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がん免疫療法の⼀種であるキメラ抗原受容体（CAR）T細胞療法は、⾎液がんに対し
て⾼い治療効果を⽰すが、固形がんでは正常組織への副作⽤が課題となり、適応が
進んでいない。私は、この問題を解決するため、CAR T細胞に⼈⼯的に設計したT細
胞受容体（TCR）を導⼊し、腫瘍細胞と正常細胞の識別精度を⾼めた新たな技術を開
発した（Kondo et al., Cell, 2025）。具体的には、TCRとCARを同時に活性化する際
に、TCRが強い抗原を認識した場合はCARシグナルが増強され、弱い抗原を認識した
場合にはCARシグナルが抑制されることを明らかにした。この現象を応⽤して、正常
組織の弱い⾃⼰抗原がCAR T細胞に「ブレーキ」をかけ、強い腫瘍抗原がCAR T細胞
に「アクセル」をかける細胞内制御機構を設計した。このTCR/CAR T細胞は、実際
にヒトモデルマウスにおいて腫瘍細胞のみを選択的に攻撃し、正常肺組織細胞への
ダメージを最⼩限に抑えた（右図）。さらに、このTCRとCAR相互作⽤の挙動をロボ
ット⽀援フォームと数理モデルで予測
し、実験の効率化と再現性の向上にも取
り組んだ。本成果は、⾃⼰と⾮⾃⼰を識
別するTCRをCAR T細胞へ導⼊するこ
とで、安全性と抗腫瘍効果を両⽴した新
しい細胞移⼊療法の開発につながった。
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