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研究成果の概要（和文）：筋芽細胞株C2C12の分化誘導ではWnt経路に関与する因子の中でWnt4やSfrp2などが有意に発
現上昇する。過剰発現で有効なのはWnt4であり，これはβカテニン経路に拮抗して分化を促進する。Wnt4を恒常的に発
現するC2C12では細胞増殖が著しく低下して自発的に分化する。この細胞では筋分化マーカーと共にBMP4の発現が上昇
し，元の細胞の分化誘導でもBMP4が上昇する。しかしBMP4は筋分化を抑制し，その効果はBMPに結合するノギンで拮抗
される。Wnt4とWnt3aはBMP4によるSmadリン酸化に対して影響を示すが，BMP4のWnt経路に対する影響は弱く，その作用
は間接的と考えられる。

研究成果の概要（英文）：Several Wnt signaling components including Wnt4, Sfrp2, and Porcupine were induced
 after serum starvation during myogenic differentiation in C2C12 myoblast cell line, and Wnt4 was most eff
ective to induce myogenic differentiation through suppression of beta-catenin signaling with Wnt3a, when o
verexpressed in C2C12 cells. Stable Wnt4-expressing sub-cell lines (W4-08) of C2C12 indicate decreased pro
liferation accompanying spontaneous differentiation into myotube cells with myosin heavy chain expression.
 BMP4 expression was up-regulated in W4-08 cells, as observed in C2C12 cells after serum starvation. BMP4 
is acting to down-regulate myogenic differentiation, and noggin is effective to promote myogenic different
iation in the presence of Wnt3a and Wnt4, suggesting possible interaction between Wnt/beta-catenin and BMP
/Smad pathways.
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