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PS2092… 6 HER2(Human Epidermal GrOwth Factor
ReCeptor2)過 剰発現乳癌細胞株に対する
抗 HER2抗体の血管新生抑制効果に関す
る実験的検討

泉陽太1郎
1), IRakesh Jain2), ′j、林紘|-1)

(慶應義塾大学医学部外科",Depattment of Radiation
OnCOiOgy,MaSSaChuSetts Geneね !HospitaF))

【背景と目的l in vitroの 実験系においてHER2を過剰発
現している乳癌細胞株では,抗 HER2抗体の投与により
VEGFが抑制されることが示されている.本実験ではマ
ウス脳表ウインドウを用いてHER2抗体の in vivOに おけ
る腫瘍血管への効果を観察し,ま たその際の血管新生因
子発現を検討した。
【方法】雌 SCIDマ ウスに脳表ウインドウを作成し,HER
2過剰発現ヒト乳癌株 MDA361を移植 した。抗 HER2
抗体またはコントロールヒトIgGを投与し, 腫瘍面積 ,

腫瘍血管の径,密度,透過性を生体顕微鏡を用いて経時
的に観察した。MDA361培養細胞と犠牲死時のin vivo
腫瘍の血管新生因子発現をともにNOrthern b10t法 にて群
間で比較した。

【結果と考察】抗 HER2抗体により腫瘍の発育は遅延し,

血管新生は抑制されより正常血管に近い形態となった.

抗 HER2抗体によりin Vivoで複数の血管新生因子が抑制
されたが,in vitroの知見と異なりVEGFは抑制されなかっ
た。

の,新規 Axin結合蛋白として同定したAxamが乳癌にお
いて癌抑制遺伝子として関与する可能性が高いと考え,

β‐Cateninと 併せて検討した.【対象・方法】乳癌 36症例
の腫瘍部パラフイン切片を用いた免疫組織染色を行い

,

Axamお よびβ_cateninの 腫瘍内発現の有無を検討した。
染色陽性率は 10%を cutЮ任とした。【結果】(1)Axam
染色陽性率 61.1%(22/36),β catenin陽性率69.4%(25/
36),両者の一致率 583%(21ん 6)(NS)であった.(2)Axam
染色は進行例ほど良く染色され, また間質浸潤部ほど強
く染色されたが,n因子や予後との相関は見られなかった.

【結語】Axamま たはβ―Cateninは ,乳癌の増殖因子の一
つとなる可能性が示唆された。更に Axinに ついても追加
報告する。本研究は平成 13年度科研費(No■3877186)に
よった。

PS2093‐2 乳癌組織におけるアミノ酸トランスポー
ター発現に関する免疫組織化学的検討

黒田琢磨
1),寺
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杏林大学第 2 外科学教室1
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[ 目的 ] 腫瘍組織では その急速に 上昇 した細胞内代謝を
保 障す る た め に糖やア 酸の細胞への取 り込みが克進|

して お り れ らは栄養素の取 り込み を担当す る各種
ランスポーターの機能発現の売進により実現されている。
我々は,乳癌組織に発現する腫瘍細胞型アミノ酸 トラン

PS2092‐7 乳癌におけるErythrOpOietinの発現とそ
の機能に関する研究
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ErythrOpoiein(EPO)は ,主に腎や胎児の肝において分
泌され特異的受容体 (EPOR)に 作用し赤血球新生を促す.

しかしEPOゃ EPORは造血細胞だけでなく正常細胞や,

様々な腫瘍組織において同定されている。本研究では乳
癌患者の血中および組織内におけるEPO値 をELISA
法を用いて定量し,ま た nude mouseに 乳癌組織を移植し
て得られた移植腫瘍に対 しEPO様物質,EPOR阻害剤を
投与して,こ れらの薬剤の影響を評価 した。その結果 ,

血中EPO値は健常女性に比べ乳癌患者が有意に高値を示
したが,組織における EPO値では乳癌組織に比べ,周囲
の乳腺組織が有意に高値を示した.移植腫瘍ではEPOR
阻害剤投与群において EPOR陽性細胞および血管数の減
少を認め,EPO様物質投与群ではEPOR陽性細胞および
血管数の増加を認めた。結論として EPOは乳癌において
診断および悪性度の判定基準となりうるものであり,EPOR
阻害物質に抗腫瘍効果を有することが示唆される結果と
なった.

スポーターLATlを免疫染色し,その発現と悪性度を
討した.

[方法]2001年 12月 12日 から2002年 6月 3日 の
科にて切除された乳腺腫瘍 40症例に対しhLATl

間に

用 しヽ免疫染色を施 し そ の発現 と組織型 悪性度との

係 につ い て 免疫組織化学的に
'検

討 を加 え た。

[結果 ] 癌組織にお て ほぼ全例に LATl の発現を
す る とが で き また そ の 発現 の 強 さ は組織悪性度と
関関係がある とが 明 らか とな た。腫瘍組織にお け
LA Tl の免疫組織化学的評価は, 癌の悪性度診断に有用
あ る と思 わ れ る

PS2093-3 ヒトゲノムニ次元電気泳動法による
な乳癌関連遺伝子の検索

麻賀創太,神野浩光,上田政和,池田 正,三井洋子,

武藤 剛,和田真弘,北島政樹
(慶應義塾大学一般消化器外科)   i
[背景] ヒ トゲ ノ ム 二次元電気泳動法はス ポ ツ ト変化 に

り 度に多数|の ゲ ム 変化 を知る とができる

本法 を用 い て 新 た な乳癌関連遺伝子 |こ
・ つ き検索 を行

た

[対象と方法] 1994 年か ら 2001 年まで に 手術 を行 た
発性乳癌 14 例 を対象と した。癌部お よび非癌部から
を抽出 し 本法を施:行 した 癌部で有意 l 消失す る ス ポ

新規 Axin結合蛋白質 Axamと , B-catenin ト (ス ボ ツ ト A と出現 す る ス ポ ツ ト (ス ポ ツ トB)
の乳癌腫瘍組織内発現の検討 選択 して タ ロ ン グ を施行 し Genome Bank で相片岡 健, 角舎学行,池田 聡, 藤森正彦,尾崎慎治, を検索した

春田るみ,杉野圭三,浅原利正 [結果] ス ポ ツ ト A は非癌部では全例出
(広島大学大学院先進医療開発科学講座外科学)

【目的】Wntシグナル伝達経路の制御因子の一つであるAxin

450

現 ,

11 例 で消失 , ス ポ ツ ト B は 非癌部で は 全例消失 ,

出現 を認 め た 前者はセ ロ ト レ タ
で は 例 で
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