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[背景1食道類基底細胞癌 (BasaIoidsqu担。us曲 11car由。maofぬeesophagus、以下 fBSCEJと呼ぶ}は特

殊型食道癌に分類される比較的稀な疾患である.その組織型の多様性のため、鑑別診断に難渋することが多く、特

に術前内視鏡的生検での鑑別診断は困難といわれている.本研究では、網羅的遺伝子発現解析により得られた遺伝

子宛現情報から、 BSCEI<:特徴的な遺伝子群を抽出し、鑑JlfJ診断精度の高いBSCEl宣伝子持現スコア目ングシステ

ムの構築を試みた.

I方法12008年から 2015年7月の聞に当科で経験した食道癌息者 98名から、手術 67検体(BSCE7検体を含

む)、生検 312検体 (BSCE8検体を含む)を、市販されている食道癌手術ホノレ"7]1ン固定標本 20検体 (BSCE13 

検体を含む)を用いて詳細な病理診断を行うとともに、 DNAマイクロアレイを用いて遺伝子発現プロファイルを

取得した.BSCE 1;::特徴的な遺伝子群の抽出は以下のとおりに行った.各遺伝子の発現データは、解析対象の検体

と、 22種類のヒトがん細胞株から得られた共通日ファランス RNAとの発現比から算出し、その遺伝子発現比の値

をlog2に変換した(以下「変換値J/:呼ぶ入手術 67検体 (BSCE7検体含む)での変換値を用いた解析から、

BSCEに特徴的な発現を示す遺伝子群を抽出し、 BSCEの遺伝子持現ス"7]1ングシZテムを構築した.この手訟

を用いて生検検体および、市販されている食道癌手術検体を解析し、 ROC曲線を作成することにより、その鑑別

診断の精度を検在した.

I結果1BSCE 7検体を含む手術 57検体の網蹄的遺伝子発現解析を行い、全ての検体で指現レベルの変動が;)、さ

い遺伝子群を除いた 7，379遺伝子を抽出した。その 7，379遺伝子の発現データを用いてクラスデ分析をすることに

より、 BSCE検体と非BSCE検体を区別できた.BSCE検体と非 BSCE検体をより精度良く区別するために、変

換値の平均値の麓や、 t検定によるニ群比較で検討を行い、 75遺伝子を絞り込んだ.各検体における 76遺伝子の

変換値を合計した値(以下 f76遺伝子発現スコアJと呼ぶ)を算出すると、 75遺伝子売現スコアが 66.5以上で、

BSCE 7検体全てを非 BSCE検体と区別できた.これを BSCE遺伝子発現スコアロングシλテムとした.この手

法を用いて生検検体および市販されている食道癌手術検体を解析した.作成した ROC曲線から、生検検体では 75

遺伝子猪現Zコア=40.5を至適カットオフ値とすると、 AUC=0.981、感度 87.5%、特異度 99.0%で、また市販さ

れている食道癌手術検体では75遺伝子発現λ=ア=34.9を至適カットオフ値とす石と、AUC=0.901、感度92.3%、

特異度71.4%で検出が可能であった.

【結論】手術検体を用いて当施設独自の手法を用いた網羅的遺伝子発現解析を行い、 75個の遺伝子群を抽出し、遺

伝子発現スコアPングシステムを構築した.本法を用いることで、生検検体ならびにホルマリン固定傑本において

も高い鑑別診断飽が得られることが確量呈された，今後、確定診断の得られた症例が集積され、 BS佃の病態の解明

が進むことが期待できる。
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