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主論文 

GSK-3β mediates the effects of HNF-1β overexpression in ovarian clear cell carcinoma. 

 

HNF-1β 過剰発現を呈する卵巣明細胞癌において GSK-3β は新たなシグナル伝達経路を

介在する 

 

  Naoki Kawahara, Ayano Mizutani, Sho Matsubara, Yoshinori Takeda, Hiroshi 

Kobayashi 

Experimental and Therapeutic Medicine . 2020 Nov;20(5):122. 



論文審査の要旨 

 

 卵巣明細胞癌は、日本人に特異的に多く発生し、抗癌剤に抵抗性で予後不良である。

本研究では、卵巣明細胞癌に特徴的に発現する HNF-1β経路を解明することにより、よ

り臨床応用可能な治療標的を同定しようとした。その結果、HNF-1βシグナル経路の下

流に GSK-3βさらに NFκB が存在することを明らかにし、GSK-3β阻害剤の有効性を動

物実験で証明した。 

 公聴会では、NFκB 以外の GSK-3β下流のシグナルの関与や卵巣明細胞癌における

GSK-3βの発現レベルと臨床病理学的因子との関連についての質問に対して、β-catenin-

wnt 系については活性化は見られなかったこと、および、GSK-3βは明細胞癌で高発現

しているが癌の進展とは関係が見られないことなど、適正な回答がなされた。 

 難治性卵巣癌である明細胞癌に特徴的なシグナル経路を解明することで、新規治療標

的を明らかにした重要な研究である。  
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに女性生殖器病態制御医学の進

歩に寄与するところが大きいと認める。 
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