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審 査 結 果 の 要 旨 

 本研究は、新たな細胞死の形態：フェロトーシスを抑制する異なる経路の構成分子であ

るFSP1とGPX4の高発現が食道扁平上皮癌の予後不良因子であることを示した。さらに、

FSP1とGPX4の両方が高発現している群では、それぞれ単体での高発現群に比べて有意に予

後不良であることを示し、全生存期間に対する多変量解析でも独立した予後不良因子であ

ることを明らかにした。また、食道扁平上皮癌細胞株において、両者を同時に阻害するこ

とでフェロトーシスによる著明な細胞生存率の低下を来すことを示した。食道扁平上皮癌

ではアポトーシス誘導因子であるp53の変異率が高く、アポトーシス抵抗性のため化学療

法への抵抗性も高い。本論文の内容は、食道扁平上皮癌に対して非アポトーシス性の細胞

死であるフェロトーシスを作用機序とする新規治療薬開発の可能性を示したものであり、

明らかに学術水準を高めたものと認める。 

 

 


