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K e y w o r d s P t k l C ell li n e
,
C h r o m a tid e n d f u si o n

,
C h r o m o s o m e

R at k a n g a r o o (P o t o r o u s t ri d a c t y li s) は タ ス マ ニ

ア島に 生息 す る/ト動物 で . そ の 体細胞 の 染色体 は図1

に示す よ う に雄で は 2 n
= 1 3 , 雌 で は 2 n

= =

1 2 で あ

る
.
S h a w ら

=
に よ っ て 5 対の 常 染色体 は

, 大 き さの 順
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Fig ･ 1 ･ N o r m a l k a r y o ty p e o f th e r a t k a n g a r o o

C ell

T h e C h r o m a tid E n d F u si o n F o u n d in a C e11

に 恥 1 , 2 ふ 4 , 5 と命名さ れ
.
2 本の Y 染色体 も

, 大 き

さ か ら Y l と Y 2 と命 名 さ れ た . し か し H a y m a n ら
2J

M o o r e
3 )

の よ う に Y l と Y 2 を逆 に 記 載 し て い る も の

も あ る .

R a t k a n g a r o o の 培養 c ell li n e で は , 自然発生的に

染色体 の 数 的 異常 や di c e n t ri c ch r o m o s o m e
.
ri n g

C h r o m o s o m e 等の 染色体 の 構造異常 を伴な う こ と が

報告さ れ て き た .

4 卜 引

著者 の 1 人 で あ る 武 田
削
は R a t k a n g a r o o c ell

li n e の 細胞遺伝学的検索を 行な い
, こ の C el1 1i n e に

お い て , 同
一

染色体内で
, 長腕 の 染色分体端部が 相互

に 結合 し , ri n g f o r m を形成 して い る
一 種の 構造異常

を し ば しば 観察 し , a r m e n d f u si o n ( 分体端部結合)

と仮称 した
.

今 回 は分体 端部 結合 の 出 現頻 度等を 報告し , 染色

分体端部の 結 合で あ る の で
, a r m e n d f u si o n ( 分体端

部結合) を 改称 し
,

C h r o m a ti d e n d f u si o n ( 染色分体

端部結 合)
'

と命名 し た い .

材料お よ び方法

R a t k a n g r o o c ell li n e に つ い て は
, 雌の 腎皮 質 よ

り 確 立 さ れ
, 継 代 第 22 代 目 の 線 維 芽 細 胞 を 米 国

R o s w ell P a r k M e m o r i al I n s ti t u t e より 分与 さ れ た

も の を 使用 した . 細胞 は R P M I 1 64 0
1 0)

と1 5 % f e t a l c alf

S e r u m を加 え た M e d i u m で 3 7 ℃ の 恒 温 器 内 で 密 封

培養さ れ た
.
な お M e d i u m 中に は抗生物質等 は 一 切加

え なか っ た .

細胞は培養 7 日日 ご とに 継代 され , 培養6 日日 に 細

L i n e of th e R a t K a n g a r o o (P tk ) ,
C u lt u -

r e d in 析t n ･ T a k e sh i M a t s u d a , S a t o sh i M o ris a w a & K i m i o T a k e d a
,

D e p a rt m e n t of
A n a t o m y (Ⅰ) ,

S ch o ol of M e di ci n e
,
T o y a m a M e di c al a n d P h a r m a c e u tic al U ni v e r sit y .
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抱遺伝学 的検索を お こ な っ た . すな わ ち培 養6 日目 に

コ ル ヒ チ ン ( 最終濃度 0 .2 γ/ m り に 4 時間暴零 した の

ち . H a n k
,

s B a l a n c e d S alt S ol u ti o n ( H B S S )
1 1)

で 一

度細胞を 洗浄 し た の ち
,

ト リ プ シ ン で 細胞を 剥離 し ,

葛
慮

甲 主
盲
2

十

+士

ミ

キ
十

乍
十

t

4 5

偽
W

息

静

闇
y

紗
W
慮

飽
闇

3

●

l
X

さ
X

0 . 0 7 5 M o l 塩化 カ リ溶 液 あ る い は 蒸 留 水 と H B S S が

3 : 1 の 割 り 合 い の 溶 液 で 低 調 処 理 を 行 な い
,

3 : 1 m e th an 0 1 -

gl a ci al a c e ti c a ci d 液 で 固定 した .

空気乾燥法 で 標本を 作製 し , 染色 体分析 を行 な っ た .

な お 染色体分析技術の 詳細 は
, 教室で 行 な わ れ て い る

ヒ ト の 染色体の 分析技術
1 2)

に よ っ た .

染色体分析 は こ の C ell li n e の 第 24 代か ら 31 代 に

わ た っ て
t 総計 250 個 の 細胞を 任意 に 選ん で 行な っ た

.

成 績

検索 を行 な っ た C e l1 1i n e は第 24 代か ら 31 代 に わ
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Fig . 2 . K a r y o t y p e o f th e m a in st e m l in e
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た っ て
, 細胞増殖速度 は ほぼ 一 定 で

t
こ の 期間中に は

い わ ゆ る
"

a p e ri o d o f g r o w th r e ta r d a
･

ti o n

"

( T o d a r o ら
1 3)

) あ るい は
l`

c ri si s
"

( K a t z ら
I 4) ) は

認め られ な か っ た . ま た 染色体 検 索 を 行 な っ た c ell

li rl e は分与さ れ た 当時か ら , す で に 仙 5 の 染色体 が1

本欠失し た図 2 の よう な 核 型 を も っ た 細 胞 が m ai n

st e m li n e と な っ て い た . 図3 に は 染色 分体 端 部 結 合

Fi g . 4 . F r e q u e n c y of c ell s wi th c h r o m a tid e n d

h si o n (C ef) .
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ch r o m ati d e n d f u si o n ( 以下 C ef と 省略す る) を 有す

る 1 核板 を例示 した .

A )

表 1 に は 25 0 偶の 細 胞 を 検索 し , 1 細胞当た り の

染色体数 と 各染色体 別と に 分類 し た細胞数 を示 し た t

括弧内数 は C e f を有す る細胞 数 を 示 し て い る
｡

な お

C ef を有 す る細胞 の う ち の 1 細胞で
,
N n 3 と Ⅹ 染色休

で重 複し て C ef を有 す る もの が 観察さ れ た . す な わ ち

C ef を 有す る細胞数 は 22 で
, 23 個 の C ef が 観 察 さ れ

た .
こ れ は図 4 に 示 す ごと く . 全2 5 0 細胞 中8 .8 % に 当

た る . 図 5 に は全 250 細胞 の 染色体数 別の 細 胞数 を 示

し た . 図6 に は全 250 細胞 の 染色体数別の 細胞数を さ

ら に 各染 色 休 別 に 細 別 し た 細 胞 数 を 示 し た . 馳

1
,
2 .

,
3 ,4

,
及 び X 染色体各 2 本 ,

貼 5 染色体が 1 本 の

細胞が 多く , 異数性 を示 す細胞 が少 な い こ と を示して

い る
｡

こ の
-

よ う に こ の C e ll li n e はN o . 1 , 2 ,3 ,
4

. 及 び Ⅹ

染色体が 各 2 本 , N o . 5 染色休が 1 本の 核 型 を 基本型と

し て い るが . 図 7 に は各染色体に つ い て t
こ の 基本数

と 異 な る異数性 を示 し た細胞の 割り 合 い を示 した . 斜

線 で 示 し た部分 が基本数 を も っ た細胞の 割り 合い を示

し て い る
. 表 2 に は基本数 を も っ た細胞 と異数性を示

し た細 胞の 実数 値を 示 した . 括弧 内数 は 期待 値を示し

て い る .

そ の 結果 No . 5 の 染色体 で 異数性を 示す 細胞が少 ない

こ と が判明 し た .

B )

表 3 に は C e f を 有 して い な い 22 8 細胞 中で , 1 細胞

当た り の 染色体数 と各染色体別に 分類 し た細 胞数を示

T ab l e 2 . I n cid e n c e o f n u m e ri c al a b e rr ati o n i n e a ch c h r o m o s o m e t y p e ･
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した . 図 8 に は 22 8 細胞の 染色体数別の 細胞数を 示し

た . 図9 に は 22 8 細胞中で , 各染色体 に つ い て , 異数

性を示す細胞 の 割り 合 い を 示し た
.

C )

表 4 に は C ef を有 す る22 細胞中 で
,
1 細胞当た り

の染色体数 と各染色体別に 分類 し た細胞数を 示 した .

∬0 . 0 ヱ C e l 1 8

3 3 1

C e f はN o . 1 染色体 に 1 本 ,
N o . 2 染色体 に 5 本, 恥 3 染色

体 に 4 本 , 貼 4 染色体 に 4 本 ,
Ⅹ 染色体に 9 本出現 し

て い る
.

こ の Ⅹ 染色体 に お け る 出現 は他の 染色体で の

出現 より 有意 に 大で あ る . 図10 に は22 細胞の 染色体

数別の 細胞数 を示 し た . 図11 に は さ らに 各染色体 数別

に 細別し た細胞数 を示 した . 図 12 に は , C ef を有 す る

22 細胞中で t 各染色体に つ い て
, 異数性 を示す細胞 の

0 5 0 1 0 0 妬
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割 り合 い を 示 した が ,
C ef を有す る細胞 に お い て は 異

数性 を示す細胞が 少な い .

次 に C ef を 有する細胞 が
,
2 n 領域(染色体数 が 16 未

満) , 3 n 領域 ( 染色体数 が 16 以 上18 未満) , 及び 4 n

領域 (染色体数が 18 以上) の い ずれ の 領域 に 分 布 しや

す い か に つ い て ズ
2 検定を行 こ な い

.
こ れ を 表 5 に 示 し

賀0 . 0∫ e●1 1 8

○■ ○ ● ○■ ● l k .

Fi g . 1 0 . T o t al c h r o m o s o m e n u m b e r i n 2 2

c e11 s w ith C ef .

0
1 0 20

T 0 . 0 f ¢●1 1 ●

唐
Fig . 1 1 . C h r o m o s o m al i d e n tifi c a ti o n i n th e

c ell s w ith C ef .
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た .
そ の 結果 C ef を 有す る細胞 は 3 n 領域 と 4 n 領域に

数多く 出現 し て い る こ と が 判明し た ,

考 察

培養 R a t k a n g a r o o c e 11 1i n e に お け る染 色 体 の 構

造異常 に つ い て は , L e v a n ら
4)
に よ っ て 初め て 指 摘 さ

れ ,
そ の 後 L e v a n

5 )
. H e y m a n

- Z a n d s t r a ら
8)

,
V a n

S te e n i s
7)

, B r o w n ら
8)
が言 及し て い るが

, 構造異常の 頻

度が高い と しな が ら も , 正確 な頻度に つ い て 報告 して

い るも の は認 め られ な か っ た . そ こ で 前回著者の ⊥ 人

で ある武田
97
は 8 代に わ た る R a t k a n g a r o o q e ll li n e

を検索 し .
そ の 構造異常 の 頻度及び そ の 変動 に つ い て

報告し た .
こ の 検索 中に 図 3 に 例示 した ごと く , 同 一

染色体内で 長腕 染色分体端部が 相互に 結 合 し
,

一

種 の

ri n g f o r m を形成 し て い るの を しば しば 観察し , 従来

の染色体異常分類 の 記載法 の い ず れ に も適 当 しな い の

で a r m e n d f u si o n ( 分体端部結合) と仮称 し た
.

しか し染 色分 体 端 部 の 結 合 で あ る の で
,

こ れ を

Ch r o m ati d e n d f u si o n ( 染色分体端部結 合) と 改称 し

た方が 適当す る と考え て い る
｡

著者 らが調 べ 得 た 範 囲 で は
,

R a t k a n g a r o o c el1

1i n e に お い て C ef の 存在 に つ い て 言及 して い る も の は

い ない . しか し L e v a n
5 ) 及 び武田

9)
は こ の C e l1 1i n e の

d i c e n t ri c c h r o m o s o m e を 分 析 し , こ の di c e n t ri c

C h r o m s o m e は染色体 の 欠失を 伴な わ ず , そ の 端部 と

端部が単に 結 合す る こ と に よ っ て 形成 さ れ て い る こ と

を確認 し ,
こ の C el1 1i n e の 染色体の 摘部 に は

, 切断さ

れた染色体の 断端 の よう な特別の 付着 し やす い 性質を

所持して い る の で は な い か と 推測 し て い る .

ま た L e v a n
5 )

の 染色体分析写真の 中に は C e f を 有 す

ると考え得 る核板が 確認 さ れ る . こ れ ら の 染色体断端

の S ti k y な 性 質 等 か ら , こ の R a t k a n g a r o o c e ll

li n e で は
,
C ef が か な り 恒常的に 存在す る もの で あ る

事は確 実で あ る . 図 6 並 びに 表2 より , 全 25 0 細胞で

は異数性を示す 細胞が 少な く , 特 にN o . 5 の 染色体で 異

数性を 示す細胞が 少な い こ と が 判 明 し た
. 図 9 に は

C ef を有し な い 22 8 細胞で , 異数性を 示す 細胞の 割 り

合いを 示し たが
, N o . 5 の 染色体が 1 本の 正 常な 細胞が

多い こ と がわ か る .

しか し図1 2 に 示し た よ う に C ef を 有す る 22 細胞 と

比較す る と正 常型の も の が少 なく , 異数性を 示す も の

が多い
. 特に N o . 1 , No . 4 . X 染色休で こ の こ と は指 摘 で

きる
.

表4 に は C ef を有 する 22 細胞で
, 1 細胞当た り の 染

色体数と各染色体 別に 分類 し た細 胞 数 を 示 し た が ,

C ef はN α1 染色体 に 1 本 .
N o . 2 染色体 に 5 本, 仙 3 染色

体 に 4 本 , 仙 4 染色体 に 4 軋 Ⅹ 染色体に 9 本出現 し

た ･ こ の Ⅹ 染色体 に お け る出現は他の 染色体 で の 出現

より 有意に 大で あ る
.

図12 に は
t
C ef を有す る 22 細胞中で , 各染色体 に つ

い て , 異数性 を示す細胞の 割 り合 い を 示した が
,
C ef を

有す る細 掛 こお い て は異数性 を示す 細胞が 少い
. こ の

事 は形態学 的に ば橋形成か ら遅滞現象を お こ すか ら で

ほ ない か と考 え られ る . ま た表 5 に示し た よう に
,
C ef

を有す る細胞 が
, 2 n 領域 , 3 n 領域 t 4 n 領域の い ず れ

の 領域 に 分布 し やす い か に つ い て ズ
2

検定を 行な っ た .

その 結 果C ef を有す る細 胞は3 n 領 域 と 4 n 領域 に 数

多く 出現 し て い る こ とが 判明し た . こ の こ と は C e f を

有す る こ とが 逆 に 修復機 構と し て 働い て 染色体数 が少

な い も の が 出現 し て く る の で は な い か と考え られ る .

結 論

第2 4 代 か ら 31 代 の 8 代 に わ た っ て
, 雌 の R a t

k a n g a r o o c ell li n e の 染色体分析を行 な っ た . 各継代

時 の 総 計 250 個 の 細胞 を 任 意 に 抽 出 し , 2 2 細 胞

( 8 .8 % ) に C h r o m a ti d e n d f u si o n (C e f) が認 め られ た .

C e f は Ⅹ 染色体 に 有意■に 多く 出現 し
,

ま たC ef を 有 す

る細胞 は3 n 及 4 n 領域 に分布 し
,
C ef を 有する細胞 に

お い て は異数性を 示す細胞が 少な い
. こ の こ と は C ef

が修復機構と して 働い て い る ため と思わ れ る .
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