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血管ネットワークは、体の生理機能の発揮と維持にとって、もっとも重要な器官である。血管形成のしく

みに関しては、血管内皮細胞の分化機構はよく解析されているが、3 次元的パターンをとるネットワーク

が体の中でどのように構築されるのかはほとんどわかっていない。そこで本研究では、これらの問題を、

血管パターニングとそれを制御する細胞外環境という観点から解析している。ケモカイン SDF1 とその受

容体 CXCR4 は、器官形成のさまざまなステップにおいて重要な役割をもつことが知られている。CXCR4
のノックアウトマウスを解析したところ、肋間血管の形成が特異的に阻害されていた。肋間血管は、背側

大動脈と共に体節由来の細胞から作られることが知られている。そこで、体節細胞のこれらの血管形成に

おけるケモカインの役割に注目し、CXCR4 を強制発現させたところ、細胞はまず背側大動脈方向に移動

し、次に伸展している肋間血管の周辺に集積していた。しかしこれらの細胞は血管内皮細胞には分化しな

かった。一方、我々は最近、体節細胞の背側大動脈方向への移動と内皮細胞の分化に Notch シグナルが関

与することを見出している(Sato et al., Dev. Cell, in press)。そこで CXCR4 による細胞移動と Notch と

の関わりを解析したところ、これらのシグナルカスケード間の直接の相互作用は認められなかったが、

CXCR4 によって背側大動脈付近まで移動した細胞は、Notch シグナルさえあれば内皮細胞に分化しうる

ことを観察した。これらの結果から、体節に由来する細胞には少なくとも２種類存在し、それぞれが Notch
依存的な移動と内皮形成、及び CXCR4 依存的な移動とその後の血管周辺組織の形成に関与するという新

しいメカニズムがみえてきた。                                  

※ 成果の公表を見合わせる必要がある場合は、その理由及び差し控え期間等を記入した調書(A4 判縦長横書 1 枚)を  

添付すること。 
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