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内容の要旨及び審査の結果の要旨

Epstein-Barrvirus（ＥＢウイルス）は上咽頭癌の原因ウイルスである。上咽頭癌はきわめて高転

移性であるが転移におけるＥＢウイルスの関与については、ほとんど知られていない。ＥＢウイルス

LatentMembraneProteml（IMP1）は、ＥＢウイルスによるＢ細胞の不死化に必須であり上皮系

細胞をトランスフォームすることからＥＢウイルス癌遺伝子と考えられている。一方、Matrix

Metalloproteinase9（ＭＭＰ9）はⅣ型コラーゲナーゼのひとつであり、癌細胞が基底膜を破壊して

浸潤する際に重要な役割を果たすと考えられており、その発現は様々な癌の浸潤・転移と相関する。

これまでにバーキットリンパ腫由来細胞株においてＬＭＰ１の発現はＭＭＰ９の発現と相関すること、

またＵｖＰ１遺伝子導入により１ｍＶ圧９の発現が誘導されることが報告されている。本研究では上咽頭

癌においてＬＭＰ１はＭＩ１Ｐ９の発現を誘導することにより転移に寄与するという仮説を検証するため

上咽頭癌組織におけるLMP1およびlVmP9の発現を検討した。

対象および方法として、台湾大学耳鼻咽喉科で加療した３８症例の上咽頭癌患者の凍結切片標本を使

用し､IMP1およびMMP9の免疫染色を行った｡免疫染色はAvidin-BiotinylatedColnplex法(ABC

法)を用い、3,3,-dialninobenzidinetetrahydrochloriCle（DAB）で発色させ、hematominで核染

色をおこなった。腫瘍細胞２００個中の免疫染色陽！性細胞数の割合（%）をscore化し、統計的に評

価した。結果は以下のとおりであった。

１）ＬＭＰ１の発現は腫瘍細胞膜に特異的に認められた。

２）ＭＭＰ９の発現も、腫瘍細胞の細胞膜および細胞質に特異的に認められた。

３）ＬＭＰ１とＭＭＰ９はしばしば同じ腫瘍細胞巣に染色され、またこれらの発現間には有意な相関が

得られた。

４）初診時頚部リンパ節転移のある群においては、リンパ節転移のない群に比べて有意にlvnVP9の

発現が高く認められた。

以上の結果より、上咽頭癌においてＬＭＰ１がＭＭＰ９を誘導し転移を促進することが強く示唆され

た。

以上、本研究は上咽頭癌の高転移性の機構を分子レベルで明らかにしたものであり、上咽頭癌治療

法開発に貢献する価値ある論文と評価された。
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