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論文審査の要旨

神経謬芽腫 (GBM) は予後が 1-2 年という極めて悪性度の高い脳腫蕩である。

本疾患の治療については、手術・放射線療法・化学療法を組み合わせても予後

の改善が望めず絶望的な状態である。申請者は、神経腰芽腫の治療に細胞老化・

増殖停止機序であるセネッセンスという概念を持ち込んで、カルニチンがセネー

ッセンスを誘導することを in vit 士oの実験で証明した。カルニチンはサプリメ

ントとしてまた医薬品として広く使われているが、正常細胞には抗老化作用を

及ぼし、腫蕩細胞には細胞老化をもたらすというこ面性が知られている。申請

者は GBM 細胞の培養系において低栄養ストレスを加えると細胞内のカノレニチン

が上昇し、細胞老化と増殖抑制が起こることを示し、次に培養系にカノレニチン

そのものを添加するとストレス時と閉じような細胞老化と増殖抑制が起こるこ

とを見出したーさらにセネッセンス細胞のマーカーで、ある SA- s -gal が低栄養

下培養で発現したことからカルニチンの増殖抑制作用がセネッセンス誘導によ 1

るものであることを証明した。

主論文に報告された研究成績は、腫療とセネッセシスとの関連性に関する新

たな知見をもたらしたこと、また、セネッセンスを誘導することにより正常細

胞には悪影響をおよぼさず腫蕩細胞のみを抑制するという新たな治療戦略を提

示した点、極めて意義の高い研究と考えられる。
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに脳神経外科学の進

歩に寄与するところが大きいと認める。
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