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論文内容の要旨

【目的】

子宮内膜癌の増殖における増殖因子の役割についてはいまだ明らかでないoTranforming growth factor(TGF) ー

βl は，間質系の細胞には増殖促進に，上皮系の細胞には増殖抑制に働くことが知られている。しかしながら，最近

の知見では， TGF-βl を産生する上皮系腫壌では，逆に TGF-βlが細胞増殖促進に働くことが示唆されている。そ

こで，子宮内膜癌細胞 1K-90の TGF-βI オートクリン機構の発現とその機構の細胞増殖における意義について検討

した。同時に， 1K 恒 90細胞を用いて， TGF-β受容体の増殖因子による制御についても検討した。

【方法】

①1K-90の細胞増殖能は， 0.01- 1. 0ng/miの TGF-βl を培養液へ添加し細胞数と 3H -thymidine の DNA への

取り込みより評価した。②TGF-ßlmRNA は，細胞より total RNA を抽出し， Northern blot analysis を用い

て検出した。③1K-90細胞の培養上清中の TGF-ßl 活性は， Mv-1 -Lu 細胞を用いた bio-assay 系で測定した。

( 125 1 -TGF-β1 を用いて， 1K-90細胞の TGF-β受容体解析を行った。同時に， TGF-β1 ， epidermal growth 

factor (EGF) , insulin , insulin-like growth factor-1 による TGF-ß受容体の制御についても検討した。

【成績】

( O. 01-1. Ong/miの TGF-ßl の添加は用量依存的に細胞数を増加させ， 3 H -thymidine の DNA への取り込みも

促進した。②1K-90細胞は， TGF-゚  1 活性が認められ，その活性は抗 TGF-β1 中和抗体によって特異的に抑制され

た。④1K-90には， Kd = 55pM , 1, 500 sites/ cell の高親和性の TGF- ß受容体が検出され，その受容体数は， EGF 

添加により用量依存的に増加し他の増殖因子では変動しなかった。

【総括】

子宮内膜癌細胞 1K-90は， TGF-β1 オートクリン機構を発現し，この機構が増殖に関与することが示唆された。

また，その制御機構が明らかでなかった TGF-β受容体が， EGF によって増加することも示された。



論文審査の結果の要旨

本研究により，子宮内膜癌細胞株 IK-90 は， Transforming growth factor (TGF)-゚  I オートクリン機構を発現

し，この機構が増殖に関与することと， TGF-βl受容体が， Epidermal growth factor によって増加することが示

された。よって本研究は，子宮内膜癌の増殖における TGF ・ ßI の役割を明らかにした卓越した研究であり，学位に

値するものと認める。
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