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MCC （mutated 　ln　colorectal 　cancer ）の 組織

発現 ・細胞内局在 ・細胞分化 との 関連

千田隆央

悪 性黒色腫 cell 　 lineに おけるサイ クリン D1

遺伝子の 増幅の 検討
一　FISH 法 によ る
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　MCC 遺伝子 は ヒ トの 第5番染色体長腕

に存在 し、その 変異 は大腸癌の 発生 に関

与する 。 MCC を培養細胞に過剰発現 させ

る と、 細胞周期 の進行が抑制 され る こ と

が知 られ て い る 。 MCC に対す る抗体 を作

成 し、そ れ を用 い て マ ウス の 各種組織 に

お ける 発現 と細胞 内局在 を検索 した 。

MCC はマ ウス の 大脳 ・小脳の 神経細胞 、

下垂体前葉細胞、甲状腺濾胞上 皮細胞 、

唾液腺細 胞、腸上 皮細胞 、 肝細胞 、 膵腺

房細胞 、 腎尿細管上皮細胞 、副腎髄質細

胞で 発現 して い た 。
い ずれ の細胞で も、

MCC は細胞膜 と細胞内小器官の 近傍に局

在 した 、， MCC を過剰 発現 させ た COS7 細

胞 で は MCC は細胞質全体 に検 出 され た

が 、 Triton　 X に よ っ て 細胞質を抽 出す る

と、残 っ た MCC は細胞膜 と細胞内小器官

に 結合 して い た 。 NGF に よ っ て PC12 細

胞を神経細胞様に分化 させ る と、 MCC の

発現は増加 した 。 以上 の結果か ら 、 MCC

に は膜結合型 MCC と細胞質型 MCC の 2種

類が あ る と思わ れ る 。 また 、 MCC は細胞

周期の 進行 を負に制御する と共 に、細胞

の 分化 に も関係 して い る ようだ 。

　起源の 異なる6禪の ヒ ト悪性黒色tUcell　Iine

に お けるサ イ ク リ ン D1 遺伝子の 増幅に つ き、

第 11番染色休ペ リセ ン トロ メ ア 11pll −ql1

領域とサイクリ ン D1 遺伝子 11q13部位を同

時に 認 識す るプ ロ ーブ （Vysis）を 用 い た

double−− target 　　f！uorescence 　 in　　situ

hybridization （FISH＞法 とサ イ ク リ ン D1 遺

伝．rの cornplernentary 　 DNA プ ロ ーブを用

い た dot　blot　hybridization法 によ り検言・」を

行 っ た 。 6種 の ヒ ト悪性黒色種 cell　 lineの う

ち 5種 に第 11番染色体の 増加に伴 うサ イ ク リ

ン Dl 遺伝了 の 増加をみ た 。 第 11 番染色体に

対するサイ クリ ン D1 遺伝子の コ ピ
．一数 の 比 で

み ると、 LH （内臓転移巣よ り採取樹立 した細

胞系）、 WK （皮膚原発巣 よ り採取樹立 した細

胞系）の 2種で有意に高値を示 した 。 細胞 レ ベ

ル で は 、 LH の 間期細胞核 5 ％以 ドにサイクリ

ン D1 遺伝子の増幅パ ターン がみ られた 。 よ っ

て これ らの cell 　 lineで はサ イ ク リ ン D1 の増

幅は、少数の 細胞 に の み生 じて と考え られ た 。

一ノidot　 blot　hybridization法で はサ イ ク リ

ン Dl 遺伝子の増幅は な く、 平均値 と して みた

FISH 法の結果 とほ ぼ一致 した 。

　 さ らにサイ クリン D1 蛋白の 発現 との 関連性

に つ き検討中で ある 。
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