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創薬において、薬効の増強や選択性向上、物性及び ADME/Toxの改善を目的
として、分子の特定部分構造を他の部分構造に変換することは非常に重要なプ
ロセスである。従来は経験則に基づいたバイオアイソスター（生物学的等価体）
が提唱されてきたが、統計的な裏付けがあるとは限らなかった。本研究では、
ターゲットタンパクに適した置換基変換の探索を目的として、ChEMBLdbの
低分子構造情報とその評価データを網羅的に解析して置換基変換データペー
スを新たに作成した。このデータペースを用いることで、活性維持もしくは活
性向上に結び付く置換基変換候補をターゲット毎に統計的にリストアップす
ることが可能である。さらに活性や ADME/Toxの予測モデルと組み合わせる
ことで、得られた置換基候補からより有用な置換基を絞り込むことが可能であ
る。本研究会において、このデータペースの活用方法についてより深い議論を
行いたいと考える。


