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 近年、抗体薬物複合体（ADC）の合成や蛍光標識など、様々な目的で IgG 抗体の効率的な化学修飾

が注目されている。一方、従来から実施されてきた活性エステルによる非特異的な Lys 残基への反応

では、望ましくない位置での修飾により抗体の性能が損なわれうることが知られている。そのため、多

くの部位特異的な修飾戦略が報告されている 1)。このような状況の中、我々のグループは 2019 年に、

ヒト IgG 抗体に対する親和性ペプチドを利用した CCAP (chemical conjugation by affinity peptide) 法を

開発した。この方法は、抗体 Fc 領域の Lys248 残基に対し部位特異的に修飾することを可能とする 2)。

さらに、我々のグループは幅広い生物種の IgG に対するアフィニティーペプチドを用いて、より一般

的な CCAP 法を報告した 3)。また、この方法論をより深化させた AJICAP 法も報告されている 4)。こ

れらの方法はいずれも、ペイロード、アフィニティーペプチド、活性アシルドナー (活性エステル) の

3 つの部位をこの順に含む「CCAP 試薬」を利用し、ペイロード付きアフィニティーペプチドを部位特

異的に IgG 抗体に結合させる。 

今回我々は、CCAP 試薬を基盤とし、ペイロードのみの転移を可能とする tCAP 試薬を新たに開発

した (Fig. 1)。tCAP 試薬はペイロード、活性アシルドナー、アフィニティーペプチドの順に構成され

ており、IgG 抗体と混ぜるだけでペイロードが部位特異的に転移し、2 価修飾抗体が得られる。また、

中性緩衝液に溶解するだけで自己活性化する前駆体構造を活性アシルドナーとして採用しているため、

研究用試薬として重要な性質である高い保存安定性も持っている。今後、本手法を用いることで，様々

な IgG コンジュゲートが実験室で手軽に作製できるようになることが期待される。 

Fig 1.  Payload [Ac-Lys(N3)-Gly-Gly] transfer reaction onto IgG antibody using tCAP reagent “tCAP(N3)”. 
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