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研究成果の概要：頭頸部癌細胞において thymidylate synthase の発現抑制が癌細胞の増殖を

有意に抑制することが明らかとなった。 
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１．研究開始当初の背景 

Thymidylate synthase (TS)は 5-FU 系抗癌
剤の標的分子として知られている。直接的な
TS 抑制効果の分子メカニズムと抗腫瘍効果
は頭頸部癌において明らかとはなっていな
い 

２．研究の目的 

頭頸部癌細胞における TS 発現抑制の抗腫瘍
効果とそのメカニズムの解明 

３．研究の方法 

TS 発現を knock down する siRNA を唾液腺
腺様嚢胞癌由来の ACC3 細胞に導入した。 

 
４．研究成果 
ACC3 細胞において TS に対する siRNA は効率
よく導入され、有意に細胞増殖を抑制するこ

とが明らかとなった。その抗腫瘍効果の分子
メカニズムを解析するため細胞周期、アポト
ーシス関連分子の発現を解析し、p21, p53, 
caspase-3 などの発現上昇が確認された。さ
らにヌードマウスに ACC3 細胞を移植し、ア
テロコラーゲンを用いて siRNAを導入したと
ころ有意に腫瘍増殖を抑制した。TSが頭頸部
癌において重要な治療標的となり得ること
が明らかとなった。 
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