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論文要旨 ー

【背景】蛋白合成における翻訳因子は、細胞

増殖、細胞老化や癌 遺 伝 子 の 発 現 に 重 要 な 役

割を果たしている。 Elongationfactor-I delta 

(EF-1 delta) は mRNA翻 訳 の 伸 張 段 階 に 関

与し、近年癌化に関 連 し て い る こ と が 報 告 さ

れている。しかしながら、 EF-1delta mRNA 

の臨床的病理学的意義についての報告は現在

のところ認められない。

【目的】今回われわれは、食道癌における EF-1

delta mRNA発現の臨床病理学的意義につい

て検討した。

【対象と方法】前治療が無く、手術が施行さ

れた食道癌 52症例を対象とした。年齢は 40-

82歳（中央値： 63歳）であり、 45症例の組織型

は扁平上皮癌であった。外膜浸潤、リンパ節

転移陽性は、それぞ れ 38 症例、 40 症 例 に 認

められた。各症例の癌部、正常部における RNA

より cDNAを合成した。その後、それぞれの

癌部、正常部における EF-1 delta mRNAの

発現を定量的 real-timePCRで検討した。そ
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れぞれの分析は最低 2回行い、平均の mRNA

発現量について検討 し た 。

【結果】 EF-1delta mRNAの過剰発現は 73%

(38/52)の症例に認められ、 GAPDH で補正し

て KYSE30の cDNAと比較した癌部の発現量

の平均値は 0.250 土 0.200 であり、正常部

の発現量 (0.178土 0.151)と比較して有意に高

かった (p < 0.01)。癌部において、中央値

(0.198)より EF-1delta mRNA発現量が高い

症例を高発現症例、中央値より低い症例を低

発現症例とした場合、 EF-1delta mRNA高発

現症例は低発現症例と比較して、有意にリン

パ節転移 (p< 0. 0 5)、進行病期 (p< 0. 0 5)が

多く認められた。さらに EF-1 delta mRNA 

高発現症例の 5 年 生 存 率 (23%）は低発現症例

(54%）と比較して有意に不良であった (p < 

0. 05)。

【結論と考察】これらの結果からは、 EF-1

delta mRNAの発現状況は食道癌における新

たな予後因子であり、 EF-1delta mRNAの過
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剰発現は細胞の変異や癌 の進 展に 関わ って い

ることが示唆された。最近の報告では EF-1

deltaはさまざまな役割を持つことが明らかに

なってきている。癌化においては、 EF-1delta 

は カドミウムに反応す る proto-oncogene で

ある ことが報告されていることより、食道癌

の癌化においても EF-1 delta rnRNA高発現

症例と低発現症例の間で疫学的または分子生

物学 的機序が異なっている可能性がある。さ

らには、 EF-1delat rnRNAの発現は、癌にお

ける化 学 療 法 の 耐 性に関与していることや、

放射線に よ り 誘 発 され、 G2-M 期における細

胞周期制御にも関与していることが報告され

ている。しかしながら 、 食 道 癌 に お け る EF-1

delta rnRNA過剰発 現 の 詳 細 な 機 序 に つ い て

は明らかになっていない。 EF-1 deltaの 発 現

状況の詳細な解明により、食道癌における

EF-1 delta の生理学的、病理学的な役割が明

らかになり、今後の食道癌の診断、治療に役

立つことが期待される。
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（ 論文題目）
Clinical significance of elongation factor-1 delta mRNA expression in 

oesophageal carcinoma 

（論文審査結果の要旨）

上記論文に関して、研究に至る背景と目的、研究内容、研究成果の意義
と学術的水準についで慎重に検討し、以下のような審査結果を得た。

1. 研究の背景と目的

蛋白合成における翻訳因子は、細胞増殖、細胞老化や癌遺
伝子の発現に重要な役割を果たしている。 Elongationfactor-1 

de 1 ta (E F -1 de 1 ta) は mRNA翻訳の伸張段階に関与し、近年癌

化に関連していることが報告されている。しかしながら、 EF-

1 delta mRNAの臨床的病理 学 的 意 義 に つ い て の 報 告 は 現 在の

ところ認められない。本研究の目的は、食道癌における EF-1

delta mRNA発現の臨床病理学的意義について明らかにするこ
とである。

2. 研究内容

前治療が無く、手術が施行された食道癌 52 症例を対象と
した。年齢は 40-82歳（中央値： 63歳）であり、 45症例の組織

型は扁平上皮癌であった。外膜浸澗、リンバ節転移陽性は、
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それぞれ 38症例、 40症例に認められた。各症例の癌部、正

常部における RNAより cDNAを合成した。その後、それぞ

れの癌部、正常部における EF-1 delta mRNAの発現を定量的

real-time PCRで検討した 。それぞれの分析は最低 2回行い、

平均の mRNA発現盪について検討した。 EF-1 delta mRNAの

過剰発現は 73% (3 8/52)の症例に認められ、 GAPDHで補正し

て KYSE30の cDNAと比較した癌部の発現量の平均値は 0.250 

土 0.200であり、正常部の発現量 (0.178±.0.151)と比較して

有意に高かった (P< 0.01)。癌部において、中央値 (0.198)よ

り EF-1 delta mRNA発現量が高い症例を高発現症例、中央値

より低い症例を低発現症例とした場合、 EF-1 delta mRNA高

発現症例は低発現症例と比較して、有意にリンバ節転移 (p< 

0. 05)、進行病期 (p < 0.05)が多く認められた。さらに EF-1

delta mRNA高発現症例の 5年生存率 (23%）は低発現症例 (54%)

と比較して有意に不良であった (p< 0.05)。

3. 研究 成 果 の 意 義 と 学 術的水準

本研究は、 EF-1.delta mRNAの発現状況は食道癌における

新たな予後因子であり、 EF-1 delta mRNAの過剰発現は細胞

の変異や癌の進展に関わっている可能性を示した。 EF-1 delta 

が食道癌の予後に関連して い る こ と を 報 告 し た の は 本 研 究 が
初めてである。最近の報告では EF-1 deltaはさまざまな役割

を持つことが明らかになってきている。癌化においては、 EF-1

delta はカドミウムに反応する proto-oncogene であることが

報告されていることより、食道癌の癌化においても EF-1delta 

mRNA高発現症例と低発現 症 例 の 間 で 疫 学 的 ま た は 分 子 生 物
学的機序が異なっている可能性がある。さらには、 EF-1delta 

mRNAの発現は、癌における化学療法の耐性に関与している
ことや、放射線により誘発され、 G2-M 期に お け る 細 胞 周 期

制御にも関与していることが報告されている。 EF-1 deltaの

発現状況の詳細な解明により、食道癌における EF-1 deltaの

生理 学的、病理学的な役割 が 明 ら か に な り 、 今 後 の 食 道 癌 の
診断、治療に役立つことが期待される。

さらに、今回の研究成果は国際的に認められる高水準に

あるものと判断される。

以上により、本論文は学位授与に十分に値するものである
と判断した。
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