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学 位 論 文 内 容 の 要 旨

【目的】チロシン脱リン酸化酵素は細胞増殖 ･癌化等に関与している｡ゲノム中の-塩基

多型 (SNP)は疾病リスクと関連があるが､PZIPM ･PTTN13のSNPと日本人における

癌発症リスクの関連は未解析なため､非小細胞肺癌 ･大腸癌 ･頭頚部癌 ･食道癌発症リス

クとP二押野 PTTN13にある4個のSNPsの関連を検討した.

【方法】健常人819人､非小細胞肺癌 (腺癌 ･素平上皮癌)169人､大腸癌 113人､頭頭

部癌93人､食道癌 194人の遺伝子型を解析し､各種癌の発症リスクとの関連を検討した｡

【結果】PT:T&JArg326Glnは大腸癌 ･肺京平上皮癌でリスク上昇が見られ､PTTN13

Ile1522Metでは肺京平上皮癌のリスクの上昇が見られた｡また､同一遺伝子内の SNPsを

組み合わせて解析を行うと食道癌を除く癌で非常に高いリスクが示された｡

【結語】PTPN PTfN13のSNPが多くの癌の発症リスクに影響を与えた.これらのSNPs

は発癌危険度予測マーカーとなる可能性が示唆された｡

論 文 審 査 結 果 の 要 旨

本研究では､癌化への関与が示唆されているチロシン脱 リン酸化酵素であ

るPTPRJとPTPN13のミスセンスー塩基多型をそれぞれ2カ所に着目して､

非小細胞肺癌､大腸癌､頭襲部癌および食道癌の発症リスクとの関連性を解

析した｡健常人 819人と上記癌患者 569人の遺伝子型を調べた結果､以下

の点を明らかにした｡(1)PTPR｣の326番目のArg/GlnSNPでは大腸癌や

肺扇平上皮癌でリスク上昇が認められ､PTPN13の 152･2番目のIle/MetSNP
では肺扇平上皮癌のリスク上昇が認められた (2)同一遺伝子内の2種類の

SNPを組み合わせて解析を行うと食道癌を除く癌で非常に高いリスクとなる

ことを明らかにした｡

本研究は､PTPR｣やPTPN13のSNPが多くの癌の発症リスクと関連してい

ることが示され､癌発症の予測マーカーとなりうることを見出した点におい･

て価値ある業績であると認める｡

よって､本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると認める｡




