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【目的】我々が樹立したメタロチオネイン（MT）欠損カドミウム（Cd）耐性細胞において，亜鉛（Zn）を細
胞内へ取り込む輸送体 ZIP familyのうちの ZIP8と ZIP14の発現が低下していること，ZIP8 siRNAを親株に
導入すると Cdの蓄積が抑制されることを見出している。これらの結果は，Cdの細胞輸送に Zn輸送体が関与し
ていることを示唆する。しかし，もう一つの Zn輸送体ファミリーである ZnT familyが Cd輸送に関与してい
るかどうかはわかっていない。そこで，ZnT family 遺伝子の発現が Cd 耐性細胞において変化しているか，ま
た，Cd曝露によって変化するかどうかを調べた。 
【方法】MT欠損 Cd耐性細胞の二つの細胞株（A7, B5），およびその親株細胞から RNAを抽出し，real time 
RT PCR法により，ZnT1（slc30a1）から ZnT9（slc30a9）までの９種類の ZnTのmRNAレベルを調べた。ま
た，これらの細胞に Cd（2 µM）を添加して 6，12時間後における各 ZnT mRNAレベルを調べた。 
【結果と考察】親株細胞に比べて Cd耐性細胞では，ZnT4, ZnT9のmRNAレベルが 3倍以上の値を示した。
しかし，Znの細胞外への排出に関与する ZnT1の発現は Cd耐性細胞でほとんど変化していなかった。これら
の細胞に Cdを添加した後の各 ZnT mRNAレベルの変化を調べたところ，親株細胞においては Cd添加によっ
て ZnT1 mRNAレベルが経時的に上昇した。ZnT1のプロモータ領域にはmetal response elementが存在する
ので，予測される変化であった。しかし，Cd耐性細胞では，Cd添加 6時間後の ZnT1 mRNAレベルはほとん
ど変化せず，12時間後にわずかに上昇した。これは，Cd耐性細胞において Cdの取り込みが抑制されているた
めに，ZnT1の発現を上昇させるのに必要な濃度の Cdが蓄積しなかったためと考えられる。一方，Cd耐性細胞
でmRNAレベルが高かった ZnT4，ZnT9については，Cd添加でむしろmRNAレベルが経時的に減少した。
したがって，ZnT4，ZnT9の発現は短時間の Cd曝露と長期間の Cd曝露によって異なった影響を受けることが
示唆された。 


