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研究速報 接着ペプチドによる腹膜播種性胃癌細胞の接着 ・浸潤抑制
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目的 :今 まで我々は,当 科で樹立 した高腹膜播種性

胃癌細胞株を用い,腹 膜播種成立の一過程にβl lnte―

grinを介 した腹膜への接着が関与 していることを報

告した11今
回,β l lntegrinの接着 ドメインである接

着ペプチ ドを用い,腹 膜への接着 ・浸潤抑制効果につ

いて検討 した。

材料 と方法 :当科にて樹立した高腹膜播種性 4型 ス

キルス胃癌細胞株 (OCUM‐ 2MD3;以 下,D3)り を用

い,in vitroにて96well microplateに細胞外マ トリッ

クスとして matrigel(8/g/well)を回相化 し,D3:4×

105cellS/wellを30分接着させ,洗 浄後接着した細胞の

全細胞数に対する割合を,MTTに て算出しadhedon

assayを行った。またMatrigel coated transwell dou‐

ble chamber(8 μpOre size)を用い5×104cel1/wellを

upper chamberに散布し,3日 間培養後,丘lter下面に

浸潤した細胞数を検鏡下にて計測,invasion assayを

行った。これらのassayにおいてD3の接着・浸潤抑制

効果を接着ペプチドArg‐Gly―Asp(以下,RGD)50/g/  有 意に抑制された。RGD,YIGSRは それぞれ腹膜基底

dl,お よびTyr‐1le‐Gly‐Ser、Arg(以 下,YIGSR)20  膜 成分abrOnectin,laminin上における細胞接着 ドメ

μg/dlをD3投与時にmicroplateに添加 して検討 し  イ ンであり,こ れらのペプチドは,D3上 に発現してい

た。結果はmeantt SDで表し,有 意差の検定はStu‐ る βl lnteghnの腹膜基底膜成分へ接着を選択的に阻

dent's testを用い,p<0.05を 有意差ありとした. 害するものと思われるめ.浸 潤能の低下も接着抑制剤

結果 :1)D3の matrigelに対する接着性は,contr01  に より足場が失われることに帰因するものと考えられ

85%(n=4)に 比べて RGD,YIGSRの 投与によりそ   る 。以上,接 着ペプチ ドにより,腹 膜播種性転移を抑

れぞれ66%(n=4),42%(n=4)と いずれも有意に抑   制 しえる可能性が示唆された。今後 in vivoでの播種

制 された。2)D3の 浸潤性 もcontrolでは 1視 野での  抑 制効果を検討する予定である。

count平均数が141イ回 (n=4)で あるのに対し,RGD,

YICSRの 投与によりそれぞれ92個 (n=4),30個 (n=

4)と 有意に抑制された (Fig。1).

考察 i胃癌の腹膜播種は,原 発巣からの癌細胞の浸

潤,漿 膜からの脱落遊離,腹 膜への接着そして局所で

の増殖 という一連のステップを経て形成 される.D3

は,そ の親株であるOCUM‐ 2Mに 比べ βl lntegrinの

発現が元進 しており,このことはD3の腹膜への接種に

有利に働 くものと考えられる。今回,接 着ペプチ ドの

投与により,D3の 腹膜基底膜成分への接着 ・浸潤性は

Fig, l EfFect of RGD and YICSR on the binding

(A)and invasive(B)ability to Matrigel of

OCUWI‐ 2MD3
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