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シーズ発表会	
  
〜　内容　〜	


�1.�� �光線力学療法（photodynamic therapy, PDT）の原理�
�2.�� �PDTに適用される光感受性製剤（photosensitizer）について�
�3.�� �PDTにおける最近の基礎研究�

�4.�� �超音波（ultrasound）について�
�5.�� �超音波力学療法（sonodynamic therapy, SDT）の原理�
�6.�� �SDTに用いられる超音波感受性物質について�
�7.�� �SDTの最近の基礎研究�

�8.�� �現在行っているSDT基礎研究の概略紹介�

�9.�� �現在行われている超音波検査について�
10.� �新規の超音波照射／検査装置に期待する機能�
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光線力学療法（photodynamic	
  therapy,	
  PDT）の原理	


光	
  

基底状態	
  

励起状態	
  

細胞膜	
  

光感受性物質	
  

組織中	
  
溶存酸素	
  

光線力学療法	
  (PDT)	
  

エネルギー	
  

癌細胞	


活性酸素	
  
（Singlet	
  oxygen,1O2）	
  

ネクローシス／	
  
アポトーシス	
  

核	
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超音波（ultrasound）!
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超音波・・・	
  

ラジオ波・・・	
   マイクロウェイブ	
   近赤外線	
   紫外線	
   X線	
   ガンマ線	
  （電磁波の種類）	
  

可視光線	


常に毒性あり	
  熱効果あり	
   治療に応用	
  

長い　　　　　　　　　　　波長　　　　　　　　　　短い	


低周波	
 可聴域	
 超音波	


<	
  16-­‐20	
  Hz	
 〜	
  20	
  kHz	
 <	
  20-­‐30	
  kHz	




音響キャビテーション現象	
  

溶存気泡	
  

断熱膨張・圧縮	
  

バブルの圧壊	
  

基底状態	
  

励起状態	
  

細胞膜	
  

(光/超音波）	
  
感受性物質	
  

膜透過性	
  

組織中	
  
溶存酸素	
  

活性酸素	
  
（1O2,	
  OH・）	
  

活性	
  
酸素	
  

アポトーシス	
  

drug	
  (化学療法)	
  

plasmid	
  (遺伝子治療)	
  

光線力学療法(PDT)	
  

音響／超音波力学療法(SDT)	
  

遺伝子の発現	
  

エネルギー	
  

ネクローシス	
  

温度	
  
圧力	
  

超音波照射	
  

照射プローブ	
  

癌細胞	


超音波力学療法(SDT)	
  
の原理とその応用	


(マイクロジェット)	


5	


一過性穿孔	


光	
  



最近の動物実験に用いられた主な超音波感受物質!
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感受性物質	
 がん	
 動物種	


5-­‐ALA	


ATX-­‐70	


Photofrin	


PPIX	


TiO2	


DCPH	


DEG	


C6	
  glioma（脳腫瘍）	


DMBA（発がん物質）	


Hepatoma-­‐22（肝臓がん）	


DMBA（発がん物質）	


C32	
  melanoma（皮膚がん）	


MKN-­‐45（消化器がん）	


MKN-­‐74（消化器がん）	


ラット	


ラット	


ラット	


マウス	


マウス	


マウス	


マウス	


照射条件	


強度／出力（W/cm2）	
 周波数（MHz）	
 時間（分）	


10.0	


1.0	
  –	
  5.0	


1.0	
  –	
  5.0	


3.0	


1.0	


2.0	


2.0	


1.0	


1.92	


1.92	


1.43	


1.0	


1.0	


1.0	


5.0	


15.0	


15.0	


3.0	


2.0	


10.0	


10.0	




現在使用している超音波照射装置：Sonitron 1000!
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DEG/DCPHによるSDTの作用機序	
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音響キャビテーション現象	
  

溶存酸素など	
  

断熱膨張・圧縮	
  

バブルの圧壊	
  

基底状態	
  

励起状態	
  

細胞膜	
  

超音波感受性物質	
  

組織中	
  
溶存酸素	
  

活性酸素	
  
（1O2,	
  OH・）	
  

活性	
  
酸素	
  

音響力学療法(SDT)	
  

エネルギー	
  

ネクローシス	
  

温度	
  
圧力	
  

超音波照射	
  

照射プローブ	
  
癌細胞	


(マイクロジェット)	


機械刺激	




動物実験（腫瘍増殖抑制効果１）	
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DCPHによるSDT	
 DEGによるSDT	
  

A	
 B	




腫瘍増殖抑制効果２!
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DEG+U.S.	


U.S.	


None	


6×	
  DEG+U.S.	




DEG	


ATX-­‐70	


None	


光照射による光線過敏症発現の有無	


治療に用いたのと同様のスケジュールで薬物を投与し、	
  
6,000ルクスの光を一日３時間2週間照射した時の皮膚の状態	
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組合せSDTの抗腫瘍効果!
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従来のSDTに比べ，際立った治療効果を持つ。!
低侵襲かつ繰り返し治療を行うことができる。!
分子標的薬のように，対象となる遺伝子や蛋白質の発現が不要。!

! ! ! ! ! !↓!
がんの種類を選ばず，普遍的な治療効果が期待できる。!
抗癌剤をはじめ，他の治療法と併用することができる。	




エコー検査用プローブ!
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A　コンベックス（Convex）型：	
  
　　放射状に超音波を照射する探触子。深部での広角の観察が
可能なため，腹部診断や臓器内観察などに汎用される。	


B　セクタ（Sector）型：!
　　放射状に超音波を照射する探触子。接地面が極めて小さいが!
　　深部での広角の観察が可能なため，心臓診断や経食道診断，!
　　産婦人科領域の腹部診断に用いられる。	


C　リニア（Linear）型：!
　　直線に超音波を照射する探触子。接地面付近の視野角を大きく!
　　とることが可能なため，乳腺や甲状腺，頸動脈等の血管系診断に!
　　用いられる。　　	


中心周波数	


2.5-­‐7.5	
  MHz	


2.0-­‐7.5	
  MHz	


2.5-­‐12	
  MHz	




In	
  vivo	
  

・部位ごとの超音波強度（実測値，推測値）	
  

・集束タイプであれば，そのおおまかな集束場所と	
  

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　その時の超音波強度（実測値，推測値）	
  

・治療前後の周辺部位を含めた血流，組織の状態（の変化）	
  

In	
  vitro	
  

・超音波照射している液体（など対象物）中の超音波強度（実測値，推測値）	


新規超音波装置（振動子）に期待する機能	


・スイッチの切替で，診断用超音波と治療用超音波の切替照射が可能	
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