
科学研究費助成事業　　研究成果報告書

様　式　Ｃ－１９、Ｆ－１９、Ｚ－１９ （共通）

機関番号：

研究種目：

課題番号：

研究課題名（和文）

研究代表者

研究課題名（英文）

交付決定額（研究期間全体）：（直接経費）

１０１０１

挑戦的萌芽研究

2013～2012

細胞リプログラミングによる新しいがんワクチン開発

A novel cancer vaccine produced with cell reprogramming

２０３１２８４５研究者番号：

清野　研一郎（seino, kenichiro）

北海道大学・遺伝子病制御研究所・教授

研究期間：

２４６５０６２８

平成 年 月 日現在２６   ６ １３

円     3,000,000 、（間接経費） 円       900,000

研究成果の概要（和文）：近年、自己複製能を持ち多分化能を有するがん幹細胞の存在が提唱されている。がんの新し
い治療法を考えた場合、このがん幹細胞を標的にすることは非常に高い効果が期待される。本研究ではがん幹細胞の免
疫学的特性を分析した。マウスグリオーマ幹細胞と非幹細胞の比較に置いて、前者においてMHC class Iの発現が高い
事を見出した。同分子はNK細胞の抑制因子として知られる。そこで、NK細胞による細胞傷害試験を行うと、前者の方が
殺されにくかった。即ち、がん幹細胞はNK細胞の機能を抑制する事でその腫瘍形成能を獲得している可能性が考えられ
た。

研究成果の概要（英文）：Recently, it has been suggested that there is a stem cell fraction in cancer. To e
stablish an efficient therapy against cancer, it is reasonable to target the cancer stem cells. In this st
udy, we have examined immunological features of cancer stem cells. We have obtained mouse glioma stem and 
non-stem cells. When examined there cell surface phenotype, we found that MHC class I was expressed higher
 in the stem cells than in non-stem cells. MHC class I is known as a suppressor molecule for NK cells. The
n, we performed NK cell mediated cytotoxicity assay. In this sassy, the cancer stem fraction were killed m
ore than no stem fraction. Therefore, it was suggested that cancer stem cells suppress NK cell function an
d then obtained the tumor-initiating capacity.
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１．研究開始当初の背景 

近年、細胞の分化状態の可塑性について新た

な知見が集積している。その最たるものが

iPS 細胞に代表されるリプログラミングであ

り、理論的には細胞を様々な分化状態へ変化

させる事が可能になる事も予想される。がん

細胞についても同様であり、自己複製能を持

ち多分化能を有するがん幹細胞の存在が提

唱されている。がんの新しい治療法を考えた

場合、このがん幹細胞を標的にすることは非

常に高い効果が期待される。 

 

２．研究の目的 

がん幹細胞の分化状態を変化させ、免疫系に

よって認識されやすい状況を作り出せるか

どうか検討する。また、がん幹細胞の免疫学

的特性を分析する。 

 

３．研究の方法 

幹細胞マーカーとして CD133や SPを用い、

がん幹細胞を抽出した。これに CEBPa や

Pu.1 といった転写因子を遺伝子導入し抗原

提示細胞の様に変化するかどうか検討した。

また、マウスグリーマ細胞のうち、幹細胞性

を持つものと持たないものを入手し、それら

を免疫細胞を共存させた際の変化を検討し

た。 

 

４．研究成果 

がん細胞への CEBPa や Pu.1 の導入では、

予想されたほどの分化状態の変化は見られ

なかった。別の細胞として B細胞においても

同様であり、細胞周期の同期や遺伝子導入効

率の更なる検討が必要であると考えられた。 

マウスグリオーマ幹細胞と非幹細胞の比較

に置いて、前者において MHC class I の発現

が高い事を見出した。同分子は NK 細胞の抑

制因子として知られる。そこで、NKT 細胞に

よる細胞傷害試験を行うと、前者の方が殺さ

れにくかった。即ち、がん幹細胞は NK 細胞

の機能を抑制する事でその腫瘍形成能を獲

得している可能性が考えられた。 
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