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【概要】 

2020 年 3 月 25～28 日に、国立京都国際会館にて開

催される予定であった「日本薬学会第 140 年会」に、

以下の研究内容にて、ポスター発表申し込みを行った。

本年会は、新型コロナウィルス感染症の拡大防止のた

め中止となり、Web 要旨公開にての発表となった。 

 

【目的】 

スキルス胃癌は、患者の腹膜転移の頻度が高く、予

後が悪い。しかし、その腹膜転移の分子機序について

は、十分な解明がなされていない。当研究室では、ス

キルス胃癌患者から独自に樹立した細胞株を基に、腹

膜転移を好発する腹膜転移株を樹立し、腹膜転移に

critical な標的分子を網羅的に探索している。本発表は

その網羅的探索によって見出したγ-グルタミルトラ

ンスフェラーゼ 2（以下 TGM2）に関する検討結果を

報告する。 

 

【方法】 

スキルス胃癌患者から樹立した親株・HSC-58 をヌ

ードマウス胃に同所性に移植を繰返して、100%の頻度

で腹膜に転移する腹膜転移株・58As9 を樹立した。こ

れらの細胞株を材料に、網羅的にタンパク質発現量を

比較した（プロテオミクス解析）。プロテオミクス解

析の検証実験に、特異抗体を用いたウエスタンブロッ

ト解析や定量 PCR法（qPCR）を用いた。 

 

【結果と考察】 

TGM2 の発現が腹膜転移能の獲得に伴って増加する

ことを見出した。TGM2 は、タンパク質の翻訳後修飾

を触媒するトランスグルタミナーゼファミリーに属す

る酵素として知られる。ウエスタンブロット解析と

qPCR により、TGM2 の発現が腹膜転移株で亢進する

ことを証明した。TGM2 には 5個の splicing variant が

あり、検討したスキルス胃癌株では、そのうち V2, V4, 

V5 が発現していた。そこで、各 variant を特異発現す

るベクターを作製し、TGM2 の発現がほとんどない親

株 HSC-58 に導入し、それぞれの安定強発現株（ネオ

マイシンで選択）の樹立に成功した。各安定強発現株

は、親株 HSC-58 に対し、細胞増殖能が有意に亢進し

ていた。年会では、安定強発現株の増殖能、遊走・浸

潤能について、報告する予定である。 

TGM2 はスキルス胃癌の腹膜転移において、重要な

因子の一つと成り得ると考えられるが、癌転移におけ

る役割が全く不明であり、今後さらに検討を重ねる必

要がある。 

 

  


