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論文内容の要旨

[目的]脊椎動物の部域特異的形態形成機構を探る上で、中軸骨格はよい研究材料である。中軸骨格は椎骨と肋骨を

単位とする繰り返し構造からなり、それが体の部域により少しずつ形を変え全体として種特異的な中軸骨格を形成す

るのである。肋骨は、晴乳類と鳥類では、胸部にのみ独立した大きな骨となって胸郭を形成し、その他の部分では、

椎骨の一部となって小さな突起を形成するのみである。椎骨も肋骨も体節中距葉をその起源、とするが、胸部体節から

のみ肋骨が形成されるのである。

肋骨は椎骨と関節している肋骨頭と肋骨結節を含む短い近位部と、肋骨の大部分を占める遠位部とからなる。この

2 つの領域は発生起源からもその発生を制御する機構からも異なった領域として認められる。本研究では、肋骨遠位

部の形成に必要な体節の区画を表皮外怪葉との関係から明らかにしようとする。

[結果]私は、ニワトリ 2 日腔で、その外怪葉と体節との問にポリエチレンテレフタレートのフィルムを挿入すると、

体節に由来する骨格の中でも、とくに肋骨の遠位部のみが形成されなくなるととを発見した。肋骨遠位部の形成には、

表皮外匹葉と体節との相互作用が必要なのである。つぎ、に、体節の発生と肋骨遠位部の発生との間の関係を明らかに

するため、発生途上の体節が表皮外匹葉との相互作用を失った場合、どのような発生異常が起きるかを、術後 1 日経

った 3 日脹で調べた。皮筋板は、実験側では対照恨.IJ に比べて、内側・外側方向に短くなっていた。正常脹で、 Pax3 は

皮筋板全体に弱く発現しているが特にその外側に強し、発現が見られる。また品ml は皮筋板外側部にのみ強く発現し

ている。実験側の皮筋板外側部では、 Pax3は皮筋板の他の部域と同様に弱くしか発現しておらず、 Siml の発現は全

く見られなかった。このことは、表皮の影響が失われることによって、皮筋板の外側部が失われたことを示している。

椎板については、組織学的にも、 Paxl の発現パターンにおいても、実験側と対照側で有意の違いが認められなかっ

た。 Paxl はいずれも、椎板の外側部を除いてほぼ全体に発現していた。ところが、 Scleraxis や γ -FBP の発現は実

験側で消失していた。これらの遺伝子は、正常腔では、隣接する皮筋板の境界付近で発現しているものである。
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[結論]以上の観察結果から、表皮外月|壬葉は、皮筋板の外側部、および、隣接する皮筋板の境界近傍の形成に必要で

あることがわかった。ニワトリーウズラキメラ怪を形成する同所的移植実験の結果、肋骨の原基は隣接皮筋板の境界近

傍であることが示されているが、表皮外脹葉が直接この肋骨原基に作用し肋骨遠位部を形成させるのか、あるいは、

まず皮筋板の分化を誘導し、分化した皮筋板が肋骨原基に作用するのかは今後に残された問題である。

論文審査の結果の要旨

脊椎動物の部域特異的形態形成機構を探る上で、中軸骨格はよい研究材料である。中軸骨格は椎骨と肋骨を単位と

する繰り返し構造からなり、それが体の部域により少しずつ形を変え全体として種特異的な中軸骨格を形成する。肋

骨は、日甫乳類と鳥類では、胸部にのみ独立した大きな骨となって胸郭を形成し、その他の部分では、椎骨の一部とな

って小さな突起を形成するのみである。椎骨も肋骨も体節中脹葉をその起源とするが、胸部体節からのみ肋骨が形成

される。本研究は、肋骨形成に必要な体節の区画を表皮外腔葉との関係、から明らかにしようとしたものである。

まず、ニワトリ 2 日怪で、その表皮外腔葉と体節との聞にポリエチレンテレフタレートのフィルムを挿入すると、

体節に由来する骨格の中でも、とくに肋骨の遠位部のみが形成されなくなることが発見された。肋骨遠位部の形成に

は、表皮外怪葉と体節との相互作用が必要なのである つぎ、に、体節の発生と、肋骨遠位部の発生との聞の関係を明

らかにするため、表皮外匹葉との相互作用を失った場合、体節にどのような発生異常が起きるかを調べた。皮筋板は、

実験側では対照側に比べて、内側・外側方向に短くなっていた。 Pax3 と Siml は正常脹の皮筋板ではその外側部に強

く発現しているが、実験側の皮筋板外側部では、 Pax3は皮筋板の他の部域と同様に弱くしか発現しておらず、品目1

の発現は全く見られなかった。このことは、表皮の影響が失われることによって、皮筋板の外側部が失われたことを

示している。椎板については、組織学的にも、 Paxl の発現パターンにおいても、実験側と対照側で有意の違いが認

められなかった。ところが、 Scleraxisや γ -FBPの発現は実験側で消失していた。これらは、正常任では、隣接する

皮筋板の間の境界付近で発現しているものである。

以上の観察結果から、表皮外脹葉は、皮筋板の外側部、および、隣接する皮筋板の境界近傍の形成に必要であるこ

とがわかった。肋骨遠位部の原基は後者であることが示されているが、表皮外腔葉が直接この肋骨原基に作用するの

か、あるいは皮筋板を介するのかは今後に残された問題である。

以上の成果を得た本論文は、博士(理学)の学位論文として十分価値あるものと認める。
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