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　 組 み 合 わ せ 分 析 の 各 々 か ら の デ ー タ を 、 CALCUSYNソ フ ト ウ ェ ア (Biosoft, Cambridge, U
K)を 用 い て 分 析 し 、 そ れ に よ り 、 試 験 し た ３ つ の 細 胞 系 の 各 々 に お け る 各 組 み 合 わ せ に つ
い て の 組 み 合 わ せ 指 数 を 測 定 し た 。 １ 未 満 の Ｃ Ｉ 値 は 、 ２ 種 の 薬 剤 の 相 乗 効 果 の
存 在 を 示 し ； １ よ り 大 き い Ｃ Ｉ 値 は 、 ２ 種 の 薬 剤 間 の 拮 抗 作 用 を 示 し ； 及 び １ で あ る Ｃ Ｉ
値 は 、 ２ 種 の 薬 物 の 付 加 的 効 果 を 示 す 。 エ ポ シ ロ ン Ｄ と ５ － Ｆ Ｕ と の 組 み 合 わ せ は 、 試 験
し た 全 て の 細 胞 系 （ 大 腸 癌 細 胞 系 DLD-1、 HCT15及 び HCT116、 及 び 乳 癌 細 胞 系 AU565、 MCF-7
、 MDA-MB-231、 MX-1、 T47D及 び SKBr-3） に つ い て 、 及 び 試 験 し た 全 て の 治 療 ス ケ ジ ュ ー ル
に つ い て 相 乗 効 果 を 示 す と 測 定 さ れ た 。 こ の 相 乗 効 果 は 、 エ ポ シ ロ ン Ｄ と 、 5-フ ル オ ロ ウ
ラ シ ル 及 び 5'-デ オ キ シ -5-フ ル オ ロ の 双 方 と の 組 み 合 わ せ に お い て 観 察 さ れ た 。
5'-デ オ キ シ -5-フ ル オ ロ -N-[(ペ ン チ ル オ キ シ )カ ル ボ ニ ル ]-シ チ ジ ン は 、 代 謝 さ れ て 5'-
デ オ キ シ -5-フ ル オ ロ と な り 、 そ れ が 、 エ ポ シ ロ ン Ｄ と 相 乗 効 果 を 示 す こ と が 証
明 さ れ た の で 、 従 っ て 、 5'-デ オ キ シ -5-フ ル オ ロ -N-[(ペ ン チ ル オ キ シ )カ ル ボ ニ ル ]-シ チ
ジ ン が ま た 、 エ ポ シ ロ ン Ｄ と 相 乗 効 果 を 示 す と 予 期 さ れ る 。 更 に 、 予 備 実 験 で は 、 エ ポ シ
ロ ン Ｄ が 、 い く つ か の 腫 瘍 細 胞 に お け る チ ミ ジ ン ・ ホ ス ホ リ ラ ー ゼ の 生 成 、 5'-デ オ キ シ -
5-フ ル オ ロ ウ リ ジ ン の 5-フ ル オ ロ ウ リ ジ ン の 代 謝 に つ い て の 酵 素 応 答 性 を ア ッ プ レ ギ ュ レ
ー ト (upregulate)し 得 る こ と が 示 さ れ た 。
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