
い，虚血5干および、非産車肝の南葉から経時的iこ肝クツ

パー縮胞を分離し，活性酸素産生能，サイトカイン産

生能（TNFa, ILl f3）を灘定した。また Northern

blotにより肝組織中の炎症性サイトカイン（TNFa, 

111 /3）の mRNA発現についても検索した。

i結果］患血肝および非虚血肝のいずれにおいても

明らかな肝クッパー細抱の活性化が認められた。経時

的には，まず再潅流早期に虚血肝において肝クッパー

細胞が活性化され，これに引き続き産生される 111β，

TNFa などの炎症性サイトカインにより再蓮流中期

以捧は産車E干のみならず非虚血肝の肝クッパー細胞の

活性化が誘導されると考えられたO 許クッパー縞砲は

再濯i定後72時間までは p凶n担gされた状態にあり，虚

車肝だけではなく非虚血肝にも充分な配慮が必要であ

ることが示唆された。

3. Effects of N-(4・hydroxyphenyl)Retinamide on 

Urokinase-type Plasminogen Activator and 

Plasminogen Activator lnhibitor-1 in Prostate 

Adenocarcinoma Cell Lines 

(N-(4・hydroxyphenyl）再etinamideのヒト前立腺癌

錨麗における Urokinase-typePlasminogen 

Activatorおよび PlasminogenActivator lnhibitor-1 

に揺する影響）

田遺｛敢行（泌尿器科学〉

Urokinase-type plasminogen activator (uPA〕および

plasminogen activator inhibitor-I (P AI-1）を指標とし

て封－（4-hydro巧rphenyl)retinamide ( 4-HPR）の前立腺

癌に対する浸潤持制作荊について検討した。

4-HPRを加えてヒト前立隷癌培養細鞄株を培養し，

uPAおよびPAI-1の mRNA量を検出した。また uPA,

PAI-1 の濃度， uPA活性僅を定量した。更に

Cycloheximide, Actinomycin Dを用いて 4-HP廷の作用
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機序を検討した。

4－百P豆は uPA,PAI-1の mRNA量，蛋白量を増加さ

せたが， uPA活性鐘は持制したo 4-HPRの uPAに対

する効果は他の蛋自発現を介しており，また 4ーヨP託

は uPA,PAI-1の mRNAの安定性に影響を与えなかっ

Tこ－口

4. Evaluation of p53 Gene Mutation and Loss of 

Heterozygosity of 3p, 9p and 17p in Precancerous 

Lesions of 29 Lung Cancer Patients 

（姉癌29倒の前がん性病変にみられた p53遺伝子

変異宅 3p,9p及び 17pのヘテロ接合性の清失の評

価）

茜阪 睦〈病理学第二）

異形或の請がん性痛変しての特性を知るために，

p53遺伝子変異や 3p,9p, 17pの LOHを検討した。対

象は騨癌29症例の支道上皮にみられた異形成37病変

（軽度16，中等度12，高度9病変）と扇平上皮化生5

構変，中間縮胞増生8病変，上長内癌4病変，早期癌

5病変であり，正常上皮15病変を対照としたo p53蛋

自の過剰発現は免疫組織化学的に検討し， microdis-

sectionにより得られた病変の DNAにより PCR-

SSCP-sequenceによる p53遺伝子変異と 3p,9p, 17p 

の9つの microsatellitemarkerを黒いて LOHの解析

を行った。異形成の p53蛋自の過剰発現は，軽度

31 %，中等度50%，高度67%に認められ，高度では

22%に p53遺伝子変異を認めた。 LOHは軽度，中等

度異形或では 3p,9pに，高度異形成では扇平上度癌

に棺当する頼度の LOHを認めた。中間細鞄増生にも

LOHを認めた。以上より，異形成には扇乎上皮癌と

同様の遺伝子異常が存在し，前がん性病変の性格をも

つこと吉宮明らかとなった。
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1 . Effect of glucose on intercellular junctions of cul-

tured human peritoneal mesothelial cells 

（培養とト腹膜中度細胞の纏路間結合装置に対する

． 

A
Q

一
A

グルコースの影響に関する研究）

伊藤孝史（内科学第二 ）

腹膜中長紹胞を単離，培養し，各種護震グルコース

培養液で剰設し，その viabilityを検討した。また，培

養上清中の TGF－β1濃度を測定し，姻鞄間結合装量



れてきた。

本研究において TAG!,TAG2, TAG3の3種類の

Fey RID関連の mAb(lgG1, IC）を得た。特性iま時A系

各室好中球， NA-null好中球，各種末稿宣車液謡胞，

白血病組胞由来培養細胞株， PI-PLC処理好中球，既

存の FeyR塁爵連技体を用いて主に Flowcytometry 

で解析した。結果から TAG!は NAl抗累， TAG2は

NA2抗累， TAG3はFcyR豆bを認識できる抗体であ

り，表現型の決定に有用であると考えられた。またこ

れらの mAbを潤いて抑制試験を行うことにより，血

清抗体のよち正謹な抗原詩異性の同定が可能で島ると

考えられた。
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の変化を堂光抜体法および WesternBlot法にて検討

した。さらに， TGF-/31, TGF-F中和抗体を添加し，

その効果も検討したO

槍濃度が上昇するに伴い， viab立ityは低下した。ま

た，糖濃度の上昇に伴い上清中の TGF-fi l濃度は上

昇した。さらに，蛍光抗体法では zo・1, 13 -catenin 

の発現が， Western Blot法では Z0-1, E-cadherin, 

fi-cateninの発現が糖護度， TGF－β1護度が上昇する

に伴い減弱した。それらの障害は， TGF-11中和抗体

を添加することにより改善した。

以上より，高糖護度詰腹膜中皮繕砲の細抱間結合装

置に障害することが明らかとなり，そのことは腹膜機

能抵下のー毘になりうると考えられたO
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4. Localization of prostaglandin E receptor subtypes 

in the ciliary body of mouse eye 

〈マウス援の毛様体におけるプロスタグランジン E

受容棒サブタイプの馬在）

高松論也（眼科学〉

i目的】マウスの毛様体箆でのプロスタグランジン

E2 (PGE）受容体サブタイプを評価するために 4種の

受容体サブタイプ（EP1,EP2, EPa, EP4）の毛様体筋で

の烏在を insitu hybridization j去を用いて調べた。

［対象と方法｝各受容体サブタイプのメッセンジャー

RNAに特異的な 4種の茸NAプロープを合成し，マウ

スの全謀球と陽性対照用の腎の凍結切片と RNAプ

ロープを57℃で結合させ (Insitu hybridization），オー

トラジオグラフィ後に光顕下で観察した。

［結果］ EP1とEP4サプタイプでは，毛様体の，

特に強摸備の毛操体筋の存在すると思われる部分に強

いシグナルが見られたO EP2とEPaサブタイプでは，

毛様体に暁療なシグナルは見られなかった。

i考察］マウス脹の毛操体筋では EP1とEP4受容

体が共存していた。毛様体筋は EP4受容体刺激で弛

緩するが， EP1受容部剰激では収縮する。本来作用が

相反する 2謹の受容体の毛様体筋での共存から， PGE

は EP1受容体と EP4受容体の双方を耗激するが，ふ

たつの受容体サブタイプへの刺教による影響の差によ

り，毛様体筋の緊張が弛緩と収縮の詰抗する力で調整

されていると考えた。

2. 慢性アルコール性緯炎の発生機序に関する実験的

検討

一騨管癒合不全モデルの有用性についてー

藤井辰義（外科学第二）

捜’性アルコール捧炎（弘下 CAPと轄す〉の発生機

序は未だに不明な部分が多い。今国イヌの捧臓におけ

る捧管系の形態を利用し，勝の大・小拝管の間で切離

すことで捧管牽合不全モデルを作製し，アルコールに

よる影響を肉観的，病理組織学的及び捧液成分につい

て比較検討した。

3ヶ月間のアルコール投与で，背側障のみに肉眼的，

痔理組織学的に中等度の CAP像を認めた。棒読分析

においても，背傭葬からの騨譲のみ重炭酸護度の低下

などが認められ慢性葬炎の基準を満たした。非アル

コール投与群では，背剖E華lご組織学的に軽震の捧管関

酉の隷維fとが認められたが，欝液成分の変北はなかっ

た。アルコール投与，非投与若手の腹側捧では共に変化

カまなかった。

このモデルの背測醇と腹部醇において，葬管狭窄因

子以外はすべて同一条件であり， CAPの発生におい

て捧管狭窄は増悪圏子として作用していることが分か

ち， CAPモデルとして有用であることが立証された。． 
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3. 好中球特異誌原を認識するモノクローナん拡体，

TAG1, TAG2宅 TAG3の特性

谷自菊代｛小児科学）

小見期の免疫性好中球減少症で辻好中球持異抗原の

NA系抗原や FeyRIDをま票的とする抗捧が病冒となる

場合が多く，対応抗原の同定は重要である。しかし現

在までに作製されているモノクローナル抗体（mAb)

の種類は少なく，況とんど市議されていないため，日

常検査においても広く梗用できる mAbの作裂が望ま


