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ファージディスプレイとヒト抗体エンジニアリング  〜今話題の抗体医薬の基礎〜

　抗体は生命が40 億年かけて進化させた最高の生体
防御分子であるにもかかわらずヒトの治療薬としてほ
とんど利用されてこなかった．その理由は，マウス抗
体は作れるがヒト抗体を造る技術がなかったことに
よる．しかし最近，ヒト抗体遺伝子を有するマウスや
ヒト抗体を表面に提示するバクテリオファージライブ
ラリーの利用ができるようになり，キメラ抗体でもヒ
ト型化抗体でもなく，完全ヒト抗体を抗体医薬とする
開発研究が急進展するとともにプロテオミクスへの革
新的な応用技術開発が試みられている．私どもは1995
年からバクテリオファージを用いたファージディス
プレイの研究を開始し，その後ヒト抗体ライブラリを
用いた抗体医薬の開発研究を進めており，本稿では特
にファージディスプレイライブラリーを中心に，その
革新性，私どもの経験したヒト抗体エンジニアリング
について紹介し，最新の抗体医薬開発の現状まで言及
する．
　ヒトゲノム解析が終了し，疾病における標的分子の
上限が予測可能な現在，国際的にはこの領域の重要性
から欧米の挑戦はすさまじい状況となっている．本稿
では抗体医薬の詳細については概説しなかったが，抗
TNF 抗体や抗 IL-6 受容体抗体による慢性関節リュー
マチでの素晴らしい成果は注目されている．完全ヒト
抗体医薬開発はこの2 ～ 3 年の間で急展開しており，
前臨床試験を含めると既に100 以上の抗体医薬の開発
が進行している．　
　抗体医薬は，分子標的医療であるため，原因分子が
明らかになっておれば，確実にその生命を救うこと
ができる．癌のオーダーメード医療への貢献が期待さ
れるとともに数千万人が対象となる疾病に対する抗
体医薬の貢献は計り知れない．さらに，利潤追求でき
ないために民間企業では医薬品開発の対象にもされ
ない数々の疾病もある．2002 年 12 月のSan Diegoで開

かれた抗体エンジニアリングの会議では，米国政府が
主導してバイオテロ対策のためのヒト抗体エンジニ
アリングのベンチャーを立ち上げ，バイオテロに対応
したことが知られている．抗体医薬は分子標的医療の
典型でもあり，国際的な抗体医薬開発の勢いは標的分
子がある限り続くと思われる．
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