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【内容要旨】（1,200 字以内） 
【背景】膵癌は予後不良な癌とされ、特に切除不能な進行癌については現時点

で有効な治療薬の開発に至っていない。癌患者の遺伝子解析を行い最適な治療

方法を選択する Precision Medicine の取り組みも進められているが、膵癌にお

いては安定した腫瘍組織検体の確保が困難な実情がある。採取した癌細胞を三

次元条件下で培養する organoid 培養技術は、臨床検体を元として生体に近い環

境で安定的に細胞を維持培養する技術であり、癌遺伝子研究に有用となり得る。

しかし、長期培養や継代が膵癌 organoid に与える影響について詳細な検討はな

されていない。 
【目的】本研究では膵癌組織や膵癌 organoid 由来の DNA、並びに organoid 培

地や血液検体中の cell-free DNA の遺伝子変異に関して解析を行い、organoid
により得られる癌遺伝子情報の安定性や研究利用における有用性について検討

を行った。 
【方法】当院で膵癌に対し超音波内視鏡下吸引生検(EUS-FNA)を行った症例の

生検検体、並びに膵切除症例の正常膵組織を用いて organoid 培養を行った。継

代早期および後期の organoid と、由来組織のホルマリン固定標本から DNA を

抽出し、Comprehensive cancer gene panel で評価可能な 400 遺伝子について

次世代シーケンサーにより変異解析を行った。 
【結果】organoid より抽出した DNA は、組織標本由来の DNA と比べ DNA の

分解が少なく、解析検体としての質が良好であった。膵癌 organoid は FFPE 検

体と高い variant の一致率を示し（Simpson score 0.73～0.90）、同様に継代早

期・後期の膵癌 organoidの variantは維持された（Simpson score 0.86～0.92）。
一方、血清中の cell-freeDNA については膵癌 organoid3 検体ともに確認された

KRAS 変異は認められなかった。organoid 培地中の cell-freeDNA は organoid
と一致した variant を有するものの、培地中 cell-free DNA にのみに発現する

variant を認めた。 
【結論】 EUS-FNA 検体から樹立した organoid は、膵癌の遺伝子解析におけ

る質的・量的な問題点を解消し、臨床応用における有用な検体になり得る。 






