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何故エピトープ解析を行うのか？

何故抗体検査を行うのか？

移植における抗HLA抗体の検出

DSAを正確に捉える

エピトープ解析が一つの役に立つ
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• 抗HLA抗体はHLA抗原の特異的な構造に対して産生される

• HLA抗原全体に結合するのではなく、特定のエピトープに特
異的に結合する

• 特定のエピトープに対しての抗体は同じエピトープを持つ他
のHLAアレルにも同じように反応する

生体内での抗HLA抗体の反応

エピトープ 1

エピトープ 2

エピトープ 3

HLA抗原
細胞
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Epitope（エピトープ）とEplet（エプレット）

• Epitope（エピトープ）
– Functional Epitope（機能的エピトープ）、Structural 

Epitope（構造エピトープ）
– Functional Epitope ≒ Eplet（エプレット）

* Am J Transplant. 2019;19:1708–1719.

一般的に現在「エ
ピトープ解析」は
この赤の領域



HLA allele α1-domain

11123333333444455566666777777788889  9999000000111111123344444444555556666778  8990344556788899999011123
Position 37917940123456134824623567034678901230  2579256789012345671823456789012681367152  4347656358623845789701414

Consensus HYFSREADTQFVRFAQRRIQGQERNVHTDVDLGTLRGA  SIMYDSDGRFLRGYHQDKRMITKRKWEAAHVLAETEWYGT  AAVSAAAQQKPIPIFGVITMRKDSV

HLA-A*01:01 ----------------K--------M---AN------D  --

HLA-A*02:01 ---------------------G--K---H--------- -

HLA-A*11:01 --Y-----------------------Q----------D  --

HLA-A*24:02 --S------------------E-GK----EN-RIALR- -

HLA-A*26:01 --Y------------------RN------AN------D  --

HLA-A*30:01 --S-S---------------R-----Q----------- --

HLA-A*31:01 --T-----------------R------I---------- --------------

HLA-A*33:03 --T------------------RN----I---------- --------------

CREG vs Epitope
交差反応性グループ 抗原決定基

抗原のアミノ酸配列に基づく抗体認識部位
の分類で、アミノ酸の位置と種類で示す

抗原の設計図に基づく分類
HLA遺伝子解析で明確化
反応の予測
予測どおりに反応しない場合もある

抗体特異性に基づく抗原の分類で、抗原を
グループ化して類似性を図式化したもの

抗体の反応性に基づく分類
旧来からの経験則

実際の反応
説明のつかない反応もある

* Nakajima F. MHC Vol.13, No2: 2006（一部改変）

Aローカス

A36 A1 A3 A11 A30 A31

A80 A29

A26 A43

A23

A2 A69 A66

A24

A68 A34 A33

A25 A32 A74

56R 73I 5



Ab Verified

• 実験的に証明されているとは言え、その確証レベルは
様々である

• Ab Verifiedでないからといってそのエピトープ（エプ
レット）の信頼性が低いとは言えない
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18th IHIWS Epitopeセッションにて撮影



Matchmaker on HLA Fusion

LABScreen Single Antigenデータ
（HLA Fusionソフトウェア）

Matchmakerでの解析
（HLA Fusionソフトウェア）

立体構造への展開



デモンストレーション
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※当日はHLA Fusionを使いライブでの説明を行います。
以降のスライドはその際の資料として参照ください。



Case study 1-1
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22QCWS-3002

全体像を把握して、Matchmaker
（エピトープ解析）へ

エピトープ解析によりClass 
I (A, B)の2つのエピトープ
が推定された例



Case study 1-2
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「Analysis Cutoff」にチェックが入っているとHLA Fusionで
LABScreenを解析した時のカットオフが使われる。（今回
のケースではソフトウェアデフォルト解析）

①[Ab Verified]にチェックを入れて

②[Ab Verified]をクリックしてソートす
ると、共通エピトープが見えてくる

③[127K]にチェックを入れて解析画面
に戻る



Case study 1-3

11

Aローカスで反応が見られたビーズは
全て127Kを有する

では、Bローカスの反応は？



Case study 1-4
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A、Bローカスに共通したエピトープ



Case study 1-5

13

62GE

62GE + 127K



Case study 1-6
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62GE

127K



Case study 2-1

15

22QCWS-3004

エピトープ解析によりClass 
I (A, B)の2つのエピトープ
が推定された例



Case study 2-2
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①共通エピトープを確認

②可能性がありそうなものをチェックし
てLABScreenの解析画面を確認



Case study 2-3
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144KR

163RW

144KR + 163RW



Case study 3-1
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22QCWS-3002

エピトープ解析によりDQ
のβ鎖、α鎖エピトープが
推定された例



Case study 3-2
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③解析画面を確認

②[55PP]にチェックを入れる

①55PP？？

④こちら側の反応は？



Case study 3-3
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55PP

40GR



Case study 3-4
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55PP

40GR

40GR



Case study 4-1
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22QCWS-3003

Class II (DQ)でのβ鎖、α鎖の
エピトープ解析+カットオフを
変更することでDRB1エピトー
プが推定された例



Case study 4-2
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これら反応は無視してよいのか？



Case study 4-3
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①そのままのカットオフだとクリアー
なものがでてこない

②カットオフの調整を試みる。ビーズ
のnMFIを確認すると943.14である



Case study 4-4
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①Manualで「900」をセット

②[96HK]？？



Case study 4-5
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96HK



より詳細な解析へ

抗原レベル

（A24抗体）

アレルレベル

（A*24:02抗体）

エピトープレベル

（127K抗体）



• 以前に開催いたしましたワークショップで紹介
しておりますのでオンデマンド動画で是非ご
確認下さい
https://www.veritastk.co.jp/products/referenc
e_detail/2020hlaws_matchmaker.html

Matchmakerの使い方

28

https://www.veritastk.co.jp/products/reference_detail/2020hlaws_matchmaker.html


• 免疫・HLAシステムの理解

• CREGとEpitopeの理解

• 検査現場と臨床現場が一緒に現在の知見を
どこまで臨床に応用するかを考える

大切な事


