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【目的】我々は、3 年間の経過で M 蛋白が 2080mg/dl から 878mg/dl まで減少した MGUS を経

験した。本症例は、同時期に糖転移ヘスペリジンを含むサプリメントを摂取していた。ヘス

ペリジンは体内にてヘスペレチンに代謝されるため、ヘスペレチンの抗腫瘍効果を検討した。

【方法】患者骨髄腫細胞は CD138 磁気ビーズを用いて純化、抗腫瘍効果は WST-8 にて解析、

アポトーシスは Annexix-V/PI 染色した細胞をフローサイトメトリーにて解析、ミトコンドリ

ア膜電位は JC-1 染色にて測定した。細胞内シグナル解析は western blotting で、プロテア

ソームのキモトリプシン様活性は 20S プロテアソームアッセイキットにて評価した。【結果】

ヘスペレチンは、骨髄腫細胞に細胞死を誘導した。細胞は Annexin-V 陽性で、caspase-3,8,9

が活性化された。caspase-8,9 の抑制はこの細胞死を回避できず、pan-caspase inhibitor に

て細胞死が抑制された。ヘスペレチンによるミトコンドリア膜電位異常とチトクローム c の

放出が確認され、軽度のプロテアソームの阻害効果も観察された。【結論】ヘスペレチンのア

ポトーシス誘導能はミトコンドリア傷害によるものと、そのほかにカスパーゼ非依存性の経

路も考えられた。ヘスペレチンの骨髄腫への効果は報告がなく、糖転移体は毒性が低いこと

から MGUS, SMM を含む早期治療戦略への応用が考えられる。 
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