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本研究は、ヒト口腔扁平上皮癌細胞において、sphingosine	kinase（SphK）1 阻害薬 PF-543 による

細胞傷害およびオートファジー誘導を検討し、さらに、本細胞傷害発現におけるオートファジーの役

割を追究したものである。	

その成績において、PF-543 がアポトーシスならびにネクローシスの 2 種の細胞死を惹起するととも

に、オートファジーを誘導することを見出し、このオートファジー誘導が細胞生存に働く可能性を示

した。また、PF-543 による細胞傷害発現の分子機序として活性酸素種（ROS）の関与を示唆した。	

以上の研究成果は、口腔癌に対する PF-543 の細胞傷害性すなわち抗腫瘍活性に関わる分子機序の

解明に寄与するのみならず、SphK1 およびオートファジーを標的とする新たな口腔癌治療の発展に繋

がるものと期待される。	

よって、博士（歯学）の学位論文として価値のあるものと認める。	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	


