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REG 1l αgene expression is linked with the poor prognosis of lung 
adenocarcinoma and squ 田nous cell carcinoma patients via discrete 
mechanisms. 
(和訳)肺癌における REGll α遺伝子の発現は、腺癌、肩平上皮癌で
異なったメカニズムにより、予後不良を示唆する。

論文内容の要旨

REG : regenera 討ng gene は、 1988 年に醇醇F細胞の再生・増殖に関与する遺伝子として発見、報告された。

2003 年には消化器癌におけるREG 遺伝子の発現および予後との関連性が報告され、近年では様々な領域の悪

性腫壌で予後との関連性が報告されている。我々は、 REG 遺伝子発現と肺癌の予後との関連性を評価するた

め、本研究を行ったロ

本研究において、 REG ファミリー遺伝子 (REG 11α 、REG1s 、REG 111 、H1P/PAP および REG 1V) 発現と肺

癌患者の予後との関連性を評価し、予後予測因子となる可能性のある REG11 αおよび REG1s 遺伝子の肺癌細

胞における細胞生物学的影響を解析することを目的とした。まず in vi かo で、肺腺癌 (AD) および肩平上皮

癌 (SCC) の細胞で REG 11 α、REG 1s を強制発現する系を作製 (AD: HLC ・1 阻 G Ia/ Is 、SCC: EBC ・1 阻 G

I凶Is) し、細胞数、細胞浸潤能、足場非依存性細胞増殖能について検討した。肺腺癌細胞では、 REG 1α/1β 

発現により細胞数および足場非依存性細胞増殖能が有意に増加した。一方、肩平上皮癌細胞では、細胞浸潤

能、足場非依存性細胞増殖能が有意に増加した。 in vivo の検討として、外科的切除された肺癌組織におい

て、 REG フアミリ一遺伝子の発現を r凶.右閣叫巴悶叫al佐山刷lトH凶-time K灯T 圃-p配CR により分析し、予後との関連性を検討した。肺癌切除

標本においては REGIs 遺伝子以外の REG ファミリー遺伝子の発現が認められ、 REG 1I αの発現が最も顕著で

あった。 68 例の肺癌切除標本 (AD:47 例、 SCC:21 例)において REG ファミリー遺伝子の発現と予後との関

連性を検討した。全症例の比較では REG ファミリー遺伝子の発現と予後との関連性に有意差は認、めなかっ

たが、 Stage 1症例においては REG 11α 陽性群で有意に予後不良を示した。これらのことより、早期の肺癌で

REGII αの過剰発現は、予後不良を予測する因子となることが示唆され、またその作用機序は腺癌細胞と肩平

上皮癌細胞で異なったメカニズムに起因することが示唆された。


