
  

 

②培養開始（CPU） 

抗原添加（2M3B1PP） 

④細胞輸注（外来） 

7〜11日間 10〜14日間 

③ゾレドロン酸(2-4mg) 

CT CT 登録 
スクリーニング 

１ヶ月 同意・登録 

①アフェレシス２回 

⑥１コース（=４クール+CT: 4ヶ月間） 

⑤テセロイキン 
 (35-70万JRU) 

2コース 

１クール（２１日間） 

転移・再発を有する腎細胞癌に対するピロリン酸モノエステル誘導γδ型 T 細胞と含窒素ビスホスホン酸を用いた癌標的免疫療法 

① 連続血球分離装置を用いて末梢血単核球
を採取・濃縮する（アフェレシス）。自己血清
100ml を採取する。末梢血単核球は CPU でリン
パ球に精製後、使用するまで液体窒素タンク内
に保管される。 

② 東京女子医科大学病院内無菌細胞調整
室にてリンパ球を培養する。抗原を加え、γ
δ型Ｔ細胞を誘導、インターロイキン２を適
宜添加して増殖させる。 

③自己活性化γδ型Ｔ細胞による癌細胞
傷害活性を増強させる目的で、ゾレドロン
酸（2〜4mg）を経静脈的に投与する。 

④品質試験後の自己活性化γδ型Ｔ細胞
を経静脈的に投与する。 

⑤自己活性化γδ型Ｔ細胞の活性維持の目
的で、細胞輸注後よりテセロイキン 35 万単
位を５日間連続投与する。 

⑥ ②〜⑤の治療を１クールとし、21 日毎に４
クール施行し、４クール目終了後 CT 検査を行
い治療効果を判定する。２回のアフェレシスと
治療４クールおよび効果判定の CT を１コース
とし、腫瘍倍加時間の延長を認める場合２コー
ス目を行う。 

１クール 

癌標的免疫細胞療法のコンセプト 

O
P

O
P

OH

O O

ONa ONa

 

TCR 

γδ型Ｔ細胞の大量純粋培養(Ex Vivo) 

2M3B1-PP 
（合成 IPP アナログ） 

γδ型Ｔ細胞 

 
Farnesyl PP 
synthase 

Isopentenyl PP (IPP) 

N

N

OH

P

P

O

O

O O
O

O

 

ゾレドロン酸 がん細胞 

細胞傷害活性・IFN-γ産生 

がん細胞標的化(In Vivo) 

アフェレシスで採取した末梢血単核球を、体外でγδ型Ｔ細胞を
選択的に刺激する合成 IPP アナログの 2M3B1PP 抗原で誘導し、
IL-2 によって大量に増殖させる。一方体内に投与したゾレドロン
酸によって、がん細胞内のファルネシルピロリン酸合成酵素が阻
害され、細胞内に IPP が蓄積し、γδ型Ｔ細胞によって認識され
やすくなる。がん細胞を認識したγδ型Ｔ細胞は、がん細胞に対
する直接的な細胞傷害活性を示すと当時に IFN-γ等のサイトカ
インを産生し、細胞傷害性の免疫反応を惹起することができる。 

IL-2 

プロトコル 
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臨床試験プロジェクト複合体 

臨床研究の 
プラットホーム 

京都大学病院探
索医療センター 

 

 
 
データマネジメント 
統計解析 

 

 臨床研究拠点 

東京女子医科大学 
泌尿器科 

臨床試験実施 
臨床検体を用いた効果予測マ
ーカー探索的研究 
免疫モニタリング 

検証部 

輸血・細胞プロセシング部 

CPC（無菌細胞調整室） 

微生物・免疫学教室 

 
基礎研究拠点 

京都大学生命科学 
研究科 

試験薬の合成 
新規化合物の開発 
効果予測マーカーの探索的研究 

開発部 

京都大学スーパー特区 

プロトコル作成 

説明文書作成・ 

同意書作成 

CRF 作成 

倫理委員会承認 

高
度
医
療
評
価
制
度
申
請
・
高
度
医
療
評
価
会
議
審
査 

単
施
設
に
お
け
る
第
II
相
臨
床
試
験 

 

P
O
C

の
取
得 

 平成 21年 10 月〜22 年 4 月    H22 年 8月 
H22 年 8月   

〜H25 年７月  

H25 年 8月   

〜H30 年  

自自己己活活性性化化γγδδ
型型 TT 細細胞胞浮浮遊遊液液

のの薬薬事事承承認認  

ゾゾレレドドロロンン酸酸
適適応応拡拡大大承承認認  （

医
師
主
導
）
治
験 

H30 年   

〜H33 年  

細胞製剤 

開発ロードマップ 
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