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研究成果の概要（和文）：現在の成果として、口腔癌細胞の株化は継代中であり、今後安定して

株化するか培養中である。現在 1 年以上安定した細胞はまだ無いため、今後も培養を持続する

予定である。 

フラーレンの細胞毒性についての検討については、ヒト口腔粘膜を採取し、口腔粘膜由来正常

上皮細胞 OE を用いて検討を行っている。n 数が尐ないため確実なデータでは無いが安全である

と考えられるも、今後も n数を増やす予定である。 

 口腔癌細胞へのナノフラーレンの導入条件の検討をヒト口腔癌細胞株 HSC3、HSC4 を用いて行

っている。培養メディウムに混和するだけでは取り込み効率が悪いため、より良い取り込み効

率を得るため、現在、超音波導入装置（ソニトロン 2000）を用いてある程度導入が可能である

が、DDSや診断に使用可能な状況までは至っていない。 

 

 
研究成果の概要（英文）： 
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１．研究開始当初の背景 薬剤の過剰投与および副作用を抑制して、よ
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り安全に、効果的に薬物投与を行う手段とし

て、必要最小限の薬物を、必要な場所に、必

要なときに供給するドラッグデリバリーシ

ステム（Drug Delivery System,DDS）の研究

が活発に行われている。実用化には、薬物の

改良だけでは困難であり、薬物を担持する高

分子材料あるいは無機材料などマトリック

ス材料の開発が必要となる。 

 今回使用するフラーレンは 1985 年に発見

された炭素の同位体であり、球状の形態をし

たクラスターであり、化学的、熱的に安定し

ており壊れにくく、様々な溶媒に可溶性で化

学修飾が可能な化合物であり、新たな薬剤の

マトリックス材料として期待されている。 

 
２．研究の目的 

ナノサイズフラーレンの口腔癌の診断およ

び、DDS、遺伝子治療への利用の可能性を検

索し、より合理的な口腔癌治療の開発に役立

てることを目標とした。 

 
３．研究の方法 

(1)正常口腔粘膜細胞および口腔癌細胞の維

持 

 ヒト口腔扁平上皮癌細胞株と口腔粘膜か

ら単離した正常口腔粘膜細胞を in vitro で

培養を行い、細胞を維持する。 

 

(2)ナノフラーレンの蛍光標識 

 GFP を用いてナノフラーレン（三菱化学よ

り供与予定）の蛍光標識を行い、細胞内での

局在を蛍光顕微鏡下で観察可能にする。 

 

(3)ナノフラーレンの口腔癌細胞への導入 

 超音波導入装置（ソニトロン 2000）を用い

口腔癌細胞にナノフラーレンを導入し、導入

効果が高い条件を検討する。導入効率を高め

るため、超音波造影剤（マイクロバブル）を

併用する。まず、ナノフラーレンとマイクロ

バブル溶液を混合し、ナノフラーレン/マイ

クロバブル複合体溶液を調製する。この調製

したナノフラーレン溶液を細胞懸濁液に加

え、さまざまな条件で超音波を照射する。24

時間培養後、フローサイトメーターにより

GFP発現を測定し、導入効率を比較検討する。 

 
４．研究成果 

(1)口腔癌細胞の株化は継代中であり、今後

安定して株化するか培養中である。現在 1年

以上安定した細胞はまだ無いため、今後も培

養を持続する予定である。 

(2)フラーレンの細胞毒性についての検討に

ついては、ヒト口腔粘膜を採取し、口腔粘膜

由来正常上皮細胞 OE を用いて検討を行って

いる。n 数が尐ないため確実なデータでは無

いが安全であると考えられるも、今後も n数

を増やす予定である。 

(3)口腔癌細胞へのナノフラーレンの導入条

件の検討をヒト口腔癌細胞株 HSC3、HSC4 を

用いて行っている。培養メディウムに混和す

るだけでは取り込み効率が悪いため、より良

い取り込み効率を得るため、現在、超音波導

入装置（ソニトロン 2000）を用いてある程度

導入が可能である。 
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