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PTTG発環が腫蕩fとに関与しており，その E2による

発現店、答性の差が， E2誘発腫蕩化の系統差に関与し

ていることが示唆された。

4. ポりコーム遺伝子群 mel-18のハプロインサフィ

シヱンシーによるマウスの腫蕩栗生獲得機構の解

析

木村ま り（免疫学・寄生虫学）

ポリコーム遺伝子群タンパク質の譲合体はヘテロク

ロマチン維持に寄与する。補乳類ホモログ mel-18Iま

癌との関連が示唆され そのヘテロ接合性マウスに腺

癌が認められた。腫蕩縮龍の残存 mel・18遺f云子産に

は変異はなかったが， Mel-18タンパク質複合体は

mel-18十マウスの臓器で泊失していた。野生型細抱

核の蛍充免疫染色でみられた穎粒は， mel-18チ／ーマウ

スの腫蕩繕胞では破砕きれ これが Mel-18タンパク

賀護合体の一部と考えられた。正常マウス乳腺細鞄の

内因性斑el-18量を減じると高率に題蕩を形成し，蛍

光免疫染色で破砕畿を呈した。乳癌関連遺｛云子では

mel-18発現量低下組抱で brcal発現が減少， tbx2発

現が増加していたc 以上より， mel・18は薪規の癌抑

制遺伝子で，そのハプロ不全はタンパク質複合体を不

安定化し，標的遺伝子のヘテロクロマチンの逸脱で種

蕩京生が獲得されたと考えられた。

5. 放射隷誘発マウス肝癌における Insulin-like

growth factor binding protein-related protein-1 

(IGFBP-rP1）の発表低下

亭島 淳（原医研：分子生体齢構）

設射線誘発マウス肝癌とその培養系細胞株を用いて

IGFBP-rPlの発現とその機能について解析した。まず

B6C3Flマウスの正常許組織と肝癌組織における

IGFBP-rPlの発現をノーザンプロット法で比較した

ところ，肝癌組識では正常5干に比し IGFBP-rPlの発

読の低下がみられた。また，培養系細抱株では足場非

｛衣存性増殖能の強い繕胞株において IGFBP-rPlの発

現抵下が著明であった。そこで IGFBP-rPl遺｛云子を

発現ベクターを用いて肝事細胞株へ導入し，その増殖

能への影響について検討したところ，倍加時輯の廷長，

足場非依存性増殖能の著明会低下および腫虜形成能の

低下を認めた。またヒト肝癌についてもノーザンプ

ロット法において， IGFBP-rPlの発現抵下を認めた。

これらの結果より，IGFBP-rPlの発現低下が肝癌の発

生，増殖に関与している可能笹が示唆された。

6. 広島原爆被護者における30年間のがん以外の死

亡に関する研究宅 1968-1997

笠置恵子（原医研・疫学社会医学）

原爆放射能医学碕究所に登録されている原震被爆者

を対象にして1968～97年までの30年間の死亡追跡に

より放射線被曝とがん以外の疾患との関連を検討し

た。その結果，がん以外の疾患計では死亡リスクは被

曝線量 lSvで相対リスク1.06と有意であったc男性よ

り女性の方が相対ワスクは高く，また lSv以上の高

隷量域から相対リスクは高くなる領向を示していた。

死因別には錆環器疾患，脳血管疾患，協尿器疾患で有

意，臆炎で示唆的な死亡リスクの増加があった。追跡

年次期に lSvでの栢対リスクを被爆時年齢群ごとに

みると臣形がんでは抵下額向にあるのに対しがん以外

の疾患で辻年々増加績向を示し，若年被爆者において

その傾向は顕著であったO

今後追誹年次を延長するにつれて，若年被場者の割

合が増加することが考えられ，がん以外の来患への放

射線リスク辻増加していく可能性が示唆された。

7. Helicobacter pylori Infection Increases Serum 

Nitrate and Nitrite More Prominently Than Serum 

Pepsinogens 

(H. pylori感染は，血清 pepsinogenよりも顕著に

血清 nitrateand nitriteを増加させる）

児玉寛治（内科学第一）

Helicobacter pylori (H. pylori) 惑染は慢性腎炎を

引き起こし，血溝 pepsinogenI (PG I), II (PG豆），

gastrin債を上昇させ， pepsinogenI I II ( I I II ）を低

下させる。また induciblenitric oxide synthase (iNOS) 

辻H.pylori感染により発現し胃の炎症を調整してい

る。そこで， 36歳以下の健常者80人の空腹持皐請を用

いて， H.pylori 抗体， gastrin~直， PGI, II1i直， I/ヨ，

NOx護度を測定し以下の結果を得た。（ 1 ) H. pylori 

抗体陽性者では陰性者に比べ有意に車清 NOx濃度が

高かった。（ 2 ) H. pylori抜体陰性者では血清 NOx

i嚢震は PG立値と有意な相関を認めた。（ 3)PGI, 

PG立母値群では， H.pylori抜体陽性者において陰性

者に比べ有意に NOx濃度が高かった。（ 4) I/II高

値群では， H.pylori抗体陽性者において陰性者に比

べ有意に NOxj農震が高かった。以上より， H.pylori 

感染による胃炎では，血清 PG値よりも顕著に血清

NOx 議度が上昇すると思われた。

8. lmmuno-histochemical detection of human telom-

erase reverse transcriptase in human liver tissues 

（ヒト肝臓組織における hTERτ 技体の免疫組織化



学的検討）

111 上由育（内科学第一）

肝癌の脱分化に従うテロメラーゼ活性の上昇辻知ら

れているが，組組レベルにおいては明らかにされてい

ない。本研究ではテロメラーゼの活性中心である

hTE豆T(human telomerase reverse transcriptase）のt主
体を用い免疫染色を行い，組自レベルでの hTERTの

発現を検討した。当院にて外科的切除された肝癌およ

び非癌部を用い抗 hTERT抗体を一次抗体とし ABC

j去にて染色した。判定は核が染色したものを hTERT

陽性細胞とした。高分化1干癌では hTERT陽性語抱の

数は散在していたが，中抵分化肝癌では多くの細抱に

認めた。非癌部では肝細鞄，胆管仁皮細寵，リンパ球

にごくわずかに認めたc 肝癌において分化度の進行に

悼うテロメラーゼ、活性の増強は hTE茸T陽性細抱の

比率の増加によることが示唆された。また非癌部の弱

いテロメラーゼ活性の由来として肝細鞄，胆管上疫細

胞，リンパ球の可龍性が考えられた。

ヨ竃 Cyclosporin A reduces canalicular membrane flu-

idity and regulates transporter function in rats 

｛サイクロスポリンA詰ラットにおいて肝毛組担管

摸の涜毒性を低下させ摸輸送タンパクの機能を抑制

する）

休場成之（内科学第一）

胆汁うっ滞を惹起する薬剤サイクロスポワン A

(CsA）の膜指賀組或脂質輸送への影響を検討したc

ラットに CsAを投与し胆I判定量，詣質組成を検討し，

毛組胆管膜（CM）を認整し，その脂質組成，流動性，

各種摸輸送タンパク（Mdrl，担金2,Bsep, Mrp2）の発現

量（westernblot）を検討した。胆汁中リン脂質（P）茨

びコレステロール（C）分泌量は担i十酸分泌量にょとし

不均衡に低下した。 CMの C/P比は増加し，膜流動性

は低下した。 CMにおける膜輸送タンパクは Mdrlで

増加した以外は不変であった。 CsAによる胆汁指費分

泌、不均禽低下の機宗として CsA自身が胆汁掻ミセル

の界面活性作用を減弱化する可能性が示唆された。

CsAによる C話涜動性砥下辻胆汁生成に関与する襲輸

送タンパクの機能を低下させ担汁うっ滞を惹起するc

このことは膜指費成分の調整が胆汁うっ藷に対する治

壊的意義を有する可能性を示唆している。

10. Glucose and prednisolone alter basic fibroblast 

growth factor expression in peritoneal mesothe-

lial cells and fibroblasts 

｛ブドウ糖とプレドニゾ口ンは腹膜中皮結腸におけ
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る堪基性謀雑芽結露増殖因子の発現と線雑芽紹胞を

変化させる）

尾彰 聡（内科学第二｝

［§的】持続式携帯型装摸透析（CAPD）患者の腹

摸議維症の発症・進行機阜の解明および予訪法を毘発

することを呂的とした。

i方法l1 ）高濃変ブドウ糖， prednisoloneを添加

し，腹膜中史細鹿からの塩基性線維芽細抱増殖因子

(bFGF）の発現，震1莫線維芽細胞の増殖能を検討したC

2) bFGF によるヒト霞膜線維芽細胞増殖能および縄

抱外基質分泌量の変化を検討した。

i結果l1 ）腹膜中度緬胞の bFGFの mRNA発現

量および蛋自分j名量はブドウ糖j農慶｛衣存的に増加し，

prednisoloneの添加により器質コルチコイド受容体を

介する機講で抑制された。 2)bFGF はヒト寝摸線維

芽細胞を増殖させ紹鞄外基笠分泌量を増加させた。

［結語］義膜線維症の発症に bFGFが関与し，糖質

コルチコイドはこれを予防する可能性があることを示

した。

11 . Atherosclerotic plaque characterization by quan-

titative analysis using intravascular ultrasound 

- correlation with histological and immunohisto・

chemical findings -

｛車管内超音波を用いた定量解新法による粥状動脹

硬化巣の組織性状の積討

一組織学的および免痘組織学的評留との相関につい

て一）

i中本智和（内科学第二）

［§的］車管内超音波を南いた定量解軒j去によ均，

とト冠動振粥状硬化巣への炎症細鞄浸i間の程震を反映

変化をするかどうかを明らかにすること。

［対象・方法｝血管内超音波i去を冠動脈切削治療前

後に施行した， 25症例の冠動歌切除糧織を採取し，

マクロファージおよびリンパ球の浸潤を検討。騒胞浸

潤の程度により各組織を高度浸i関群，中等度浸i時群，

軽度浸i閏群に分けた。治療議後の病変部の超音波画｛象

を定量解析し，各病変部の粥状頚北巣梧対輝震と粥状

硬北巣不均一詣数を求め，治療前後の変化について，

各組織群関で比較検討した。

［結果】相対輝度と炎症細胞浸潤との関連；まなかっ

たO 切剤治療薦，不均一指数は高度浸溝群で最も高く，

軽度浸潤群で最も低かった。不均一指数は治察長に高

度浸i間群で最も低下し，軽度浸i醒群では増加した。

［結語】車管内超音波を用いた定量解析法は，ヒト

冠動脹粥状硬化巣への炎症紹胞浸潤の程度を反映して


