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                    論文審査の要旨  

 

 REG 遺伝子は膵β細胞の再生増殖に関わる遺伝子として 1988 年に発見され、

臓器の損傷・炎症・再生増殖に関与することが解明されている。本研究者らの

先行研究では、REG III遺伝子の発現のある患者は発現のない患者に比べ、化学

放射線療法の感受性が高く、予後が良好であることを見出している。 

 今回、さらに REG III遺伝子の発現誘導物質の検索を行った。REG III遺伝子

プロモーターをルシフェラーゼ遺伝子の上流の挿入したプラスミドを導入した

頭頸部癌細胞を用いて、ルシフェラーゼ活性を指標に REG III 遺伝子の発現誘

導物質をスクリーニングした。スクリーニングで絞られた候補物質において

real-time RT-PCR法を用いて REG IIIの mRNAの発現を検討した。その結果、ポ

リフェノールの一種であるレスベラトロールが、有意に REG III 遺伝子のプロ

モーター活性ならびに mRNA レベルを有意に上昇させることを見出した。次に、

頭頸部癌細胞株にレスベラトロールを添加して、癌の予後改善効果として増殖

能、浸潤能、放射線・化学療法に対する感受性について検討した。その結果、

レスベラトールによって増殖能・浸潤能が抑制され、放射線・化学療法に対す

る感受性の増感作用が認められることが明らかとなった。 

 このことから、頭頸部癌細胞において、レスベラトロールが REG III 発現を

誘導して癌の進展抑制・治療効果向上をもたらす可能性が示唆され、今後レス

ベラトロールが頭頸部癌治療の一助となる可能性があると考えられた。 

本研究は、臨床応用に向けて非常に期待できる研究成果であり、学位授与に値

するものであると考える。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに耳鼻咽喉・頭頸部外科学

の進歩に寄与するところが大きいと認める。 
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