
岡野 光夫教授は、温度応答性の材

料 イソプロピルアクリルアミド

を利用して細胞シートを開発した

と発表された。 度で相転移を起

こすこの材料の性質を利用して、

度から 度以下に温度を変化

させるだけで、細胞を自在にくっ

つけたりはがしたりできる世界初

の培養表面によって細胞シートの

作製に成功した。岡野教授は専門

医と共同でこの細胞シートを使っ

て臨床応用を開始している。

角膜　東北大学の眼科教授西田幸二先生と共同で角膜が白濁してしまう

ザルツマン変性症の患者の治療にこの細胞シートを使っている。特徴

は、患者の口腔粘膜から細胞シートを作ることができる点で、患者はこの

自己細胞シートを使うことで拒絶反応を起こす心配なく治療ができる。

患者の口腔粘膜細胞を２平方ミリメートルほど取り、 週間培養し、

ドーナツ型の細胞シートをはく離、マニピュレートする。培養皿の温度を

下げ、培養表面を親水性にして細胞シートをはがし、支持膜を利用し変異

部を切り取った患者の患部（眼）に細胞シートを置く。細胞シートには糊

の役割を果たす接着タンパク質がくっついているため、患部に載せる

だけで接着し、縫合する必要がない。すでに 人以上の患者に自家

口腔粘膜細胞から作った細胞シートをつかって治療を行っている。人

の患者 年間のフォローアップを経て、結果を

誌に掲載した。

歯根膜　東京医科歯科大学の石川先生（現：東京女子医大客員教授）と

共同で歯の再生医療に歯根膜細胞シートを使っている。歯周病のモデル

のイヌの親知らずから細胞をとって細胞シートを作る。歯がぐらぐらに

なった歯周病患者の歯根膜に細胞シートを貼り付ける。するとそこに

極めて安定な界面が作られるのと同時に反対側に歯が再生される。

現在は前臨床段階だが、すでに実験プロトコールが施設内倫理委員会

（ ）を通っており、近く臨床試験にはいる予定だ。

　

心筋　心筋の細胞シートも開発している。注目すべき点は 枚の心筋

シートを重ね合わせると同期することだ。 分から 分で完全に つ

が同期する。これは界面にギャップジャンクションができ、電気的につな

がるためだ。これにより、構造的なつながりだけでなく、機能的にも

つながった心筋細胞シートができる。岡野教授、清水助教授はこれを

スタンプのように重ね合わせて厚い層も作っている。ただし３層ぐらい

になると、ネクローシスが起きてしまう。ところが で同様の作業

を行うと、 時間以内に血管が形成されることでネクローシスが起こ

らなくなる。そこで現在では 層のシートを体内にいれて血管が造成

されたらまた 層をいれるという手法で厚い層にしている。すでに

層の細胞シートも作っている。

治療成績向上に向けて

主催：日本免疫治療学研究会　共催： 株式会社メディネット

シンポジウムワークショップ

特別講演

「トランスレーショナルリサーチの現状」

「ティッシュエンジニアリング治療の現状と未来治療の社会構築」 

Dr. James J. Mulé（H. Lee Moffitt Comprehensive Cancer Center）

Dr. Clare Thomas（Nature Medicine Senior Editor）

日本免疫治療学研究会は、がんなどの難治性疾患に対する免疫療法の健全な育成と普及を目指して設立された。2007年2月10日

（土）、第4回となる同研究会主催の学術集会は、江川  滉二会長による開会の挨拶とともに新横浜プリンスホテルで開催された。

岡野 光夫教授（東京女子医科大学 先端生命医科学研究所）

午前中に行われたワークショップでは、「臨床治療実績と今後

の展望」と「免疫細胞療法の新たな展開」つのテーマに分か

れて、免疫細胞療法を実施しているクリニックなどから現状

報告があった。

　「免疫細胞療法の新たな展開」のセッションでは、まず贄田

美江氏（株式会社メディネット 先端医科学研究所）が「腫瘍抗原

と 共感作樹状細胞による活性化γδ 細胞を

介しての腫瘍抗原特異的 ８＋ 細胞の誘導上昇」と題する

発表を行った。同社では現在、より多くの腫瘍抗原特異的な

を誘導するとともに、 クラス Iを発現していない腫瘍
も殺傷することができる の開発を進めている。

と腫瘍抗原を に共感作することで、 の誘導が高まるの

ではないかと推定し実験を行った。その結果、共感作すると

表面上に提示された 様分子がγδ で認識され、γδ

細胞の活性化と増殖が起きた。一方、 クラスIに提示された
腫瘍抗原を認識して 誘導が増強されることが示された。

つまり活性化されたγδ 細胞が橋渡しとなって、 の抗原

提示能力を高めることにより腫瘍抗原特異的 の誘導上昇

がもたらされることが示された。

　続いて、門脇 則光氏（京都大学大学院 医学研究科）が「ヒト

樹状細胞サブセットによるヘルパー 細胞反応の制御機構」と

題する発表を行った。ヒト樹状細胞は骨髄系 と形質細胞様

の２つのサブセットからなり、前駆体の段階で異なる菌体

成分を認識して異なるサイトカインを産生する。その一方で

環境に対応し、最適のヘルパー 細胞反応を誘導する。さらに

は の存在下で、ヘルパー 細胞のサイトカイン産生

を増強する役割を果たしている。

　さらに、西村 孝司氏（北海道大学 遺伝子病制御研究所）が

「免疫バランスを考慮したがんワクチン・細胞治療― 細胞

治療を中心に」と題する発表を行い、ヘルパー 細胞による

腫瘍免疫の重要性が示された。

　これに先立って行われた「臨床治療実績と今後の展望」セッ

ションでは、吉田 松年氏（医療法人 偕行会 名古屋共立病院）、

金子 亨氏（医療法人社団 滉志会 新横浜メディカルクリニック）、

加藤洋一氏（医療法人社団輪生会白山通りクリニック）の 人が

発表を行い、実地医療の現場から、その現状について報告された。

午後に行われたシンポジウムでは、 人の研究者がトランス

レーショナルリサーチの現状について報告した後に総合討論

が行われ、細胞治療の保険収載と先進医療として承認される

難しさが議論された。

　モデレーターを務めた有賀 淳氏（東京女子医科大学）から、

現在の薬事法の下では保険収載のためには治験が必要で

あり、治験と位置付けていない臨床研究の結果を薬事法に

おける申請データとして使用不可であること、また厚生労働

省が先進医療として承認する医療において、増殖活性化因子

として使用する などすでに医薬品として承認されたサイト

カインなどについては医薬品の適用外使用と判断し、今後は

その使用を認めず薬事申請を前提とするという方針を打ち出

したため、細胞療法が先進医療の対象外となってしまうとの

指摘があった。

　これに対して山口 佳之氏（広島大学）は、現在広島大学では

効果を科学的に明確にするための研究を行っている段階であり、

良い結果に基づき治験としてフェーズ Iから再度実施する方針
であると説明した。また、先進医療における承認薬の適用外

使用に関しては、今後の見直しに期待すると述べた。

　一方、江川 新一氏（東北大学大学院）は、保険適用外の医療

機器などと同様に免疫治療を大学が校費を用いた治験という

形で行うことは可能ではないかと指摘した。

　横川 潔氏（メディネット）は、当面は医薬品としての申請や

その保険収載を目指す方向ではないとしたうえで、免疫細胞

療法の有用性を示す研究は非常に重要と考え、 や

に準じた臨床研究を大学病院や基幹病院と積極的に進めて

おり、それらについては今後規模を拡大しフェーズ II以降に
もっていく可能性もあると説明した。

　本間 定氏（東京慈恵会医科大学）は、同大学では症例数が

限られている脳腫瘍に限って扱っているため患者からは一切

費用をもらわず研究費で負担していると説明し、今後とも患者

に負担をさせない条件で研究を進めていく予定であるとした。

固形腫瘍を対象疾患とした腫瘍特異的 細胞の養子移入と、樹状細胞

を用いた樹状細胞ワクチンによる免疫細胞療法の臨床応用が広がりを

みせている。新規の免疫細胞療法である樹状細胞ワクチン療法は動物

モデルで有効性が示され、すでに臨床応用に使われ始めている。

　動物実験の結果に基づいて、成人および小児癌患者で行われた

フェーズ I臨床試験がいくつか紹介された。例えば、標準治療法である
骨髄移植などが奏効しなかった固形

腫瘍（例えば、肉腫や神経芽細胞腫）

の小児患者に対して樹状細胞ワクチン

療法による治療が行われ、その結果

強力な免疫反応の誘導が示された。

　一方、この療法の課題は臨床応答

率が低いことである。同博士は樹状

細胞ワクチンの効果をより一層上げ

るための前臨床動物実験を行って

いる。その一例が、「二次リンパ組織

ケモカイン」分子 または

を使うものである。樹状細胞ワクチン

治療の問題点のひとつは、注入された樹状細胞が投与した皮膚部位に

留まり、リンパ節まで遊走しないことである。ケモカイン は一次免疫

反応の開始に役割を果たしており、樹状細胞と抗原未感作のナイーブ

な 細胞をリクルートし、また、腫瘍特異的細胞傷害 細胞を活性化する。

動物実験で、ケモカイン と樹状細胞ワクチンの組み合わせが、局所

および転移性のメラノーマ、サルコーマ、そして他の固形腫瘍に対する

治療上の効果を著しく増大させ得ることが示された。この新戦略に

基づくヒトでの臨床試験が現在進行中である。

誌のシニアエディターを務める 氏は、

と を例に挙げて「分子医学」のアプローチの将来性を分析した。

同氏によれば、 も もワクチンが必要とされているがこれまで大きな

研究の発展はなく、薬の開発の方に実りが多かった。一方、 用新規

医薬品の候補の多くがブラインドスクリーニングの結果として同定された

のに対し、新規医薬品の開発がウイルスの複製メカニズムの理解の増進

の後を追ってきたことから、「分子医学」のアプローチは でより効果

を発揮してきた。同氏は、分子医学のアプローチは で将来性がある

かもしれないが、より良い動物モデルが必要であると結論づけた。

薬事法再生法について　自己細胞移植はすでに臨床に使われ始めて

いる。しかし現在の法体系の下では、製品として細胞加工を行うと、自己

細胞治療であっても「薬事法」の対象となる。岡野教授は、自己細胞

移植は患者本人の細胞しか使用できず、本質的に流通性がないため、

「薬事法」の対象外とすべきと考えている。また、患者はさまざまであり、

規格化は不可能で、医師の判断でやるべきものであると主張した。

学術集会報告

お問い合わせ 株式会社メディネット学術企画室

〒 　神奈川県横浜市港北区新横浜 臼井ビル

　 　 　

第 回日本免疫治療学研究会学術集会
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Dr. Clare Thomas（Nature Medicine Senior Editor）

　

　

　

Professor Teruo Okano, Institute of Advanced Biomedical Engineering 

and Science, Tokyo Women's Medical University, Tokyo.
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