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Research Abstract

新たな抗がん剤や癌治療法の標的分⼦を探索する⽬的で、アポトーシス制御に係る新規蛋⽩質の探索を⾏った。昨年度樹⽴したシトクロームcを⾼感度に検出する
ELISA系を⽤い、新たに樹⽴した抗ミトコンドリア抗体産⽣ハイブリドーマ450株の産⽣する抗体について、ミトコンドリアからのチトクロムC放出促進、或いは
抑制作⽤があるかを検討した。しかし、そのような抗体は得られなかった。また、ミトコンドリアからのチトクロムc放出を誘導するアポトーシス促進性BcI-2ファ
ミリーに属するBid蛋⽩と相互作⽤する分⼦をyeast-two-hybrid法によって探索した。human T Iymphoma, Fetal Liver, BrainのcDNAライブラリーよりBidと結
合しうる因⼦をコードするcDNA断⽚を12種類得た。このうち2種類について動物細胞内でのBidとの結合が確認できた。また、Bidで誘導されるapoptosisを抑制す
る作⽤が認められた。これらの分⼦について、さらに詳細な解析を⾏っている。新規デス受容体様分⼦DR6を種々の動物細胞に導⼊し、その機能を検討した。報告
されているようなアポトーシスの誘導は全⻑のDR6では認められなかったが、NF-kBの弱い活性化が認められた。さらに、抗DR6抗体を作成しDR3分⼦を架橋して
も、アポトーシスの誘導は認められなかった。また、DR6-Fc融合蛋⽩を調整し、この分⼦に特異的に結合する細胞表⾯分⼦を発現する細胞株を特定した。この分
⼦はDR6リガンドである可能1性があり、現在その同定を試みている。
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