環境
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Fast and accurate collection of existing public information is an important 
factor in drug discovery research

Public data analysis

Patent database and analysis → please check P03-05 (Mr. Serizawa et.al.)

The database was built using Amazon Aurora
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Data-driven decision making for the next compound to be made

IP generation with data science
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Data-driven decision making for the next compound to be made

SAR visualization and analysis
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Used resource on AWS
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Foster a culture of data collection
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Assay data
Customized

SAR visualizationIn-house database

registration tool generation

*DX team

reference

Data analysis scheme

→ All assay data needed by Medicinal Chemists has been collected

* This DX team is mainly composed of medicinal chemists

Discuss with Biologists

• What is this assay?

• What is raw data? 

• Support for data 
registration

Discuss with IT team

• Data format in the 
in-house database

• Data security policy

Discuss with Biologists

• What is the assay 
lead-out?

1. Identify project issues with PJ team

2. Analyze data & Provide tools 
within DX team

SPRINT 1
SPRINT 2

SPRINT 3
…
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Data analysis and visualization 1
Foster a culture of data analysis

All project members share the same information and understand the issues

SAR table / plots Network analysis

Chemical space network

SAR table / plots: all properties in one table

Network analysis: to understand the current status of synthetic deployment

Compound A

Compound B

Compound C

Compound D

Bioactivity and ADMET parameter

Cpd. A

Cpd. E
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Data analysis and visualization 2
Foster a culture of data analysis

SAR Matrix: R-group table and virtual compound generation with fragment

Reference: A. Yoshimori et al., ACS Omega 2019, 4, 7061

SAR Matrix
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Data-driven decision making for the next compound to be made

Virtual compound generation
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Used resource on AWS
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Conventional approaches

Brood (Openeye)

Matched Molecular Pair (MMP)
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https://www.eyesopen.com/news/2015/08/brood-v3.0

Shape Electrostatic

Shape and electrostatic similarity searching with fragment replacement in 3D

Chemical transformation → please check P08-02 (Dr. Takeuchi et.al.)

https://www.eyesopen.com/news/2015/08/brood-v3.0
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Recurrent Neural Network (RNN)
REINVENT (ref: arXiv:1704.07555v2)

化合物を文字列（Smiles）として学習し、一文字ずつ次に来る文字を予測していく
妥当な文字列を生成するモデル（Agent network）により、Smiles群を生成し、
それらの評価値を算出、損失関数を最小化するようにモデルを更新する（強化学習）

Learning the data Generating sequences
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Data-driven decision making for the next compound to be made

Bioactivity and ADMET Prediction
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AWS resource
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Parameter prediction with machine learning

Exploration of Applicability domain in AI / ML utilization

What is Applicability Domain (AD) ?

The range of data for which the predictive model
is expected to perform adequately

Parameters
 #CPD
 MW
 #Chemotype
 Property

… etc
Range Distance Density …

Training Data
Predicted Data  Implementing various AI / ML 

methods in DS research site

 Development of the computing 
environment

 Establishment of AD analysis 
approaches

 Evaluation of ADs by datasets 
and methods

Goal for the collaboration

AI/ML prediction is not always a practical technology
-> Explicit knowledge of which situations AI/ML predictions are effective



 In-house kinase assay data (Active-site directed competition binding assays)

• Compound concentration: 10 µM  & ATP concentration: 1 mM
• Hit definition: Compounds with residual activity rate ≤ 20 %
• Total hit rate: 17.7% Average hit rate: 18.11% (SD 2.98 %)

 In-house ADMET assay data → please check P03-01 (Dr. Watanabe et.al.)
23

Validation study of the performance of each prediction method (deep / 
non-deep) using in-house research data 

Feasibility study with in-house data (Dataset)

1,694,201 pairs

(61.1 % dense)

7,
16
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ds

387 kinases Distribution of similar compounds (k-th)

Similarity (Tanimoto-Morgan2)
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ity
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For the purpose of performance validation, the well-known methods were 
used for comparison with general parameter sets

Feasibility study with in-house data (Methods)

Methoed

Graph layer (GNN)
GCNConv

GraphConv

SAGEConv

GATConv

ARMAConv

SGConv

Conventional ML LightGBM

Random Forest

Support Vector Classification

k-Nearest Neighbor

Conditions

• Classification model (positive / negative)

• Random split

• Train : Valid : Test = 8 : 1 : 1 (5 trials)

• 72-dimensional atom feature for GNN

• Morgan 2 fingerprint for conventional ML

• Max of 100 epochs of training in each trial
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Feasibility study with in-house data (Result)

Light GBMSingle task

M
ul

ti-
ta

sk

M
ul

ti-
ta

sk

Single task Multi-task Transfer learning

Validation Test Validation Test Validation Test

ARMAConv 0.9514±0.0008 0.9004±0.0051 0.9389±0.0022 0.9295±0.0041 0.9440±0.0016 0.9327±0.0036

LightGBM 0.9521±0.0007 0.9190±0.0054 - - - -

Prediction ROC-AUC score of each model

Comparison of per-target prediction ROC-AUC between models

 Conventional machine learning was more accurate than single task deep learning (DL)
 Accuracy was improved by multi-tasking / transfer learning, which are features of DL
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 In this data set, the prediction accuracy of the conventional method outperformed that of 
the GNN in the single task (no big difference)

 Multitasking and transition learning contribute to improved accuracy

→ In-house predictive models operate primarily with LightGBM

Feasibility study with in-house data (Conclusion)

Confirmation of Data trends / Decision on the use of AIs
(Data size, the distance/similarity between the data)

Building Predictive 
Models

Model Building
(Method selection, Training data modeling, 

Hyperparameter optimization, descriptor selection)

Confirmation of the 
Reliability of Models

Checking the distance and similarity 
between the new (test) data and the 

training data set

Application and use 
of models

Using in drug discovery 
projects

Experiments

＠
Data preparation

Maintenance of
data and knowledge
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Life cycle of prediction model construction and validation

In-house auto ML workflow

Database Target
LightGBM

Random Forest

Bioactivity
LogD
MS

hERG…

PublicIn-house

…

Model / Method

Project-local 
dataset

SVM
Project 

member

Web app
/ Drawer

Parameter 
& Model 
Selection
based on 
PJ issue 

Check the 
Data size 

and 
distribution

Feedback
Data generation

GUI tools to use the prediction models

 Web app for checking the data and model  Predict new compounds
Data distribution Prediction performance
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hERG: Negative
logD: XXXX
Solubility: YYYY
…

Web app or
Drawer tool
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This cycle is executed on an ongoing 
weekly basis on each project

Data-driven decision making for the next compound to be made

IP generation with data science
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色んなデジタル技術を活用しているが、

何か良いことはあったのか？



 Collecting the results of activities under 
each theme

 Visualization of effects and outcomes

 Gathering opinions from MedChem

30

Survey on results and satisfaction with activities with DX

As a result of this 1.5 years, we've received more than 100 reports, thank you!

Evaluations from Medicinal chemists (2020.04-2021.09)



Compound design #Reaction Time reduction # IP generation
SAR visualization 56 95% -
Data analysis 27 65% -
Literature  analysis 21 90% -
Parameter Prediction 13 - -
Compound design 11 - 7 projects
Other 3 - -

31

The overall efficiency of the Medicinal Chemistry Lab was increased by 
approximately 20%, considering the cost of the data scientist's work

Contribution to IP generation 
is just the beginning

Analyze the performance from surveys

 SAR visualization and analysis most favorable

 Literature search and patent analysis are in 
high demand

 Prediction and structure generation need 
further study in the future

The research benefit of DX for Medicinal Chemistry


FY2021

		番号 バンゴウ		タイトル		テーマ名・プロジェクト名 メイ メイ		グループ		時期 ジキ		タスクリーダー		タスク内貢献者 ナイ コウケンシャ		D4 チーム貢献者 コウケンシャ		実施内容 ジッシ ナイヨウ		カテゴリ		効果理由 コウカ リユウ		効果 コウカ		コスト		Before after D4
量的な効果 リョウ テキ コウカ		Before after D4
質的な効果 シツテキ コウカ		推進Gの体制
に関するご意見 スイシン タイセイ カン イケン		感想、他への適用可能性等 カンソウ ホカ テキヨウ カノウセイ ナド

		26		デザイン化合物のADME予測 カゴウブツ ヨソク		DNMT1		１G		2020.9~		松井 マツイ		松井・袴田 マツイ ハカマタ		野地 ノジ		自身がデザインした化合物のADMEを予測、可視化(ADMET predictorや社内ADME predictorを適用) ジシン カゴウブツ ヨソク カシカ テキヨウ		予測 ヨソク								数時間→数分		合成したい誘導体の優先順位付け ゴウセイ ユウドウタイ ユウセン ジュンイ ツ		多大なご尽力、どうも有難うございます タダイ ジンリョク アリガト		他テーマでも適用可。

		28		機械学習による予測と優先順位付け キカイ ガクシュウ ヨソク ユウセン ジュンイ ツ		DNMT1		１G		2021.4~（継続中） ケイゾクチュウ		松井 マツイ		松井 マツイ		野地 ノジ		Exachem（機械学習）による新規誘導体の活性、マウス代謝安定性、hERGの予測 キカイ ガクシュウ シンキ ユウドウタイ カッセイ タイシャ アンテイセイ ヨソク		予測 ヨソク								数時間→数分		合成したい誘導体の優先順位付け ゴウセイ ユウドウタイ ユウセン ジュンイ ツ		多大なご尽力、どうも有難うございます タダイ ジンリョク アリガト		創化研としてExachemの本格的恒常運用のはしりだったため、Exachemの有効な使い道を確定するのに時間がかかった。他テーマへ適用化。 ソウ カ ケン ホンカクテキ コウジョウ ウンヨウ ユウコウ ツカ ミチ カクテイ ジカン タ テキヨウカ

		32		Warheadの反応性予測 ハンノウセイ ヨソク		C775 EGFR		１Ｇ		2020.9		浜田 ハマダ		浜田・九鬼 ハマダ クキ		渡部 ワタナベ		RDN構造化学Gとの協業。Warheadの反応性予測にLUMO計算を使えるかどうかの議論・検討を主導してもらった。（Vinyl warheadのLUMOは母核との共役に影響されるためか、実際の反応性とは相関しないという結論に至った。） コウゾウ カガク キョウギョウ ハンノウセイ ヨソク ケイサン ツカ ギロン ケントウ シュドウ		予測 ヨソク								事前に合成すべき化合物(warhead)を決めることができれば、効率性の向上が期待できる。 ジゼン ゴウセイ カゴウブツ キ コウリツセイ コウジョウ キタイ		外部情報の共有・RDN構造化学Gとの議論促進 ガイブ ジョウホウ キョウユウ コウゾウ カガク ギロン ソクシン				C-Fragment選抜時のノウハウを活用して頂いたが、異なるwarheadへの適用は難しい印象。 センバツ ジ カツヨウ イタダ コト テキヨウ ムズカ インショウ

		42		分子パラメータ計算機		CDK2		１Ｇ		2021.05		吉田賢		九鬼		芹沢		PPからChemical Propertyの計算値を返す（SDFでのバッチ処理も可）		予測 ヨソク								数分→即時 フン ソクジ		デザインした化合物の物性値を瞬時に把握		知りたい情報を瞬時に入手できるツールを構築していただき、非常に助かります。		同じ様なことが出来るシステムが複数存在しているので情報を整理した方が良いのではないかと感じる。

		51		CRBN簡易ドッキングツール		TPD基礎 キソ		2G		2020.10-		舟見 フナミ				嶋田 シマダ		CRBN簡易ドッキングツールを作成 サクセイ		予測 ヨソク								メドケムが30秒でドッキング可能 ビョウ カノウ		化合物デザインにおいて3D的なイメージが可能 カゴウブツ テキ カノウ				実際にSF-1-TPDテーマなどでもリガンドデザインに利用された。 ジッサイ リヨウ

		55		MDCK予測モデルの構築 ヨソク コウチク		SMG1		2G		2020.4-6		双木 ナミキ		双木 ナミキ		芹沢 セリザワ		本テーマのキーパラメータであるMDCK膜透過性の改善を志向し、予測モデルを構築 ホン カイゼン シコウ ヨソク コウチク		予測 ヨソク								合成化合物や合成順序の判断に活用 ゴウセイ カゴウブツ ゴウセイ ジュンジョ ハンダン カツヨウ		化合物デザイン時におけるアイデアのブラッシュアップ カゴウブツ ジ				予測精度が非常に高いわけではないが、系統の同じ化合物の置換基変換においてMDCKの動きを予測するのに有用である。 ヨソク セイド ヒジョウ タカ ケイトウ オナ カゴウブツ チカン キ ヘンカン ウゴ ヨソク ユウヨウ

		65		in silico予測ツール		PARP		３Ｇ				平野 ヒラノ		平野 ヒラノ		岩本 イワモト		プロジェクトの状況に合わせたin silico予測ツールの提供		予測 ヨソク								新規骨格探索の優先順位付け(中枢移行性、ローカルQSARによるADME profile等を活用)に役立った										３Ｇ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン

		67		バーチャルスクリーニング実施		PARP		３Ｇ				平野 ヒラノ		平野 ヒラノ		岩本 イワモト		状況に合わせたケミスト視点(良いか悪いかは別として)でのバーチャルスクリーニングの実施、効果的なクラスタリングの実施		予測 ヨソク								結果として短期間での気合の入ったVirtual Screeningの完遂。ナレッジの共有（推進-構造-化学）										５Ｇ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ

		69		DC50値予測モデルの構築		HPK1-TPD		3G		2021.5-8		梅崎		梅崎		清水(貴)		DC50値予測モデルを利用したTPD化合物合成の優先順位付け		予測 ヨソク								低優先順位の化合物は合成しないで判断ができる（合成業務効率化に寄与）		難易度が高くても、より可能性の高い化合物の合成に集中できる(より質の高いデータ創出に寄与)				TPD化合物の予測モデルはインパクトが大きい(社内1例目)。ADMEデータなどその他のパラメータの予測にも幅広く応用が期待される。

		79		バーチャル化合物活性予測 カゴウブツ カッセイ ヨソク		OX2R agonist		4G		2021.7-		山口 ヤマグチ		山口 ヤマグチ		野地 ノジ		上記項目で抽出された側鎖を自社骨格に導入したバーチャル化合物の活性予測を実施した。 ジョウキ コウモク チュウシュツ ソクサ ジシャ コッカク ドウニュウ カゴウブツ カッセイ ヨソク ジッシ		予測 ヨソク								D4無しでは達成できない予測活性の数値化ができ、誘導体展開において重要な参考情報となった。 ナ タッセイ ヨソク カッセイ スウチカ ユウドウタイ		490個発生させたバーチャル化合物のうち65個が自社基準化合物を上回る活性と算出された。

		6				MNK-TPD		5G		2021.9		藤本 フジモト		藤本 フジモト		高野 タカノ		活性予測モデル カッセイ ヨソク		予測 ヨソク										活性予測、合成優先順位付け カッセイ ヨソク ゴウセイ ユウセン ジュンイ ツ

		7				MNK-TPD		5G		2021.9		藤本 フジモト		藤本 フジモト		高野 タカノ		特許POIリガンド組み合わせ予測 トッキョ ク ア ヨソク		予測 ヨソク								特許からの抽出作業の簡素化 トッキョ チュウシュツ サギョウ カンソカ		活性予測、合成優先順位付け カッセイ ヨソク ゴウセイ ユウセン ジュンイ ツ

		8				MNK-TPD		5G		依頼中 イライチュウ		藤本 フジモト		藤本 フジモト		高野 タカノ		有望リンカー構造予測 ユウボウ コウゾウ ヨソク		予測 ヨソク								特許からの抽出作業の簡素化 トッキョ チュウシュツ サギョウ カンソカ		活性予測、合成優先順位付け カッセイ ヨソク ゴウセイ ユウセン ジュンイ ツ
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						Stage		Step		Process		Process category		Collaboration scheme				Process category		#survey		#task		Time reduction		IP generation

						Hit discovery		HTS / VS		HTS data registration workflow		Other		Providing tools				SAR visualization		56		65		95%		-		0.8615384615

										HTS data analysis tool		Data visualization		Providing tools				Data analysis		27		29		65%		-		0.9310344828

								VS		Ligand-based / Structure based virtual screening		Prediction		Providing results				Literature  analysis		21		22		90%		-		0.9545454545

								HTS / VS		Library design		Other		Providing results				Parameter Prediction		13		20		-		-		0.65

								FBDD		Construction of analysis workflow		Data analysis		Analyzing together				Compound design		11		18		-		7 projects		0.6111111111

								Public data analysis		Text/image mining based data analysis		Literature  analysis		Providing results				Other		3		-		-		-		ERROR:#VALUE!

						Hit to lead /
Lead optimization		Design		Decision on the next compound to synthesize		Data analysis		Analyzing together

										3D conformation analysis		Prediction		Providing results

										Retro-synthetic analysis		Prediction		Providing results

								Make		Sample management and compliance		Other		Providing tools				Process category		#survey

								Analysis		Providing SAR table and visualization tools		Data visualization		Providing tools				Other		3

										Data analysis with in-house SAR data		Data analysis		Analyzing together				Compound design		11

										Data analysis with in-house and public data		Literature  analysis		Analyzing together				Parameter Prediction		13

								Compound generation		AI / rule based virtual compound generation		Compound design		Providing results				Literature  analysis		21

								Prediction		Machine learning based parameter prediction		Prediction		Providing results				Data analysis		27

										Providing in silico parameter calculater		Prediction		Providing tools				SAR visualization		56

										Docking study (support CADD team)		Prediction		Analyzing together

								Virtual evaluation		Protein-ligand interaction analysis (support CADD team)		Prediction		Analyzing together

										Multi-parameter optimization		Data analysis		Analyzing together

																		Process category		#Reaction		#Project		Time reduction		# IP generation		Reaction rate

						Stage		Step		Process		Process category		Collaboration scheme				SAR visualization		32		32		95%		-		100%		1

						Hit discovery		HTS / VS		HTS data registration workflow		Other		Providing tools				Data analysis		16		18		65%		-		88.89%		0.8888888889

										HTS data analysis tool		Data visualization		Providing tools				Literature  analysis		17		18		90%		-		94.44%		0.9444444444

								VS		Ligand-based / Structure based virtual screening		Prediction		Providing results				Parameter Prediction		11		16		-		-		68.75%		0.6875

								HTS / VS		Library design		Other		Providing results				Compound design		9		14		-		7 projects		64.29%		0.6428571429

								FBDD		Construction of analysis workflow		Data analysis		Analyzing together				Other		3		-		-		-		-

								Public data analysis		Text/image mining based data analysis		Literature  analysis		Providing results

						Hit to lead /
Lead optimization		Design		Decision on the next compound to synthesize		Data analysis		Analyzing together

										3D conformation analysis		Data analysis		Providing results				Compound design		#Reaction		Time reduction		# IP generation

										Retro-synthetic analysis		Prediction		Providing results				SAR visualization		56		95%		-

								Analysis		Providing SAR table and visualization tools		Data visualization		Providing tools				Data analysis		27		65%		-

										Data analysis with in-house SAR data		Data analysis		Analyzing together				Literature  analysis		21		90%		-

										Data analysis with in-house and public data		Literature  analysis		Analyzing together				Parameter Prediction		13		-		-

								Compound generation		AI / rule based virtual compound generation		Compound design		Providing results				Compound design		11		-		7 projects

								Prediction		Machine learning based parameter prediction		Prediction		Providing results				Other		3		-		-

										Providing in silico parameter calculater		Prediction		Providing tools

										Docking study (support CADD team)		Prediction		Analyzing together

								Virtual evaluation		Protein-ligand interaction analysis (support CADD team)		Prediction		Analyzing together

										Multi-parameter optimization		Data analysis		Analyzing together
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FY2020

		番号 バンゴウ		タイトル		テーマ名・プロジェクト名 メイ メイ		グループ		時期 ジキ		タスクリーダー		タスク内貢献者 ナイ コウケンシャ		D4 チーム貢献者 コウケンシャ		カテゴリー		行った内容 オコナ ナイヨウ		テーマへの貢献内容 コウケン ナイヨウ		感想、他への適用可能性等 カンソウ ホカ テキヨウ カノウセイ ナド

		1		特許・文献情報のSpotfireWebPlayer閲覧 トッキョ ブンケン ジョウホウ エツラン				基盤Ｇ キバン		2020.7-9		影近 カゲチカ		堀内 ホリ ウチ		野地 ノジ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		CE領域薬理に毎月展開しているIntegrityの特許・文献情報をSpotfireWebPlayerで閲覧可能にした。 リョウイキ ヤクリ マイツキ テンカイ トッキョ ブンケン ジョウホウ エツラン カノウ		エクセルおよびSDファイルでの展開に比べ、データの取り扱い・検索が容易になり、業務効率化につながったハズ。 テンカイ クラ ト アツカ ケンサク ヨウイ ギョウム コウリツカ		薬理担当者のニーズ・要望を汲み上げ、推進G協力のもとに実現できた。薬理からのフィードバックを得て、更なる改善と拡充を考えている。 スイシン キョウリョク ジツゲン ヤクリ エ サラ カイゼン カクジュウ カンガ								３Ｇ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン

		2		PDFなどの特許からのデータ抽出 トッキョ チュウシュツ				基盤Ｇ キバン		2020.6～		影近 カゲチカ		元木 モトキ		上杉 ウエスギ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		特許データの解析のために、解析ができる形式でのデータ取り出しの部分の効率化に向けた検討。 トッキョ カイセキ カイセキ ケイシキ ト ダ ブブン コウリツカ ム ケントウ		OCR読み取りエラーを効率的に修正するためのツール開発、自動化に向けた検討。 ヨ ト コウリツテキ シュウセイ カイハツ ジドウカ ム ケントウ		大量データが記載された特許内容を把握したいというニーズは他のグループでも多いはず。今後ブラッシュアップを期待。 タイリョウ キサイ トッキョ ナイヨウ ハアク ホカ オオ コンゴ キタイ								４Ｇ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ

		3		SureChEMBLを用いた特許化合物検索ツールの作成 モチ トッキョ カゴウブツ ケンサク サクセイ		他社特許化合物管理WT タシャ トッキョ カゴウブツ カンリ		基盤Ｇ キバン		2020.7-9		稲垣 イナガキ				芹沢 セリザワ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ		化合物の特許情報検索はSciFinderでは1化合物ずつしか検索できなかったため、SureChEMBLを用いてバッチ検索を可能にした。 カゴウブツ トッキョ ジョウホウ ケンサク カゴウブツ ケンサク モチ ケンサク カノウ		化合物の合成委託等の際の特許情報調査を効率化 カゴウブツ ゴウセイ イタク トウ サイ トッキョ ジョウホウ チョウサ コウリツカ		全ての低分子テーマで利用の可能性あり スベ テイブンシ リヨウ カノウセイ								５Ｇ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ

		4		低分子のPh1/2臨床試験情報抽出ツール作成 テイブンシ リンショウ シケン ジョウホウ チュウシュツ サクセイ		Best in Class WG				2020.6-		井上 イノウエ				野地 ノ ジ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ		最新臨床試験情報から低分子のPh1&2の情報を抽出 サイシン リンショウ シケン ジョウホウ テイブンシ ジョウホウ チュウシュツ		BICテーマ提案のための情報提供 テイアン ジョウホウ テイキョウ		BIC WGでは初期臨床試験中の他社化合物のオーバーテイクを狙うため、そのような低分子情報のリストは非常に有用。本WG以外でもテーマ提案の参考になると考えられる。 ショキ リンショウ シケン チュウ タシャ カゴウブツ ネラ テイブンシ ジョウホウ ヒジョウ ユウヨウ ホン イガイ テイアン サンコウ カンガ

		5		Covalent Fragment Library整備 セイビ		FBDD		基盤Ｇ キバン		2020.8-		金井 カナイ		志田 シダ		渡部 ワタナベ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		Covalent Fragment Library整備における購入化合物選抜		多様性および社内整備済フラグメントとの類似性を考慮した化合物選抜 タヨウセイ シャナイ セイビ ズ ルイジセイ コウリョ カゴウブツ センバツ		ライブラリー整備における的確な効率的な化合物選抜に大きく寄与 セイビ テキカク コウリツテキ カゴウブツ センバツ オオ キヨ

		6		HTSデータ参照ツールNOZOMI整備 サンショウ セイビ				基盤Ｇ キバン		2020.4-						岩本、国本 イワモト クニモト		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		HTSデータの参照やヒット周辺化合物の検索を1つのツールに統合することで膨大なデータの中から欲しい情報を効率的に抽出することを可能にした。 サンショウ シュウヘン カゴウブツ ケンサク トウゴウ ボウダイ ナカ ホ ジョウホウ コウリツテキ チュウシュツ カノウ		CASAが使えなくなってからHTSデータを参照しながらのヒット化合物の絞込みや周辺化合物の検索に複数のエクセルファイルなどを照合しながら進めていく必要があり手間がかかっていたがNOZOMIの整備により非常に効率化された、 ツカ サンショウ カゴウブツ シボリコ シュウヘン カゴウブツ ケンサク フクスウ スス テマ セイビ ヒジョウ コウリツカ		今後実施されるすべてのHTSで利用可能 コンゴ ジッシ リヨウカノウ

		7		臨床試験薬剤および承認薬の部分構造の抜き出し リンショウ シケン ヤクザイ ショウニン ヤク ブブン コウゾウ ヌ ダ		DNMT1		１Ｇ		2020.8		松井 マツイ		松井 マツイ		野地・渡部 ノジ ワタナベ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ		活性発現に必須と考えられる部分構造(S-linker)を持った臨床試験薬剤および承認薬の調査。 カッセイ ハツゲン ヒッス カンガ ブブン コウゾウ モ チョウサ		調査の効率化。 チョウサ コウリツカ		既に調査プラットフォームが出来ており、それを流用した。他テーマでも適用可。 スデ チョウサ デキ リュウヨウ タ テキヨウ カ

		8		off-targetの調査 チョウサ		DNMT1		１Ｇ		2020.7		松井 マツイ		松井 マツイ		国本 クニモト		検索容易化 ケンサク ヨウイカ		活性発現に必須と考えられる部分構造を有した薬剤がないか調査することで、自社誘導体がoff-targetに作用する可能性があるかどうかを確認した。 ユウ ヤクザイ チョウサ ジシャ ユウドウ タイ サヨウ カノウセイ カクニン		調査の効率化。 チョウサ コウリツカ		上記プラットフォームの流用 ジョウキ リュウヨウ								推進Ｇ スイシン		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ

		9		特許中記載化合物の構造化 トッキョ チュウ キサイ カ ゴウ ブツ コウ ゾウ カ		DNMT1		１Ｇ		2020.9-10		松井 マツイ		松井 マツイ		野地 ノジ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		GSK特許に記載されている全ての構造の可視化（対応中） トッキョ キサイ スベ コウゾウ カシカ タイオウチュウ		GSK特許記載内容確認の効率化。 トッキョ キサイ ナイヨウ カクニン コウリツ カ		個人で調査するよりも効率的と考え、対応して頂いている。 コジン チョウサ コウリツテキ カンガ イタダ								基盤Ｇ キバン		ヒット創生 ソウセイ

		10		NGHによるSAR表構築 ヒョウ コウチク		DNMT1		１Ｇ		2020.8-10		松井 マツイ		松井 マツイ		野地 ノジ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		NGHによるSAR表構築(対応中) ヒョウ コウチク タイオウチュウ		タスクメンバーにSAR全体像把握容易化と共有化 ゼンタイゾウ ハアク ヨウイカ キョウユウカ		既テンプレートに適用。見やすい様にカスタマイズ可。 キ テキヨウ ミ ヨウ カ								１Ｇ		ヒット・エクスパンジョン

		11		SAR表の刷新 サッシン		C775 EGFR		１Ｇ		2020.6		浜田 ハマダ		浜田 ハマダ		渡部 ワタナベ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		前任者の構築したSAR表（NGH）の刷新。 ゼンニンシャ コウチク ヒョウ サッシン		スライド作成効率化ならびに産創研共同研究に必要なSAR表構築 サクセイ コウリツカ サン ソウ ケン キョウドウ ケンキュウ ヒツヨウ ヒョウ コウチク		重要度の高い項目を最初に持ってきてもらったため、大変見やすいSAR表に仕上がった。 ジュウヨウド タカ コウモク サイショ モ タイヘン ミ ヒョウ シア								２Ｇ		置換基提案 チカン キ テイアン

		12		Warheadの反応性予測 ハンノウセイ ヨソク		C775 EGFR		１Ｇ		2020.9		浜田 ハマダ		浜田・九鬼 ハマダ クキ		渡部 ワタナベ		ヒット創生 ソウセイ		RDN構造化学Gとの協業。Warheadの反応性予測にLUMO計算を使えるかどうかの議論・検討を主導してもらった。（Vinyl warheadのLUMOは母核との共役に影響されるためか、実際の反応性とは相関しないという結論に至った。） コウゾウ カガク キョウギョウ ハンノウセイ ヨソク ケイサン ツカ ギロン ケントウ シュドウ		外部情報の共有・RDN構造化学Gとの議論促進 ガイブ ジョウホウ キョウユウ コウゾウ カガク ギロン ソクシン		C-Fragment選抜時のノウハウを活用して頂いたが、異なるwarheadへの適用は難しい印象。 センバツ ジ カツヨウ イタダ コト テキヨウ ムズカ インショウ								３Ｇ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン

		13		SAR表整備
SAR可視化 セイビ カシ カ		DGK		１Ｇ		2020.4-9		伊藤 イトウ				小倉 オグラ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		OL2:宮本さん、DMPRL:池口さんのご協力
NGH登録データ等を抜き出し、自動でSAR表を作成、更新した。（特色：各種パラメーターの相関図、ADMET依頼状況が確認できる） ミヤモト イケグチ キョウリョク カクシュ ソウカン イライ ジョウキョウ カクニン		アッセイデータを手動でSAR表に打ち込む必要が無くなった。
SARが可視化。 シュドウ ヒョウ ウ コ ヒツヨウ ナ カシカ		すべてのテーマで適用可能。 テキヨウ カノウ

		14		特許解析(spotfire) トッキョ カイセキ		DGK		１Ｇ		2020.7		伊藤 イトウ				小倉 オグラ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		昨年度:現基盤G元木さんのご協力
膨大な特許化合物データをspotfireに登録し、 各種パラメーターの相関を可視化できるようにした。 サクネンド ゲン キバン モトキ キョウリョク ボウダイ トッキョ カゴウブツ トウロク カクシュ ソウカン カシカ		特許化合物のSAR可視化。 トッキョ カゴウブツ カシカ		すべてのテーマで適用可能。 テキヨウ カノウ

		15		コンフォメーション重ね合わせ カサ ア		DGK		１Ｇ		2020.4~		伊藤 イトウ		清塚(3G)
武智(1G) キヨツカ タケチ		小倉 オグラ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン		実施中
(タンパク情報が無く、ドッキングの手法が適用できないテーマであるが、BMS特許化合物との組み合わせで活性、選択性に特徴を持った化合物がデザイン出来るかどうか) ジッシチュウ ジョウホウ ナ シュホウ テキヨウ トッキョ カゴウブツ ク ア カッセイ センタクセイ トクチョウ モ カゴウブツ デキ

		16		SAR可視化ツールの紹介 カシカ ショウカイ		C775 EGFR		１Ｇ		2020.7		浜田 ハマダ				渡部 ワタナベ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		SAR可視化ツール（SARANEA）を利用できるようにして頂いた。 リヨウ イタダ				後期ステージで適用可能と考えられる。マトリックス的な合成をしない初期テーマには不適かも。 コウキ テキヨウ カノウ カンガ テキ ゴウセイ ショキ フテキ								４Ｇ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ

		17		SAR表の刷新 サッシン		MEK		１Ｇ		?		武智(柴田) タケチ シバタ		?		渡部 ワタナベ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		NGHによるSAR表構築 ヒョウ コウチク												５Ｇ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ

		18		NGHによるSAR表構築 ヒョウ コウチク		CDK2		１Ｇ		2020.4～		吉田賢 ヨシダ ケン		吉田賢 ヨシダ ケン		芹沢 セリザワ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		SAR表の更新・管理（前任者：河本より継続） ヒョウ コウシン カンリ ゼンニンシャ カワモト ケイゾク		研究データの把握が容易になった。
共同研究者のSAR共有が容易になった。 ケンキュウ ハアク ヨウイ キョウドウ ケンキュウシャ キョウユウ ヨウイ		速報データ入手から反映までをさらに自動化する余地がありそう（タイムラグの存在）。 ソクホウ ニュウシュ ハンエイ ジドウカ ヨチ ソンザイ

		19		配座発生アライメントアプリ ハイ ザ ハッセイ		CDK2		１Ｇ		2020.10～		吉田賢 ヨシダ ケン		吉田賢 ヨシダ ケン		芹沢 セリザワ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		3D構造の発生とアライメント（開発中）
SDファイルの2D構造から、自動で3Dの配座を発生させ、エネルギー最適化を実施後アライメントをかける。 コウゾウ ハッセイ カイハツチュウ コウゾウ ジドウ ハイ ザ ハッセイ サイテキカ ジッシゴ		置換基導入が配座に与える影響等、デザインに有用。 チカン キ ドウニュウ ハイ ザ アタ エイキョウトウ ユウヨウ		分子模型を組むより容易でWebベースで動作するため気軽に利用出来る。 ブンシ モケイ ク ヨウイ ドウサ キガル リヨウ デキ

		20		多様性、及びADME特性を考慮した置換基の提案 タヨウセイ オヨ トクセイ コウリョ チカン キ テイアン		DNMT1		１Ｇ		2020.4-9		松井 マツイ		松井 マツイ		野地 ノジ		置換基提案 チカン キ テイアン		N-Linker 部アミン置換基のパラレル合成による探索の際に、課題となっていたADMEプロファイル改善のために、ADME改善が期待でき、かつ構造多様性を持たせた置換基群を推進Ｇが提案。 ブ チカン キ ゴウセイ タンサク サイ カダイ カイゼン カイゼン キタイ コウゾウ タヨウセイ モ チカン キ グン スイシン テイアン		ケミストが気づき難い、ADMEパラメータが改善された置換基を獲得。 キ ガタ カイゼン チカン キ カクトク		パラレル合成時の置換基選択に際し、CHOPPYより良いケースがありそう。 ゴウセイ ジ チカン キ センタク サイ ヨ

		21		MDCK予測モデルの構築 ヨソク コウチク		SMG1		２Ｇ		2020.4-6		双木 ナミキ		双木 ナミキ		芹沢 セリザワ		置換基提案 チカン キ テイアン		BAGL骨格化合物において、MDCK膜透過性がcell-based活性ならびに経口吸収性に大きく影響するパラメータと考えられたため、その改善を志向し、予測モデルを構築した。 コッカク カゴウブツ カッセイ ケイコウ キュウシュウセイ オオ エイキョウ カンガ カイゼン シコウ ヨソク コウチク		合成化合物の優先順序付けに利用できる。 ゴウセイ カゴウブツ ユウセン ジュンジョ ヅ リヨウ		値自体の予測精度は高くないが、系統の同じ化合物の置換基変換においてMDCKの動きを予測するのに有用である。目的・用途により有効活用可能と考えられる。 ジタイ ヨソク セイド タカ ケイトウ オナ カゴウブツ チカン キ ヘンカン ウゴ ヨソク ユウヨウ モクテキ ヨウト ユウコウ カツヨウ カノウ カンガ

		22		TPDテーマ創製活動へPhase I以上の化合物データを提供 イジョウ カゴウブツ テイキョウ		TPDテーマ創製 ソウセイ		２Ｇ		2020.4-9		神子島 カゴシマ		神子島 カゴシマ		河本 カワモト		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		TPDの新規テーマ創製の参考データとして、Integrityデータベースから、Phase I以上のがん領域の薬の情報や、Phase I以上のsiRNAの薬の情報をリスト化して提供した。 シンキ ソウセイ サンコウ イジョウ リョウイキ クスリ ジョウホウ イジョウ クスリ ジョウホウ カ テイキョウ		TPDの新規テーマ創製の参考情報としていただいた。 シンキ ソウセイ サンコウ ジョウホウ		TPDやBIC-WGなどケミストの新規テーマ創製には、臨床試験段階/上市薬の化合物情報が参考になる場合があると考えられる。 シンキ ソウセイ リンショウ シケン ダンカイ ジョウ シ ヤク カゴウブツ ジョウホウ サンコウ バアイ カンガ								推進Ｇ スイシン		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ

		23		ベンズイミダゾロン型CRBNリガンドの特許解析 ガタ トッキョ カイセキ		SF1-TPD		２Ｇ		2020.4-9		影治 カゲ ジ		影治 カゲ ジ		河本 カワモト		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		ベンズイミダゾロン型CRBNリガンドの特許解析として、部分構造の頻度分析を行った。 カイセキ ブブン コウゾウ ヒンド ブンセキ オコナ		他社特許の有望な部分構造の抽出。他社の実施例をリスト化することでDS独自のCRBNリガンドのデザインの参考データに。 タシャ トッキョ サンコウ		TPDの部分構造の頻度分析はある程度需要がありそうなので、下期に各自が気軽に行えるようツール化するかもしれない。 ブブン コウゾウ ヒンド ブンセキ テイド ジュヨウ シモキ カクジ キガル オコナ カ								基盤Ｇ キバン		ヒット創生 ソウセイ

		24		SF1-TPDのSAR表の作成 ヒョウ サクセイ		SF1-TPD		２Ｇ		2020.4-9		影治 カゲ ジ		影治 カゲ ジ		河本 カワモト		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		SF1-TPDのSAR表を作成し提供した。 ヒョウ サクセイ テイキョウ		チームで日常的に参照いただいている。SAR表を手動で作る場合に比べてリソースやヒューマンエラーを削減。 ニチジョウテキ サンショウ ヒョウ シュドウ ツク バアイ クラ サクゲン		出力されたSAR表の情報はTPD-MMPなど他のツールにも利用しており、その連携も考慮しながらSAR表対応を行っている。 シュツリョク ヒョウ ジョウホウ ホカ リヨウ レンケイ コウリョ ヒョウ タイオウ オコナ								１Ｇ		ヒット・エクスパンジョン

		25		SMG1のケモタイプ分類の自動化 ブンルイ ジドウ カ		SMG1		２Ｇ		2020.4-9		双木 ナミキ		双木 ナミキ		河本 カワモト		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		薬動担当者から依頼されたケモタイプの分類（とNGH登録）を、自動化することで対応に必要なリソースを削減した。 ヤクドウ タントウシャ イライ ブンルイ トウロク ジドウ カ タイオウ ヒツヨウ サクゲン		900化合物＋以降の新規化合物を継続して対応することを考えると、自動化によるリソースの削減効果は結構大きい。 カゴウブツ イコウ シンキ カゴウブツ ケイゾク タイオウ カンガ ジドウ カ サクゲン コウカ ケッコウ オオ		自動化できることを周知していくことも大事だと思われる。（こうした案件を人力で対応するのはリソースがもったいない。） ジドウ カ シュウチ ダイジ オモ								２Ｇ		置換基提案 チカン キ テイアン

		26		GRI (Growth Rate Inhibition)解析		HPK1		３Ｇ				谷口 タニグチ		谷口 タニグチ		上杉 ウエスギ				速度論解析により、抗腫瘍試験の薬効の強弱をより明確化した コウ シュヨウ シケン		薬効をより明確化

		27		SAR表作成/更新の自動化 ジドウカ		HPK1		３Ｇ				谷口 タニグチ		谷口 タニグチ		上杉 ウエスギ				NGH登録データ等を抜き出し、自動でSAR表を作成、更新した。（特色：キナーゼプロファイルなどの図も表示可能）		作業の効率化など サギョウ コウリツカ										推進Ｇ スイシン		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ

		28		PK/PD解析		HPK1		３Ｇ				谷口 タニグチ		谷口 タニグチ		上杉 ウエスギ				構造とPD反応やリンパ球減少などの相関関係の見える化を実践、Target conc.への応用も可能にした（成果：IL-2産生亢進作用とリンパ減少との関連も見出す）		IL-2産生亢進作用とリンパ減少との関連も見出した。Target conc.への応用										基盤Ｇ キバン		ヒット創生 ソウセイ

		29		PK-各種パラメータ検証		HPK1		３Ｇ				谷口 タニグチ		谷口 タニグチ		上杉 ウエスギ				Log D, P-gp R, HPA, HPDなどとのPK相関を解析、その結果から、目標値を設定できた カイセキ ケッカ		目標値を設定できた										１Ｇ		ヒット・エクスパンジョン

		30		特許中心化合物調査		HPK1		３Ｇ				谷口 タニグチ		谷口 タニグチ		上杉 ウエスギ				構造情報を抜き出し、特許の中心化合物を予測した ヨソク		作業の効率化など サギョウ コウリツカ										２Ｇ		置換基提案 チカン キ テイアン

		31		in silico予測ツール		PARP		３Ｇ				平野 ヒラノ		平野 ヒラノ		岩本 イワモト				プロジェクトの状況に合わせたin silico予測ツールの提供		新規骨格探索の優先順位付け(中枢移行性、ローカルQSARによるADME profile等を活用)に役立った										３Ｇ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン

		32		既存PARP阻害剤の情報収集とviewer提供 テイキョウ		PARP		３Ｇ				平野 ヒラノ		平野 ヒラノ		岩本 イワモト				既存PARP阻害剤の情報収集と現場にあわせたviewerの用意 		普段の合成デザインや骨格の新規性確認に役立った 										４Ｇ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ

		33		バーチャルスクリーニング実施		PARP		３Ｇ				平野 ヒラノ		平野 ヒラノ		岩本 イワモト				状況に合わせたケミスト視点(良いか悪いかは別として)でのバーチャルスクリーニングの実施、効果的なクラスタリングの実施		結果として短期間での気合の入ったVirtual Screeningの完遂。ナレッジの共有（推進-構造-化学）										５Ｇ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ

		34		骨格変換サポート		NLRP3		４Ｇ		2020.8-9		井上 イノウエ		片山 カタヤマ		渡部、嶋田 ワタナベ シマダ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン		新規性獲得のために、他社特許で多様されているスルホニルウレア構造の代替リンカーを発生、shapeとchargeでスコア化。 タシャ トッキョ タヨウ コウゾウ ダイタイ ハッセイ カ		ケミストでは出せないアイデアを提供。（検証中） ダ テイキョウ ケンショウ チュウ		作って試してみたいと思えるアイデアを複数提供して頂けた。 ツク タメ オモ フクスウ テイキョウ イタダ								基盤Ｇ キバン		ヒット創生 ソウセイ

		35		特許鍵化合物予測		NLRP3		４Ｇ		2020.9		井上 イノウエ		井上 イノウエ		渡部 ワタナベ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		Novartis社特許化合物から鍵化合物を予測。 シャ トッキョ カゴウブツ カギ カゴウブツ ヨソク		1000以上の化合物の中から合成する物の選抜に活用。 イジョウ カゴウブツ ナカ カツヨウ										１Ｇ		ヒット・エクスパンジョン

		36		SAR表の作成とその補助 ヒョウ サクセイ ホジョ		Creatine transporter corrector		４Ｇ		2020.06-		井上（1a）、黒崎（1b） イノウエ クロサキ		井上 イノウエ		上杉 ウエスギ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		NGHの詳細説明、データ登録対応、SAR表作成 ショウサイ セツメイ トウロク タイオウ ヒョウ サクセイ		NGHへのデータ登録方法を薬理にご説明いただいた。1b以降にSAR表が作成できるよう準備を進めている。 トウロク ホウホウ ヤクリ セツメイ イコウ ヒョウ サクセイ ジュンビ スス		NGHについての理解が浅いため薬理への説明が困難だったが、推進Gでご対応いただけたのは助かった。またSAR表作成も進めていただき助かっている。 リカイ アサ ヤクリ セツメイ コンナン スイシン タイオウ タス ヒョウ サクセイ スス タス								２Ｇ		置換基提案 チカン キ テイアン

		37		HTSデータの確認対応		Creatine transporter corrector		４Ｇ		2020.06		影近 カゲチカ		影近 カゲチカ		岩本、天花寺 イワモト テン ハナ テラ		ヒット・エクスパンジョン		CTCのHTSデータを確認できるツールの紹介 カクニン ショウカイ		SARの把握 ハアク		HTSデータを簡便に確認できるため、活性がなくなる構造を把握しやすかった。 カンベン カクニン カッセイ コウゾウ ハアク								３Ｇ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン

		38		SAR表の作成(エクセル、spotfire)		Autophagy modulator		４Ｇ		2020.4-		佐々木 ササキ		佐々木 ササキ		岩本 イワモト		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		構造、活性、ADME/PK情報、物性値の集約 ブッセイ チ シュウヤク		プロジェクトが開始される以前に取得した化合物のADME/PK情報も漏れなく集約、共有できるようになった カイシ イゼン シュトク カゴウブツ ジョウホウ モ シュウヤク キョウユウ		SAR表のカスタマイズに応じていただけて大変ありがたかった ヒョウ オウ タイヘン								４Ｇ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ

		39		深層学習を利用した新規骨格の発生とdockingによる絞込み		Autophagy modulator		４Ｇ		2020.4-6		佐々木 ササキ		佐々木 ササキ		渡部 ワタナベ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン		深層学習と入手性を考慮して選抜した複数骨格に対し、導入実績のある置換基を発生させ、(仮のターゲットとした)HIF-PH2とのVSを実施 シンソウ ガクシュウ ニュウシュ セイ コウリョ センバツ フクスウ コッカク タイ ドウニュウ ジッセキ チカン キ ハッセイ カリ ジッシ		新規中心骨格の提案		ケミストが思いもよらないdocking formを提示していただいた オモ テイジ								５Ｇ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ

		40		MMPによる置換基の発生と物性予測		Autophagy modulator		４Ｇ		2020.9		佐々木 ササキ		佐々木 ササキ		岩本 イワモト		置換基提案 チカン キ テイアン		中心骨格と置換位置は変えずに、3箇所についてMMPを発生 チュウシン コッカク チカン イチ カ カショ ハッセイ		置換基を網羅的に発生させ、変換による物性値の変化実績(社内データ)が比較可能 チカン キ モウラテキ ハッセイ ヘンカン ブッセイ チ ヘンカ ジッセキ シャナイ ヒカク カノウ		発生させた多くの置換基をどう絞り込むか、セットで提供して欲しい

		41		 旧番号体系(A番号(の製造物番号)、Sコード)から現番号体系への変換		Autophagy modulator		４Ｇ		2020.5-6		佐々木 ササキ		佐々木 ササキ		渋谷、岩本 シブヤ イワモト		検索容易化 ケンサク ヨウイカ		A番号ラベルしか貼られていない化合物(>300 comp)について、対応するAREG,L番号を検索 バンゴウ ハ カゴウブツ タイオウ バンゴウ ケンサク		A番号を手打ちをする必要がなくなり過去化合物の整理や化合物バンクへの提出準備が迅速に行えた バンゴウ テウ ヒツヨウ カコ カゴウブツ セイリ		将来の番号体系変更に備え、付番情報の一元化(どの番号体系からでも探せる)を実施して欲しい(推進Gの範囲を超えている?) ショウライ ジッシ ホ

		42		SAR表の作成 ヒョウ サクセイ		splicing modulator		４Ｇ		2020.4-		五反田 ゴタンダ		五反田 ゴタンダ		野地 ノジ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		SAR表の作成。京大での評価結果のSAR表への反映。 ヒョウ サクセイ キョウダイ ヒョウカ ケッカ ヒョウ ハンエイ		SARの解釈、化合物データの検索が容易になった。 カイシャク カゴウブツ ケンサク ヨウイ		引き続きご協力をお願いしたい。 ヒ ツヅ キョウリョク ネガ

		43		SAR Matrix Meisterによる活性予測 カッセイ ヨソク		splicing modulator		４Ｇ		2020.9-		五反田 ゴタンダ		五反田 ゴタンダ		野地 ノジ		置換基提案 チカン キ テイアン		SAR Matrix Meisterを用いて、in vitroデータの解析と活性構造の予測。 モチ カイセキ カッセイ コウゾウ ヨソク		実施中 ジッシチュウ

		44		構造-hERG活性相関の解析・予測 コウゾウ カッセイ ソウカン カイセキ ヨソク		splicing modulator		４Ｇ		2020.10-		五反田 ゴタンダ		五反田 ゴタンダ		野地・芹沢 ノジ セリザワ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		DWHからのデータ抽出。hERG回避のための構造解析。 チュウシュツ カイヒ コウゾウ カイセキ		実施中 ジッシチュウ

		45		Virtual screening (core hopping)による新規置換基探索 シンキ チカン キ タンサク		Keap1		４Ｇ		2020.3-9		宮崎(川井) ミヤザキ カワイ		川井 カワイ		嶋田、小倉 シマダ オグラ		母核変換・代替スキャフォールド提案 ボ カク ヘンカン ダイタイ テイアン		6-7員環の代替構造をVSで見つけられないかと推進Gに打診したところ、ChEMBLの部分構造を用いたファーマコフォアベーススクリーニング／周辺のde novo構造発生／ドッキングのフローを構築して頂き、複数のVSヒットを提案いただいた。今後いくつかを実際に合成し検証する予定。 イン カン ダイタイ コウゾウ ミ スイシン ダシン ブブン コウゾウ モチ シュウヘン コウゾウ ハッセイ コウチク イタダ フクスウ テイアン コンゴ ジッサイ ゴウセイ ケンショウ ヨテイ		全く新しい置換基候補のデザインを得た マッタ アタラ チカン キ コウホ エ		タイミングとしてRD1bくらいの段階で使えればより有用だと思う ダンカイ ツカ ユウヨウ オモ

		46		特許内構造情報のリスト化 トッキョ ナイ コウゾウ ジョウホウ カ		Keap1		４Ｇ		随時 ズイジ		宮崎(川井) ミヤザキ カワイ		宮崎？ ミヤザキ		小倉 オグラ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		公開された他社特許の構造情報をScifinderから吸い上げてExcelにてリスト化する作業を、川井がチーム加入前より実施している模様。 コウカイ タシャ トッキョ コウゾウ ジョウホウ ス ア カ サギョウ カワイ カニュウ マエ ジッシ モヨウ		ページ数の多い特許情報を簡便に理解でき、生産性向上 スウ オオ トッキョ ジョウホウ カンベン リカイ セイサンセイ コウジョウ		どのテーマにも適用可能。Scifinderに情報が載るまでは、正確なデータにならないのがネック。どのテーマにも適用可能 ジョウホウ ノ セイカク テキヨウ カノウ

		47		PK/構造相関を見るためのSpotfire表作成		Opt-DDS		４Ｇ		2020.6-9		鈴木 スズキ		鈴木 スズキ		上杉 ウエスギ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		PK/構造相関を見るためのSpotfire表作成		PKと構造や物性との相関が見やすくなった コウゾウ ブッセイ ソウカン ミ		データが十分にたまっていないので比較や予測には至っていないが、今後出てくるデータ解釈に使えることを期待している。 ジュウブン ヒカク ヨソク イタ コンゴ デ カイシャク ツカ キタイ

		48		構造の切り分けや部分毎の各種計算パラメーターの算出		Opt-DDS		４Ｇ		2020.6-9		鈴木		鈴木		上杉 ウエスギ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		糖鎖コンジュゲート構造の切り分けや部分毎の各種計算パラメーターの算出 トウ サ		大きな糖鎖コンジュゲートを切り分けることによってリンカー部分のみのパラメーターを比較することができるようになった オオ トウ サ キ ワ		データが十分にたまっていないので比較や予測には至っていないが、今後出てくるデータ解釈に使えることを期待している。 ジュウブン ヒカク ヨソク イタ コンゴ デ カイシャク ツカ キタイ

		49		自社化合物に対応するWebplayer(Viewer)の作成		MALT1		４Ｇ		2019.4-		宮崎		宮崎・片山		天花寺		SAR の解釈容易化		DWHからデータを抽出し、簡易viewerの作成		vitroデータの参照が容易となり、効率化に寄与		時間短縮ができたので、助かりました。

		50		他社特許化合物に対応するWebplayer(Viewer)の作成		MALT1		４Ｇ		2019.4-5		宮崎		宮崎・片山		天花寺・上杉		SAR の解釈容易化		他社特許からデータを抽出し、簡易viewerの作成		該当特許内でのSAR把握が容易となり、鍵となる部分構造の特定が容易となった		注目すべき特許がある場合、誘導体展開の参考になると思う。

		51		Pharmacophoreから新規置換基デザインの提案 シンキ チカン キ テイアン		Keap1		５Ｇ		2020.4-9		宮崎理 ミヤザキ リ		川井 カワイ		嶋田・小倉 シマダ オグラ		置換基提案 チカン キ テイアン		Template 3 6-7環部分のPharmacophoreより、全く異なる構造で高活性が期待できる置換基デザインを提案した。 カン ブブン マッタ コト コウゾウ コウカッセイ キタイ チカン キ テイアン		成熟したSAR部分に、rationalなアプローチで新たな展開が可能に。 セイジュク ブブン アラ テンカイ カノウ		rationalなデザインという意味では説得力はある。一方で薬らしくない構造が多く、結局は非常に多くの構造に対してヒトの目で篩い分けする必要がある。 イミ セットクリョク イッポウ クスリ コウゾウ オオ ケッキョク ヒジョウ オオ コウゾウ タイ メ フル ワ ヒツヨウ								４Ｇ		検索容易化 ケンサク ヨウイカ

		52		Keap1 SAR表の維持管理 ヒョウ イジ カンリ		Keap1		５Ｇ		2020.4-9		宮崎理 ミヤザキ リ		宮崎理 ミヤザキ リ		小倉 オグラ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		NGHよりデータを抽出し、共同研究先も閲覧可能な毎日更新型のSAR表の作成・維持管理を実施した。 チュウシュツ キョウドウ ケンキュウ サキ エツラン カノウ マイニチ コウシンガタ ヒョウ サクセイ イジ カンリ ジッシ		共同研究先ともリアルタイムで情報共有が出来るため、データ共有にかかるリソースが大幅に削減できている。 キョウドウ ケンキュウ サキ ジョウホウ キョウユウ デキ キョウユウ オオハバ サクゲン		データ入力の手間も省け、また共同研究先とも同じSARを共有できることは、研究の目線を合わせる意味でも重要である。 ニュウリョク テマ ハブ キョウドウ ケンキュウ サキ オナ キョウユウ ケンキュウ メセン ア イミ ジュウヨウ								５Ｇ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ

		53		TRESK activator　SAR表の作成 ヒョウ サクセイ		TRESK activator		５Ｇ		2019.4-9		福崎 フクザキ		福崎・高梨 フクザキ タカナシ		小倉 オグラ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		TRESK activatorのSAR表を作成した。課題であったhERG阻害の詳細データ取り込み等、合成チーム目線でのリクエストに対応した。 カダイ ソガイ ショウサイ ト コ トウ ゴウセイ メセン タイオウ		通常のSAR考察に常に利用しているほか、hERGに関しては単なる陰性・陽性判定のみならず詳細データを参照することで構造との相関を考察しやすくした。 ツウジョウ コウサツ ツネ リヨウ カン タン インセイ ヨウセイ ハンテイ ショウサイ サンショウ コウゾウ ソウカン コウサツ		前述のhERG詳細データやlogDの実測・計算値の比較等、SARを考察するために重要な情報の明確化は重要。またレイアウトとして、メドケミストが見たい項目をシンプルに見やすく表示する等の対応もして頂いた。 ゼンジュツ ショウサイ ジッソク ケイサンチ ヒカク トウ コウサツ ジュウヨウ ジョウホウ メイカク カ ジュウヨウ ミ コウモク ミ ヒョウジ トウ タイオウ イタダ

		54		パラレル合成に組み込む新規置換基の提案 ゴウセイ ク コ シンキ テイアン		TRESK activator		５Ｇ		2020.4-9		福崎 フクザキ		福崎・高梨 フクザキ タカナシ		小倉 オグラ		業務効率化・高速化 ギョウム コウリツ カ コウソクカ		TRESK activatorのパラレル合成展開を担当。SARから考えうるケミカルスペースを設定し、これにマッチする置換基群を合理的に設計し、パラレル合成展開を実施した。 ゴウセイ テンカイ タントウ セッテイ チカン キ グン ゴウリ ゴウセイ テンカイ ジッシ		左側の探索においては、発散的合成展開の可能性の低さが示されたことにより、現有骨格からの作り込みへと注力できた。
右側探索においては複数の高活性パーツを見出すことができている（現在継続中） ヒダリガワ シメ ツク チュウリョク ミギガワ タンサク フクスウ コウカッセイ ミイダ ゲンザイ ケイゾクチュウ		合成構造のクラスタリング、試薬ライブラリからのピックアップ等、パラレル合成対応に割かれる労力は大きいと感じていたが、ここを担当して頂いたことで非常に助かった。
テーマに応じてやり方・対応を変えて実施可能と思うので、有効に活用できると思う。 ゴウセイ コウゾウ シヤク トウ ゴウセイ タイオウ サ ロウリョク オオ カン タントウ イタダ ヒジョウ タス オウ カタ タイオウ カ ジッシ カノウ オモ ユウコウ カツヨウ オモ

		55		特許代表化合物の最安定構造解析およびファーマコフォアモデルの抽出 トッキョ ダイヒョウ カゴウブツ サイ アンテイ コウゾウ カイセキ チュウシュツ		OX2R agonsit		５Ｇ		2020.7-10		松下 マツ シタ		松下 マツ シタ		野地、嶋田 ノジ シマダ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		特許代表化合物の最安定構造を計算・解析し、活性発現に重要と推測されるファーマコフォアモデルの抽出。 トッキョ ダイヒョウ カゴウブツ サイ アンテイ コウゾウ ケイサン カイセキ カッセイ ハツゲン ジュウヨウ スイソク チュウシュツ		母骨格を変換した自社化合物を設計する上で非常に重要な情報となった。 ジシャ カゴウ ブツ セッケイ ウエ ヒジョウ ジュウヨウ ジョウホウ		ＢＩＣやＳＡＲ情報が蓄積してきたテーマなら、共結晶情報が得られるまでの優先順位付けとして活用できる。ただし、計算コストが高い点、配座が固定化された化合物により有効である点、十分なSAR情報があるときに有効である点に注意が必要。 カツヨウ ケイサン タカ テン ハイ ザ コテイカ カゴウブツ ユウコウ テン ジュウブン ジョウホウ ユウコウ テン チュウイ ヒツヨウ

		56		デザイン化合物の配座計算およびファーマコフォアモデルとの相同性の解析 カゴウブツ ハイ ザ ケイサン ソウドウセイ カイセキ		OX2R agonsit		５Ｇ		2020.7-10		松下 マツ シタ		松下 マツ シタ		野地、嶋田 ノジ シマダ		SAR の解釈容易化 カイシャク ヨウイカ		デザイン化合物の最安定構造をを計算・解析し、ファーマコフォアモデルとの相同性を算出。実際に合成する化合物の選抜基準を設定。 カゴウブツ ソウドウセイ サンシュツ ジッサイ ゴウセイ カゴウブツ センバツ キジュン セッテイ		ファーマコフォアモデルを参考にして設計した自社化合物の最安定構造を解析し、合成する化合物の優先順位付けに利用した。 サンコウ セッケイ ジシャ カゴウブツ サイ アンテイ コウゾウ カイセキ ゴウセイ カゴウ ブツ ユウセン ジュンイ ヅ リヨウ
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2020年月例会

				タイトル		テーマ名・プロジェクト名 メイ メイ		グループ		タスクリーダー		タスク内貢献者 ナイ コウケンシャ		D4 チーム貢献者 コウケンシャ

		11月 ガツ		色々 イロイロ		HPK1		３Ｇ		谷口 タニグチ		谷口 タニグチ		上杉 ウエスギ

		11月 ガツ		バーチャルスクリーニング実施		PARP		３Ｇ		平野 ヒラノ		平野 ヒラノ		岩本 イワモト

		11月 ガツ		Covalent Fragment Library整備 セイビ		FBDD		基盤Ｇ キバン		金井 カナイ		志田 シダ		渡部 ワタナベ

		12月 ガツ		多様性、及びADME特性を考慮した置換基の提案 タヨウセイ オヨ トクセイ コウリョ チカン キ テイアン		DNMT1		１Ｇ		松井 マツイ		松井 マツイ		野地 ノジ

		12月 ガツ		HTSデータ参照ツールNOZOMI整備 サンショウ セイビ		HTS		基盤Ｇ キバン		影近 カゲ チカ		堀内、瀬戸口 ホリウチ セトグチ		岩本 イワモト

		12月 ガツ		MDCK予測モデルの構築
SMG1のケモタイプ分類の自動化 ヨソク コウチク		SMG1		２Ｇ		双木 ナミキ		双木 ナミキ		芹沢
河本 セリザワ カワモト

		1月 ガツ		骨格変換サポート		NLRP3		４Ｇ		井上 イノウエ		片山 カタヤマ		渡部、嶋田 ワタナベ シマダ

		1月 ガツ		パラレル合成に組み込む新規置換基の提案 ゴウセイ ク コ シンキ テイアン		TRESK		５Ｇ		福崎 フクザキ		福崎・高梨 フクザキ タカナシ		小倉 オグラ

		1月 ガツ		PDFなどの特許からのデータ抽出 トッキョ チュウシュツ				基盤Ｇ キバン		影近 カゲチカ		元木 モトキ		上杉 ウエスギ

		2月 ガツ		特許代表化合物の最安定構造解析およびファーマコフォアモデルの抽出 トッキョ ダイヒョウ カゴウブツ サイ アンテイ コウゾウ カイセキ チュウシュツ		OX2R		５Ｇ		松下 マツ シタ		松下 マツ シタ		野地、嶋田 ノジ シマダ

		2月 ガツ		トランスクリプトームによる構造発生AI コウゾウ ハッセイ		ASH1L		推進G スイシン		天花寺 テンゲイジ		天花寺 テンゲイジ		天花寺 テンゲイジ

		2月 ガツ		TPD初期関連 ショキ カンレン		TPD		２Ｇ		舟見 フナミ				嶋田、河本 シマダ カワモト





Sheet3

		Design,Make,Test,Analysis,Generation,Prediction,情報収集,特許解析,テーマ探索,その他業務効率化,その他アイデア創出 ジョウホウ シュウシュウ トッキョ カイセキ タンサク タ ギョウム コウリツカ タ ソウシュツ
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データ駆動型創薬を実施するためのクラウド環境

AWS
Cloud

DaiichiSankyo
LAN

Researchers Direct Connect 
Gateway

Aurora 
DB

・・・

Compute (CPU)

・・・

Compute (GPU)
Elastic

Research 
Data Storage

In-house
data

Master Node

Informatics / AI tools  to provide cutting-
edge technologies for entire research team 

Elastic (Auto-Scaling) Resources 
(CPU and/or GPU resources)

Fast and huge capacity of DBs/Storage 
to handle tons of compounds data

Fixed and Stable resources for
routine tasks /end-user usage (web tool)

Regular Node

DaiichiSankyo
LAN
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Summary

 A platform / workflow for conducting data-driven medicinal chemistry 
research has been built by DX team composed of Medicinal Chemists

 Cyber DMTA parts are designed to support medicinal chemists

 Visualized the impact of research DX, for which outcomes are difficult to 
measure
 Improved efficiency of data analysis operations by approximately 20% 

throughout Medicinal Chemistry Research Laboratory

 Contributions to drug design are being made, but impact on IP 
generation has not been achieved yet

Advantages of AWS

 Excellent service and support

 Extensive examples of implementation based on experience
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