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研究成果の概要（和文）： 

 腫瘍内 DC および OK-432 局注後に手術で腫瘍を摘出し検討した。局注部の融解壊死

を認め、所属リンパ節内で CD83+細胞、FOXP3+細胞が、遠隔リンパ節では FOXP3+細胞

の集積が有意に増加していた。局注を施行した 9 例中 2 例において、術後 5 年無再発

生存を認め、この 2 例では腫瘍壊死部内へ数多くの CD8+, CD4+細胞が集積していた。

所属リンパ節に成熟 DC の集積を認めたことから、抗腫瘍免疫応答が惹起されている

可能性が示唆された。膵癌において DC 局注後の摘出標本を用いた解析の報告はなく、

きわめて貴重なデータとなると考える。 

 

研究成果の概要（英文）： 

 On histological findings of DC group, colliquative necrosis with lymphocyte 

infiltration, which are uncommon findings of pancreatic cancer. CD83+ cells were 

significantly accumulated in the regional lymph nodes of DC group. Two of 9 patients of 

DC group are currently alive over 5 years after surgery without any other adjuvant 

therapy.This is the first report of Preoperative EUS-guided intratumoral iDCs injection 

together with OK-432 for pancreatic cancer. Further investigations to confirm and to 

enhance antitumor response are warranted. 
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１．研究開始当初の背景 
 膵癌に対する有効な補助療法は少ない。抗
癌剤による治療では、完遂することが難しく、
他の治療法の開発が期待されている。免疫療
法はその一つであり、副作用が少なく、また、
腫瘍抗原特異的な治療が可能であり、期待さ
れている。 
 
２．研究の目的 
強力な抗原提示細胞である樹状細胞を用

いた術前の補助療法の可能性を検討するこ
と。 
 
３．研究の方法 
(1)末梢血単核球から樹状細胞を誘導する。 
 
(2)樹状細胞の膵癌腫瘍内局注の安全性評価
と切除標本による組織学的な評価 
 
(3)局注樹状細胞の動的変化を確認する。 
 
 

研究の模式図

膵癌

未熟樹状細胞(DC)

超音波内視鏡下に腫瘍内へ注入
・未熟樹状細胞(In標識)
・OK-432

膵臓

単核球分画の培養
+ IL-4
+ GM-CSF

Leukapheresis 摘出標本を用いた解析
1)TIL及びリンパ節
2)腫瘍周囲サイトカイン
3)アポトーシス

標識樹状細胞による

体内動態の解析DCを用いた解析
1)成熟化刺激
2)成熟化阻害因子
3)リンパ球混合培養
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1)TIL及びリンパ節
2)腫瘍周囲サイトカイン
3)アポトーシス

標識樹状細胞による

体内動態の解析DCを用いた解析
1)成熟化刺激
2)成熟化阻害因子
3)リンパ球混合培養  

 
 

 
４．研究成果 
(1)樹状細胞が誘導されたことは、FACSで確
認した。 
 
(2)樹状細胞腫瘍内局注の安全性を評価した。
進行癌症例でも長期生存例を認め、同症例の
切除標本により、組織壊死と同部への CD4, 
CD8陽性細胞浸潤を確認。リンパ節では膵近
傍のリンパ節に成熟樹状細胞の表面マーカ
ーであるCD83陽性細胞が多く集積していた。
一方、膵周囲や遠隔リンパ節に FOXP3陽性
細胞の集積数増加が確認され、免疫抑制系の
活性化も惹起されている可能性が示唆され
た。 
 
(3)RI標識したDCの局注やPETではDCの
体内動態を real timeで評価することは困難
であった。 
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