
論 文 内 容 要 旨 
 

論文題目 
 

ポドプラニンを標的としたがん特異的抗体の開発 

 

指導（紹介）教授：後藤 薫 

              氏 名 ：加藤 幸成 

 

【内容要旨】（１，２００字以内） 

 

血小板凝集を誘導するムチン型糖タンパク質ポドプラニン（PDPN/Aggrus/T1α）

は、多くのがんおよび正常組織に高発現している。我々が以前作製したヒトポ

ドプラニンに対する中和抗体（クローン NZ-1）は、ポドプラニンと C型レクチ

ン様受容体-2（CLEC-2）との結合を阻害し、ポドプラニン誘導性のがん転移を

阻害できる。一方、NZ-1抗体はリンパ管内皮細胞などのポドプラニンを発現す

る正常細胞にも強く反応する。本研究において我々は、ヒトポドプラニンに対

するがん特異的抗体（cancer-specific mAb: CasMab）を作製するプラットフォ

ームを確立した。まず、ヒトポドプラニンを膠芽腫細胞株である LN229細胞に

発現させると、ケラタン硫酸もしくは異常なシアル酸を含む糖鎖構造がポドプ

ラニンに付加され、これをマウスへの免疫原として利用した。CasMab法によっ

て複数の新規抗ポドプラニン抗体が樹立されたが、中でも LpMab-2 抗体は、異

常な O-型糖鎖およびヒトポドプラニンの Thr55-Leu64ペプチドの両方を認識し

た。さらに、フローサイトメトリー法および免疫組織染色法により、LpMab-2

はポドプラニンを発現するがん細胞には反応するが、ポドプラニンを発現する

正常細胞には反応しないことが明らかとなった。CasMab法によって作製したが

ん特異的抗体である LpMab-2により、ポドプラニンを発現する複数のがんを標

的とした、副作用のない分子標的治療法が実現する可能性がある。 




