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研究成果の概要（和文）：脳に最も多く存在する細胞であるアストロサイトは、多様なサブタイプを持つ

不均一な集団である。私達はコンドロイチン硫酸で修飾される新たなサブタイプのアストロサイトを発見

し、これをDACS (Dandelion Clock-like Structure) と名付けた。DACSは哺乳類（マウス・ラット・ヒト・ブ

タ等）の成熟脳では保持されるものの鳥類（アイガモ）では観察されず、脳の高次機能との関連が示唆

された。 
 
研究成果の概要（英文）：We found a novel CSPG-containing extracellular matrix structure in the 
adult cerebral cortex and named it Dandelion clock-like structure (DACS) for its morphology 
reminiscent of dandelion clock. Immunohistochemical analysis showed that DACS is produced by a 
novel specific subset of astrocytes and is conserved among the species higher than rodents. These 
findings suggested that DACS participate in higher function of brain.  
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１．研究開始当初の背景: 脳におけるプロテオ

グリカンの役割の研究過程で、コンドロイチン硫

酸の糖鎖を認識するモノクローナル抗体により

脳の広範囲にわたって非常に特徴的な構造物

が検出されることを見出した。 

 

２．研究の目的：これらの新しい構造物の正体

を知り、脳機能との関連を解明する。 

３．研究の方法: DACS は、コンドロイチン硫酸

の 糖 鎖 を 認 識 す る モ ノ ク ロ ー ナ ル 抗 体
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（CS56/IgM 抗体）により検出された構造物であ

る。これらの構造物の正体を解明するために、

（1）DACS 微細構造を観察し、脳内の各種細胞

との関連を免疫組織化学的に解析する。 

（２）DACS の個体発生と系統発生について、そ

の発生時期や動物種間での保存について解析

する。 

（3）脳の病的状態のモデルマウスを作成して

DACS の動態について観察し、その機能を解析

する。 

（4）DACS を構成するコンドロイチン硫酸を特定

するために、脳組織からCS56抗体で検出される

タンパクを精製しクロマトグラフィ法により解析を

行う。 

 

４．研究成果 

（1）DACSの正体 

①電子顕微鏡学的解析により、DACSはアスト

ロサイトである事が明らかになった。しかし、現在

使用されているいかなるアストロサイトマーカーと

も共存しない（GFAP, s100beta, glutamine 

synthetase）。そこでGLASTやPSD95抗体による

免疫組織化学的解析の結果、DACSの先端部

が一部GLASTやPSD95とオーバーラップする事

が判った。この事から、このアストロサイトはシナ

プス部に接触する部分が特に強くコンドロイチン

硫酸により修飾されている事が判った。 

②このアストロサイト(DACS) はCS56抗体で検

出される。CS56抗体のほかにCS-AやCS-C抗

体、更にdelta4S、delta6S、delta0S抗体で染色を

行ったところ、CS-CではDACS様の形態が染色

されたがCS-Aでは検出されなかった。これらの

事から、DACSはCS-6Sエピトープを持つコンドロ

イチン硫酸で修飾されるアストロサイトである事

が明らかになった。 

（2）個体発生と系統発生 

DACSは哺乳類（マウス・ラット・ヒト・ブタ等）の成

熟脳では保持されているが、鳥類（アイガモ）で

は観察できなかった。又、マウスの発生過程に

おいて3週齢頃に大脳皮質に現れ、神経細胞の

critical periodとの相関関係を示した。 

（3）病的状態の脳におけるDACS 

①大脳視覚野の眼優位可塑性とDACSの関

連を確認するために、出生後両眼を摘出したマ

ウスとコントロールマウスとでDACSの形成につい

て比較したが、形成時期や数・大きさ等に差が

認められなかった。 

②stub injury, cryo-injuryで損傷脳を作成し

た。その後DACSの形成を観察したが、損傷の

影響を受けなかった。又、リポポリサッカライド

(LPS)を脳内にインジェクション炎症を誘導した

脳でもDACS構造に変化は見られなかった。 

③アレキサンダー病モデルマウス（GFAP過剰

発現）、リーラーマウス(神経細胞の構築に異常

を呈する）の大脳皮質においてもDACSの構築

に異常は見られなかった。 

（４）タンパクの同定 

DACSを構成するコンドロイチン硫酸を特定する

ために、脳組織からCS56抗体で検出されるタン

パクを精製しクロマトグラフィ法により解析を行っ

た。その結果、細胞外マトリックスを構成するテ

ネイシンファミリーの一つであるテネイシンR 

(TNR) が候補に挙がった。抗TNR抗体（R&D社

製とBD社製）を用いて染色を行ったところ、この

2社の抗体は異なる染色性を示した。これは抗

体の認識部位の相違によるものと思われる。そこ



 

 

でTNRのfibronectin type III-like ドメインを認識

する部位をターゲットとしてRNA probeを作成し、

CS56抗体による免疫染色を行った脳切片上で、

TNRの in situ hybridizationを行った。その結果、

CS56陽性の細胞にTNR mRNAの発現が見られ

た。この結果よりDACSは細胞外マトリックスで

あるテネイシンファミリーの一つであるテネイシン

R (TNR)陽性のアストロサイトである事が明ら

かになった。 

DACSの機能については今後の研究課題で

ある。 
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