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論  文  内  容  の  要  旨  

 

【 背 景 】 W i l d - t y p e  p 5 3 - i n d u c e d  p h o s p h a t a s e  1  ( W i p 1 )は P r o t e i n  

p h o s p h a t a s e  m a g n e s i u m  d e p e n d e n t  1  d e l t a  ( P P M 1 D )に コ ー ド さ れ た 蛋 白

で p 5 3 の 機 能 を 阻 害 す る 。 乳 癌 で は 一 部 の 症 例 で P P M 1 D が 増 幅 し て い る

こ と が 報 告 さ れ て お り 、 T P 5 3 変 異 が な い 乳 癌 の 増 殖 メ カ ニ ズ ム へ の 関 与

が 予 測 さ れ る 。  

【 対 象 と 方 法 】 免 疫 組 織 化 学 染 色 が 可 能 な 組 織 が あ る 原 発 性 乳 管 癌 2 0 1

例 を 対 象 と し た 。 免 疫 組 織 化 学 染 色 法 で W i p 1 蛋 白 、 p 2 1 蛋 白 発 現 を 評 価

し た 。 2 0 1 例 中 、 6 3 例 で W i p 1  m R N A 発 現 、 7 1 例 で P P M 1 D  D N A コ ピ ー 数 、

3 6 例 で T P 5 3 変 異 を 評 価 し 、 相 互 関 連 や 臨 床 病 理 学 的 因 子 、 予 後 と の 関 連

を 解 析 し た 。  

【 結 果 】 W i p 1 蛋 白 の 核 発 現 は 2 1 例 ( 1 0 . 4％ )で 認 め た 。 P P M 1 D  遺 伝 子 コ ピ

ー 数 は W i p 1 蛋 白 発 現 と 相 関 し て い た 。 S N P - C G H  a r r a y で P P M 1 D 遺 伝 子 増

幅 が 見 ら れ た す べ て の 症 例 で 蛋 白 発 現 が 見 ら れ た 。 W i p 1 蛋 白 発 現 は p 2 1

発 現 と 正 の 相 関 を 認 め た 。 W i p 1 発 現 陽 性 p 2 1 発 現 陰 性 症 例 が 最 も 予 後 不

良 で あ っ た 。  

【 結 論 】 W i p 1 蛋 白 発 現 は T P 5 3 野 生 型 、 変 異 型 に か か わ ら ず P P M 1 D 遺 伝 子

増 幅 に よ っ て 調 整 さ れ て い る 可 能 性 が 考 え ら れ る 。W i p 1 発 現 陽 性 p 2 1 発 現

陰 性 症 例 が 予 後 不 良 で あ り 、 p 5 3 機 能 不 全 と 関 連 し て い る 可 能 性 が あ る 。


