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【発表のポイント】

 リンパ節(注１へのがん転移に対する治療で直接薬剤を投与するリンパ行性

薬物送達法（LDDS）において、これまで経験に頼るしかなかった溶媒の

物理化学的特性、すなわち薬剤の浸透圧(注２)・粘度(注３)条件などを最適化

するための解析基盤を構築しました。

 本解析基盤により、ヒトの初期リンパ流動態も説明できる可能性が示唆

されました。

 本研究成果により、患者ごとのリンパ節特性や治療目的に応じた個別化

LDDS 治療設計が可能になることが期待されます。

【概要】

 抗がん剤をセンチネルリンパ節(注 4)に直接投与し、下流のリンパ節へと送達す

るリンパ行性薬物送達法（lymphatic drug delivery system：LDDS）では、使

用する溶媒の物理化学的特性、すなわち浸透圧と粘度の最適化が不可欠です。 
 しかしながら、薬剤の浸透圧や粘度、リンパ節サイズなど複数の因子が複雑

に関与するため、これまでは経験則に基づく製剤設計が中心でした。 
 東北大学大学院医工学研究科の小玉哲也教授、宮崎黎飛大学院生、同大学

院歯学研究科の Ariunbuyan Sukhbaatar 助教、岩手医科大学の片桐克典准教

授らの研究グループは、リンパ節内に投与した薬剤の時間変化を数理モデル
(注５)として確立し、AI と統合した解析基盤を構築しました。これにより、浸

透圧・粘度・リンパ節サイズの組み合わせから、薬剤のリンパ節での貯留性

と下流リンパ節への送達効率を予測できるようになりました。さらに、ヒト

臨床データと実験動物を用いた本モデルを比較した結果、本基盤がヒトにお

けるリンパの流れの説明にも応用できる可能性を見出しました。 
 本研究成果は、AI と数理モデルを融合する LDDS の新たな個別化医療の設計

基盤となります。 
本成果は、2026年5 月12日付で国際学術雑誌 Journal of Controlled Release

（電子版）に掲載されました。

浸透圧・粘度・リンパ節サイズから
最適なリンパ行性薬物送達法(LDDS)を予測 

―AI×数理モデルで治療戦略に沿ったリンパ節治療をー 



 

 

【詳細な説明】 
研究の背景 
リンパ節転移はがんの進行と死亡の主要な要因ですが、全身投与による化学

療法では薬剤がリンパ節へ十分に届かないという限界があります。これを克服

する LDDS は、リンパ節内に直接薬剤を投与することで高い治療効果と副作用

の軽減を実現しますが、薬剤溶媒の浸透圧と粘度を用いて治療と送達の最適化

を図る LDDS では、これまでは経験的な製剤設計に頼る部分が大きく、論理的

な最適化が求められていました。 
 

今回の取り組み 
研究グループはまず、浸透圧と粘度を系統的に変化させた薬剤をマウスのリ

ンパ節へ投与し、薬物動態データを取得しました。このデータを基に、リンパ

節内の薬剤濃度の時間変化を再現する数理モデルを作成し、これを教師データ

として深層学習(注５)によるサロゲートモデル(注６)を構築しました。これにより、

未試験の浸透圧・粘度・リンパ節サイズの組み合わせに対しても、全時間軸で

の濃度推移を予測することが可能になりました。 
また、投与したリンパ節からさらに下流のリンパ節への薬剤移動を解析した

ところ、最高濃度に達する時間（Tmax）が「投与直後（0時間）」か「6時間後」

の 2 つのパターンに明確に分かれることを発見しました。この輸送モードは、

上流リンパ節での薬剤量よりも、溶媒の粘性やリンパ節のサイズによって規定

される流体力学的な要因に強く支配されていることが機械学習による解析で明

らかになりました。 
これらの知見を統合し、研究グループは「LDDS デリバリー戦略マップ」を

作成しました。このマップを用いることで、「特定のリンパ節に薬剤を留めた

い（免疫療法など）」あるいは「下流の複数のリンパ節へ広く届けたい（化学

療法など）」といった治療目的に応じて、超音波画像から得られるリンパ節の

大きさに基づき、最適な浸透圧と粘度の製剤を逆算して設計することが可能に

なります。 
さらに、臨床データを用いた概念実証（Proof-of-concept）において、ヒトの

リンパ節における初期の薬物輸送速度とモデルの予測が一致することを確認し

ました。これにより、動物モデルで得られた設計指針がヒトの臨床現場でも有

効である可能性が強く示唆されました。 
  
今後の展望  
 本研究成果は、 AI と数理モデルを融合することで、リンパ節サイズに応じた

最適な薬剤設計を可能にする定量的なフレームワークを世界で初めて提示した

ものです。超音波で容易に得られる 2 次元のリンパ節サイズ情報（LDDS 投与

をヒトに施す際も超音波ガイド下）に基づき、治療目的に合わせて薬剤の浸透



圧や粘度を導き出す「逆引き設計」を可能にするこの指針は、リンパ行性薬物

送達法（LDDS）の個別化医療への社会実装を加速させ、次世代のがん治療戦

略を支える重要な基盤となることが期待されます。 
 

 
 
図 1．LDDS の 4 パターン分類とリンパ節サイズに応じた薬剤貯留・送達予測

マップ 
(A)浸透圧と粘度を調整することで予測できる LDDS の 4 パターンの薬剤貯留・

分布を表しています。クラスⅠでは、投与（上流）リンパ節に最大限貯留し、

下流リンパ節への送達が効率的です。クラスⅡでは、投与リンパ節の貯留は最



大化されますが、下流リンパ節への送達は効率的ではありません。クラスⅢで

は、投与リンパ節の貯留は最大化されておらず、血管への流出がありえますが、

下流リンパ節への送達は効率的です。クラスⅣでは、投与リンパ節の貯留・下

流リンパ節への送達どちらも不十分である場合です。(B)リンパ節サイズに応じ

た各クラスを達成するための浸透圧と粘度を予測したマップを表しています。

本マップを出力するために用いられた AI 基盤はこれまでの結果を高精度に学

習・予測できていました。リンパ節の大きさによって、目標とするクラスに必

要な浸透圧と粘度が異なることが分かります。  
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【用語説明】 
注 1． リンパ節： 

リンパ管の途中に存在する、豆のような形をした免疫器官。全身に数百個

存在し、リンパ液に含まれる細菌、ウイルス、がん細胞などをろ過し、免

疫反応を惹起する「フィルター」の役割を果たす。 
注 2． 浸透圧： 

水分を引き寄せる力。この力が液体の駆動力となってリンパ節内の貯留や

送達の一助を担う。 
注 3． 粘度： 

液体が流れる際の抵抗（ねばり気）。この力が流体の抵抗となってリンパ

節内の貯留や送達の一助を担う。 
注 4． センチネルリンパ節： 

がん細胞がリンパ液の流れに乗って最初に到達するリンパ節であり、がん

が最初に転移するリンパ節。 
 
注 5.数理モデル： 

複雑な生体現象や薬物動態を数式や方程式を用いて簡略化・抽象化して表

現した模型。本研究では、異なるリンパ節に投与した様々な浸透圧や粘度、

の薬物動態プロファイルを一般化する数式を確立した。  
注 6． 深層学習： 

人間の脳の神経回路を模した「ニューラルネットワーク」を多層（3 層以



上）に重ねた機械学習モデル。本研究では、多層パーセプトロンという、

入力層、2 層以上の隠れ層、出力層で構成されるモデルをもちいて、未知

のパラメータセット（浸透圧・粘度・リンパ節サイズ）に対しても数理モ

デルを予測出力できる基盤を開発した。 
注 7． サロゲートモデル： 

数理モデルやシミュレーション結果を学習し、新たな条件下での出力を高

速に予測する代替予測モデル。 
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