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IL-6 アンプは、多発性硬化症のような免疫病、動脈硬化を起点とした脳血管障害や心血管障害、

アルツハイマー病のような認知症などの炎症性疾患を増強する機構である。このような炎症性

疾患は血管周辺の微小炎症が拡大することによって発症する。そこで個体内で IL-6 アンプを特

定し微小炎症を検出・治癒できれば、疾患の早期治療が可能になると考えられている。 

本研究では TRAP 提示法による人工抗体の選択を行い、IL-6 アンプ関連タンパク質である IL-

6R、CTLA-4、PD-1、を標的としたモノボディ人工抗体の創製を行った。ここでは、実用目的と

してヒトの標的タンパクを、研究目的としてマウスの標的タンパクを用いた。人工抗体の創製後、

バイオレイヤー干渉法により解離定数の測定を行った結果、数 nM レベルの解離定数を持つ人工

抗体が得られた。さらに、実際に細胞に発現した標的タンパク質に結合するか確認するために、

標的タンパク質を発現した 293T 細胞上への結合能をフローサイトメトリーにより測定した。そ

の結果、全ての標的に関して結合能を持つモノボディが得られていたことが分かった。最後に標

的に対しモノボディとリガンドを競合させることによりモノボディの阻害活性を測定した。そ

の結果、細胞上に発現した標的に結合能を示したモノボディクローンのうち 3 種で阻害活性を

持つものが得られたことが分かった。モノボディは抗体医薬品として用いられている IgG 抗体

の 1/10 程度の大きさであり、組織浸潤性が高く、疾患の治療や様々なプローブへの応用が期待

される。 
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