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P−403　卵巣癌に お け る末梢 血 中サ イ トケ ラ チ ン 20（CK20 ）は 予後評価 と なり得 る か
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1目的】CK20 は 上皮細胞 に 特異的なた め ，微少腫煽細胞検出 の マ ーカーと して の 応 用 が 期待 さ れ て い る．亅組中 微 少 腫 瘍 細 胞 由

来の （）K20 　mRNA を RT −PCR 法を用 い て 増幅 させ モ ニ タ リ ン グす る こ と に よ り，上 皮 性 卵巣癌 に お け る手術，化学療法の 効

果，満 在 性 遠 隔 転 移 の 予 見，再 発 と の 関 連 ，腫 瘍 マ ーカーと して の 応 用が 可能 で あ る か 検討 した．【方法】対象は 2001年 21≡1よ
り当院に て 手術 した 上皮性卵巣癌 35例．組織型 は 漿液性腺癌 12例 ， 明細胞腺癌 8例，類内膜腺癌 6例 ，粘液性腺癌 2例。未分

化 癌 4 例，そ の 他 3 例 で，進 行 期 分 類 は 1期 9 例，II期 4 例，　 III期 15例，　 IV 期 6 例，不明 1 例．　 RT −PCR 法を用 い 末梢 血L中

の CK20 　 mRNA を検出 した．末梢．lnLの 採取は 手術施行前，手術施行後 1か ら 2週 間，化学療法後 に 行 っ た，本 研 究 は，倫 理

委員会の 承認 と患 者 の 同意 を得 て 行 っ た．1成 績】化学療法施行前の 〔  0発現率 は，51．4％（35例中18例），進行期，病理組織

型 と も発現率 に 有意差は 認 め られなか っ たが，進行症例（III，　Iv 期）に や や 発現率 が 高 い 傾向が 見 られ た．術前及 び／又 は 術後

に CK20 　ve現 した症例 の うち化学療法後の 結果の 得 られ た 8例中 6例 は （］K20 の 発現が消失 し，そ の 後の 再発
・
転移を認め て

い ない ．化学療法前か ら持続 して 発現 の 認 め られ た 2症 例 を含 む 6症 例 が 化 学 療 法 後 に （）K20 の 発 現 を 認 め 5 症 例 （83．3％ 〉に

そ の 後再発 ， 転移を認め た．化学療法後 Clceo発現 群 と非発現群 との 再発率 に 有意差 を認 め た．【結論1化学療法終了時の CK
20 発現の 有無が，化学療法 の 効果 や 将来的な再発の 予 見に 有用 とな る 可 能性 が 示 唆 さ れ た．

P−404 　卵巣癌細胞に 対す る ヒ トモ ノ ク ロ ーナ ル 抗体 HMOCC ・1の 作 製
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【目的】癌化 に 伴 っ て 細胞 に 新たに 発現 して くる 分子 に 高 い 特異性を有す るモ ノ ク ロ ーナ ル 抗体を治療 に用 い る抗体医療 は 癌

治 療 の 新 た な 手 法 と して 近 年 注 目 され て い る．ま た 最近開発 さ れ た マ ウ ス ／ヒ トキ メ ラ抗体 や ヒ ト化抗体で もヒ トに対 す る抗

原性が少なか らず存在 し，繰 り返 し投与す る こ と は 困 難 で あ っ た．そ こ で 本 研 究 で は，ヒ ト抗 体 を産 生 す る Cross・bred　TC
マ ウ ス を 用 い て 卵巣 癌 に 高 い 反 応 性 を有 す る ヒ トモ ノ ク ロ ーナ ル 抗 体（hMab ）を 作製す る こ と を 目 的 と した ．【方法】明細胞腺

癌培養細胞株 RMG −1を Cross・bred　TC マ ウ ス の 腹腔内に 6 回 免疫 した後，マ ウ ス 脾細胞と ミ エ ロ ー
マ 細胞を細胞融合しハ イ

ブ リ ドーマ を得た．次 に，ハ イ ブ リ ドーマ の 培養上 清 を用 い て 免療組織化学的染色を繰 り返 し，限界希釈法 に よ り卵巣癌組織

と高頻度に 反応す る hMab を選別 した 後，卵巣癌各組織型に 対する 免疫組繊化学的反応 と認識 抗 原 の 性状 に つ い て検索 した．
【成績】作製 した hMab 　HMOCC −1（IgM）は 表層上 皮性卵巣癌全体の 83．2％ （84／101）に 陽性 で あり，漿液性 ， 類 内膜 ， 明細胞 ，

粘液性 の 各組織型の 陽性率 は そ れ ぞ れ 72．2％ （13／18），73．9％ （17／23），90％ （36／40），90％ （18／20）で あ っ た．さ らに HMOCC ・

1は抗 マ ウ ス 抗体と は 反 応 せ ず抗 ヒ ト抗体 の み と 結合 した こ とか ら ヒ ト抗体 で あ る こ とが確認 された．RMG −1の 膜 分画 の

western 　blot解析 で は 34．849．lkDa の ブ ロ ードなバ ン ドが 得 られ た．【結論】卵巣癌，と り わ け一般 に抗 癌 剤 感 受性 が 低 い とい

われ る明細胞腺癌 と粘液性腺癌 に 高い 陽性率を示 す hMab 　HMOCC ・1を 作製 した．　 HMOCC −1の 認識抗原は 細胞 の 膜分画 に 存

在 す る こ とが 明 らか とな っ た．
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【目的1癌抑制遺伝子 p53 は プ ロ モ ーター一ヒの p53結合部位を通 じて Epidermal　Growth　Factor　Receptor（EGFR ）の 発現 を尢

進す る と され る ．近年 p53ホ モ ロ グ で あ る p73遺伝子 が 1司定 さ れ ，
い くつ か の p53標 的 遺 伝子 プ ロ モ ーターを 活性化する こ と

が 報告 さ れ て い る．今回，我 々 は p73の 転写 レ ベ ル に お ける EGFR の 発現の 亢進の 有無を検討 した．また ，
ヒ トiE常卵巣紐織

と比 して ヒ ト卵巣癌 に お け る p73の point　mutation の 有無や p73及 び EGFR の 発現 の 亢進 の 有無 を比 較検討 した．【方法］p73
の EGFR の プ ロ モ ーター活性へ の 影響を，ル シフ ェ ラ

ーゼ ア ッ セ イを用 い て 解析 した．次 に，患者 に 対す る十分なイ ン フ ォ
ー

ム ド コ ン セ ン トの 後 ， 13例 の 卵巣癌組織及 び 6例 の 正 常卵巣組織 を採取 し て 蛋白及 び DNA を抽出 した．p73の point　mutation
を PCR −SSCP 法 に て 解析 し た．また，抽出 し た 蛋白を用 い て p73の 蛋 白 レ ベ ル で の 発 現 を ウ エ ス タ ン ブ ロ ッ ド法 で 解 析 した．
【成績】p73の 強制発現 に よ り， EGFR プ ロ モ ーターの 活性は尢進 した．卵巣癌全例 で，　p73の point　mutation は 認め られなか っ

た．また，正 常卵巣組織 に 比 し，卵巣痛 で ，p73及 び EGFR が 蛋 白 レ ベ ル で 高い 発 見 を示 した．【結 論】卵 巣 癌 に お い て p73
は痛遺伝子 の 側面を持つ こ とと， EGFR の 発 現 に p73 が 関 与 して い る こ とが 明 らか に さ れ た．
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