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なぜこの技術を取り上げるのか  

TPD（Targeted Protein Degradation）技術は、従来の低分子医薬や抗体医薬では標的化が困難であった

「アンドラッガブル（undruggable）1」な分子に対し、創薬の可能性を広げるとして注目を集めている。

TPD技術の一つであるPROTAC（Proteolysis Targeting Chimeras）は、複数の候補品が臨床試験に進んでお

り、新薬の上市（社会実装）が近づいている。本稿では、TPD技術の背景、メカニズムを解説するととも

に、企業動向や課題、そして創薬における意義について論じる。 

Summary 

⚫ TPD技術を活用した創薬の臨床試験の進展や規制整備により、技術の実用化が近づいている。 

⚫ 技術の進展に伴い、低分子化合物や低分子医薬品への関心が高まり、効率的な創薬が期待される。 

⚫ 低分子化合物による経口薬の開発は、治療継続率の向上と患者負担の軽減により、慢性疾患治療の改

善が見込まれる。 

1．TPD（標的タンパク質分解誘導）技術とは 

TPD（Targeted Protein Degradation）技術は、細胞内で対象のタンパク質を選択的に分解し、その機能

を制御する新しい創薬技術である。2001年に初めてカリフォルニア工科大学で開発された本技術は、従来

の薬では標的にするのが困難だったアンドラッガブルなタンパク質にもアプローチ可能な特徴を有する2。 

これまで治療では、薬剤が結合しやすい「ポケット」を持つタンパク質が中心で、このポケットに薬剤

が結合することで作用を発揮する酵素タンパク質や受容体タンパク質が、主に対象とされてきた。一方で、

アンドラッガブルとされるタンパク質は、分子構造上、薬剤が結合するためのポケットがない、または極

めて小さいため、創薬の対象から外れてきた。このようなタンパク質は、タンパク質全体の約80%を占め、

治療が困難な疾患に関連する重要なタンパク質も多い3、4。TPD技術は、これらのタンパク質を分解すること

で、がんや免疫疾患への新たな治療の可能性を提供し、次世代の医薬品開発を支える基盤技術として期待

されている。 

 

 
1 アンドラッガブル（undruggable）とは、従来の創薬技術では標的化が困難または不可能と考えられてきた分子、またはそ

の概念を指す。標的分子の構造や機能の特性上、従来型の低分子医薬品や抗体医薬品では効果的に作用できないものが含ま

れる（Nature Digest 12, 7 (2015)）。 
2 Proc. Natl. Acad. Sci. 98, 15 (2001) 
3 アステラス製薬 R&Dミーティング(2022/12/9) 
4 Harvey Lect. 102 (2006) 
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1-1．TPD技術のメカニズム 

TPD技術は、細胞が持つ「タンパク質分解システム」を活用した治療手法の総称であり、対象のタンパク

質を選択的に分解することで、その機能を制御する。代表的な例として、PROTAC（Proteolysis Targeting 

Chimeras）が挙げられる（図表1）。PROTACでは、タンパク質分解誘導剤が、対象のタンパク質（標的タン

パク質）と分解の目印であるユビキチンを付加する役割を持つE3タンパク質を結びつける。この作用によ

り、標的タンパク質にユビキチンが付加されると、標的タンパク質は細胞内の分解工場（プロテアソーム）

に送られて分解される。薬剤は触媒的に作用するため、ユビキチンを付加するために繰り返し利用され、

タンパク質を効率よく分解することが可能である。 

1-2．TPD技術の主要なアプローチ 

TPD技術には、タンパク質の分解を誘導するさまざまな手法が存在する。それぞれ、メカニズムや適用範

囲に特徴があり、治療対象や課題に応じて最適な手法が選択されている（図表2）。 
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2．注目すべき動向 

2-1．主要企業の戦略とパイプライン 

近年、TPD技術を活用した医薬品の開発が進展し、PROTACをはじめとする複数の治療薬が臨床試験段階に

進んでいる。TPD技術の特許出願動向は、PROTACを中心に2020年以降大きく増加している。多くの製薬企業

やバイオテクノロジー企業が、がんや免疫疾患など治療が難しかった疾患に対する新しい治療法を目指し、

TPD技術を活用している（図表3）。 

注目すべきは、本技術をリードする（米）Arvinas社である。同社が（米）Pfizer社と共同開発している

乳がんを対象とした医薬品候補ARV-471は、既にPhase1および2で有望な結果が得られている。同社のCSOで

あるCacase氏は、2025年初頭にPhase3試験の主要な結果を公表予定と述べており、本技術を用いた医薬品

の初の上市が期待される5。 

 
5 Nature Medicine 30, 11 (2024) 
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2-2．規制緩和と市場動向、課題 

TPD技術を活用した新薬の開発は、規制の緩和により、実用化に向けた環境が大きく改善されている。特

に、米国FDAの迅速承認プログラムである「Breakthrough Therapy」や「Fast Track」に選定されるケース

が増加しており、承認プロセスが加速している。これにより、新薬の迅速な実用化が進み、患者への治療

提供までの期間が短縮されつつある。また、製薬企業間の提携も活発化しており、特に大手企業とTPD技術

を有するバイオベンチャーとの協業が増加している点は、この分野への注目の高さを示している。 

一方で、課題も残されている。現在、米国では安全性評価基準が見直されており、医薬品が本来の標的

以外のタンパク質にも作用してしまう「オフターゲット効果」が課題とされている。この課題を克服する

ことで、実用化がさらに拡大し、多様な疾患への応用が一層進むと期待される。 

3．今後の展望 

TPD技術は、アンドラッガブルなタンパク質を対象にできる点で、医薬品開発における新たな可能性を切

り開いている。今後、本技術が進展し、より多くの疾患に適用範囲が広がっていくことで、バイオ医薬品

を中心とした中分子・高分子創薬が主流になっている現在の流れに対し、変化をもたらすだろう。低分子

を活用するTPD技術により、低分子医薬品や低分子化合物ライブラリーに再び注目が集まる可能性があると

考えられる。また、AIを活用した分子スクリーニングやタンパク質の特性解析においては、低分子化合物

は研究データが豊富で計算処理も比較的容易なため、バイオ医薬品に比べてAI創薬プロセスへの適用が進

めやすい。 

さらに、TPD技術を活用した治療薬は、患者視点でも大きな利点がある。多くの低分子医薬品は、経口薬

として開発されるため、注射や点滴が必要なバイオ医薬品に比べて患者の負担を軽減することができる。

特に、慢性疾患や長期間の治療が必要な場合、自宅で服用可能な経口薬の利便性が、治療の継続率向上に

寄与する点は大きい。TPD技術は、難治性疾患に対する新たな治療法を提供し、医療経済の効率化や患者の

生活の質（QOL）向上に寄与する重要な基盤技術として、医療の進歩を支える重要な役割を果たしていくだ

ろう。 
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TPD技術に関する知財分析として、当該技術に関する特許データを抽出し、技術をめぐる状況を分析した。

分析対象は、グローバル特許検索ツールPatSnapを用いて検索した、2015年から2024年出願の1,359件（フ

ァミリ件数）である。 

 

 

 図表4に示すように、2015年から2019年は年平均成長率：約30％と比較的緩やかに増加していた出願件数

が、2020年以降は年平均成長率：約57％と急激に増加している。2020年以降の急増の要因として、新規プ

レイヤーの参入、既存プレイヤーの知財戦略強化などが考えられる。図表5に示す主要出願人のうち、サン

スクリット大学やBeiGeneは2020年以降に登場している。これらの新規プレイヤーは、中国やインドにおけ

る地域的な競争の活発化を裏付けている。Arvinasは全期間で出願活動を継続するが、2019年までに7件の

出願、2020年以降に27件の出願と、知財活動を明らかに強化している。 

TPD技術に関する知財分析 
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 図表6に主要出願人の注力分野と特許出願の特徴をまとめた。サンスクリット大学や中国薬科大学は、国

内市場を重視し、ローカルニーズに合わせた技術開発を進めている。米国企業およびBeiGeneは、国内市場

を押さえつつ、欧州、日本、中国などグローバル市場への展開も強化している。イェール大学およびカリ

フォルニア大学は、学術研究を基盤にしながら、産業界との強い連携が確認できる。たとえば、イェール

大学はArvinasとの共同出願が確認でき、イェール大学の研究成果であるPROTAC技術を基に、Arvinasが実

用化や商業化を目指している例として、典型的な産学連携の成功例といえる。 

 特許データからは、Arvinas、C4 Therapeuticsなどの米国企業がAIを活用してTPD技術を発展させている

ことも確認できる。AI技術の活用により分子設計や薬理モデリングが進化し、新しい治療標的や効率的な

分子設計が実現されることが期待される。 
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