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2．実　　験

［1］ストレス処理抗体の調製
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AF.2A1

The atomic coordinates and structure factors (code 2RT4)
have been deposited in the Protein Data Bank (http://wwpdb.org/).

Stress

Native IgG Non-native IgG

Aggregates

loses native
tertiary structure

BindingNo binding

9 25-residue artificial peptide
9 Binds specifically to the Fc region of 
non-native IgG but not to native IgG

Fig.１　Mechanism of  IgG aggregation and AF.2A1 binding to non-native IgG
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［2］ELISA法による非天然型立体構造抗体検出系の構築
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［3］磁性ビーズを用いた自動測定装置による検出系の

　　構築
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［4］各種ストレス処理抗体を用いた評価
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［5］凝集体形成過程に対する検証
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Detection of
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EnzymeSubstrate

Anti-IgG(Fab)
antibody

Fig.２　Preparation of AF.2A1 immobilized plate and detection of non-native IgG
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［6］抗体医薬品分野への検討

（1）ヒトモノクローナル抗体の評価

ɹՃ೤ετϨεॲཧʹ͓͚ΔϞϊΫϩʔφϧ߅ମͷ҆

ఆੑΛධՁͨ͠ɻ����NH ʗ N- ʹௐ੔ͨ͠ � छྨͷࢢ

ൢώτϞϊΫϩʔφϧ߅ମʢN"C@"
�#
�$
�͍ͣΕ΋α

ϒΫϥε��ʣʹՃ೤ॲཧʢ��ˆʣΛ͠ࢪɺॲཧ։͔࢝

Β � ��ɺޙؒ࣌ ���ɺޙؒ࣌ ʹޙؒ࣌ &-*4" ๏Ͱଌ

ఆͨ͠ɻͦΕͧΕͷ߅ମαϯϓϧͷγάφϧมԽ͔Β

ඇఱવཱܕମߏ଄߅ମ͕ൃੜ͢Δ༷ࢠΛ͢࡯؍Δ͜ͱ

Ͱɺ೤ʹର͢Δߏ଄҆ఆੑΛൺֱͨ͠ɻ

（2）ヒト免疫グロブリン G（IgG）サブクラスの測定
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（3）アフィニティクロマトグラフィーによる精製抗体

　　の安定性評価
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3．結果と考察

［1］抗体サンプルの各種ストレス処理
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［2］ELISA 法による非天然型立体構造抗体検出系の性

　　能検証
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［3］自動測定装置による非天然型立体構造抗体検出系

　　の性能検証

ɹࢎॲཧલޙͷ߅ମαϯϓϧΛɺ"'��"� ΛݻఆԽ͠

࣓ͨੑϏʔζΛ༻͍ͯࣗಈଌఆ૷ஔʹΑΓଌఆͨ͠

ʢFig. ４ʣɻະॲཧ߅ମ͸߅ମೱ౓ʹΑΒͣγάφϧ͕

௿͍஋Ͱ͋ͬͨͷʹର͠ɺࢎॲཧ߅ମ͸߅ମೱ౓ґଘ

తʹγάφϧ͕มԽͨ͠ɻࣗಈଌఆ૷ஔΛ༻͍ͨ৔߹

΋ &-*4" ϓϨʔτʹΑΔݕग़ܥͱಉ༷ʹɺࢎετϨ

εʹΑΓൃੜͨ͠ඇఱવཱܕମߏ଄߅ମΛಛҟతʹݕ

ग़ՄೳͰ͋Δ͜ͱΛ֬ೝͨ͠ɻ

ɹ·ͨɺະॲཧ߅ମʹҰఆͷׂ߹ͰूڽମΛࠞ߹ͨ͠

αϯϓϧΛɺࣗಈଌఆ૷ஔ͓Αͼ 4&$ ๏ʹΑΓଌఆ

ͨ͠ʢFig. ５ʣɻ4&$ ๏ͷ݁ՌͰ͸ɺαϯϓϧʹؚ·

ΕΔूڽମྔ͕ � ʙ ������H ʗ N- ͷൣғʹ͓͍ͯೋ

ྔମҎ্ͷूڽମϐʔΫ͕൑ผՄೳͰ͋Γɺݕग़ݶք

͸ ���H ʗ N- Ͱ͋ͬͨɻҰํɺࣗಈଌఆ૷ஔʹΑΔ݁

ՌͰ͸ɺूڽମྔ͕ ����� ʙ ���H ʗ N- ͷൣғʹ͓͍

ք͸ݶग़ݕΒΕɺݟମೱ౓ͱγάφϧͷ૬͕ؔूڽͯ

�������H ʗ N- ҎԼͰ͋ͬͨɻ͜ͷ͜ͱ͔Βɺ"'��"�

ఆԽ࣓ੑϏʔζΛ༻͍ͨࣗಈԽ૷ஔʹΑΔଌఆͰݻ

͸ɺ4&$ ๏ͷ໿ ���� ഒͷײ౓Ͱूڽମ͓Αͼඇఱવ

2

0.2

0.02
0.0001 0.1 1 100.001

O
D
 5
95
 n
m

IgG conc (µg/mL)

Acid-stressed

Without stress

0.01

Fig.３　AF.2A1 ELISA of  IgG with and without stress treatment
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［4］各種ストレス処理抗体を用いた評価
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［5］凝集体形成過程に対する検証
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Fig.４　EIA of  IgG with and without acid treatment using automated equipment
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［6］抗体医薬品分野への検討

（1）ヒトモノクローナル抗体の評価
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（2）ヒト免疫グロブリン G（IgG）サブクラスの測定
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（3）アフィニティクロマトグラフィーによる精製抗体

　　の安定性評価
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