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論文審査の要旨

上皮成長因子受容体 (EGFR : epidermal growth factor receptor) の抗体薬であるセツキ

シマブは腫虜細胞への直接的作用と とも に抗体依存性細胞障害 (ADCC : antibod y-

dependent cell-rnediated cytotoxicity) 活性による免疫細胞を介した増殖抑制作用を有す。

本研究は口腔癌細胞における EGFR 発現量と ADCC 活性との関連を検討したものであ

る。 6 種類の口腔癌細胞株に対し EGFR 発現を免疫組織化学及び定量的フローサイ トメ

トリーにて評価し、 Calcein A M を用いてセツキシマブの直接細胞増殖抑制効果および

ADCC 活性を測定した。エフェクター細胞には NK 細胞を用いた。セツキシマブは何れ

の細胞株に対しても明らかな増殖抑制効果を示さなかった。 一方、 A DCC 活性はすべて

の細胞株で認められ、 EG FR 発現量との聞に、有意な相関関係が認められた。 EGFR 発

現最小量の細胞株にても、セツキシマブ濃度 0.1μ g/ rnl 以上でADCC 活性が確認された。

以上より 、セツキシマフ、の作用機序において ADCC 活性が重要なメカニズムの 1 つであ

ると考えられ、EG FR 発現量がセツキシマブ治療の有効性を予測するバイオマーカーに

なり得ることが示唆された。

口腔癌の個別化医療の発展に寄与する有意義な研究と評価した。
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに口腔・顎顔面機能制御医学の

進歩に寄与するところが大きいと認める。
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