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利用・用途・応用分野

肝がん門脈浸潤を抑制する新規薬剤のスクリーニング方法、門脈浸潤検査キット

目的・課題 解決ポイント

肝細胞がん（肝がんの90%）における
門脈浸潤の効果的検出は重要である
が、これを特異的に検出するための
マーカーは報告されていない。
がん浸潤、肝細胞がんにおける門脈
浸潤を検出するための新規なマー
カーを見出し、治療に活用する。

門脈浸潤が認められない高分化型肝細
胞がんサンプルを対象から除き、中分化
型肝細胞がんを用いた発現遺伝子のＤ
ＮＡマイクロアレイ解析を行い、門脈浸
潤に関連のある遺伝子を探索し、肝細
胞がんに対する新たな治療戦略を提供
しうる遺伝子としてＩＤ２を見出した。ＩＤ２
は転写制御因子として知られ腫瘍の成
長への関連が指摘されているが、腫瘍
マーカーとしての利用報告は無い。定量
的ＲＴ－ＰＣＲによりマイクロアレイ解析
の再現性を確認し、数種の肝細胞がん
細胞株にてＩＤ２の発現レベルを解析し
た。更にＩＤ２発現ベクターを構築して解
析を進め、ＩＤ２の発現と門脈浸潤の間
の相関を明らかにした。
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ＩＤ２遺伝子を過剰発現したがん細胞で
は、ＭＭＰ遺伝子の発現抑制を介して
ｉｎｖａｓｉｖｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ（浸潤能）の低下
が明らかとなった。即ち、ＩＤ２遺伝子
（タンパク質）の発現亢進ががん門脈
浸潤を抑制しうるという新たな知見を
得た。被験細胞に薬剤候補物質を投
与し、ＩＤ２遺伝子の発現を計測し、合
わせて細胞のｉｎ ｖｉｔｒｏ ｉｎｖａｓｉｏｎ ａｓｓａ
ｙを行うことにより、「がん門脈浸潤を抑
制する薬剤」のスクリーニングが可能
となり新たな創薬への道を拓く。

出願人：山口大学 発明者：岡正朗
特開2007-135529 特許第5050193号

発明の名称：肝がんの門脈浸潤を抑制する薬剤の
スクリーニング方法

無料開放特許

門脈浸潤がある肝細胞がん（ＨＣＶ２０，４３Ｔ，５８Ｔ）では
門脈浸潤が無い肝細胞がん（ＨＣＶ１６Ｔ，３４Ｔ，９０Ｔ）
よりもＩＤ２タンパク質のレベルが低かった。 一方、
ＭＭＰ－１タンパク質については、ＩＤ２と反対の結果を示した。

【肝細胞がん組織におけるＩＤ２と
ＭＭＰ－１タンパク質発現の解析結果】

（対照）

門脈浸潤の無い
肝細胞がん 門脈浸潤の有る細胞


