
 

様式 C-19 

科学研究費補助金研究成果報告書 

平成２３年 ５月 ３１日現在 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
研究成果の概要（和文）：本研究は、cDNA マイクロアレイ解析法による癌細胞と正常組織にお

ける２万種類を超える遺伝子の発現量を比較解析した結果を用いて同定した腫瘍特異抗原分子

の中から、癌特異的に高頻度で高発現している抗原を厳選し、薬剤耐性の遺伝子を探し出すこ

とを目的としている。選択できたあかつきには、抗癌剤を使用する前にそれらの蛋白質の発現

を確認することでより効果の得られると予測できる抗癌剤を選択することができるようになり

（抗癌剤選択の際の基準とすることができる）、より効果的なオーダーメイド治療が可能となる。

さらに、癌の早期発見・診断ならびに免疫療法に利用できる抗原分子を選びだすことも目的と

している。これらの抗原分子を同定することによって、腫瘍マーカーとして癌の進展状況や治

療効果の判定に利用するとともに、これらの腫瘍抗原を認識して攻撃できる細胞傷害性 T細胞

(CTL)およびヘルパーT(Th)細胞の存在を確認できることとなる。すなわち、抗腫瘍免疫療法へ

の応用を目指すことも可能となる。現在、われわれが同定した薬剤耐性遺伝子や腫瘍抗原分子

の中には、癌遺伝子様の性質をもつものが複数存在しており、これらの抗原遺伝子を発現して

いる癌細胞（cancer stem cell）の存在も調べている最中である。現在、口腔癌に発現してい

る癌特異抗原分子を数種類同定し、確認を行っている状況である。 

 

研究成果の概要（英文）：In present, we identified novel factors concerned with anti-cancer 

drug resistance using cDNA microarray analysis. We identified some anti-cancer drug 

resistant factors, but we can’t still report in a paper. In a few days we will write 

up experimental data in a paper.  
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In the future, we hope to make target therapy regents to reject oral cancers. We are 

considering that custom-made vaccine using anti-cancer drugs considering her genetic 

background is possible. 
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１．研究開始当初の背景 

口腔癌患者に対する抗癌剤治療の薬剤選択

の基準がないため、オーダーメイドで効果の

ある抗癌剤を選択できるようにすることが、

口腔癌患者様にとって必要であると考えた。 

２．研究の目的 

上記のように、患者様一人一人で効果のある

抗癌剤は異なっていると考えられている。耐

性に関する分子を同定することで、よりよい

抗癌剤治療を行うことを目的とした。 

３．研究の方法 

cDNA マイクロアレイ解析法による癌細胞と

正常組織における２万種類を超える遺伝子

の発現量を比較解析した結果を用いて同定

した腫瘍特異抗原分子の中から、癌特異的に

高頻度で高発現している抗原を厳選し、薬剤

耐性の遺伝子を探し出すこととした。 

現在、実際の患者組織における候補分子の発

現状態を確認しているところである。具体的

な方法としては、ヒト口腔扁平上皮がん（舌

がん・歯肉がん・口底がん・頬粘膜がん・口

蓋がん）、ヒト前がん病変（紅板症・白板症・

扁平苔癬）、ヒト唾液腺悪性腫瘍（腺様嚢胞

癌・悪性筋上皮腫・悪性多形性腺腫・唾液腺

導管癌）などより採取した口腔組織をパラフ

ィン切片とし、そこから腫瘍部分を直径 2mm



大にくり抜き、約 100 個のサンプルを集め、

tissue array を作製する。それを薄切するこ

とで、一枚のスライドガラスに 100 サンプル

が配列していることになり、同時に同じ条件

で免疫組織化学的染色を行うことができる。

それを薬剤耐性分子としての候補分子の抗

体を用いて染色することで、それらの分子の

発現を確認することができる。それによって、

実際の患者における発現が確認できること

となる。 

組織サンプルとして使用した患者の術後経

過や術前化学放射線併用療法の治療効果な

どは記録として残っているため、それらの情

報と、候補分子との相関関係を明らかにする

どは記録として残っているため、それらの情

報と、候補分子との相関関係を明らかにする

ことができる。その結果、より臨床に即した、

患者にマッチした薬剤耐性因子の同定を行

うことができる、と考えている。 

４．研究成果 

現在、東大医科研との共同臨床研究をすすめ

ており、実際の患者組織における候補分子の

発現状態を免疫組織化学的染色により確認

しているところである。今後、候補を絞って

いき、最終的に患者の術後経過と照らし合わ

せて、耐性分子の同定を行う予定である。 
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