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研究成果の概要（和文）：組織線維化部位のターゲット分子としてTissue factor（TF）に着目し、非アルコー
ル性脂肪肝炎（NASH）により線維化した肝臓の検出を試みた。ICG標識Fab化抗TF抗体を調製し、NASHマウスに投
与後に全身蛍光イメージングを行なったところ、投与72時間後の肝臓においてICG由来の強い蛍光を確認した。
一方、コントロール抗体を投与したNASHマウスや、通常食を摂食したマウスにおいては、肝臓における蛍光はほ
とんど確認されなかった。NASHマウスの肝臓や活性化肝星細胞においてTFの発現が確認されたことから、Fab化
抗TF抗体は線維化組織検出のためのツールとして有用であることが示された。

研究成果の概要（英文）：We focused on tissue factor as a target molecule of tissue fibrosis and 
tried to detect NASH-induced liver fibrosis by using anti-TF antibody. In the experiment, 
ICG-labeled Fab fragment of anti-TF antibody was prepared and fluorescence imaging of NASH mouse 
after the systemic injection was carried out. As a result, ICG fluorescence could be strongly 
observed in the liver of NASH mouse at 72 h after the injection, but little in the livers of NASH 
mouse injected with Fab fragment of control antibody and of normal diet-feeding mice injected with 
each antibody. Additionally, TF expression was observed in NASH-induced fibrotic liver and activated
 hepatic stellate cells. In conclusion, we demonstrated that Fab fragment of anti-TF antibody could 
be applicable as an imaging tool for detection of tissue fibrosis including liver fibrosis induced 
by NASH.

研究分野：核医学・分子イメージング学

キーワード： 分子イメージング　組織線維化　NASH　TissueFactor　抗体　肝臓　Fab　肝星細胞
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研究成果の学術的意義や社会的意義
組織の線維化ならびにそれに続く慢性的な炎症は、がんやアルツハイマー病といった様々な難治性疾患の発症や
症状悪化の原因であり、患者の予後を決める重要な因子である。本研究において、Fab化抗TF抗体をイメージン
グ診断用の分子ツールとして用いることにより、NASHにより引き起こされた線維化した肝臓の検出に成功した。
NASHは肝硬変や肝がんに進行し予後不良となるため、肝疾患の進行予防に大きく貢献できるものと考えられる。
これまでに組織線維化を簡便に検出するイメージング診断法は開発されていないため、本研究にて得られた成果
は、線維化組織を検出する新たな手法として学術的、社会的意義は高いと考えられる。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属されます。
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