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論文内容の要旨

個体の発生過程を扱う発生学において重要な課題の一つは，各器官を構成する組織の形成機構の解

明である。最近，細胞接触の観点からこの課題に接近しつ〉ある。その成果は

( 1 ) 旺組織細胞は自己認識能をもつこと。

( 2 ) 分化した細胞ほど接着能は小さいこと。

の二つの点である。これら二つの現象がどのような機構により起乙るのかは，まだ充分に分ってい

ない。

他方，組織培養法の一つ，単層培養法の進歩により体外培養のj易に於いて発生過程にみられる細胞

の分化現象を再現させ，その機構を解析してゆこうとする機運が高まっている。

このように組胞接触の問題が焦点となり，細胞接着の機構および細胞接着の結果，細胞の生理的機

能が如何に影響されるか等が重要な問題となってきた口

本論文は体外培養法により単離された終脳細胞の組織再構成能，他の組織に対する誘導能および細

胞接着性について研究したものである。

( 1 ) 5 日目 --13 日目鶏症を用いて終脳細胞および中脳細胞の接着能を旋回培養法により調べた。

両脳細胞ともに若い旺の細胞ほど大きな細胞塊を形成した。すなわち，若い旺の組織細胞ほど接着力

は強いと考えられる。また，中脳は終脳より細胞接着力が時期的に早く低下した。形態学的観察によ

り，中脳は終脳よりも形能形成が早く完了することが知られている。以上のことから，脳組織におい

ては分化した細胞ほど接着力が小さいことが分った。

( 2 ) 終脳および神経網膜は神経匹期に前脳域の背域および腹域より形成される。すなわち，発生

起源は近い。また，両組織ともに，主要構成細胞は神経細胞および神経穆細胞である。同組織の単離

細胞が混合培養された。両程の細胞からなる細胞塊は向心円状の組織構成を示した。すなわち，両組
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織細胞は相互に自己認識能をもっている。

(1) (2) の結果から推測して，細胞のもつ自己認識能は細胞接着力の違いによる現象であること

を結論した。

( 3) 終脳又は神経網膜細胞と皮膚細胞とが混合培養された。両組織細胞では互に細胞選別能をも

つことが分った。さらに，皮膚細胞は単独で培養されると，数個の表皮細胞の細胞塊が真皮細胞の細

胞塊内に散存する組織構造を示した。それに反し，皮膚細胞が，終脳または神経網膜細胞と混合培養

されると，表皮細胞および真皮細胞はそれぞれ単独の細胞塊を形成することが分った。このことは細

胞接着性が外部(培養)条件により変化することを示していると考えられる。なお，表皮細胞の集団

が示すケラチン様構造の形成と環境との関係についても調べられたD

( 4 ) 終脳または神経網膜細胞と衆尿膜 (CAM) 細胞とが混合培養された。両組織の間でも細胞選

別が起こった。なお CAM の外旺葉性細胞が示すケラチン様構造の形成に関係する要因についても分

析が行なわれた。

(1) , (2) , (4) の結果から CAM の外佐葉性細胞が終脳の原基の外庇葉性細胞と同じであると仮

定すれば，未分化細胞ほど接着力が大きいと結論しうるようである。

以上の実験から，細胞の接着性は細胞内の要因と細胞外の要因により決定されることが分った。そ

こでこの両要因の作用機序を解析するために静置培養法を用いての実験が行なわれた。

( 5 ) 単離された 7.5 日目旺の終脳細胞は，無血清培養液中では細胞単独で，または小さな細胞塊

を形成してガラス面に附着した。その際，細胞の形状は球形に近い。そこへ血清を添加すると，ガラ

スに附着していた細胞はガラスから離反し，細胞どうしが接着して大きな細胞塊を形成した。その

後，細胞塊はガラスに附着し，さらに培養すると単層となった。単層を構成する細胞は扇平な形状を

示した。

終脳細胞は，血清の存在しない培養液中ではガラスに対して強い接着性を示し，血清の存在する培

養液中では細胞に対して強い接着性を示した。そこで血清が細胞の接着性にどのように関与している

かを調べた。

細胞塊はガラスに附着後，単層を形成した。血清を新たに入れ換えても単層の状態には何ら影響し

なかった。これは細胞内要因の関与を示している D

終脳細胞の単層形成過程は，細胞表面の構造が動的に変化し，それが細胞の接着性の種々な現象に

結果していることを示していると考えられる。

(6) 以上の結果を要約する口

(1) 終脳細胞は外旺葉細胞から分化するに従い，その接着性が低下する。

(ll) 終脳細胞の接着性は細胞内外の要因により決定される。

(l[) 築尿膜の外旺葉細胞は終脳細胞との混合培養によりケラチン様構造を形成した。
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論文の審査結果の要旨

石井一宏君の論文は鶏肢の脳細胞をトリプシンで単細胞状態とし，体外培養法によりそれが再び集

合する状態およびガラス面への接着条件を追求し，組織形成の機構を論じたものである。

すでに同君および諸外国における多くの研究者によってトリプシンで単離された細胞は各組織によ

って自己認識能をもっ，つまり同種のものは接着し易いことおよび分化した細胞ほど接着能の小さい

ことが知られている D しかしこれらの現象の機構についてはまだ十分に解明されていない。

同君は 5 --13 日目の鶏腔より終脳細胞および中脳細胞をトリプシンで単細胞状態とし，それらの細

胞の接着能を旋回培養法によって調査した。その結果両極脳細胞共若い肢の細胞ほど大きな集合塊を

形成することを認めた。

次 lこ終脳および、神経網膜の単離細胞をつくり，両者を出合して旋団地廷を行なった結果，同極の細

胞はそれぞれ自己と同じもの同士で接着することを認めた。これらの結果から同君は細胞ω もつ臼己

認識能は細胞接着力の相違によるものであると推論した。

また終脳或いは神経網膜細胞と皮膚細胞を混合培養すると，元来皮!蕎細胞のみの培養では表皮細胞

が真皮細胞の中に混在するような集合塊をつくるに対し，混合培養では表皮細胞と真皮細胞がそれぞ

れ独立の細胞塊を形成することを知った。このことは細胞接着能が外部(培養)条件によって変化す

るものと考えられる D これと同様の現象が終脳または神経網版細胞と柴以)J皮細胞を混合的義したとき

にも認められた。

以上の実験は同極或いは異種の細胞同士の段着能に|到するもωであるが，同君はさらに単離された

終脳細胞とガラス面との接着についても実験を行なっている口たとえば無血清培養披中では細胞は単

独或いは小さな細胞塊を形成してガラス面に附着するが，培養液中に血清を加えるとガラス面に附着

している細胞はそこから遊離し，今度は細胞同士が接着して大きな細胞塊を形成する口しかしその後

再びガラス面に接着し単層を形成するようになる。この事実は培養液中に血清を添加することによっ

て細胞表面の構造に変化をもたらしたものと考えられる D そこで同君はこの現象に対して組織をトリ

プシンで処理する際，単細胞の膜面にある程度の損傷がおこるが，それに血清を加えることにより部

分的に機能を回復するものとの仮説を提唱している白

以上石井君の論文は体外培養法による単離細胞同士の接着性およびガラス面への接着性に対し，多

くの新しい知見を加え実験発生学上に大いに貢献したもので，参考論文と考えあわせ，理学博士の学

位論文として十分価値あるものと認める口
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