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19　　　　　 2次 元電気泳動法 に よ る組織中SCC

抗原発現 バ ター一ン の検討

20 SCC 抗原 に よ る ；popL 【）sis 抑制効果
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　 「目的］ 扁平上皮癌関連蛋白SCC 抗原は 2次元 電気

泳動法（2−DE）に よ り4個 の 蛋白分画 に 分離 され る．今

回，2・DE を用 い て子宮頚部 の 1F常扁平 1：皮，異形成，

癌に お け る SCC 抗原 の 発現 パ タ
ーン を 比較検討 した．

L方法
．正 常子宮頚部 23例，異形成（軽度異形成6例，

中等度異形成8例，高度異形成8例） ，上 皮内癌6例．

浸潤癌18例よ り，組織を採取 し，各組織抽出液 を試

料と した．2−DE は，1次元 目に未変性条件に よ る キ ャ

ピ ラ リー等寇点電気泳動（［EF）を8℃ で 2550Vh 行 っ た

後，2次元 目に SDS −PAGE を 室温 で ゲ ル 当 り15mA の

定電流に て 行 っ た．Western 　blot後，　 SCC 抗原を特異

モ ノ ク ロ ー一ナ ル 抗体Mab13 に て 検 出 した・よた．

SCC 抗原 の 多様性 の
．
因 と し て リ ン 酸化に つ い て 検

討 を加 え た．　 L成績］ 1） 2−DE に おい て 組織 中 の SCC

抗原 は 4個 の ス ポ ッ トに 分離さ れ た ．ス ポ ッ ト1， 2 ，

3は，等電点各 々約 6．4，6．3，6．O，分子量約44500，

ス ポ ッ ト4は 等電点約 5．9，分子量約45．OOOで あ っ た ，

2）各種組織 に おけ る SCC 抗原 の 発現 パ タ
ー

ン に っ き

特に ス ポ ッ ト3 と4の 比較 で み る と，正常 扁平上皮23

例 rl121 例 で は ス ポ ッ ト4が明か に 大き く，2例で は 両

ス ポ ッ トが 同程度 で あ っ た が ， 浸潤癌 18例 は 全例 ス

ポ ッ ト3が 大 き く，また．L皮内癌6例中4例で もス ポ ッ

ト3が 大 き か っ た．異形成で は ス ポ ッ ト3 と4が同程度

を示す もの が多 か っ た．3） 2次元 口に non −SDS−PAGE

を用 い た native 　2−DE で ，　 SCC 抗原の ス ポ ッ ト4は ，

IEF 後 ア ル カ リ フ ォ ス フ ァ タ
・一ゼ 処 理 に よ り ス ポ ッ ト

1と ほ ぼ 同じ相対的移動度とな っ た． L結論］2−DE に

お い て，SCC 抗原 の ス ポ ッ ト4は ，ス ポ ッ ト1が リ ン

酸化 され た 亜 分 画 で あ る と考え ら れ，異形成，癌に

おい て 減 少す る 傾向 を 認め た．一
方，ス ポ ッ ト3は，

癌 に お い て 増加す る 傾向を認めた．

【目的】　 SCC　抗原 は，ア ミ ノ 酸配列 よ り　 serine

protease　 inhibitor （serpin ） family の
一

員 で あ

り，chimotrypsin 　 と複合体を 形 成する こ と よ り，

酵素 阻害活性 を有す る　inhibito 亅
・
y　 se ］

・
1）in と 考え

ら れ て い る ，今 回 　SCC 　抗 原 の 生 理的意味を考 える

た め に，SCC　 抗原を産生 しな い 腫瘍細胞株に　 SCC

抗原の cDNA を transfection し，活性化 NK 細胞

に よ る 腫瘍細胞に対する細胞障害性 の 変化を検討 し

た．　【方法】SCC抗原 cDNA を ret ・ 1
・
oviral 　vectQr

（MFG） に挿入 し更に G418 に よ る　selection の 為

に　Noo ．
r　 geno を F流 に 挿入 した （SCC ）．コ ン トロ

ー
ル と して Neo −r　 gene の み を含むもの を作製 した

（NEO）．こ れ らの constrtLcts 　を　packaging 　 cel1

（CRIP） に　transfeetion 　し，得られ た培養上清で

SC （：抗原 を産 生 しな い 扁平 ．ヒ皮癌細 胞株 PCI −51を感

染させ、G418 で selection 　をか けた．得られ た形質

転換細胞に 対する，IL2活性化　NK細胞の 細胞障害性
　 　 　 　 　 　 　 　

「
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を MTT　Assay2去， 　C1・fCelease？k 　 ll．TdR　 Release

法，TdT ・皿 ediated 　dUTP　 nick 　end 　labcling　（Tule1）

法 に て 比較検討 した．　 【成績】活性化 　 NK細胞 に よ

る腫瘍細胞傷害性を総合的に評価 し うる MTT　 Assay

法 で は 、ScC に よ る 形質転換細胞 は NEO に 比較 し

有意に低い 細胞障害性を示 した ．また apoptosis を

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 s

介する 細胞障害性 を表す　H．TdR　 RelFase 法 で も同

様 の 結果 で あ っ た ．こ の apOl ）tosis の抑制は Tunel 法
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 5］
で も確認 された，しか しなが ら膜障害性 を表す　 Cr

Release 法で は，　 SCC と NEO に よ る形質転換細胞

間の 差 は 認 め られなか っ た．　 【結 論】SCC抗原 は活

性化NK細胞に よ る 腫瘍細 胞の apoptosis を抑 制する

こ とが 判明し た ．こ の こ とは 腫瘍細胞 の 増殖 に SCC

抗原が関与 して い る 可能性を示すもの と思 わ れ た ．
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