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直後からの連続した4個（領域I),Vu領域のほほ中

央部に 5個（領域 II) , C端側の zinc-finger-like

regionには6個（領域ill）保存されている。これらの

アミノ酸に変異を導入して， 9個の変異ウイルスを作

製し，保存されたアミノ酸の V蛋白の機能における

意義を検討した。領域Eの保存されたアミノ酸は亜鉛

と結合する構造をとることによって，領域Iと領域E
の保存されたアミノ酸は亜鉛結合とは関係なく一定の

蛋白構造を与えることによって， V蛋白の機能に重要

な役割をもつことが示された。また， editing部位の

すぐ下流のヒスチジンがコードされる塩基配列が

RNA editingに影響することが明らかとなった。

2. Prevention by long-term fermented misc of radia-

tion injuries and azoxymethane induced colonic 

aberrant crypt foci 

（完熟味噌による放射線防御および Azoxymethane

(AOM）誘発Aberrantcrypt foci (ACF）の抑制）

小原正之（原医研・環境変異）

味噌の生理機能解析の一貫として，放射線防御およ

び AOM誘発 ACF抑制作用を検討した。熟成度の異

なる味噌を MF餌に混入し，放射線照射1週間前より

投与した。味噌は Co－γ線8Gy照射によるマウスの生

存期間を延長し， X線 7-12Gy照射後の小腸再生腺寓

の数と丈を増加させた。なかでも完熟味噌が最も効果

が大であった。

一方，同様の味噌を投与し， AOM15 mg/kg/週× 3

回投与により誘発される大腸 ACFに対する影響を検

討した。完熟味噌は ACFを他の味噌に比較しても減

少させた。総 AC数は中期味噌が完熟味噌に比べて増

加させた。また，完熟味噌は増殖域，増殖指数を仕込

み直前味噌に比べて減少させた。

以上の結果，完熟味噌は放射線照射による消化管死

並びに骨髄死に対し防御作用を示した。更に AOMに

より誘発される ACFも抑制し，その作用機序として

DNA合成の抑制が関与するものと考えられた。

3. Cellular sensitivity determinants to docetaxel in 

human gastrointestinal cancers 

（ヒト消化器癌におけるドセタキセルの効果規定因

子）

朴 智善（原医研・分子情報）

ヒト消化器癌細胞を対象にドセタキセル（TXT）効

果規定因子を策定し，同剤の著明な効果増強をもたら

す修飾標的を明らかにすることを試みた。ヒト大腸癌

細胞，胃癌細胞，食道癌細胞7株を用いて，計13種

の抗癌剤効果関連因子の遺伝子発現量，生化学的定量

値と TXT効果との相関解析を行った。また，関連性

が示唆された遺伝子に関しては，活性阻害実験，遺伝

子導入実験， TXT接触による遺伝子発現変動解析を

行った。その結果， fi-TUB,GSTπ，および Bel-XL

が TXTの効果に深く関与していることが示され，な

かでも GSTπ は， TXT効果（耐性）に最も深く関与

する因子であり， TXT効果の増強を得るための重要

な修飾標的であると考えられた。 GSTn遺伝子発現

量は TXT治療後に TXT低感受性細胞で著しく増加

し，エタクリン酸による GST活性阻害により消化器癌

7細胞すべてに対する TXTの効果が有意に増強した。

4. Suppression of postmitochondrial signaling and 

delayed response to UV-induced nuclear apo同0・

sis in Hela cells 

(He La細胞における UV誘発核アポトーシスに対

するポストミトコンドリアシグナルの抑制と遅延応

答）

笹井香織（原医研・放射線応答）

細胞種による細胞死誘発の違いを明らかにするた

め， 2種の細胞について解析した。 3SB細胞と Jurkat

細胞に紫外線（20J/m2）を照射すると， 2時間でミ

トコンドリア因子が細胞質へ流出した後， 3時間以内

に核の断片化や DNA鎖切断が生じ，同時に各 cas-

paseの活性化フラグメントが出現した。一方， HeLa 

細胞と MCF-7細胞では照射後12時間以上培養した後

に核の縮小や不規則なクロマチン凝縮が生じた。しか

し， ミトコンドリア因子の流出と caspase-7,-9の活

性化フラグメントは比較的早い4～6時間後に検出し

た。 HeLa細胞での caspase-3の活性は同遺伝子が欠

損している MCF-7細胞と同程度の低い値を示し，ま

た， DNA鎖切断は caspaseの阻害剤で抑制されなかっ

た。以上の結果から，細胞種によってアポトーシス動

態が異なり，さらに HeLa細胞における遅延型アポ

トーシスには C出 pase非依存的な DNA分解酵素が関

与していることが明らかとなった。

5. Osteoporosis following chronic constriction injury 

of sciatic nerve in rats 

（絞掘性坐骨神経損傷ラットにおける骨粗暴露）

須山豪通（麻酔・蘇生学）

【目的】痛覚過敏など複雑性局所痔痛症候群

(CRPS）患者に似た症状を呈する坐骨神経緩結紫

(CCI）ラットにおいて， CRPS患者に，時に認められ

る骨粗懇の発生の有無を検討すること。


