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論 文 題 目： 相補性決定領域に切断を有するモノクローナル抗体バリアント: 非変性

条件下における単離方法の確立及び網羅的特性解析 

Monoclonal antibody variant having a clip in its complementarity determining region: 
establishment of purification under non-denaturing conditions and comprehensive 
characterization 
 
論文の概要及び判定理由 
治療用モノクローナル抗体に含まれる切断体は、モニタリングが必要とされる重要品質

特性のひとつであり、有効性及び安全性のために管理する必要がある。抗体分子において

は、ヒンジ領域における切断に加え、相補性決定領域（CDR）の切断も報告されている。

しかし、CDR に切断（クリップ）を有する抗体分子は、非変性条件下でインタクト抗体か

ら分離することが難しく、その特性はこれまでにほとんど理解されていなかった。学位論

文申請者は、非変性条件下で CDR クリップ抗体を高純度で単離可能な方法を確立した。

次に、この方法により単離した CDR クリップ抗体を用いて、物理化学的特性・生物学的特

性について網羅的な特性評価を実施した。その結果、CDR クリップ抗体では、各種活性の

低下・安定性の低下・各種性質の変化などが観測された。そこで、CDR におけるクリップ

形成のモニタリングは、抗体医薬品の品質管理上、今後非常に重要になると予測される。 
以上の理由から、本論文は博士（理工学）の学位に値するものと判定した。 
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