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一
説
に
よ
る
と
、
人
の
体
内
で
は
、
毎
日

５
０
０
０
個
も
の
〝
が
ん
細
胞
”
が
発
生
し
て

い
る
と
い
わ
れ
て
い
ま
す
。
そ
れ
ら
の
が
ん
細

胞
は
、
体
内
の
免
疫
細
胞
（
T
細
胞
や
N
Ｋ
細

胞
等
）
に
よ
っ
て
取
り
除
か
れ
て
い
る
こ
と
が

知
ら
れ
て
い
ま
す
。

　

こ
の
免
疫
細
胞
の
働
き
は
、
過
剰
に
な
る
と

〝
自
己
免
疫
疾
患※

１

”
の
発
症
リ
ス
ク
が
上
昇
し

ま
す
し
、
不
足
す
る
と
日
々
発
生
す
る
が
ん
細

胞
を
除
去
し
き
れ
ず
、
結
果
、
が
ん
を
発
症
し

や
す
い
状
況
を
招
き
ま
す
。
私
た
ち
が
健
康
で

い
ら
れ
る
の
は
、
免
疫
系
が
ア
ク
セ
ル
（
活
性

化
）
と
ブ
レ
ー
キ
（
抑
制
）
を
駆
使
し
て
、
体

内
環
境
を
精
密
に
制
御
し
て
い
る
か
ら
で
す
。

　

こ
の
免
疫
系
の
ブ
レ
ー
キ
に
あ
た
る
仕
組
み

の
１
つ
に
、「
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
」
が

あ
り
ま
す
。
こ
の
免
疫
系
ブ
レ
ー
キ
は
、
私
た

ち
の
体
を
健
康
に
維
持
す
る
た
め
に
必
要
不
可

欠
な
も
の
で
す
が
、
一
部
の
が
ん
細
胞
は
、
ブ

レ
ー
キ
を
悪
用
し
、
免
疫
細
胞
の
機
能
を
停
止

さ
せ
る
こ
と
で
、〝
免
疫
か
ら
の
攻
撃
を
ま
ぬ

が
れ
て
い
る
”
こ
と
が
明
ら
か
と
な
り
ま
し
た

（
図
１　

  

）。

　

こ
の
〝
が
ん
細
胞
の
悪
だ
く
み
〟
を
ブ
ロ
ッ

ク
す
る
薬
剤
が
、
免
疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻

害
剤
と
呼
ば
れ
る
も
の
で
す
。
体
内
に
あ
る
が

ん
細
胞
が
、
前
述
の
仕
組
み
を
悪
用
し
て
い
る

ケ
ー
ス
で
は
、こ
の
薬
剤
を
使
用
す
る
こ
と
で
、

免
疫
細
胞
が
効
果
的
に
が
ん
細
胞
を
攻
撃
で
き

る
よ
う
に
な
る
た
め
、
抗
が
ん
作
用
が
期
待
で

き
る
の
で
す
（
図
１　

  

）。

　

奏
効
率※

２

に
つ
い
て
は
、
が
ん
の
種
類
や
状
態

に
も
よ
り
ま
す
が
、
治
験
に
よ
る
と
、
免
疫

チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
の
１
つ
で
あ
る
オ

プ
ジ
ー
ボ
の
み
で
10
～
30
％
程
度
、
複
数
の
免

疫
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
阻
害
剤
を
併
用
し
た
場

合
で
60
％
程
度
と
報
告
さ
れ
て
い
ま
す
。ま
た
、

副
作
用
と
し
て
は
、
免
疫
細
胞
の
ブ
レ
ー
キ
を

阻
害
す
る
た
め
、
自
己
免
疫
疾
患
の
よ
う
な
症

状
が
出
る
リ
ス
ク
が
あ
り
ま
す
。
国
内
の
治
験

で
は
、
80
％
の
患
者
様
に
、
な
ん
ら
か
の
副
作

用
が
確
認
さ
れ
た
と
報
告
さ
れ
て
い
ま
す
。

　

な
お
、
1
回
の
投
与
に
か
か
る
費
用
は
、
た

と
え
ば
体
重
50
㎏
の
患
者
様
に
オ
プ
ジ
ー
ボ
を

２
mg
／
㎏
で
投
与
す
る
場
合
（
合
計
１
０
０

mg
）
で
は
、
約
27
万
8
千
円※

３

に
な
り
ま
す
。
た

だ
し
、
投
与
量
や
回
数
に
つ
い
て
は
、
医
師
の

判
断
に
よ
っ
て
増
減
す
る
可
能
性
が
あ
り
ま

す
。Ｃ

Ａ
Ｒ
‐
Ｔ
細
胞
療
法

　

一
部
の
T
細
胞
（
Ｃ
Ｔ
Ｌ
）
は
、
が
ん
細
胞

の
表
面
に
提
示
さ
れ
た
〝
が
ん
特
異
的
抗
原※

４

”

を
認
識
し
、
が
ん
細
胞
を
異
物
と
み
な
し
て
攻

撃
す
る
働
き
を
持
っ
て
い
ま
す
。
と
こ
ろ
が
、

が
ん
細
胞
は
、
元
は
自
己
細
胞
で
す
の
で
、
こ

の
が
ん
特
異
的
抗
原
は
自
己
抗
原
に
よ
く
似
て

お
り
、
そ
の
た
め
、
Ｃ
Ｔ
Ｌ
が
、
が
ん
細
胞
を

異
物
と
認
識
し
て
攻
撃
す
る
の
が
難
し
い
（
免

疫
原
性
が
低
い
）
ケ
ー
ス
が
生
じ
る
場
合
も
あ

り
ま
す
。

　

こ
の
よ
う
な
ケ
ー
ス
に
対
処
す
る
た
め
、
近

年
、
特
定
の
抗
原
を
認
識
し
て
結
合
す
る
抗
体

と
、
が
ん
細
胞
を
攻
撃
す
る
シ
グ
ナ
ル
を
発
生

さ
せ
る
い
く
つ
か
の
分
子
を
、
人
為
的
に
つ
な

げ
て
作
り
出
さ
れ
た
受
容
体
（
キ
メ
ラ
抗
原
受

容
体
：
Ｃ
Ａ
Ｒ
）
を
搭
載
さ
せ
た
T
細
胞
（
Ｃ

Ａ
Ｒ
‐
Ｔ
細
胞
）
が
開
発
さ
れ
ま
し
た
（
図
２
）。

　

こ
の
Ｃ
Ａ
Ｒ
‐
Ｔ
細
胞
は
、
前
述
の
よ
う
な

免
疫
原
性
が
低
い
が
ん
細
胞
で
あ
っ
て
も
、
標

的
と
な
る
抗
原
が
細
胞
の
表
面
に
露
出
し
て
い

れ
ば
認
識
・
結
合
し
、
そ
の
細
胞
を
殺
傷
す
る

こ
と
が
で
き
ま
す
。

　

た
だ
し
、
問
題
点
と
し
て
、
対
象
の
抗
原
を

持
つ
正
常
細
胞
も
無
差
別
に
攻
撃
の
標
的
と
な

り
ま
す
。
残
念
な
が
ら
、
が
ん
細
胞
に
の
み
存

在
し
、
正
常
な
細
胞
に
は
な
い
（
も
し
く
は
存

在
し
て
も
副
作
用
が
低
く
抑
え
ら
れ
る
）
抗
原

は
、
今
の
と
こ
ろ
あ
ま
り
見
つ
か
っ
て
い
な
い

た
め
、
対
象
と
な
る
症
例
が
限
ら
れ
て
い
る
の

が
現
状
で
す
。

　

こ
の
治
療
法
は
、
B
細
胞
性
の
急
性
リ
ン
パ

性
白
血
病
に
対
す
る
治
験
に
お
い
て
、
驚
異
的

な
奏
効
率
（
80
～
90
％
）
を
示
し
て
お
り
、
早

期
の
実
用
化
が
期
待
さ
れ
て
い
ま
す※

５

。
日
本
で

も
、複
数
の
企
業
に
よ
り
、治
験
が
進
行
中
で
す
。

新
規
が
ん
免
疫
療
法
の
弱
点

　

こ
れ
ら
の
新
し
い
が
ん
免
疫
療
法
に
も
、
残

念
な
が
ら
弱
点
は
あ
り
ま
す
。
た
と
え
ば
、
オ

プ
ジ
ー
ボ
は
、
人
の
体
内
に
数
多
く
あ
る
免
疫

チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
の
う
ち
の
１
つ
の
み
を
阻

害
し
ま
す
。
も
し
仮
に
、
が
ん
細
胞
が
、
そ
の

他
の
メ
カ
ニ
ズ
ム
を
利
用
し
て
免
疫
細
胞
か
ら

身
を
守
っ
て
い
る
場
合
、
オ
プ
ジ
ー
ボ
の
投
与

だ
け
で
は
治
療
効
果
は
限
定
的
に
な
る
可
能
性

が
あ
り
ま
す
。

　

一
方
、
Ｃ
Ａ
Ｒ
‐
Ｔ
細
胞
療
法
で
は
、
が
ん

細
胞
の
表
面
に
あ
る
標
的
抗
原
が
消
失
し
て
し

ま
う
と
Ｃ
Ａ
Ｒ
‐
Ｔ
細
胞
が
が
ん
細
胞
を
認
識

で
き
ず
、
攻
撃
で
き
な
く
な
る
た
め
、
そ
う
し

た
が
ん
細
胞
が
発
生
し
た
場
合
、
治
療
効
果
が

下
が
っ
て
し
ま
う
こ
と
が
予
想
さ
れ
ま
す
。

　

治
療
の
際
に
重
要
な
こ
と
の
１
つ
は
、
患
者

様
ご
と
に
異
な
る
、
が
ん
の
特
徴
を
し
っ
か
り

把
握
し
、
そ
れ
を
逃
さ
ず
退
治
で
き
る
よ
う

に
、
複
数
の
治
療
を
組
み
合
わ
せ
て
行
う
こ
と

で
す
。

　

前
述
の
通
り
、
オ
プ
ジ
ー
ボ
単
独
の
投
与
で

は
奏
効
率
は
10
～
30
％
な
の
に
対
し
、
複
数
の

阻
害
剤
を
併
用
し
た
場
合
に
60
％
に
上
昇
し
た

の
は
、
そ
の
典
型
例
で
す
。
た
だ
し
、
体
内
の

複
数
の
チ
ェ
ッ
ク
ポ
イ
ン
ト
を
阻
害
す
れ
ば
、

当
然
な
が
ら
、
副
作
用
の
発
生
率
も
よ
り
高
く

な
り
ま
す
。
治
療
の
効
果
と
リ
ス
ク
を
比
較
検

討
し
、
医
師
と
と
も
に
ご
自
身
の
状
態
に
あ
っ

た
治
療
計
画
を
立
て
る
こ
と
が
重
要
だ
と
思
い

ま
す
。

　

こ
う
し
た
新
た
な
が
ん
免
疫
療
法
の
登
場
に

よ
っ
て
、
が
ん
の
治
療
法
の
選
択
肢
が
広
が
り

ま
し
た
。

　

今
後
、
臨
床
デ
ー
タ
が
蓄
積
さ
れ
て
い
く
に

つ
れ
て
、
治
療
の
適
用
対
象
が
拡
大
さ
れ
る
な

ど
し
て
、
よ
り
多
く
の
が
ん
患
者
様
に
利
用
さ

れ
る
よ
う
に
な
る
と
思
い
ま
す
。
そ
の
結
果
、

現
在
は
ま
だ
治
療
に
か
か
る
費
用
が
非
常
に
高

い
状
況
で
す
が
、
今
年
の
3
月
に
オ
プ
ジ
ー
ボ

の
薬
価
が
引
き
下
げ
ら
れ
た
よ
う
に
、
将
来
的

に
は
、
徐
々
に
費
用
が
安
く
な
っ
て
い
き
、
患

者
様
に
と
っ
て
身
近
な
治
療
法
に
な
っ
て
い
く

も
の
と
期
待
し
ま
す
。

※ 1 免疫細胞が自己の細胞を攻撃してしまうことで起こる疾患の総称。慢性関節リウマチ、膠原病など。
※ 2 ここでの奏効率は、治療を受けた患者のうち、腫瘍が完全に消失した（CR）、もしくは 30％以上小さくなった（PR）患者の割合を指す。
※ 3 自由診療で全額自己負担の場合。その他に、医療機関ごとに定められた投与費等がかかる場合がある。2018 年 3 月に薬価が改訂され、

約 36 万 5000 円から減額された。

※ 4 がん細胞が独自に持っている抗原。抗原とは免疫系が“敵”と認識する物質。
※ 5 アメリカでは、2017 年 8 月に「KymriahTM」（ノバルティス社）との名称で承認され、薬価は 47 万 5000 ドルと設定された。

がん細胞を認識してやってきた免疫細胞（T 細胞）
の PD-1 に、がん細胞の PD-L1 が結びついて、
がん細胞が次々と無効化されてしまう。したがっ
て、がん細胞が排除されない。

免疫チェックポイント阻害剤の働きにより、
PD-1 がキャップされ、免疫細胞が、がん細胞を
攻撃できるようになる。

CAR の先端の抗体の部分に、①標的となる抗原
を持った細胞が結合すると、② CAR-T 細胞が活
性化し、③対象の細胞を攻撃する。
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がん免疫療法の新時代――

オプジーボとCAR‐T細胞療法


