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治療困難な疾患の患者を、最先端核酸医薬で救う

Vision
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プラットフォーム型・シーズ型のハイブリット創薬ベンチャー

PURMX  
機能性RNA 

プラットフォーム

PURMX  
シーズ 
臨床開発

製薬企業 製薬企業

非臨床開発 臨床開発

非臨床開発
臨床開発

マイルストーン 
ランセンス料

マイルストーン 
ランセンス料

機能性RNA 
シーズ

機能性RNA 
シーズ

機能性RNA 
シーズ 

MiR-3140

機能性RNAシーズ 
ライセンス

機能性RNAシーズの自社開発

医薬品シーズ 
ライセンス

製薬会社で開発

製造・販売
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天然型のRNAである「マイクロRNA」は、核酸医薬創薬シーズの新規モダリティー

Ago2

RISC複合体

ヒトの細胞で作られる「天然型のRNA」
22塩基程度の小分子RNA

マイクロRNA 薬効を示す本体II
5’-AGCUUUUGGGAAUUCAGGUAGU-3’

3’-UUUCGAAAACCCUUAAGUCCAU-5’

miR-3140-3p mimic (22 nucleotides)

Passenger strand:

Seed region

Guide strand:
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マイクロRNA核酸医薬はマルチ標的治療薬として機能し、 
アンメットメディカルニーズの高い疾患領域における創薬成功確率を上げる有望な治療選択肢となりうる

mRNA
タンパク質

DNA
生体反応

転写 翻訳
シグナル活性化

デコイ核酸

アンチセンス核酸
siRNA

リボザイム アプタマー CpG オリゴゲノム編集

補充療法

マイクロRNA核酸医薬

抗体医薬・低分子化合物

１分子を標的にした創薬シーズ

１つのマイクロRNAで100分子以上を標的にした創薬シーズ

１対100分子以上標的

１対１ １対１ １対１ １対１ １対１ １対１１対１

miRNA核酸医薬

標的分子：100分子以上

ネットワークを複数遮断

低分子化合物
抗体医薬

アンチセンス核酸
siRNA

複数の標的・経路を阻害

細胞分裂 代謝

免疫活性化

アポトーシス

細胞浸潤

血管形成

天然型

これまでの治療薬
標的分子：1分子

ピンポイント治療薬

マルチ標的治療薬
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がん細胞に「老化のスイッチ」を入れる世界で初めての抗腫瘍コンセプト

老化誘導

がん細胞若い細胞 老化細胞

がん細胞

老
化
の
バ
リ
ヤ

マイクロRNA

有限寿命 不死化

老化からの回避

老化のリプログラミング

腫瘍抑制

がん細胞に老化を誘導

ex：miR-22

老化のスイッチ
例：miR-22

被引用回数300IF=10.539

SA-miRNAs

microRNA 補充療法

miR-3140-3p
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機能性RNAスクリーニングにより強力な抗がん剤を選別

老化を誘導する能力のある
マイクロRNA

Bravo

細胞に導入

染色

解析

個別のマイクロRNAライブラリー
TIG-3

2028 種類

Actin

Operetta

DAPI

正常細胞
ハイコンテンツアナライザー解析

MIRX002開発経緯２．【優れたScience&Technology】
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PURMX独自の機能性RNAスクリーニングにより強力な抗がん剤を選別
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アポトーシス誘導miRNA

老化誘導誘導miRNA

多機能な機能解析に対応したシーズ創出
抗がん剤・核酸医薬

抗がん剤・核酸医薬

抗腫瘍核酸シーズ

miR-3140-3p
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脳腫瘍・肝臓がんにも適応可能なin vitroエビデンス

miR-3140-3pmiR-Control
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マイクロ RNA核酸医薬の抗がん作用のスペクトラム 

広いがん種において抗がん作用を示す。これ以外の癌腫でも可能性がある 
がん幹細胞および抗がん剤耐性のがん細胞にも効果を示す

適応拡大できる革新的シーズ　　　　　　

がんの種類 (がん細胞株) miR-3140-3p 有効性
大腸がん（HCT116, SW620, SW480, HT29） ○
膵がん（CFPAC-1, BxPC-3） ○
舌がん（HSC-2*, HSC-4, HOC313, OSC19**, SAS） ○
悪性胸膜中皮腫（MSTO-211H, EHMES-10, Meso-9） ○
脳腫瘍（U-251MG, T98G) ○
乳がん（MDA-MB231-luc-D3H2LN*） ○
肺がん（A549） ○
肝臓がん（HepG2） ○
子宮肉腫（MES-SA） ○
骨肉腫（U2-OS） ○

 * : がん幹細胞様細胞
** : 抗がん剤耐性細胞

miR-3140-3pは、
MIRX002の薬効成分
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がん再発の原因であるがん幹細胞および抗癌剤耐性がん細胞を死滅させる核酸医薬の開発

ヘテロな
がん細胞集団

抗がん剤
投与

がん幹細胞の残存

抗がん剤耐性細胞の出現

miRNA

がん幹細胞

抗がん剤耐性細胞

抗がん剤耐性
がん細胞死滅

抗がん剤
核酸医薬品
シーズ 

MIRX002

がん幹細胞
死滅

再発 根治の可能性

✦ がん幹細胞および抗癌剤耐性がん細胞を死滅させ癌の根治の可能性を秘めた革新的な医薬品の創出に繋がる。 
✦ 日本初のマイクロRNA (天然型）核酸医薬の開発につながる革新性を持つ 
✦ 基礎、臨床、企業、拠点が連携して開発を進めるFirst in Classのシーズであり、global展開で世界のがん患者を救う
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悪性胸膜中皮腫

アスベストなどの吸入によりできる悪性中皮腫 
肺の胸膜とよばれる部分にできる疾患 
局所で進行していきますが、予後が悪く、これ
までに良い治療法がない

腫瘍

アスベスト

胸腔

胸膜
頭頂部胸膜

肺

胸水

早期病変であっても局所コントロールが困難 

術後の局所再発は90％以上 

化学療法の奏効性は低い

表層状に進展

早期から局所をコントロールできる抗癌剤が臨床の場で必要
再発時にも適応できる抗癌剤の必要性
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中皮腫の罹患者数、2019-2028年

Pharma intelligence | informa Source: Datamonitor Healthcare; Ferlay et al., 2018; United Nations, 2019

• Datamonitor Healthcare社は、2019年、世界の40歳以上の成人における中皮腫のインシデントケースは30,000件で、2028年には33,900件に増加すると予測しています。 

• 2019年の発生件数は、欧州が最も多く（13,000件）、アフリカとオセアニア地域が最も少なく（各地域1,000件）なったと推定されます。

Note: totals may not sum due to rounding. 

年 全世界 アフリカ アジア ヨーロッパ ラテンアメリ
カとカリブ海

北アメリカ オセアニア

2019 30,000 1,000 8,900 13,000 1,300 4,800 1,000

2020 30,400 1,000 9,100 13,100 1,300 4,900 1,000

2021 30,800 1,100 9,300 13,200 1,300 4,900 1,000

2022 31,200 1,100 9,500 13,300 1,400 4,900 1,000

2023 31,700 1,100 9,700 13,400 1,400 5,000 1,100

2024 32,100 1,200 9,900 13,500 1,400 5,100 1,100

2025 32,500 1,200 10,100 13,600 1,500 5,100 1,100

2026 33,000 1,200 10,300 13,700 1,500 5,200 1,100

2027 33,400 1,300 10,500 13,800 1,500 5,200 1,100

2028 33,900 1,300 10,700 13,800 1,500 5,300 1,200 0

10000

20000

30000

40000

2019 2021 2023 2025 2027
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全世界

EU
Asia

北米

https://pharmaintelligence.informa.com/products-and-services/data-and-analysis/datamonitor-healthcare
http://gco.iarc.fr/today/home
http://esa.un.org/unpd/wpp/


PURMX Therapeutics Co., Ltd. All rights reserved.

承認され上市されている悪性胸膜中皮腫の薬剤

Pharma intelligence | informa  Source: Datamonitor healthcare® | Informa, Jul. 26, 2021

中皮腫領域で承認されている薬剤は、チミジル酸合成酵素、免疫系、PD-1受容体／PD-L1およびPD-L2、ジヒドロ葉酸還元酵素、および細胞傷害性Tリンパ球抗原4を標的としている。承認された薬剤はすべて静脈注射で投与される。

薬剤名 一般名 開発 パートナー 標的 種類 投与方法 US での承認
アリムタ 
(Alimta)

ペメトレキセド 
(pemetrexed)

イーライリリー社 
(Eli Lilly)

チミジル酸合成酵素 
(Tymidylate synthase) 小分子化合物 静脈注射 2004

オプジーボ 
(Opdivo)

ニボルマブ 
(nivolumab)

ブリストルマイヤーズ・スクイブ社 
(Bristol Myers Squibb)

小野薬品工業 
(Ono Pharmaceutical)

免疫系 
PD-1受容体/PD-L1 および PD-L2 モノクローナル抗体 静脈注射 2020

PEMFEXY 注射用ペメトレキセド
イーグル社 

(Pharmaceuticals)

ジヒドロ葉酸還元酵素  
(DHFR; Dihydrofolate reductase) 

チミジル酸合成酵素 
(Tymidylate synthase)

小分子化合物 静脈注射 2017

ヤーボイ 
(Yervoy)

イピリムマブ 
(Ipilimumab)

ブリストルマイヤーズ・スクイブ社 
(Bristol Myers Squibb)

小野薬品工業 
(Ono Pharmaceutical)

免疫系 
細胞障害性Tリンパ球抗原4 

(CTLA4)
モノクローナル抗体 静脈注射 2020

14

悪性胸膜中皮腫の大多数の既存治療薬不応患者への新薬が望まれている
• 日本の悪性胸膜中皮腫の治療ガイドラインでは、既存治療薬の記載はあるが、いずれもエビデンスレベルは低く
不応患者に対する確立された治療法は存在しない1) 

• 承認薬はあるものの、ほとんどの患者が診断から1年以内に亡くなっていることから、既承認薬の治療だけでは短
期間で効果がなくなり、大多数の患者が診断から1年以内に使用できる治療薬がない状況に陥っている

悪性胸膜中皮腫の既存治療薬不応患者が使用できる新薬の開発が切望されている

1) 悪性胸膜中皮腫診療ガイドライン2020年版
https://www.haigan.gr.jp/guideline/2020/2/2/200202030100.html
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MIRX002の胸腔鏡ドレインを用いた悪性胸膜中皮腫への投与

MIRX002

腫瘍

胸腔

胸膜

肺

胸水

表層状に進展

ドレイン

l Surfactant-like peptide is composed of a short sequence of amino 
acids.

l The side chain of lysine residue at C-terminal is positively charged.
l A6K self assembles to form a nano-tube in solution.
l Anionic siRNA and miRNA adheres onto cationic surfaces of A6K 

nanotubes through ionic interactions to form a stable complex.

A self-assembling surfactant-like peptide A6K forms nano-tube 
in solution. 

A6K Molecular model Nano-tube

Sequence ：Ac-AAAAAAK-CONH2 ~30 nm

Self-assembling

AFM image

Surfactant-like	Peptide	A6K

miR-3140
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悪性胸膜中皮腫マイクロRNA抗がん剤を3 回投与した場合の抗腫瘍効果
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IND

CSR

Mar

GMP治験薬製造

FPI

2023

MIRX002核酸製造・治験薬DDS製造・無菌化

総括報告書作成

有効性試験

統計解析

バイオマーカー探索研究
バイオマーカーの開発準備

バイオマーカーの開発

治験薬製造完了

24ヶ月安定性データ

in vivo 腹腔内投与試験

CSR監査

SOP完成

12ヶ月安定性データ

2022202120202017-2019

AMEDシーズB・PreCおよびシーズC：悪性胸膜中皮腫を対象とした抗腫瘍核酸医薬、マイクロRNA核酸
薬開発ロードマップ

AMED支援

非臨床試験完了

プロトコール完成
PMDA対面助言（臨床）

IRB承認
治験届提出

医師主導治験

安全性試験

メカニズム解明

薬理・体内動体試験

ラット・サル

ラット・サル

作用遺伝子特定
Phase II 追加安全性試験

体内動体試験（ADME）

全体マイルストーン

シーズB PreC シーズC

非臨床試験

知財 miRNA基本特許成立
基本特許海外移行

海外特許登録

臨床

治験薬製造
治験薬

安定性試験

治験開始準備
治験事務局整備

医師主導治験
プロトコール骨子

治験責任医師・治験施設調整

プロトコール 修正版
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プロトコル骨子

主評価項目 
（忍容性）

治験薬の単回投与における以下の用量制限毒性（DLT）定義に基づく安全性およ
び忍容性の評価（主観察期間28日間）

副次評価項目
① 治験薬の単回投与におけるDLT以外の有害事象の発現頻度 
② 腫瘍縮小の評価

症例数 最小9例、最大18症例

投与経路
局所麻酔を施行後、必要に応じてCT ガイド下にて、胸腔内へカテーテルを挿入
する。胸腔内に投与した治験薬が十分に循環できるように投与する。

投与回数 単回投与（１回）

用量制限毒性（DLT）
用量制限毒性（DLT）とは新規抗がん剤を患者さんに投与する際にこれ以上の増量ができない理由となる毒性（有害事象）のことをいいます。抗がん剤の治験
では、NCIのCTCAEという基準で規定されていてグレード３以上の非血液学的毒性あるいはグレード４以上の血液学的毒性が出現した場合とされることが多い
です。これらの毒性の出現頻度及びその程度によって、用いた投与量の毒性が許容範囲内かどうかを判断するために用いられます。

https://oncolo.jp/dictionary/dlt-2

https://oncolo.jp/link-it/?id=37443
https://oncolo.jp/link-it/?id=37443
https://oncolo.jp/link-it/?id=32078
https://oncolo.jp/link-it/?id=32101
https://oncolo.jp/link-it/?id=5520
https://oncolo.jp/link-it/?id=35469
https://oncolo.jp/link-it/?id=35469
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RIP sequenceによるmiR-3140-3pの標的遺伝子の同定
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miR-3140-3p

結合した遺伝子を 
NGS解析

標的遺伝子への結合

RIP sequence

マイクロRNAシーズの多様なMechanism of action (MOA) を 

ウエット解析とドライ解析で実証する
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RIP sequenceによるmiR-3140-3pの標的遺伝子のノックダウンは、悪性胸膜中皮腫の増殖を抑制
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抑制

各三種類のsiRNAを使用

miR-3140-3pの標的遺伝子のノックダウンは、悪性胸膜中皮腫細胞の増殖を抑制する

同定したMOAの標的遺伝子をウエット解析で機能解析で確認する
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マイクロRNAは、多数の標的遺伝子を抑制できる新たな創薬分子
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MiR-3140-3p

免疫破壊の回避

不死化能の獲得

腫瘍を促進させる炎症

浸潤・転移の活性化

血管新生の誘導

増殖抑制因子への侵略持続的な増殖シグナル

細胞エネルギーの制御の崩壊

細胞死に対する耐性

ゲノムの不安定性と変異

PDL-1



l Surfactant-like peptide is composed of a short sequence of amino 
acids.

l The side chain of lysine residue at C-terminal is positively charged.
l A6K self assembles to form a nano-tube in solution.
l Anionic siRNA and miRNA adheres onto cationic surfaces of A6K 

nanotubes through ionic interactions to form a stable complex.

A self-assembling surfactant-like peptide A6K forms nano-tube 
in solution. 

A6K Molecular model Nano-tube

Sequence ：Ac-AAAAAAK-CONH2 ~30 nm

Self-assembling

AFM image

Surfactant-like	Peptide	A6K

miR-3140

機能性RNAスクリーニングで、天然型マイクロRNA核酸医薬MIRX002の臨床応用に成功

胸腔

胸膜

肺
胸水

早期病変であっても局所コントロールが困難 
術後の局所再発は90％以上、化学療法の奏効性は低い

表層状に進展

腫瘍

抗がん剤投与

がん幹細胞の残存

抗がん剤耐性細胞の出現

抗がん剤耐性
がん細胞死滅

がん幹細胞 
死滅

再発

根治の可能性

ヘテロな
がん細胞集団

がん幹細胞

抗がん剤耐性細胞

悪性胸膜中皮腫　MIRX002 局所投与　 
ファーストインヒューマン(Phase1)開始

再発

miR-3140-3p

microRNA
 強力な機能性RNAシーズ 

抗がん剤 
核酸医薬品シーズ 
MIRX002

癌幹細胞・抗がん剤耐性がん細胞にも強力に効果

小分子RNAの標的遺伝子解析システム老化誘導マイクロRNA 
miR-22の発見

がん細胞に老化を誘導する新規抗がん剤コンセプト提唱

多数の新規 
創薬シーズ創出

MIRX002
ドレイン



ヒト臨床試験シーズの適応拡大のための新規DDSの開発と適応拡大臨床試験デザイン
2021 2025202420232022 2026
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CSR
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Mar

1月

12月～4月 5月～ 8月 9月～12月

CSR

MIRX002-01 study 
IIT (単回投与　悪性胸膜中皮腫)

MIRX002-02 study 
(複数回投与・悪性胸膜中皮腫)

3月

Japan
4月

Japan

GMP治験薬製造

11月 12月

FPI

単回投与 
医師主導治験

複数回投与　医師主導治験

LV1 LV2 LV3
MIRX002-01医師主導治験（単回投与）

MIRX002-02医師主導治験（反復投与）

IND

MIRX002-03 study 
(Sponsor Trial: P1/2) IND

Sep

Mar
TFDA

Mar
FDA INTERACT meetingUS

Asia (Australia)
Japanグローバル企業治験

MIRX002-02 Asia　治験

MIRX002-02 　日本　治験

MIRX002-02　US　治験

MIRX002適応拡大（局所）

feedback

2nd Indication 脳腫瘍での核酸医薬開発

3rd Indication肝臓癌での核酸医薬開発
肝臓癌

脳腫瘍

核酸DDSの開発（局所・全身）

核酸医薬新規シーズ支援

【本研究で一部実施】
Systemic 投与の検討・新規DDSの開発

MIRX002適応拡大治験Phase1

Phase1

feedback

nonGLP	非臨床

feedback

他の研究者シーズ検討

他の研究者DDSへ応用 他の研究者DDSへ応用他の研究者DDSへ応用

MIRX002適応拡大（局所）

feedback

feedback

feedback

GLP	毒性試験

製法確立・試作 GLP製剤準備 GMP製剤準備

nonGLP	非臨床 GLP	毒性試験

製剤の最適化と候補の選別

製法確立・試作 GLP製剤準備 GMP製剤準備候補の選別腹膜播種
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NCC-VIPでの議論と今後の方向性

グリオブラストーマ（神経膠芽腫） 
• 患者によって癌がヘテロであり分子標的薬が効きにくく、新薬へのニーズが高い（確定診断からの平均余命：約14ヶ月） 
• 全身曝露で有効性を得にくく、局所投与が有効な選択肢である 
• 局所反復投与においては、定位装置でチューブを挿入しての投与、圧力をかけるConvection enhanced deliveryが有効 
• 反復投与の間隔は２週間が妥当

腹膜播種、胸膜播種 
• 放射線治療ができない 
• パクリタキセル（標準療法）は軽度の患者のみ有効で、多くの患者には十分な治療法がない 
• 卵巣がんの再発部位として腹膜播種は多く、大きな市場がある 
• 腹腔内局所投与においては、吸収性が高く全身循環移行しやすいので、薬剤の全身での影響の詳細検証が必要

＜ヒアリング先＞ 
　NCC中央病院　成田先生 
　東大脳外科 田中先生 
　東大医学部 山田先生 
　東大病院 消化器外科 山下先生 
　東大病院長 瀬戸先生 
　広島大学病院　山崎先生

肝臓がん 
• 肝動注化学療法でも奏効性が悪く、良い治療薬がない 
• 核酸医薬の肝臓集積性を利用したターゲティングと、肝動注での局所投与について、有効性を検証していく 
• 日本国内の年間死亡者数は9500人

DDS 
• 局所だけでなく全身投与可能となるDDSの改良・選択と、がんに対する特異性を上げる検討が必要 
• 臨床実績のある他社DDSの導入も並行して検討 
• 徐放性を持たせた局所投与（ゲル状、シート状）も有用 
• 抗体付加DDS、アプタマー、リガンドのDDS応用についても、製剤化の実現性を検証の上進める

＜ヒアリング先＞ 
　NCC東病院　内藤先生 
　NCC東病院　安永先生

＜ヒアリング先＞ 
　広島大学病院　茶山一彰先生

＜ヒアリング先＞ 
　NCC東病院　原野先生 
　広島大学病院　工藤美樹先生

24

併用療法 
• 免疫チェックポイント阻害剤との併用投与の検証が望まれるが、多数標的遺伝子を制御する本薬剤とシナジーが見込まれる




