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はしがき 食後の血管組織で活性化される遺伝子発現を検討する目的で、培養血管

平滑筋細胞を用いてインスリンによる転写因子C/EBP-betaおよび、deltaの遺伝

子発現を検討した。インスリンは生理的濃度である 10nmoljLにおいてCjEBP-β

および、deltaのmRNAの発現を増加させ、 C/EBPの標的遺伝子であるMCP-l遺

伝子の発現を増加させた。このインスリンによる遺伝子発現調節はPI3K阻害剤で

完全に抑制された。またchromatinimmunoprecipitation assayによりMCP-l

遺伝子のプロモーター領域へのC/EBPの結合がインスリンにより増加すること

が確認できた。さらに、高果糖食ラットでの検討から、高果糖食によって誘導さ

れる高インスリン血症の程度と血管壁における転写因子C/EBP-betaおよび

deltaのmRNA発現が有意な正の相関関係を示した。以上のことから、食後の高イ

ンスリン血症は血管平滑筋細胞においてPI3キナーゼを活性化を介して転写因子

CjEBPの発現を増加させ、 MCP-lをはじめとする炎症関連遺伝子の発現を増加さ

せていることが明らかになった。
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