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主論文 

Overexpression of E3 ubiquitin ligase tripartite motif 32 correlates with a poor 

prognosis in patients with gastric cancer 

 

ヒト胃癌患者における tripartite motif 32 の過剰発現は予後不良に関連する 
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論文審査の要旨 

 

 ユビキチン−プロテアソーム系は，特定のタンパク質を認識し，その発現を制

御する経路であり，細胞周期やシグナル伝達，転写調節など様々な生命現象の制

御に関連していることが報告されており，様々な癌においてユビキチン系の異

常が指摘されている。近年，ユビキチン系の一つである Tripartite motif(TRIM) 32

の過剰発現が様々な腫瘍で報告されており，注目されてきている。 

 本研究では，胃癌における TRIM32 の発現が，術後の再発や予後に強く関与す

ることを明らかにしている。すなわち，胃癌手術患者の組織標本を，抗ヒト

TRIM32 抗体を用いて免疫組織染色を行い，TRIM32 が高発現を示す患者群にお

いて全生存率，疾患特異的生存率が低く，予後不良であることを示している。ま

た，TRIM32 の発現と術後の再発との関連についても検討し，TRIM32 の高発現

が術後血行性再発のリスク因子であり，加えて独立予後不良因子の一つである

ことを明らかにした。次いで，TRIM32 をノックダウンしたヒト胃癌細胞株を用

いて，in vitro 実験系において，TRIM32 の阻害により胃癌細胞のアポトーシスを

誘導し，増殖を抑制することを示した。 

 本研究は，現在注目されている TRIM32 が，胃癌においても重要な因子である

ことを示している。本研究の成果は，TRIM32 が胃癌に対する新たな予後予測の

バイオマーカーとなる可能性を示し，また TRIM32 をターゲットとした新規胃

癌治療の可能性についても期待されるものであった。今後の更なる TRIM32 に

対する検討が，胃癌のみならず，その他の癌腫においても増殖メカニズムを解明

する上で大いに期待される。 

 公聴会における質疑応答も的確であり，参考論文と併せて，医学博士の学位に

十分値する研究であると評価する。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに胃癌に対する集学的治

療の進歩に寄与するところが大きいと認める。 
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