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  The direct synthesis of drugs at disease sites in vivo, named as “Therapeutic In Vivo 
Synthetic Chemistry” enables drugs to treat diseases without causing side effects in healthy 
tissues. One of the major components that drives cell-to-cell interactions is glycan recognition 
with lectins. Since most types of malignant cells compared to healthy cells have altered their 
lectin patterns, this represents a potential targeting mechanism for cancers. Here we have 
identified a glycoalbumin that can effectively target patient-derived tumor organoid (PDO). 
By adapting the targeting glycoalbumin to become a glycosylated artificial metalloenzyme 
(GArM), in vitro and in vivo results showed that our “Therapeutic In Vivo Synthetic 
Chemistry” could induce a significant inhibition of cancer cells growth in PDO and 
patient-derived xenograft (PDX) model.  
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我々が開発した生体内合成化学治療を用い、生体内のがん組織で直接薬剤を合成する

ことで、正常な組織に副作用を与えることなく治療することが可能になると考えられ

る。細胞間相互作用を促進する主要な要素の一つが、レクチンによる糖鎖認識である。

正常細胞と比較して、悪性細胞の多くはレクチンのパターンが変化していることから、

がんのターゲティング標的として期待されている。我々は、患者由来腫瘍オルガノイ

ド(PDO)を効果的にターゲティングできる糖鎖アルブミンを同定し、これを基に糖鎖

修飾人工金属酵素(GArM) を合成した。GArM を用いた生体内合成化学治療が PDO お

よび患者由来異種移植(PDX)モデルにおいてがん細胞の増殖を有意に抑制すること

を示すことができた。 
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