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研究成果の概要（和文）：本研究の目的は、PKM2の膵癌化・進展への関与を検証し、PKMの発現型の変化が膵癌
発生を阻止できるか、PKM2あるいはその標的分子が膵癌進展に対する治療標的となるかを確認することである。
膵癌手術検体を用いた解析及び膵癌細胞株を用いた解析の結果、PKM2の発現はWarburg効果を促進し膵癌細胞の
増殖に関与している可能性が示唆された。

研究成果の概要（英文）：The aim of this study is to evaluate the role of PKM2 in the development of 
pacreatic cancer. We will identify PKM2 as a good target for anti-pancreatic cancer therapy. We 
analyzed the molecular mechanisms of PKM2 using pancreatic cancer tissue and pancreatic cancer cell 
lines. As a result, we demonstrated that PKM2 promotes panceratic cancer cell growth through Warburg
 effect.

研究分野： 消化器外科学

キーワード： 膵癌
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ともに PKM1 と比べ有意に高発現してい

た。また、PKM2 の発現値は癌部で正常膵

管に比べ有意に高値を示した。 
 
以上の結果を示した図を下に示す。 

2) PKM2 の標的分子の同定 
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た。その結果、細胞周期関連遺伝子が

PKM2 の下流に存在することが示唆され

た。また、同様にメタボローム解析を行う
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 PKM1 ノックインマウスと Pdx1-cre; 

K-ras G12Dを交配させ、PKM2 の発現がな

い状態で膵癌癌化を検討した。その結果、

膵癌は形成された。現在、コントロールと

詳細に比較して、PKM2 発現の有無が膵癌

化に及ぼす影響を解析中である。 
 
4) その他 

 膵癌において、PKM2 の発現が確認された

ことから、他の消化器癌においても検討した

ところ、胃癌においても PKM2 は高発現して

いた。胃癌では PKM2 高発現例は静脈侵襲例

が有意に多かった。PKM2 発現抑制胃癌細

胞株は、コントロール細胞株と比べ、in 

vitro で細胞増殖能、遊走能、足場非依存

性増殖能、sphere 形成能が低下し、in vivo

において皮下腫瘍増殖と肝転移が抑制され

ていた。また、PKM2 ノックダウン胃癌細

胞ではセリン依存性の細胞増殖亢進を認め

なかった。さらに、CagA は Erk 経路を介

して PKM2 の発現を誘導していた。 
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