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Pl−313 　新規 alpha 　fetopretein（AFP ） mRNA 　isoformの 同定

山梨大

多賀谷光，深沢宏子，平田修司，正 田朋子，星　和彦

【目的】ヒ 1・，ラ ッ トな どに お い て AFP 遺伝子の 発現 は ， 多重プ ロ モ ー
タ 機構 に よ り調節 さ れて い る．ラ ッ トで は eXDn 　7

と exon 　8 の 問に存在す る exon 　V か ら転 写が 開 始す る AFP −V 　mRNA 　isoformの 存在が 報告 されて い る が，マ ウ ス に お い て

は ex 皿 V の 存在 は明らか に されて い ない ．そ こ で ，今回我 々 は マ ウ ス に お い て AFP −V 　mRNA 　isofermの 存在 と発現 につ い

て 検 討 した．【方 法】胎 令 18 日の 胎 仔 マ ウ ス の 肝 臓 を検体 と し て 用 い ，検体 か ら調製 した total　RNA を鋳型 と して，　 exon 　7

と exon 　8 の 問の intronに設定した sense 　primer な らび に exon 　9 に設定 した antisense 　primer を用い た RT −PCR を行 い ，
AFP −V　mRNA 　isofom1の 存在を検討 した．同時に，成体 マ ウ ス お よび 日令 2 週 の 仔マ ウ ス につ い て も同様 に AFP −V　mRNA

isoformの存在を検討した．【成績】胎仔マ ウ ス 肝臓 におい て は AFP −．V　mRNA 　isoformの 発現が 確認 され た．また，成 体 マ ウ

ス お よび仔 マ ウ ス で は AFP −V 　mRNA 　isoformの 発 現 レ ベ ル は検 出感 度 以 下 で あ っ た．【結 論 】マ ウ ス AFP 遣伝子 に お い て

AFP −V　mRNA 　isoformが 転写されて い る こ とをは じめ て 明 らか に した．　 wild 　type 　AFP 　mRNA とは 異な り，AFP −V　mRNA

isoformの 発現 は胎仔期の み に限定され て い た．こ の 成績か ら，　 AFP
−V 　mRNA の 転写 プ ロ モ

ー
タ は，　 wild 　type 　mRNA の 転

写 プ ロ モ
ータ とは独 立 して 存在 し，そ れ ぞ れが 発 達段 階特 異 的 な転 写調 節を行 っ て い る こ とを明 らか に した，

Pl−314　HeLa細胞に おける RIG −1遣伝子の 発現

弘前大

松倉大輔，湯澤　映，福原理恵，木村秀崇，福井淳史，藤井俊策 水沼英樹

【目的】RIG −1は ウ イ ル ス 感染 に よ り活性化 され，イ ン ター
フ ェ ロ ン の 分 泌 を促 して そ の 増殖を抑える作用を持 つ 生理活性物

質で あ る．婦人科領域 で の 検討は極 め て少ない，そ こ で 我々 は，r一宮頸癌細胞株で ある HeLa 細胞 を IFN 一
γで刺激 し，　 RIG．tt

I遺伝子 の 発 現 を調べ た．【方法】HeLa 細胞を 37℃，　 CO ，5％ 下 にて 培養 し．　 IFN −Y を培養液中 に添加 した．培養液中に IFN一

γIOng／rn1 を加え，0〜48時間刺激 し t　RT −PCR 法に よ り RIG−1遺 伝子発 現 を，また，　western 　blQt法に よ りRIG｛ 蛋 白発現

を調 べ た．次 に IFN−V濃度 を O．08，0．4，2，　 IO，50ng／ml と変化させ ，特異的プ ラ イマ
ーを用 い た RT −PCR 法に よ り8時間

培養後の RIG−1遺伝子発現を，また，　 western 　blot法 に より48時問刺激後の RIG −1蛋白の 発現 を調べ た，さ らに，　 RNA
干渉法 にて RIG−1遺伝子を knoc］c　down し，そ の 下 流 の 遺伝 子発現を検索 した，【成績】1，HeLa 細胞 を IFN 一γで 刺激 した と こ

ろ ， 2ng／m 旦以 上で RIG −1遺伝 t’及び RIG −1蛋白の 発現 が 強く誘導 さ れ た．刺激 時間は，4〜8時 間で 最も強 くRIG−1遺伝子

の 発 現 が 誘 導 され，RIG−1蛋 白は 48時 間で 最も強 く発現 が 誘導 さ れ た ．2，　RNA 緩衝法 に よ り，HeLa 細 胞 に お い て 効率的 に

RIG−1遺伝子 を knock　down す る こ と に成功 した，3．　RIG−1遺伝子を knock　down し た検体を用 い ．そ の 他 に knock　down

さ れ て い る 遺伝子を検索 した と こ ろ ，ITAC （CXCLI1 ）遺伝子の 発現が抑制 され て い た．【結論】以 上 よ り，　 HeLa 細胞 で は

RIG−1が 発現 して い る こ と，またその 遺伝子 の 下流 に ITAC が存在して い る こ とが示唆 さ れ た，

P1−315　妊娠中に増加す るホ ル モ ン は Indoleamine2．3−dioxygenase（IDO）発現を増強するか ？

慈恵医大

梅原永能 川口 里恵，和 田誠司，池谷美樹，杉浦健太 郎，大 浦訓章，田 中忠夫

【目的】必 須 ア ミ ノ 酸 で あ る Tryptophan （Trp ）代 謝 酵 素 の
一・t

つ であ る Indoleamine2，3−dioxygenase （IDO ）は 抗原提示細

胞や Trophoblast 等に 広 く発現 し，局所 Trp 濃度を低下 させ る こ と に よ りT 細 胞 の 増殖 を抑制 し，母体
一

胎児面 に お け る

IDO 発現 は 母体免疫応答 を抑制 し，　allograft で ある 胎児の 拒絶を回避する こ とに よ り正 常 な妊 娠維持 に重 要 で あ る こ とが 示

唆され て い る．Thl　Cytokineの IFNマ や TNF 一
α ，　 LPS 等 に よ る IDO 発現の 増強は知られて い る が，妊娠中に特異的に IDO

発現が 増強 され る 誘因に 関 して の 報告 は少 な い．そ こ で 妊 娠 特 異 的 に増 加 す る ホ ル モ ン の IDO 発 現 に及 ぼ す影響を検討 し

た．【方法】本研究に 関する イ ン フ ォ
ー

ム ド・コ ン セ ン トを施行 し，同意の 得 られ た健常女性 よ り末梢血 を採取 し分 離 ・抽出

した CD14 陽性 細 胞，お よ び syncytiotrophoblast 山来の Cemine （HchePclb）を検体 と した．妊娠中に 変動す る 様々 な末梢

【nL濃度の Estradiol（E2），　 Progesteron（P4），　 human 　Chorionic　Genadotrepin（hCG），　 Hydrecortisoneおよび IDO を強発

現す る IFN 一γ濃度 に て こ れ らの 細胞 を 24 時間培養 し，　 RT −PCR に て IDO 　mRNA を 測 定 し た．【成 績】CD14 陽 性 お よ び

HchePclb細 胞 にお い て，無処 理 の 細 胞 に比較 し IFN −．
γ処理で は 4．7 倍．　 E2 処理 で は L2〜2．5 倍，　 P4 処理 で は 1．6〜2．9倍，

hCG 処 理 で は 4．2倍 の IDO　mRNA 発 現 が 増 強 した．　Hydrocortisoneで は 発現 増強は 見 ら れ なか っ た．【結論】妊 娠中に 増加す

る E2，　P4，　hCG は母体 CDl4 陽性細胞お よ び胎児 Trophoblast両者 の IDO 発 現を誘導し．子 宮内局所 で の 母体免疫応答を抑

制す る こ とで 妊娠維持 に 重要な役割を果た し て い る 可能性が 示唆 され た．
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