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論 文内容の要 旨

1907年， E. V. Wilsonがカイ メン細胞を用いて，細胞間選別 (sorting.out)現象を発見して以来，

同械器1及び高等動物の怪細胞においてもこの現象の存在が碓認された。この細胞間選別現象を生じさ

せる要因と Lては，現在までのところ，細胞の按着性の質的も Lくは鼠的な差が主なものであると考

えられている。

この細胞の選別現象を生じさせる接去の特衆性や細胞間の結合様式の問題を精細に検討するための

一つの方向性としては，細胞間接着を促進させる物質を単離し，その性状を調べ，細胞表面での存在

状態を訪lべることをji!iじて解明してゆくというやり方がある。

一般に，高等動物脳細胞の結養液 (conditionedmedium)中に細胞問按着促進物質が存在するこ

とが知られており，株細胞の結養液中にもそのような物質の存在及び細胞!日l接着の特異性が存在して

いることが報告されている。しかし，そのような細胞間接省促進物質が何種類あり，どのような状態

で機能しているのかなどの物質レベルでの解析はほとんどなされていなし」この樋の研究を行うため

には，実験材料としての制胞が扱いやすく，その細胞集団が十分均一である必要がある。この意味で

は，通常よく実験材料として用いられている魅由来の細胞よりも株細胞の方が優れているように思わ

れる。このためチャ イニーズ ・ハムスタ の腕由来の株細胞CHL36を用いた。CHL36の熔養液

(conditioned medium)中に存在する細胞間接着促進物質及び，それらの細胞膜上での存在状態に

ついて調べた結果は次の通りである。

CHL36の培養液中に 5極矧の細胞問綾着促進物質が存在していた。 SephadexG20日及びSDS

polyacrylamide gel electrophoresis (かっご内の数値)により求めた分子量は次の通りであった。
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(単位:X104ダルトン)

12.0 (14.0); 6.7 (7.7); 7.0 (5.8); 5.0 (6.5) 

上記のほかに， Sephadex G 200のvoid部分に高い細胞間接着促進活性があり，これを Sepharose

4Bで分画すると活性はvoid及ひとほぼ200万相当の分子量域にみられた。この分画は上記の四種類の

ものと異なり C14ーグルコサミン誘導体が大量に取り込まれていた。

Sephadex G 200による推定分子量7.0万， 5.0万のものに対応するものがグルタルアルデヒド固定

細胞のNaSCN処理で可溶化された。

また，細胞間接着に必須で、あるカルシウムの作用部位を調べるため，局所麻酔剤であるプロカイン

を用い，生細胞及びグルタル・アルデヒド固定細胞(この場合は，細胞間接着促進物質存在下)の細

胞間接着に対する効果を調べたところ 両者ともに阻害効果が観察された。カルシウムはホスホ・リ

ピッドに結合し，ホスホ・リピッドの分布を制御していることから，細胞間接着もしくは細胞間接着

促進物質は細胞膜に存在するホスホ・リピッドの分布によって制御されている可能性が示唆された O

論文の審査結果の要旨

細胞の接着性は動物細胞の基本的性質の一つであり，形態形成・分化・ガンの転移細胞移動及び増

殖の接触阻害等に関係していると考えられており，興味深い研究分野の一つである O 田中君の論文は

培養動物細胞の細胞間接着促進物質の精製及びその活性の定量に関するものであり，通常，用いられ

る目玉由来の細胞集団に比して遥かに均ーな細胞集団である株細胞を材料として，その培養液中に存在

する四種の蛋白性の細胞間接着促進物質の精製を行い，さらに，同様の効果を示す酸性多糖が株細胞

培養液中に存在していることを示したO また，これらの細胞間接着促進因子が，他の株細胞・腔由来

の細胞のいずれに対しでも異った効果を示すことを明らかにした。これらの結果は今まで報告された

ことがなく，細胞間接着が上述の様々な現象で果している役割を考慮すると，この分野に対する貢献

は極めて大きいと思われる O

さらに，同君はグルタルアルデヒド固定細胞を用いて，細胞間接着促進物質の活性をより定量的に

測定する系を開発した。そして，この系を用いることにより，酸性多糖と蛋白性の細胞間接着促進因

子の聞に相互作用が存在することを示唆した。この定量法は，今後，細胞間接着促進因子の果してい

る役割及び細胞接着の機構を解明するうえで，重要な役割を果すものと思われる O

以上，田中君の細胞間接着促進因子に関する研究は理学博士の学位論文として，十分価値あるもの

と認める O
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