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状況を定期的にまとめて抽出 し考察できるように

する.

システムの試運転 と使用機器の基本的な操作技術の習

得を目的に,192人の末梢白血球 由来ゲ ノム11を剛 ､て,

その 811カ所のマ イクロサテラ イ トマーカー (ABI)21

を解析 した (その詳細については本研究会の福島らの発

表をお聞きTさい).ゲノムや PeR 反応液 の分注は全

て Biomek2000(BeckmanCoulter)を開いた.PCR

装置は,96穴プレー トが 1枚あるいは 384穴プレー ト

が 2枚七 t:･Jトで きる GenpAmpPCR System 9700

(ABI)を使用した.PCR増幅後のマ イクロサテライ ト

マーカーの分離には.16本キヤピラリー の電気泳動 シ

ステムを備えた.ABIPRIShl･13100GenetieAna-

1yzer(ABl日 以下 3100と略記)を用いた.3100によ

る7ラグメントデーターは全て BioLimsデー タベー

莱 (AB王)にイントラネットワ-夕を介 して自動転送さ

れ保管されるシステムになっている.フラグメン トの正

確な遺伝子型解析には GeneN:lApper(ABI)を使用

した.

4/9から6/29の12週間で,192ゲノム811カ所のマ

イクロサテライトマーカー全ての PCR (計 155,712反

応),及び3100で電気泳動を終えた,1カ所のマイクロ

サ テ ラ イ トマー カーの 多型解析 に 25ng の ゲ ノム

DNA を用いたため,1検体811カ所のマ イクロサテラ

イトマーカーを調べるのに的,i)0,3/Lgのゲノム DNA

を使用 した こ とになる,現在 フラグ メ ン ト解析 を

GeneMapperで詳細に行ない,ミス反応の割合及びサ

ンプル DNA の品質チ ､ソク,追加マーカーのプラ1'て-

設計,分析室の作業環境の見直 し,並びに SNPs解析

の戦略を練って本格稼動に備えている.

本研究会では主に当施設におけるゲノム網羅的な解析

システムの概略を述べ,システム の フラグメン ト解析

までの能率を中心に紹介する,

i)神経内科の弧発性筋萎縮性側索硬化症 (A‰s)患

者 と正常コントロール群の計 192ゲノム.

2)ヒト染色体を約 5cM 間隔でカバ-している.

5;17

ll)悪性脳腫鳴症例の遺伝子発現プロファイル

解析
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DNA アレイ法は遺伝子 を包括的に検索で きる技術

として登場 し,ポストゲノム時代を担うものと考えられ

ている.この技術を開いた遺伝子発現プロファイルか ら

歴藤の発生や進展機序が解明され,生物学的悪性度の診

断や治療法に射する感受性,予後の推測に応用されるも

のと考えられる.脳腫癌には数種の組織型が知 られてお

り,その組織型によって化学療法に対する感受性 ,予後

は異なることが知 られている.今回我利 ま,脳腺癌か ら

摘出した組織サ ンプルにおける,遺伝子発現の欄遠 を

eDNAexpressionarraI,法を用いて評価 した.01igo-

dendroglioma,glioblastoma,脳同党 malignant

lymphoma,比較対照 として正常脳組織のサ ンプルを

用いた.CDNA aTTay法を開いた解析によって,化学

療法に対する感受性に関わる遺伝子群を推測できる可能

性が示された.

12) 腎 疾 患 にお け る GeneChipTM に よる発 現

遺伝子の解析
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【日的】腎疾患の病態形成に関与する遺伝子党規 の

体系的なプロファイリングを目的 として,巣状糸球体

硬化症 (FGS)お よび微少変化型 ネフロ-ゼ症候群

(MCNS)患者の末梢血単核球あるいはラッ ト抗基底

膜抗体腎炎の腎での発現遺伝子 を Affym哲tTix 社 製

GeneChipTllをF恥 ､て解析 した.

[方法】文書 による同意 を得た後,F(1S患者 1名,

MCNS患者 2名の計 3名から末梢血単機球を採取 した.

また抗ラット腎糸球体基底膜血清をラツ吊こ静注 し,静

注後 ま日日,3日凱 7日田で各々 2匹から腎 を採取 し

た.対照 として,健常人末梢血単核球あるいは免疫前 ウ

サギ血清 を静注 したラット腎を用いた.末梢血単横球お

よびラット腎か ら mRNA を柚LL1-日ノ,T7-oligodT

をプラ イマーとして cT)NA を合成 した.次に invitro

transeript･ion法によりビオチ ン化 eRNA を合成 し


