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研究成果の概要（和文）：口腔粘膜上皮の培養細胞に対して、betel quidの成分の一つであるarecoline剤によ
る長期的刺激を与えることによってepigeneticな変化を引き起こす培養系を確立した。この培養細胞に対して、
DNA microarrayによるmRNAを網羅的に解析し、そのデータからbioinformatics解析を行ったところ、MMP-9の発
現が上昇していた。
また、スリ・ランカの紅茶園の住民約4,000人のコホートにおいて、前癌病変を有するbetel quidの常習者に対
してcurcuminによる介入研究を実施した。まだ観察期間が短く、現在も半年に一度現地を訪問し、経過観察を行
っている。

研究成果の概要（英文）：We have established cell culture model for analyzing epigenetic changes 
caused by arecoline, one of ingredients of betel quid. Using DNA microarray analysis and 
bioinformatics analysis, we clarified that mRNA level of MMP-9 was elevated and curcumin suppressed 
the mRNA level. 
Chemopreventive intervention study has started in the tea estates of Sri Lanka.  Because of the 
short period of observation, we have not got the results.

研究分野： 口腔衛生学、予防歯科学、腫瘍学

キーワード： betel quid　口腔がん　スリ・ランカ　介入試験　cur cumin　MMP-9
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１．研究開始当初の背景
アジアでの口腔がんについて：南アジア、東
南アジアでは口腔がんが多発している。原因
はこの地域で習慣となっている
chewing
スリ・ランカをはじめ、一部の国々では感染
症はある程度制御されてきており、生活習慣
病などの非感染症（特にがん、心疾患、糖尿
病）が大きな社会問題となっている
2)。 
 

 
  Fig. 1                Fig. 2
 
２．研究の目的
betel quid chewing
で、健康教育も不十分な庶民が行っているた
め、口腔がんに罹患すると初期の段階で病院
を受診出来ず、局所への浸潤、頸部リンパ節
や遠隔転移をきたしてからようやく受診する
場合が多い。このような人々に対して第一次
予防を目的として介入研究を行うことは社会
的に有意義であり、かつ、学術的価値も高い。
申請者らは
curcumin
名の
年にわたり経過観察を行った結果、
群では
早期に病変の縮小、あるいは症状の軽減をみ
た。このような結果を踏まえ、
の紅茶園において、申請者らが口腔がんの予
防効果を明らかにした抗酸化剤
用いて大規模な介入研究を行い、口腔がんの
罹患を予防し、各種バイオマーカーで追跡す
ることが本県有の目的である。これに
術的な価値を見出だし、地域レベル、国家レ
ベルでの社会貢献をも期待
 
３．研究の方法
スリ・ランカの紅茶園の住民約
ホート
腔粘膜組織の
り、パンフレットを用いた
癌病変を有する者に対する
betel quid 
灰）は強力なアルカリであり、口腔粘膜下に
慢性炎症を誘発する。慢性炎症が存在するこ
とによって有効成分の吸収が効率的となり、
同時に発がん物質も吸収される
主役は活性酸素であり、そのスカベンジャー
（抗酸化剤）を用い、炎症を抑制することに
より発がん物質の吸収を抑えるというのが
本研究の主眼である。そこで、すでに発がん
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予防剤として知られ、現地でカレーなどに含
まれているスパイスの一つで、安全性、有効
性の確立している
用いる。
バイオマーカーはこれまで
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