
 

前立腺がん発生や治療耐性を「エゴマ成分」が抑制することを発見 

 

前立腺がんは非常に頻度の高いがんで、男性において世界中で 2 番目、日本では最多のが

んです。前立腺がんの増殖は、男性ホルモンのアンドロゲンに依存しているため、アンドロ

ゲンを遮断するホルモン療法が非常に効果的です。しかし短い期間で様々な治療に耐性を

示し、最終的には骨や肺など他の臓器に転移する悪性度の高いがんへと進行します。これは

去勢抵抗性前立腺がん（castration resistant prostate cancer: CRPC）と呼ばれ、一部の化学

療法やエンザルタミドを一例とした抗アンドロゲン製剤が一定の効果を示すものの、現時

点で特効薬は存在しません。 

 

前立腺がんが薬剤耐性化する主なキーは、アンドロゲンの受容体（androgen receptor: AR）

が握っています。最近では、AR のアンドロゲンが結合する部位が欠損した、AR スプライ

シングバリアントの出現により、アンドロゲン存在の有無に関わらず AR が活性化され、治

療が効かなくなる可能性が報告されました。AR スプライシングバリアントのうち、AR-V7

が最も治療耐性に影響すると指摘されています。 

 

本学の医学研究科実験病態病理学分野の内木綾准教授・高橋智教授らの研究グループは、酸

化ストレスが前立腺がんの発生や進行を促進することに着目し、エゴマなどのシソ科の種

子に豊富に含まれる抗酸化物質「ルテオリン」の前立腺がんに対する効果について、基礎的

な研究を続けてきました。その結果、ルテオリンは、前立腺内の酸化ストレスを抑制しがん

発生を抑制すること、AR-V7 発現を顕著に減少させ、薬剤耐性をもつ CRPC において増

殖を抑制し治療耐性も改善することを新しく発見しました。さらに、ルテオリンは新しい小

分子 RNA の誘導により、AR-V7 発現を抑制することを世界で始めて発見しました。この

成果は、英国の科学雑誌「Carcinogenesis(カルチノジェネシス)」(電子版)に 12 月 5 日に

掲載されます（英国時間 12 月 5 日午後 5 時）。 

 

今回の研究で、エゴマなどのシソ科の種子に含まれるフラボノイドである「ルテオリン」が、

前立腺がんの予防や治療効果がなくなった悪性度の高い CRPC の治療に役立つことが明ら

かになりました。さらに前立腺がんの治療耐性に関わる新しい分子機序の一部が解明され、

将来的に治療薬の開発につながる可能性があります。 

 

ポイント 

● 前立腺がんは増加しており、新しい予防方法が求められています。 

● 前立腺がんの発生や進行は、酸化ストレスによって促進されます。名古屋市立大学実験

病態病理学分野では、以前にラット前立腺がんモデルの作製に成功し、酸化ストレスを抑制



するとがんが減少することを証明しています。 

● 前立腺がんは、様々な治療に耐性を示す悪性度が高いがん、CRPC に進行することがあ

りえます。治療耐性には、AR スプライシングバリアント（AR-V7）の出現が関与している

といわれています。 

● 本研究では、ラット前立腺がんモデルの解析により、「ルテオリン」が前立腺内の酸化ス

トレスを抑制することで、前立腺がんの発生を防ぐことを証明しました。 

● 培養細胞、マウスを用いた実験では、「ルテオリン」が AR-V7 発現を著しく抑制し、治

療耐性を示す前立腺がん CRPC の増殖抑制だけでなく、通常使用される治療薬の効果を改

善することが示されました。 

● 培養細胞で、「ルテオリン」は新規小分子 RNA（miR-8080）発現を誘導し、AR-V7 の

翻訳を直接抑制することを、世界で始めて発見しました。 

● 今回の研究成果は、「ルテオリン」が前立腺がんの早期予防に効果的であるだけでなく、

「ルテオリン」と miR-8080 が、CRPC の新しい治療の開発に役立つ可能性を示す、重要

な発見となります。 

 

 

「ルテオリン」は CRPC の AR-V7 発現（左）と増殖（右）を抑制した 



 

「ルテオリン」は miR-8080 を誘導し（左上）AR-V7 発現（左下）と腫瘍増殖（右）を抑

制した 

 

 

論文情報 

タイトル Recruitment of miR-8080 by luteolin inhibits androgen receptor splice variant 7 

expression in castration-resistant prostate cancer 

雑誌 Carcinogenesis 

 

 

日文发布全文 

http://www.nagoya-cu.ac.jp/about/press/press/release/files/20191128/20191206.pdf 

文：JST客观日本编辑部翻译 

 


