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【手続補正書】
【提出日】令和1年10月2日(2019.10.2)
【手続補正１】
【補正対象書類名】特許請求の範囲
【補正対象項目名】全文
【補正方法】変更
【補正の内容】
【特許請求の範囲】
【請求項１】
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、ウイル
スのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によってＴ細胞を
刺激するステップを含み、前記細胞が培養される培地の１０％～２５％が、Ｔ細胞とウイ
ルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む刺激培養から得られた馴化培地である、方法。
【請求項２】
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団の増殖速度を加速するための方法であって、ウイルス
のペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によってＴ細胞を刺
激するステップを含み、前記細胞が培養される培地の１０％～２５％が、Ｔ細胞とウイル
スのペプチドを提示するＡＰＣとを含む刺激培養から得られた馴化培地である、方法。
【請求項３】
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、
（ｉ）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップ、および
（ｉｉ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細胞
を再刺激するステップであって、前記細胞が培養される培地の１０％～２５％が、Ｔ細胞
とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとの刺激培養から得られた馴化培地である、ステ
ップ
を含む方法。
【請求項４】
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、
（ｉ）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップ、



(2) JP 2019-520061 A5 2019.11.14

（ｉｉ）ステップ（ｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、および
（ｉｉｉ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細
胞を再刺激するステップであって、前記細胞が培養される培地の１０％～２５％が、Ｔ細
胞とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとの刺激培養から得られた馴化培地である、ス
テップ
を含む方法。
【請求項５】
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、
（ｉ）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップ、
（ｉｉ）ステップ（ｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、
（ｉｉｉ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細
胞を再刺激するステップ、
（ｉｖ）ステップ（ｉｉｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、および
（ｖ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細胞を
再刺激するステップであって、前記細胞が培養される培地の１０％～２５％が、Ｔ細胞と
ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとの刺激培養から得られた馴化培地である、ステッ
プ
を含む方法。
【請求項６】
　馴化培地が、ステップ（ｉｉｉ）の刺激培養から得られる、請求項５に記載の方法。
【請求項７】
　馴化培地が、Ｔ細胞とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとを１～８日の培養期間刺
激培養した後に得られる、請求項１から６のいずれか一項に記載の方法。
【請求項８】
　馴化培地が、レスポンダー：スティミュレーターの比が１：１～１０：１でのＴ細胞と
ＡＰＣとの刺激培養から得られる、請求項１から７のいずれか一項に記載の方法。
【請求項９】
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣが、ＥＢＶで形質転換されたリンパ芽球細胞株（
ＬＣＬ）細胞である、請求項１から８のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１０】
　エプスタインバーウイルス（ＥＢＶ）に特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させる
ための方法であって、
（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、
（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた１０％～２５％の馴化培地、
ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中で、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢ
Ｖで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によってＴ細胞を刺激するス
テップを含む方法。
【請求項１１】
　エプスタインバーウイルス（ＥＢＶ）に特異的なＴ細胞の集団の増殖速度を加速するた
めの方法であって、
（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、



(3) JP 2019-520061 A5 2019.11.14

（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた１０％～２５％の馴化培地、
ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢＶ
で形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によってＴ細胞を刺激するステ
ップを含む方法。
【請求項１２】
　エプスタインバーウイルス（ＥＢＶ）に特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させる
ための方法であって、
（ｉ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地中、レスポンダーと
スティミュレーターとの比が１０：１～８０：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存
在下でＰＢＭＣを７～１４日培養することによってＴ細胞を刺激するステップ、
（ｉｉ）ステップ（ｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、
（ｉｉｉ）ステップ（ｉｉ）で収集した細胞を、４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地
、４０～５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミ
ンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レス
ポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣ
Ｌの存在下で１～８日培養することによって前記Ｔ細胞を再刺激するステップ、
（ｉｖ）ステップ（ｉｉｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、ならびに
（ｖ）ステップ（ｉｖ）で収集した細胞を、（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培
地、４０～５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタ
ミンを含む細胞培養培地、（ｂ）ステップ（ｉｉｉ）の終了時で得られた１０％～２５％
の馴化培地、および（ｃ）最終濃度１０～２００（たとえば４０～１００）ＩＵ／ｍｌで
添加したＩＬ－２を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７
：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下で１～８日培養することによって前記Ｔ
細胞を再刺激するステップ
を含む方法。
【請求項１３】
　（ｖｉ）ステップ（ｖ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、ならびに
（ｖｉｉ）ステップ（ｖｉ）で収集した細胞を、（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４
０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グ
ルタミンを含む細胞培養培地、（ｂ）ステップ（ｖ）の終了時で得られた１０％～２５％
の馴化培地、および（ｃ）最終濃度１０～２００（たとえば４０～１００）ＩＵ／ｍｌで
添加したＩＬ－２を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７
：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下で１～８日培養することによって前記Ｔ
細胞を再刺激するステップ
をさらに含む、請求項１２に記載の方法。
【請求項１４】
　細胞を収集し、収集した細胞を（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～
５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む
細胞培養培地、（ｂ）先行する刺激ステップの終了時で得られた１０％～２５％の馴化培
地、および（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２を含む培地中、レ
スポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬ
ＣＬ（たとえば照射したＥＢＶで形質転換されたＬＣＬ）の存在下で１～８日培養するこ
とによって前記Ｔ細胞を再刺激する追加ステップを含む、請求項１２または１３に記載の
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方法。
【請求項１５】
　発生または増殖したＴ細胞の集団を薬学的に許容される担体、アジュバント、賦形剤ま
たは希釈剤と混合するステップをさらに含む、請求項１から１４のいずれか一項に記載の
方法。
【手続補正２】
【補正対象書類名】明細書
【補正対象項目名】０１８０
【補正方法】変更
【補正の内容】
【０１８０】
　ＥＢ－ＶＳＴの増殖に対する馴化培地の効果は異なった個体の間で変動するが、１５％
の馴化培地を用いることによって全ての場合に最良の増殖速度が得られることが見出され
た。
　本発明は、非限定的に、以下の態様を含む。
［態様１］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、ウイル
スのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によってＴ細胞を
刺激するステップを含み、前記細胞が培養される培地の少なくとも１０％が、Ｔ細胞とウ
イルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む刺激培養から得られた馴化培地である、方法
。
［態様２］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団の増殖速度を加速するための方法であって、ウイルス
のペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によってＴ細胞を刺
激するステップを含み、前記細胞が培養される培地の少なくとも１０％が、Ｔ細胞とウイ
ルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む刺激培養から得られた馴化培地である、方法。
［態様３］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、
（ｉ）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップ、および
（ｉｉ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細胞
を再刺激するステップであって、前記細胞が培養される培地の少なくとも１０％が、Ｔ細
胞とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとの刺激培養から得られた馴化培地である、ス
テップ
を含む方法。
［態様４］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、
（ｉ）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップ、
（ｉｉ）ステップ（ｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、および
（ｉｉｉ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細
胞を再刺激するステップであって、前記細胞が培養される培地の少なくとも１０％が、Ｔ
細胞とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとの刺激培養から得られた馴化培地である、
ステップ
を含む方法。
［態様５］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、
（ｉ）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップ、
（ｉｉ）ステップ（ｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、
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（ｉｉｉ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細
胞を再刺激するステップ、
（ｉｖ）ステップ（ｉｉｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、および
（ｖ）ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によって前記Ｔ細胞を
再刺激するステップであって、前記細胞が培養される培地の少なくとも１０％が、Ｔ細胞
とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとの刺激培養から得られた馴化培地である、ステ
ップ
を含む方法。
［態様６］
　馴化培地が、ステップ（ｉｉｉ）の刺激培養から得られる、態様５に記載の方法。
［態様７］
　馴化培地が、Ｔ細胞とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとを１～８日の培養期間刺
激培養した後に得られる、態様１から６のいずれか一項に記載の方法。
［態様８］
　馴化培地が、レスポンダー：スティミュレーターの比が１：１～１０：１でのＴ細胞と
ＡＰＣとの刺激培養から得られる、態様１から７のいずれか一項に記載の方法。
［態様９］
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣが、ＥＢＶで形質転換されたリンパ芽球細胞株（
ＬＣＬ）細胞である、態様１から８のいずれか一項に記載の方法。
［態様１０］
　少なくとも１０％の馴化培地が、２０～４０％の馴化培地である、態様１から９のいず
れか一項に記載の方法。
［態様１１］
　エプスタインバーウイルス（ＥＢＶ）に特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させる
ための方法であって、
（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、
（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた少なくとも１０％の馴化培地
、ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中で、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢ
Ｖで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によってＴ細胞を刺激するス
テップを含む方法。
［態様１２］
　エプスタインバーウイルス（ＥＢＶ）に特異的なＴ細胞の集団の増殖速度を加速するた
めの方法であって、
（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、
（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた少なくとも１０％の馴化培地
、ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢＶ
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で形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によってＴ細胞を刺激するステ
ップを含む方法。
［態様１３］
　エプスタインバーウイルス（ＥＢＶ）に特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させる
ための方法であって、
（ｉ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地中、レスポンダーと
スティミュレーターとの比が１０：１～８０：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存
在下でＰＢＭＣを７～１４日培養することによってＴ細胞を刺激するステップ、
（ｉｉ）ステップ（ｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、
（ｉｉｉ）ステップ（ｉｉ）で収集した細胞を、４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地
、４０～５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミ
ンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レス
ポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣ
Ｌの存在下で１～８日培養することによって前記Ｔ細胞を再刺激するステップ、
（ｉｖ）ステップ（ｉｉｉ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、ならびに
（ｖ）ステップ（ｉｖ）で収集した細胞を、（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培
地、４０～５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタ
ミンを含む細胞培養培地、（ｂ）ステップ（ｉｉｉ）の終了時で得られた少なくとも１０
％の馴化培地、および（ｃ）最終濃度１０～２００（たとえば４０～１００）ＩＵ／ｍｌ
で添加したＩＬ－２を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～
７：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下で１～８日培養することによって前記
Ｔ細胞を再刺激するステップ
を含む方法。
［態様１４］
　（ｖｉ）ステップ（ｖ）によって得られた前記細胞を収集するステップ、ならびに
（ｖｉｉ）ステップ（ｖｉ）で収集した細胞を、（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４
０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グ
ルタミンを含む細胞培養培地、（ｂ）ステップ（ｖ）の終了時で得られた少なくとも１０
％の馴化培地、および（ｃ）最終濃度１０～２００（たとえば４０～１００）ＩＵ／ｍｌ
で添加したＩＬ－２を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～
７：１で、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下で１～８日培養することによって前記
Ｔ細胞を再刺激するステップ
をさらに含む、態様１３に記載の方法。
［態様１５］
　細胞を収集し、収集した細胞を（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～
５０％のクリック培地、５～２０％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む
細胞培養培地、（ｂ）先行する刺激ステップの終了時で得られた少なくとも１０％の馴化
培地、および（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２を含む培地中、
レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１で、ＥＢＶで形質転換された
ＬＣＬ（たとえば照射したＥＢＶで形質転換されたＬＣＬ）の存在下で１～８日培養する
ことによって前記Ｔ細胞を再刺激する追加ステップを含む、態様１３または１４に記載の
方法。
［態様１６］
　対象における癌を治療する方法であって、
（１）対象からＴ細胞を単離するステップ、
（２）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激することを含む方法によってウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生ま
たは増殖させるステップであって、細胞が培養される培地の１０～２５％が、Ｔ細胞とウ
イルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む刺激培養から得られた馴化培地である、ステ
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ップ、ならびに
（３）発生または増殖したＴ細胞の集団を対象に投与するステップ
を含む方法。
［態様１７］
　馴化培地が、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１でのＴ細胞と
ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む１～８日の刺激培養から得られる、態様１
６に記載の方法。
［態様１８］
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によってＴ細胞を刺激する
ステップが、
（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、
（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた１０％～２５％の馴化培地、
ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢＶ
で形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養を含む、態様１６または１７に
記載の方法。
［態様１９］
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣが、ＥＢＶで形質転換されたリンパ芽球細胞株（
ＬＣＬ）細胞である、態様１６または１７に記載の方法。
［態様２０］
　癌がＥＢＶ陽性癌である、態様１６から１９のいずれか一項に記載の方法。
［態様２１］
　癌がＥＢＶ陽性鼻咽頭癌（ＮＰＣ）である、態様１６から２０のいずれか一項に記載の
方法。
［態様２２］
　前記細胞が培養される培地の約１５％が、馴化培地である、態様１６から２１のいずれ
か一項に記載の方法。
［態様２３］
　ステップ（２）が、発生または増殖したＴ細胞の集団を収集するステップをさらに含む
、態様１６から２２のいずれか一項に記載の方法。
［態様２４］
　対象における癌を治療する方法であって、
（１）対象からＴ細胞を単離するステップ、
（２）ウイルスのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によ
ってＴ細胞を刺激することを含む方法によってウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生ま
たは増殖させるステップであって、前記細胞が培養される培地の１０～２５％が、馴化培
地であり、馴化培地が、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での
Ｔ細胞とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む１～８日の刺激培養から得られる
、ステップ、ならびに
（３）発生または増殖したＴ細胞の集団を対象に投与するステップ
を含む方法。
［態様２５］
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によってＴ細胞を刺激する
ステップが、
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（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、
（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた１０％～２５％の馴化培地、
ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢＶ
で形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養を含む、態様２４に記載の方法
。
［態様２６］
　癌がＥＢＶ陽性癌である、態様２４または２５に記載の方法。
［態様２７］
　癌がＥＢＶ陽性鼻咽頭癌（ＮＰＣ）である、態様２４から２６のいずれか一項に記載の
方法。
［態様２８］
　１０％～２５％の馴化培地が、約１５％の馴化培地である、態様２４から２７のいずれ
か一項に記載の方法。
［態様２９］
　ステップ（２）が、発生または増殖したＴ細胞の集団を収集するステップをさらに含む
態様２４から２８のいずれか一項に記載の方法。
［態様３０］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団を発生または増殖させるための方法であって、ウイル
スのペプチドを提示する抗原提示細胞（ＡＰＣ）の存在下における培養によってＴ細胞を
刺激するステップを含み、前記細胞が培養される培地の１０％～２５％は、Ｔ細胞とウイ
ルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む刺激培養から得られた馴化培地である、方法。
［態様３１］
　馴化培地が、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、Ｔ細胞
とウイルスのペプチドを提示するＡＰＣとを含む１～８日の刺激培養から得られる、態様
３０に記載の方法。
［態様３２］
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣの存在下における培養によってＴ細胞を刺激する
ステップが、
（ａ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含む細胞培養培地、
（ｂ）４０～５０％のＲＰＭＩ－１６４０培地、４０～５０％のクリック培地、５～２０
％のＦＢＳ、および１～５ｍＭのＬ－グルタミンを含み、最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍ
ｌでＩＬ－２を添加した細胞培養培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２
：１～７：１での、ＥＢＶで形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養によ
ってＴ細胞を刺激するステップを含む方法によって得られた１０％～２５％の馴化培地、
ならびに
（ｃ）最終濃度１０～２００ＩＵ／ｍｌで添加したＩＬ－２
を含む培地中、レスポンダーとスティミュレーターとの比が２：１～７：１での、ＥＢＶ
で形質転換されたＬＣＬの存在下における１～８日の培養を含む、態様３０または３１に
記載の方法。
［態様３３］
　ウイルスのペプチドを提示するＡＰＣが、ＥＢＶで形質転換されたリンパ芽球細胞株（
ＬＣＬ）細胞である、態様３０または３１に記載の方法。
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［態様３４］
　１０％～２５％の馴化培地が、約１５％の馴化培地である、態様３０から３３のいずれ
か一項に記載の方法。
［態様３５］
　発生または増殖したＴ細胞の集団を収集するステップをさらに含む、態様３０から３４
のいずれか一項に記載の方法。
［態様３６］
　発生または増殖したＴ細胞の集団を薬学的に許容される担体、アジュバント、賦形剤ま
たは希釈剤と混合するステップをさらに含む、態様３０から３４のいずれか一項に記載の
方法。
［態様３７］
　ウイルスに特異的なＴ細胞の集団であって、Ｔ細胞は、態様１から１５または３０から
３６のいずれか一項に記載の方法によって得られるか、得ることができるか、またはその
生成物である、Ｔ細胞の集団。
［態様３８］
　態様３７に記載のＴ細胞の集団、ならびに薬学的に許容される担体、アジュバント、賦
形剤または希釈剤を含む薬学的組成物。
［態様３９］
　疾患または障害の治療または予防における使用のための、態様３７に記載のＴ細胞の集
団または態様３８に記載の薬学的組成物。
［態様４０］
　疾患または障害の治療または予防における使用のための医薬またはワクチンの製造にお
ける、態様３７に記載のＴ細胞の集団または態様３８に記載の薬学的組成物の使用。
［態様４１］
　態様３７に記載のＴ細胞の集団または態様３８に記載の薬学的組成物の治療または予防
有効量を対象に投与するステップを含む、対象における疾患または障害を治療しまたは予
防する方法。
［態様４２］
　疾患または障害が、前記Ｔ細胞がそれに対して特異的であるウイルスによる感染によっ
て引き起こされるかもしくは増悪される疾患または障害であるか、または前記Ｔ細胞がそ
れに対して特異的であるウイルスによる感染が危険因子である疾患または障害である、態
様３９に記載の使用、態様４０に記載の使用、または態様４１に記載の方法のための前記
Ｔ細胞の集団または薬学的組成物。
［態様４３］
　疾患または障害が癌である、態様３９から４２のいずれか一項に記載の使用のためのＴ
細胞の集団もしくは薬学的組成物、その使用、または方法。
［態様４４］
　癌がＥＢＶ陽性癌である、態様４３に記載の使用のためのＴ細胞の集団もしくは薬学的
組成物、その使用、または方法。
［態様４５］
　癌がＥＢＶ陽性鼻咽頭癌（ＮＰＣ）である、態様４３または４４に記載の使用のための
Ｔ細胞の集団もしくは薬学的組成物、その使用、または方法。
［態様４６］
　態様３７に記載のＴ細胞の集団または態様３８に記載の薬学的組成物の所定量を含むパ
ーツのキット。
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