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II. 成果の概要（総括研究報告） 
 
和文 
平成 28 年度は IL-7/CCL19 産生型 CAR-T 細胞（以下、7x19 CAR-T 細胞）の抗腫瘍免疫効果の評

価およびそのメカニズム解析に取り組んだ。研究成果として、7x19 CAR-T 細胞は通常の CAR-T 細

胞に比べて増殖性および生存性に優れ、T 細胞や樹状細胞の遊走・集積を強力に誘導する能力がある

ことが明らかとなった。また、腫瘍の皮下接種による固形がんモデルにおいて 7x19 CAR-T 細胞は

通常の CAR-T 細胞に比べて有意に優れた治療効果を示し、その効果は 3 つの異なる腫瘍株において

確認された。7x19 CAR-T 細胞投与により治療された腫瘍においては、腫瘍局所に CAR-T 細胞を含

む多くの免疫細胞が浸潤・集積していることが病理学的検討により示された。第二の研究課題とし

て、PD-1 シグナルを阻害するコンパウンドを産生する CAR-T 細胞（以下、PD-1 CAR-T 細胞）を

作製し、PD-L1 陽性がん細胞に対する腫瘍活性や治療効果を検討した。その結果、PD-1 CAR-T 細

胞は通常の CAR-T 細胞より有意に優れた in vitro 腫瘍傷害活性や in vivo 腫瘍治療効果を発揮する

ことが示された。 
 

英文 
In FY2018, we have evaluated anti-tumor therapeutic efficacy of IL-7/CCL19-producing CAR-T 
cells (refer to as 7x19 CAR T cells hereafter), and tried to explore its immunological mechanisms. 
As a result, we found that 7x19 CAR-T cells demonstrated potent proliferative and survival 
capabilities which were superior to those of conventional CAR-T cells. In addition, 7x19 CAR-T 
cells induced aggressive migration of T cells and dendritic cells. In mouse models of solid tumor, 
which were generated by subcutaneous injection of 3 distinct tumor cell lines, 7x19 CAR-T cells 
showed remarkable therapeutic effects which were significantly better than those by 
conventional CAR-T cells. By pathological analysis, 7x19 CAR-T cells were found to induce 
massive infiltration and accumulation of immune cells including CAR-T cells in the tumor tissues. 
In the second project, we developed CAR-T cells which produce reagents to block PD-1 inhibitory 
signal (refer to as PD-1 CAR-T cells hereafter). PD-1 CAR-T cells demonstrated potent cytolytic 
activity against PD-L1-positive tumor cells in vitro. In addition, therapeutic effects of PD-1 CAR-
T cells in mouse solid tumor models were significantly higher than those of conventional CAR-T 
cells. 
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