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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 研究開発代表者による報告の場合 

 
磯部正治教授（富山大学大学院理工学研究部）らのグループでは、がん細胞の細胞内

で発現する、がん（関連）抗原などに由来する抗原ペプチドと MHC クラス I の複合

体を認識するＴ細胞受容体(TCR)様モノクローナル抗体の、確実かつ迅速な単離技術

を開発した。FACS-サブトラクションスクリーニング法と命名した、抗原に特異的な

TCR 様抗体産生細胞の新規同定法を用いて、二種類の抗原、抗原 A・HLA-A*2402 複

合体ならびに抗原 B・HLA-A*0201 複合体を認識する TCR 様抗体の取得をそれぞれ

進めた。それぞれの抗原に反応する多数の抗体クローンを取得し、各々の抗体クロー

ンの特異性や親和性などについて性能評価を行った。その結果、どちらの抗原におい

ても、それぞれ高い特異性と親和性を示す TCR 様抗体クローンの取得に成功した。こ

れらの結果は、本抗体単離システムが、従来法によって取得が極めて困難であると考

えられてきた TCR 様抗体の取得に、非常に有用であることを示している。 
また、TCR 様抗体を用いた治療用抗体の開発に繋げるため、高橋亘 モダリティ研究

所所長（第一三共株式会社）らのグループと共に、治療用抗体開発に必要な抗体エン

ジニアリング手法を確立した。 
 
 
Prof. Masaharu Isobe (University of Toyama Graduate School of Science and 
Engineering for Research) and his group have succeeded in developing a system for 
a reliable and rapid isolation of T cell receptor (TCR) -like monoclonal antibodies 
which recognize a complex of MHC class I and antigen peptide. These peptides 
were derived from cancer (related) antigens expressed within the cancer cells. By 
using the novel technique named FACS-subtraction method to identify 
antigen-specific TCR-like antibody producing cells, isolation of monoclonal 
antibodies against two kinds of antigens, antigen A · HLA-A*2402 complex and 
antigen B · HLA-A*0201 complex were conducted. 
A large number of antibody clones reacting with each antigen were obtained and 
the performance and specificity of each antibody clone were evaluated. As a result, 
we have succeeded in obtaining TCR-like antibody clones showing high specificity 
and affinity for both antigens. These results indicate that the present antibody 
isolation system is very useful for obtaining TCR-like antibodies which have been 
thought to be extremely difficult to obtain by conventional methods.  
In order to lead to the development of therapeutic antibodies using TCR-like 
antibodies, we established an antibody engineering method necessary for 
development of therapeutic antibodies, together with the group of Dr. Tohru 
Takahashi, Director of Modality Research Laboratories (Daiichi Sankyo Co., Ltd.). 
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 研究開発分担者による報告の場合 
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