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　 口 腔 は 主 に 第
一

鰓 弓 に 由 来 す る 組織 か ら発 生 す る が，マ

ウ ス 胎 仔 の 第
一・

鰓 弓下 顎突起 を 器官培養す る こ とに よ り

歯，下 顎骨，メ ッ ケ ル 軟 骨，舌 な ど の 基 本 要 素 の 初 期 発 生

を子 宮 外 で 再 現 で ぎ る。肝 細 胞 増 殖 因子 （HGF ） は 下 顎 に

強 い 遺伝子 発現 が 認 め られ，口 腔組織各部 に 免疫活性 が 認

め られ る。さ ら に 器 官培養可 で HGF ま た は HGF 受容体 の

mRNA に 対 す る ア ン チ セ ン ス オ リ ゴ ヌ ク レ オ チ ドを培地 に

加 え た り，HGF を添加 す る こ とに よ り，組織発生 に 対す る

変化 を組 織学 的に 解析 し た 。 その 結果，HGF は 下顎骨 に 対

し て ぱ 骨芽細胞前駆細胞 の 増殖 に，メ
ッ ケ ル 軟骨 の 実質成

長 と長さの 成長 に，舌筋の 筋芽細胞 の 移動 と増殖 に 働 くこ

とが示 され た 。

　熱 シ ョ ッ ク 蛋白質 は 熱を 含む 多様 な 刺激 か ら細 胞 死 を 阻

止 す る
一

群 の 蛋白質 で あ る。25 〜27kDa の 熱 シ ョ ッ ク タ ン

パ ク質 （Hsp27） は，細胞死 の 抑制 の 他，細 胞 の 増殖 分 化 の

調節 に も関与す る と報告 され て い る。一
般 の 軟骨 で は 肥大

軟骨細胞 に 発現 し て い る が，メ ッ ケ ル 軟骨 で は 成長期 の 軟

骨 に 強 く発現 し，編成消失開始直前に 発現 が 停止す る。器

官培養 で は ，Hsp27 の 遺伝子発現を 抑制す る と，メ ッ ケ ル

軟骨 の 無形成 が 生 じ．Hsp27 が 生体で は 出生前 に 消失す る

メ ッ ケ ル 軟 骨 の 生 存 に 不 可 欠 な働 きをす る こ と が 示 さ れ た。

　 以 上 の よ うに ，組織化 学 的解析 に 加 え て 器官培養法 に よ

る解 析 を 行 うこ とに よ り，局在 と そ の 働 きを 明 ら か に す る

こ とが で ぎ る。同様 の 解析 は ト ラ ン ス ジ ェニ ッ グ マ ウ ス を

作成 して も可能 で あ る が，小規模 の 研究室 で 個人単位 の 研

究 プ ロ ジ ェク ト と し て 行 う場合 に は 経済的 な こ と も含め て

多 くの 困 難 が 生 じ る 。 上 記 の 方法 は 車 の 両輪 とも喩えられ

る形 態 と機能 と の 関係 を 比較的容易に 解析 で ぎる 大 きな利

点 を有 し て い る 。 また，致 死性 の 高い 場合で も
一

部 の 器官・

組 織 だ け を 培 養 す る こ と に よ り生 存 させ られ る 場合 も ある

な ど，多 くの 利 点 も有 し て い る。

　組織化学 の 歴 史 は 光学顕微鏡 で は 見 え な い 物質 を い か に

し て 可 視化 し、そ の 存在を明らか に す る か の 研究 と 努力 の

過 程 で あ っ た とい え る。こ の 歴 史 の な か で epoch −lnaking な

出来事 は ア ル カ リ フ ォ ス フ ァ タ
ーゼ の 組織化学証明 と そ の

臓器組織 に お け る 分布 に 関す る 研究報告 （高松英雄　 1939、
Gomori　 l　939） で ある。組織化学的手法 は、そ の 後免疫 （抗

原
一

抗体）反応 を結 び つ ける こ とで、免疫組織細胞化学 へ

と発展 しそ の 有用性を飛躍的に 増加 さ せ た。そ の 先駆的な

研究 と して は、fluorescent　antibody 　rnethod （蛍光抗体法） の

考案 （Coons　194D を 忘れ て は な らな い 。蛍光抗体法に 続 き、

抗体 へ の 酵素標識 法 の 発案 （Nakane　 l　966） は抗 原
一

抗 体反

応 に 基づ く明視野 で の 抗原物質 の 観察を 可 能に す る と共 に 、

細 胞 な らび に 組織の 病 理 形 態学 的変化 を 同時 に 観 察す る こ

とを も 可 能 と した。今 日、ほ とん どの 抗 原 物質 に 対 す る抗

体 の 作 製が 可 能 とな っ て お り、病 理 診 断領 域 に お け る 免 疫

組織細胞化学 の 有用 性 は 改め て 説明 す る まで もな い 。また 、

先 に 述 べ た 標識酵素 と して 用 い られ る ア ル カ リ フ ォ ス フ ォ

ス フ ァ タ ーゼ や ペ ル オ キ シ ダ ーゼ は、酵素基質 を 変 え る こ

と で異 な る呈 色反 応 を 得 る こ とが で き、同
一

切 片 Eで の 多

重染色 を 可 能 と した。標識抗体法 は酵素以 外 に も、金属粒

子 を 標識す る こ と で 超微形態学的 な 免疫細胞 化学 に も応 用

され て い る。こ の よ うに 、組織細胞 化学 を 応用 した 物質 の

可 視化 の 対 象 は macromolecute と し て の タ ン パ ク に は じ ま

り、今 日 で は DNA 、　 RNA な ど の 核酸 な らび に こ れ ら の 転

写産物 など に も及ん で い る。ま た、こ れ ら遺伝了 レ ベ ル の

可 視化 は 病理診断の み な らず、治療 の 選択 の 上 で もきわ め

て 有用 か つ 必 須 の 医療惰報をもた らし て い る の が 現状 で あ

る。今後、こ の よ うな 医療情報 を ど の よ うな形 で 、よ り迅

速 に か つ 正 確 に 医療現場 に 発信 し て い くか が課題 で ある。

39

N 工工
一Eleotronio 　Library 　


