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研究成果の概要（和文）： 

 ナノフラーレンによる光線力学療法（PDT）を培養口腔癌細胞にて施行したが、ナノフラーレ
ンのメディウムへの添加のみでは PDTによる殺細胞力が十分ではなく、臨床応用には改善が必
要と考えられた。コラーゲンゲルを用いた三次元培養系においての PDT深達度はやや浅く、や
はりナノフラーレンの投与のみでは、従来から使用されているフォトフリンなどの薬剤と比較
すると PDTの効果は劣ると考えられた。今後の課題としては薬剤導入の再検討を行い、細胞へ
殺細胞力が十分な量を導入する事を検討する、もしくはナノフラーレンの薬剤修飾により、抗
腫瘍薬剤を合成し、PDTの効果を上乗せすることが必要と考えられた。 
 
研究成果の概要（英文）： 

 Photodynamic therapy with nano-fullerene was performed in OSCC, but it was considered 
cytocide by PDT is not enough to only the addition to the medium of nanofullerene, require 
improvement in the clinical application. Invasion depth PDT of the three-dimensional 
culture system was slightly shallow, the only administration of the nanofullerenes, it 
was considered the effect of PDT is inferior when compared with agents such as Photofrin. 
In order to use nanofullerenes for PDT, it is necessary to improvement of drug. 
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１．研究開始当初の背景 
 

 近年、ヘマトポルフィリン誘導体などの腫

瘍親和性の高い光感受性色素と低エネルギ

ーのレーザー光照射の併用により癌組織を

破壊する光線力学療法（ photodynamic 

therapy：PDT）が、早期の肺癌、胃癌や子宮

頚癌などに用いられ、良好な治療成績が得ら

れている。この PDTの殺細胞作用は癌細胞内

に取り込まれた光感受性色素が光照射によ

り活性化され、周囲に存在する三重項酸素を

活性酸素の一つである一重項酸素に変換し、

さらにこの酸素分子が細胞器官を酸化させ、

がん細胞を死に至らしめると考えられてい

る。 

 現在 PDTに数種類の薬剤が使用されている

が、すべての薬剤において副作用として日光
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線過敏症があり、実際の PDTの適応となる早

期癌においてこの副作用のため、手術療法と

比較して入院期間が長期化するというデメ

リットがあり、臨床の場においては適応しに

くく、光線過敏症を軽減した薬剤の開発が期

待されている。 

 

２．研究の目的 

 

 癌細胞には数十ナノサイズの粒子を特異

的に細胞内に取り込むサイズターゲティン

グ機能があることが解明されつつあり、数十

ナノサイズのフラーレン類（炭素骨格数の異

なる 10〜40nm サイズに制御され精製：三菱

化学より供与予定）が癌細胞中に特異的に取

り込まれる事が確認されている。フラーレン

誘導体は可視光線照射により活性酸素を生

成することが確認されており、癌の光線力学

治療への適応が期待されている。 

 しかし、現在のところ、フラーレン類の口

腔癌細胞への作用および PDTへの応用につい

ての研究はなされていないため、今回の研究

の着想に到った。 

 

３．研究の方法 

 

（1）ナノフラーレンの口腔癌細胞への導入、

PDTの検討 

 口腔扁平上皮癌細胞株 3種類を用い、無血

清培養系にて各種濃度のナノフラーレンを

混入し、光照射後、生細胞数のカウントを行

い、至適濃度の決定を行う。 

（2）三次元培養を用いた検討 

 三次元培養系を用い、至適濃度としたナノ

フラーレンを投与し、レーザー照射を行い、

深達度についても評価を行う。 

（3）ヌードマウス移植腫瘍における検討 

 ヌードマウスに口腔扁平上皮癌細胞を移

植し、生着後ナノフラーレンを各種濃度にて

経口、経静脈にて投与し、腫瘍への集積を実

体顕微鏡にて観察する。また、ヌードマウス

より腫瘍切除し、固定を行い、病理組織学的

検討をおこなう 

 

４．研究成果 
 
（1）ナノフラーレンによる PDT を培養細胞
にて行ってきたが、ナノフラーレンの添加の
みでは殺細胞力が十分ではなく、実際の臨床
応用する場合の投与経路を考慮し、導入効率
の上昇のための方法の検討が必要である。 
 もしくはナノフラーレンを薬剤修飾して、
導入量が少なくても十分な殺細胞効果が得
られるように、さらなる検討が必要である。 

（2）三次元培養系においての深達度はやや

浅く、従来のフォトフリンなどの薬剤と比較

すると、このままでは効果は劣ると考えられ

た。 

（3）ヌードマウス移植腫瘍においての検討

は条件設定が十分ではなく施行出来ていな

い。 
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