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ヒ ト皮虞鐵維芽細胞へ の ハ イ準 ロ コ ーチ ゾ ン の効果

と特異的結合 （donor　age と in　vitre 　age ）
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Effects　of 　hydrocortisone 　bn　hurnan 　skin 　fibro−

blasts　and 　its　speciflc 　binding ： Donor 　age 　 and
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　ヒ ト 胎 児肺繊維芽細胞 は ．培養下 で 分裂寿命 を も

つ こ とか ら，細胞老化 の モ デ ル と し て 用 い ら れ て い

る e そ の 寿命 を ハ イ ド ロ コ
ー

チ ゾ ン （HC ）が延長す

る こ と か ら．HC の 効 果 ．i：tr　g さ れ た 。最近 細胞

あ た りの グル コ コ ーチ コ イ ドレ セ プ タ
ー

カく・伽 蜘

の 老化 で 減少す る こ とが WI −38 緬胞 で 報 告 さ れ た 。

我 々 は ， ヒ トの 年齢変化 を皮膚繊維芽細胞 を 周 い て ，

HC の 増殖 へ の 効果 と細 胞へ の 特 異的結合 か ら検討

した 。分裂寿命は ，胎児 の TIG −3S は 69 回 ・成人

由来 の ASF −5 （21 歳）は 66 回，　 ASF −4 （36歳 ）は

74回 ，そ し て 老 入 由 来 の ASF −2 （66 歳） は 54 回 ，

ASF −3 （77歳）は 43回 で あ っ た 。 老人 の 細胞 は 成 入

の もの よ り分裂寿 命が 短 く．今 ま で の 報告 と略
一一y．

す る eHC の 増殖 効果 は 成人 と 老人 の 細 胞 は どち ら

も 20〜35 ％ 増加し，差 が 観 察さ れな い 。
TIG −3S

で は HC で 増殖抑制 が お こ り，　 HC の 効 果は 年 齢差

よ り個 体差 が 大 き
r
い 。次 に ，細胞 へ の dexametha −

sone （DEX ）特異 的 結 合 を 調 べ る と ，成人 由来 の

ASF −4 は mg 蛋 白 で も細胞あ た りで も老人由来 の

2 細胞 よ り結 合 部位数 は 多い 。し か し，ASF −5 で

は ，どち らの 基準 で も老 人 の 細胞 と 変 ら な い 。胎児

細胞 （TIG −3S） は ど ち らの 基 準 で も低 く．先 ほ ど

の 結果 と あわせ て 特異的 な 細 胞 で あ る 。in　vitro の

老化 で ，DEX の 結合部位数 を測定す る と，mg 蛋 白

あた りで は 継 代 早期 の 細胞 （877fmol ） は後期 の 細

胞 （493fmoI ） よ り有意 に 高 い が．105細胞あ た りで

は そ れ ぞ れ 348　fmol と 31　3　fmol で 有意 で は な い 。

Kd は すぺ て で 変化 な い （4・4〜6・5nM ）。以 上，予

報約研究 で は 例数が少な く．donor 　age と in　vitro

age の 進行 で DEX 結 合 部位数 の 有意 の 低下 は 認 め

ら れ なか っ た が ，さらに 検討す る 必 要 が あ る。
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最近 ．培養細胞 の 増殖 を 促 進 させ る 各種 の 増殖因

子 が ，血 清そ の 他 か ら 分離精製さ れ て い る 。
Gospo．

darow 三cz に よ っ て 牛 の 脳 も し くは 下垂 体 か ら抽出

され た fibroblast　growth 　factor （FGF ）もそ の
一

つ で ，名称 が 示す様に 特 に 線維芽細胞 の 増 殖 を 促進

す る増殖因子 と し て 知 られ て い る 。 今 回，我 々 は 同

じ中胚 葉由来 の 細胞 で あ る線維芽細胞 と軟骨細 胞 に

対す る増殖促進作用．細 胞 形態 の 変化 お よび 軟寒天

培地 中 で の コ ロ ニ ー形成を指標と し て FGF の 働き

を比較検討 し た 。

　血小板 由来増殖因子 を含ま ない 血 漿 由 来血 清 を 旃

え た 培地 中で は ．線維芽細胞は 全 く増殖 しな い が ，

軟骨細胞は 活発 に 増殖す る。 こ の 培地 中 に
．FGF を

10〜200ng／【冠 の 濃度 で 加 え る と．線維芽細胞 は そ

の 濃度 に 応 じて 増殖 し ，また 細胞 の 形態 も FGF を

加 え る こ と に よ り扁平型 か ら紡錘 型 へ と変化 し た 。

一
方，軟 骨 細 胞 は FGF を 加 え る こ と に よ り・よ り

紡錘型の 形態を示 した が ， FGF は 軟骨細胞 の 増殖

leL・t ほ と ん ど影
．
響を与 え な か っ た 。

　線維芽細胞，軟骨細胞 と も軟 寒天培 地 （0．33％寒

天 使用） 中で は コ ロ ＝ 一形成 を示 さ な い が ．培地中

に FGF を 加 え る と 両細胞 と もに コ ロ ニ
ー

の 形成が

認 め られ た 。 ま た ．こ れ らの コ ロ ニ ーの 数 と 大 き さ

は 10〜200ng ／ml の 濃度 で は ，　 FGF の 濃度 に 依存

的 で あ っ た。

　 以上 の こ とか ら， FGF の 単層培養細胞増殖促進

作用 と，細胞 の 形態 1こ 及 ぼ す 変化 お よ び軟寒天培地

中 の コ P ニー
形成誘導作用 と は

一
致 し な い こ と が 明

ら か と な り，別種 の 機 購が働 い て い る 可能性 が 示 唆

さ れ る 。
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