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研究業績 白血病の微小残存病変を高感度に検出する 

臨床検査法の開発 
Development of a Clinical Test for the Detection of Minimal 

Residual Disease of Leukemia with High Sensitivity 

杉山治夫博士のプロフィール 
杉山治夫博士は、大阪府東大阪市で生まれ、医学の道を志望し、大阪大学医学部に

進みました。入学後は、基礎医学のおもしろさに魅了され、講義を受講するかたわら、
基礎医学講座に出入りし、基礎医学の勉強を重ねるにつれ、将来は基礎医学をベース
にした臨床医学研究をやりたいという決心を固めました。卒業後は、大阪大学微生物
病研究所の豊島久真男先生の大学院に進学され、腫瘍ウィルス学を専攻し、細胞のが
ん化機序についての造詣を深めました。その後は、大阪大学第3内科学講座に入局し、
私のもとでBリンパ球の分子機構の研究に従事しました。大学院で習得した腫瘍ウィル
ス学の知識を活かし、多数のプレBリンパ球細胞株を樹立し、その解析から免疫グロブ
リン遺伝子の再構成の機序を明らかにし、その成果は、世界的に権威のあるNature誌
やCell誌に掲載されました。その後、白血病の研究に移り、ほとんどすべての白血病
でウィルムス腫瘍遺伝子であるWT1という遺伝子が高発現することを見出し、WT1が白
血病の新しい腫瘍マーカーであることを世界に先がけて発見しました。発見当時は、
WT1が白血病の腫瘍マーカーであることを否定する論文が欧米から次々と出されました
が、その後、次第に否定的なものが姿を消し、WT1が白血病の腫瘍マーカーであること
が世界的に認められ、WT1を測定し、患者体内に残存している白血病細胞量を測定する
臨床検査が確立され、日本では2007年に保険採用され、今では白血病治療に必須の検
査として欧米にも広がっています。さらに、現在、博士はWT1がほとんどのがんに発現
するがん抗原であることを見出し、WT1を標的にしたWT1がんワクチンの開発に取り組
んでいます。このWT1がんワクチンは、大手製薬企業による治験が開始されています。 

（文責 岸本忠三） 

「白血病の微小残存病変を高感度に検出する臨床検査法の開発」の業績のあら

まし 
小児の腎がんであるウィルムス腫瘍の原因遺伝子として単離されたWT1遺伝子が急性

骨髄性白血病(AML)、急性リンパ性白血病(ALL)、慢性骨髄性白血病(CML)などのほとん

どの白血病で高発現し、WT1 mRNAが白血病の腫瘍マーカーになることを発見しました。

このWT1 mRNAを定量することにより、末梢血単核球10万個の中に１個の白血病細胞が

存在すれば、これを検出することができるようになりました。このWT1 mRNA定量臨床

検査は、日本の大手製薬企業によって検査キット化され、厚生労働省に検査キットの

製造承認とそれにつづいての保険採用を申請されましたが、その臨床上の有用性が高

く評価され、異例の速さで平成19年11月1日には保険採用されました。 

白血病は、治療前、患者体内に約1兆個の白血病細胞が存在しますが、化学療法によ

り通常の方法では白血病細胞が検出できない完全寛解と呼ばれる状態になっても、ま

だ約100億個の白血病細胞が患者体内に残存しています。そして、白血病細胞が体内に

残存しているかぎり、再発の可能性がきわめて高いということになります。従って、



白血病の治療では、この刻々と変わる微小残存白血病細胞の量をモニターすることに

よって、今の治療が有効なのでこのまま治療を続けるべきなのか、骨髄移植に踏み切

るべきなのか、あるいは、無効なので治療を即刻中止すべきなのか、的確に判断する

ことが必須です。しかしながら、この微小残存白血病細胞量を高感度に検出するのに

必須であるキメラ遺伝子などの分子腫瘍マーカーをもつAMLは、24% 程度にすぎず、残

りのAMLでは、微小残存白血病細胞量を検出することができません。WT1 mRNA定量検査

の開発前は、多くの白血病患者の治療に際し、“臨床的な勘”によって治療効果を推

測し、治療を続行したり、中止したりしていました。WT1 mRNA定量検査によって、ほ

とんどの白血病患者で、刻々と変化する微小残存白血病細胞量を的確に、リアルタイ

ムにモニターすることができ、これによって、治療成績の飛躍的向上が期待できます。

本WT1 mRNA定量検査は、欧米でも一般化してきており、白血病治療の必須の検査とし

てその地位を確立したといえます。 

 さらに、WT1タンパクは、白血病やほとんどすべての種類の固形がんに高発現する最

強の汎腫瘍抗原であることを明らかにしました。最近の米国立癌研究所による75種類

のがん抗原の有用性の評価で第１位にランクされました。そこで、WT1ペプチドを用い

たがんの免疫療法を開発に着手し、本免疫療法は、日本国内のみならず欧米にも広が

っており、日本の大手製薬企業による製薬化をめざした臨床治験も開始されました。 
（文責 岸本忠三） 
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