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温度制御による抗体医薬品の精製方法を開発 

－抗体医薬品の活性維持・精製コスト削減－ 
 

慶應義塾大学薬学部は、東京大学大学院工学系研究科との共同研究により、温度変化のみで抗体医

薬品を精製する技術を開発しました。これは慶應義塾大学薬学部の長瀬健一准教授、金澤秀子教授、

東京大学大学院工学系研究科の秋元文准教授を中心とする研究グループの、科学技術振興機構（JST）

先端計測分析技術・機器開発プログラムにおける研究成果です。 

抗体医薬品は、生体内の標的分子に特異的に作用するため、副作用が少ない効果的な医薬品として

注目を集めています。この抗体医薬品の製造工程において、抗体医薬品を不純物から精製する工程が

重要となってきます。 

本研究では、温度変化に応答して性質を変化させる機能性高分子を用いたカラムを開発しました。

このカラムを用いることで抗体医薬品を特異的にカラムに吸着させ、カラムを冷却することで抗体医

薬品をカラムから回収することで精製することに成功しました。 

本研究で提案する抗体医薬品の分離精製法は、抗体医薬品の活性を維持するだけでなく抗体医薬品

の製造工程における分離精製のコストを大幅に低減できる可能性があり、抗体医薬品の薬価を低減で

きる可能性が期待できます。 

本研究成果は、2020 年 7 月 27 日（英国時間）に国際学術誌『Scientific Reports』（オンライン）

に掲載されました。 

 

１．研究のポイント 

・抗体医薬品を特異的に吸着する機能性高分子を用いた精製カラムを開発 

・抗体医薬品の活性を維持する温和な条件で抗体を精製可能 

・低コストでの分離精製による抗体医薬品の薬価低減の可能性 

 

２．研究の背景 

 抗体医薬品は、生体内の標的分子に特異的に作用するため、副作用が少ない効果的な医薬品として

注目を集めています。この抗体医薬品の製造工程では、精製工程が重要です。通常の抗体医薬品の精

製は、プロテイン Aという抗体を特異的に認識するタンパク質を用いたアフィニティークロマトグラ

フィーa)による分離法、イオン性官能基 b)を用いたイオン交換クロマトグラフィーc)による分離法によ

り行われています。これらの分離精製方法は、アフィニティークロマトグラフィーのカラムからプロ

テイン Aの流出によるコンタミネーションや、低 pH、高塩濃度の水溶液を用いることによる抗体医薬

品の活性低下の可能性がわずかながらありました。また、これらの精製工程は抗体医薬品の製造コス

トのうち大きな割合を占めており、抗体医薬品の価格を引き上げる一因となっていました。 
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３．研究の内容・成果 

本研究では、抗体医薬品を選択的に吸着させる機能性高分子を用いた分離精製用カラムを開発し

ました。外部温度に応答して性質を変化させる高分子に酸性官能基 b)、疎水性官能基 b)を適切な比率

で導入することで、抗体医薬品を選択的に吸着、解離させる分離精製カラムを開発しました(図 1)。

このカラムを用いて、抗体医薬品の製造工程で不純物として混入するアルブミンｄ）やハイブリドー

マ細胞培養液 e)の成分から抗体医薬品を温度制御のみで精製することに成功しました（図 2）。本研

究の抗体医薬品の分離精製法は、従来の分離精製で用いていたプロテイン Aや低 pH、高塩濃度の水

溶液を用いずに、抗体医薬品の活性を維持した低コストでの分離精製が可能であるため、抗体医薬

品の薬価低減の可能性が期待できます。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 1 機能性高分子を用いた抗体医薬品精製カラムの概念図 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

図 2 カラムを用いた抗体医薬品と不純物の温度制御による分離精製 

 

【用語解説】 

a) アフィニティークロマトグラフィー：酵素と基質、抗体と抗原のような特異的相互作用を利用

して化学物質や酵素、抗体を分離する方法 

b) 官能基：有機化合物の特性の原因となるような原子団 

c) イオン交換クロマトグラフィー：電荷の違いを利用してタンパク質、アミノ酸などを分離する

方法 

d) アルブミン：細胞培養液に多く含まれているタンパク質 

e) ハイブリドーマ細胞培養液：抗体を産生する細胞の培養液 
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