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研究成果の概要（和文）：高度難治性腫瘍である悪性胸膜中皮腫でも切除可能な場合には根治切

除である胸膜肺全摘を含む集学的治療（化学療法、放射線療法）により長期生存が得られるこ

とがあり、因子解析により条件を検討したところ、比較的短時間に完全切除が可能な症例でPS

が良好であること、と判明した。しかしながらそのような症例は全患者の約2割程度であった。

細胞株を用いた検討にて糖代謝に関わるtype II hexokinaseに対するsiRNA干渉法により増殖

を制御できることが判明した。さらにSendai virusをベクターにした治療法を検討中である。 

 

研究成果の概要（英文）：Malignant pleural mesothelioma is highly malignant, however, 
sometimes long-term survivor has been reported.  In our clinical analysis, the conditions 
of the long-term survival were complete resection, short operative time and good PS 
although such patients with the conditions are estimated as approximately 20% of the 
patients.  During establishment of the novel local therapy for the disease, siRNA 
interference of type II hexokinase gene was observed to suppress proliferative activity 
of mesothlioma cells. Inorder to establish stable gene therapy, in vitro transfection 
using Sendai virus vector has been tried. 
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１．研究開始当初の背景 
悪性胸膜中皮腫は診断時より未治療にて経過
すると6カ月、化学療法や外科療法がなされた
場合でも平均12カ月前後の余命の高難治性疾
患である。胸膜中皮腫は胸腔という閉鎖空間
に発生する疾患であることより、強力な薬剤
や遺伝子治療が適応できる可能性がある。糖
代謝に着目しtype II hekisokinaseを標的と
した遺伝子治療の確立を目指す。 

 
２．研究の目的 

胸膜悪性中皮腫特有の生物学的性質や遺伝子
背景を解析し、特定のkey moleculeの発現を
抑制する遺伝子治療を開発する。 

 
３．研究の方法 
(1)臨床胸膜中皮腫における局所療法の意義に

ついて解析する。 
(2)手術検体より腫瘍関連遺伝子発現について
解析する。 

(3)中皮腫細胞株を用いた遺伝子治療の可能性
について検討する。 

 
４．研究成果 
(1)65例の後ろ向き解析では、胸膜肺全摘を中心

とする外科療法の成績は有意に非手術例より
も良好であった。 

(2)16切除標本を用いた検討で、epithelial 
membrane antigenの発現が特異的に認められ
たが、糖代謝関連膜短蛋白であるglut1は25
％にしか認められなかった。 

(3)typoe II hexokinaseに対するsiRNAを用いた
in vitro増殖阻止実験（MMAアッセイ）ではコ
ントロールに比べ有意に増殖阻止効果を認め
た。 
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