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癌癌癌癌とととと幹細胞幹細胞幹細胞幹細胞



癌癌癌癌はははは何故何故何故何故、、、、抗抗抗抗ガンガンガンガン剤剤剤剤でででで完治完治完治完治できないのかできないのかできないのかできないのか？？？？

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞 癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

抗癌剤抗癌剤抗癌剤抗癌剤

抗癌剤抗癌剤抗癌剤抗癌剤

治癒治癒治癒治癒！！！！癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞 再発再発再発再発！！！！癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞
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１１１１．．．．自己複製能自己複製能自己複製能自己複製能があるがあるがあるがある

２２２２．．．．多分化能多分化能多分化能多分化能であるであるであるである

幹細胞幹細胞幹細胞幹細胞とはとはとはとは？？？？
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癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞とはとはとはとは？？？？

１１１１．．．．自己複製能自己複製能自己複製能自己複製能

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞癌幹細胞

２２２２．（．（．（．（多多多多））））分化能分化能分化能分化能
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腫瘍幹細胞集団腫瘍幹細胞集団腫瘍幹細胞集団腫瘍幹細胞集団はははは異種移植実験異種移植実験異種移植実験異種移植実験によりによりによりにより同定同定同定同定されるされるされるされる

腫瘍組織腫瘍組織腫瘍組織腫瘍組織

酵素にて細胞外マト
リックスを融解

腫瘍細胞腫瘍細胞腫瘍細胞腫瘍細胞

FACS-sort

(表面抗原による

細胞の分画）

免疫不全マウスへ
の移植による腫瘍
幹細胞分画の同定

X

Y

Y

XY

二次移植二次移植二次移植二次移植によるによるによるによる幹細幹細幹細幹細
胞胞胞胞のののの自己複製自己複製自己複製自己複製のののの証明証明証明証明



CD96CD96CD96CD96はははは急性骨髄性白血病幹細胞特異的急性骨髄性白血病幹細胞特異的急性骨髄性白血病幹細胞特異的急性骨髄性白血病幹細胞特異的なななな
細胞表面抗原細胞表面抗原細胞表面抗原細胞表面抗原であるであるであるである

CD34 CD90 CD34 CD96Positive

-markers

Negative 

-markers

Lin
CD38

Lin

CD38

CD90

正常造血幹細胞正常造血幹細胞正常造血幹細胞正常造血幹細胞 白血病幹細胞白血病幹細胞白血病幹細胞白血病幹細胞

CD96

→→→→同様同様同様同様のののの抗原抗原抗原抗原をををを様様様様々々々々なななな腫瘍腫瘍腫瘍腫瘍でででで同定同定同定同定することにすることにすることにすることに取取取取りりりり組組組組むむむむ
固形腫瘍固形腫瘍固形腫瘍固形腫瘍：：：：脳腫瘍脳腫瘍脳腫瘍脳腫瘍（（（（膠芽腫膠芽腫膠芽腫膠芽腫）、）、）、）、血液腫瘍血液腫瘍血液腫瘍血液腫瘍：：：：多発性骨髄腫多発性骨髄腫多発性骨髄腫多発性骨髄腫
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なぜなぜなぜなぜ年年年年をとるとをとるとをとるとをとると癌癌癌癌になりやすいのかになりやすいのかになりやすいのかになりやすいのか？？？？

年齢階級別罹患率年齢階級別罹患率年齢階級別罹患率年齢階級別罹患率 男性男性男性男性 （（（（人口人口人口人口１０１０１０１０万対万対万対万対））））



8

癌癌癌癌のののの発生発生発生発生にはにはにはには複数複数複数複数ののののoncogenic eventoncogenic eventoncogenic eventoncogenic eventのののの
蓄積蓄積蓄積蓄積がががが必要必要必要必要であるであるであるである

正常上皮正常上皮正常上皮正常上皮正常上皮正常上皮正常上皮正常上皮 過形成上皮過形成上皮過形成上皮過形成上皮過形成上皮過形成上皮過形成上皮過形成上皮

初期初期初期初期 →→→→ 中期腺腫中期腺腫中期腺腫中期腺腫 →→→→ 後期後期後期後期初期初期初期初期 →→→→ 中期腺腫中期腺腫中期腺腫中期腺腫 →→→→ 後期後期後期後期

浸潤浸潤浸潤浸潤・・・・転移転移転移転移浸潤浸潤浸潤浸潤・・・・転移転移転移転移 がんがんがんがんがんがんがんがん

KKKKKKKK--------ras ras ras ras ras ras ras ras 活性化活性化活性化活性化活性化活性化活性化活性化

LOHLOHLOHLOH染色体染色体染色体染色体
１８１８１８１８q q q q 

LOHLOHLOHLOHLOHLOHLOHLOH染色体染色体染色体染色体染色体染色体染色体染色体
１１１１１１１１7p 7p 7p 7p 7p 7p 7p 7p 

LOHLOHLOHLOH染色体染色体染色体染色体
5q 5q 5q 5q 



(Rossi D et al. Cell 132, 681-696, 2008) 

多段階発癌多段階発癌多段階発癌多段階発癌においてにおいてにおいてにおいてoncogenic eventsのののの蓄積蓄積蓄積蓄積ははははlong life 

spanをををを持持持持つつつつ細胞細胞細胞細胞（（（（例例例例えばえばえばえば造血幹細胞造血幹細胞造血幹細胞造血幹細胞））））にににに起起起起こるこるこるこる
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我我我我々々々々はははは、、、、みなみなみなみな、、、、無数無数無数無数のののの前癌状態前癌状態前癌状態前癌状態のののの

““PrePre--腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞””

““PrePre--pre pre 腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞腫瘍幹細胞”

をををを体体体体のののの中中中中にににに持持持持っているっているっているっている


