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抗血清療法
aantiserum therapy

抗血清療法は，馬などの動物に無毒化または弱毒化した

毒素を注射することで得られた毒素に対する抗体を含む血清

（抗血清）を病気の予防や治療に用いる方法。1890年に北里

柴三郎とエミール・ベーリングが連名で抗血清療法の発見を

発表したことに始まる。血清療法の問題点は血清中に抗体以

外の物質が多く存在し，副作用や効力を弱める因子となって

いたことだった。そのため，血清中から抗体のみを抽出す

る方法が研究され，純度の高い免疫グロブリン製剤が開発さ

れるようになった。その後1953年に開発されたハイブリド

ーマ技術により1970年代にモノクローナル抗体の取得が可

能となる。この動物由来の血清を使用しないモノクローナル

抗体を用いた抗体治療に重点が移動していくこととなる。

（第一三共（株） 阿萬 大介，Vol.38, No.1補足）

ヒト型化抗体
hhumanized antibody

マウスなどヒト以外の生物種で取得されたモノクローナル

抗体の標的抗原と直接結合する相補性決定領域（CDR）を

ヒト抗体上に移植した抗体。マウス抗体を直接，疾患治療

のために患者に投与した場合，患者体内では異物と認識して，

免疫応答を生じることがある。その主たる原因はマウス抗体

の定常領域がヒトに対して強い抗原性を持つことにあること

が明らかとなっている。このような免疫応答を抑制するため，

当初，定常領域をヒト型化したキメラ抗体が開発されたが，

マウス抗体可変領域を用いることから弱いながらもヒトに対

する抗原性が残存する。そこで，可変領域をヒト型化する

技術として，CDRグラフティングが開発された。抗体分子

は，CDRと呼ばれるループ構造で，抗原を特異的に認識し，

H鎖，L鎖合わせて6個のCDRが一体となって抗原結合領

域を形成することになる。CDRグラフティングでは，CDR

に加えて，抗原結合領域全体の立体構造の維持に必要なアミ

ノ酸残基を移植することが重要である。現在ではマウス抗体

の配列に最も類似したヒト抗体を選び出し，CDRグラフテ

ィングを施すことが行われており，より抗原性を下げ，抗

原結合活性を維持できると考えられている。

（第一三共（株） 阿萬 大介，Vol.38, No.1補足）

エフェクター機能
eeffector function

抗体のFc領域が担う機能で，抗体クラスに大きく依存し

ている。補体を活性化することで抗体の可変領域が結合した

細胞を溶解させる機能を特にCDC（補体依存性細胞障害）

と呼び，IgMとIgGクラスの抗体に限られる。また，IgG，

IgE，IgAクラスの抗体のFc領域はそれぞれに特異的なFc

受容体に結合し，Fc受容体をもつ細胞を活性化したり，抗

体の細胞間トランスポートに働く。特に，IgGクラス抗体が

T細胞，NK細胞，好中球，マクロファージ上のFc受容体

を介して，これらのエフェクター細胞を活性化し，抗体の

可変領域が結合した標的細胞を殺すことをADCC（抗体依

存性細胞障害）と呼ぶ。Fc部のアミノ酸配列の改変や，糖

鎖構造を制御することで，ADCC活性を高めた抗体（ポテ

リジェント抗体）の開発も進められている。

（第一三共（株） 阿萬 大介，Vol.38, No.1補足）

計量トレーサビリティ
mmetrological traceability

食品や工業製品などの流通履歴管理のための一般的なトレ

ーサビリティと区別するため，計量計測の分野におけるトレ

ーサビリティを計量トレーサビリティと称している。「国際

計量基本用語集」（International Vocabulary of Metrology:

VIM）第3版において，“計量トレーサビリティ”とは「測

定の持つ特質であり，途切れのない校正の連鎖により，測

定結果が計量参照まで関係付けられること。それぞれの校正

は，測定不確かさをもたらす。」と定義されている。この計

量トレーサビリティは，近年，益々重要なものとなってき

ている。例えば，ISO/IEC 9000シリーズにおいては，計量

トレーサビリティに対する要求事項があり，また，グロー

バル化が進む国際商取引においては計測機器の計量トレーサ

ビリティが必要とされてきている。我が国における代表的な

計量トレーサビリティ制度としては，国家計量標準供給制度

と校正事業者登録制度（Japan Calibration Service System:

JCSS）からなる計量法トレーサビリティ制度が挙げられる。

（産業技術総合研究所　小畠 時彦）
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フロギストン

標準器群の管理
mmaintenance of compound standard

標準器の管理として重要なことは，その標準器の維持し

ている測定量の値が適切に維持されていることの確認作業で

ある。通常，標準器は，定められた校正周期で，より上位

の標準器により校正され，また，その計量特性が評価され

ている。校正周期内であっても標準器に異常等が検出された

場合は，再校正・再評価が必要となる。標準器群の管理と

は，各標準器の個別管理とは異なり，複数の標準器をまと

めて群として管理する方法である。通常，１台の標準器で

維持できる値の範囲は限られている。したがって，保持す

べき測定標準の値の範囲が広い場合，適当な範囲毎に複数の

標準器を用い，それら標準器群により標準が維持されている。

標準器群の管理においては，定期的に複数の標準器を様々な

組み合わせで相互比較し，標準器間の値の整合性を評価する。

このことにより，各標準器の値が適切に維持されているかど

うかを検証することができる。実際の管理では，原理・校

正範囲・校正方法の異なる多くの標準器を管理することもあ

り，合理的・効率的な管理手法が必要となる。

（産業技術総合研究所　小畠 時彦）

分子軌道法（MO法）
molecular orbital method

分子系の電子状態に関するSchrödinger方程式を近似的に

解く方法である。MO法は電子を扱っているため，化学反応

にも適用可能である。実験的パラメータを使わないMO法

としてab initio法が汎用される。MO法の基本は1電子波動

関数近似に基づくHartree-Fock（HF）法である。HF法で

は電子は平均場の中を運動すると近似されるため電子同士の

相互作用は正確に記述されない。このずれを電子相関といい，

これを精度良く見積もることが重要である。電子相関を見積

もる方法としては摂動（MP）法，配置間相互作用（CI）法，

クラスター展開法，MCSCF法等がある。MO法はMM法に

比べて膨大な計算時間がかかり，タンパク質のような巨大分

子を扱うことは不可能と考えられていた。しかしコンピュー

タの高速化やQM/MM法・FMO法といった方法論の開発に

より，タンパク質のMO計算も可能になった。

（キッセイ薬品（株） 小沢 知永）

分子力学法（MM法）
mmolecular mechanics method

分子を古典力学に基づき球（原子）とバネ（結合）で表

現する方法。分子を構成する原子に働く力をポテンシャル関

数により表現する。関数は（1）分子内の結合の伸縮エネル

ギー，（2）結合角の変角エネルギー，（3）捩れ角（二面

角）の捩れエネルギー，（4）非結合相互作用エネルギーの

各成分の和として表現される。関数形はパラメータによって

規定され，関数とパラメータを合わせて分子力場と呼ぶ。

主な力場として，低分子用ではMM2/MM3，MMFFタンパ

ク質や核酸のような生体高分子ではAMBER，CHARMM

が挙げられる。パラメータを使うことにより比較的簡単な計

算で，タンパク質や核酸のような大きな分子でも高速にエネ

ルギーを求めることが出来る。ただし電子を考慮していない

ため，化学反応を扱うことは出来ない。MM法は分子の動

的な挙動を扱う分子動力学法（MD法）の基礎となる。MD

法は水溶液中でのタンパク質挙動のシミュレーション等に使

われる。 （キッセイ薬品（株） 小沢知永）
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