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概要 ＥＡ (600 字～800 字程度にまとめてください。) 
 

内分泌撹乱化学物質は、内在性ホルモンの合成から受容体に至るステップのいずれかに影響を与

え、本来行われるべきホルモン作用を撹乱するものと考えられる。いままで、甲状腺ホルモン輸

送に関わる血漿タンパク質(トランスサイレチン, TTR)および核内受容体を標的として甲状腺ホ

ルモン結合を競合阻害する化学物質を同定した。しかし、これらの実験は精製蛋白質を用いて

in vitro でおこなわれたため、実際の細胞でこれらの甲状腺系撹乱作用が再現できるかという

疑問があった。また、甲状腺系の撹乱は、ステロイドホルモン系の撹乱におけるほど、受容体を

標的とした化学物質が見つかっていないのが現状である。そこで、レンチウイルスを用いてアフ

リカツメガエル培養細胞へ、甲状腺ホルモン応答配列とその下流にルシフェラーゼ遺伝子を導入

し、安定したホルモン応答を示す培養細胞株の樹立を試みた。本細胞にはマーカーとして EGFP

遺伝子を導入したが、EGFP の発現とホルモン依存性のルシフェラーゼの発現は必ずしも対応し

なかった。また、哺乳類の細胞に比べて、長い期間の細胞培養で安定した発現は得られなかった。

そこで、高発現する細胞株のクローニングを行った。得られたクローン細胞は 10-11 M の甲状腺

ホルモンに応答した。また、数ヶ月の継代培養においてもホルモン応答を維持した。本細胞を用

いて、製紙工場廃水中の甲状腺系撹乱作用を調べたところ、アンタゴニストの存在が示唆された。今回樹立し

た細胞は、環境水中の内分泌撹乱活性を有する化学物質の検出・同定に有効であると思われる。 
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欧文概要 ＥＺ 

 
We introduced a self-inactivation (SIN) lentivirus vector (LV) into Xenopus laevis cell lines and 

established a permanent cell line expressing a reporter gene in a 3,5,3’-L-triiodothyronine (T3) 

dependent manner. The SIN LV contained the luciferase gene downstream from the X. laevis T3-response 

elements (TREs), and the SV40 promoter and the enhanced green fluorescent protein (EGFP) gene 

downstream from the cytomegalovirus (CMV) promoter. It was integrated into the genome of X. laevis
cells. The SIN LV transduced the X. laevis cells as efficiently as mammalian cells; however, the 
expression of EGFP in the transgene decreased with increasing culture time. A cell clone exhibiting 

the highest TH-dependent luciferase gene expression (XL58-TRE-Luc clone) was isolated from the 

EGFP-positive XL58 cell pool and characterized. The minimum effective concentration of T3 that 

significantly induced the luciferase gene expression was 10-11 M in the XL58-TRE-Luc clone. The 

application of the luciferase gene assay using the permanent XL58-TRE-Luc clone for the screening 

of thyroid-disrupting chemicals revealed that a wastewater sample eluated from paper recycling 

plants contained a chemical (or chemicals) with thyroid antagonist activity. Our results indicated 

that the permanent X. laevis cell line containing a T3-response transgene could be used as a bioassay,

with small intra-assay variation, for the rapid screening, identification and characterization of 

the thyroid-disrupting chemicals in environmental water samples. 
 

 


