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　遺伝子工学、細胞工学の分野の中で細胞融合は中心的技術の一つである。特に、植物細胞の融合

は主に育種技術として現在用いられており、交配不可能な植物間でも、その遺伝形質の改変を行う

ことが可能である。よく知られた例として、ジャガイモとトマトの雑種であるポマトの製作をあげ

ることがでぎる。我が国でも、大学等の研究機関で細胞融合による新しい交配雑種の研究が進展し

てきて・・る・1）髄融合蹄の中撮も収率の高・・ものとしてZi㎜erm。n。が198，年、，大阪

で開催された生物工学に関する国際会議で報告した電気的融合法をあげることができる㌘細胞接着、

膜融合は共に、電場泳動、電気的膜離断と、細胞に対する電気的効果を巧みに用いた物である。こ

の方法は前に述べたように融合収率が高いことの他に、化学的方法と異なり、細胞種を問わないこ

とや非生理的な融合誘起剤を必要としないことなど有利な特微をもっている。

　電場中における細胞の運動と細胞膜の電位差の理論的定式化を行うことは、細胞接着、膜融合に

対し、簡単な目安を与え、電気的細胞融合法の理鰍ζ大きな助けに成るであろう。これまで最も簡

単なモデルはP・hlの教科書｝・ふれられて・・る．3）就H・1・apf，1たちは交醐収おける細胞の

運動につい群細鹸討を餓て・・る．4）繍では私達の螺の一歩として瀞電揚中の二個の細

胞について取り上げる。特に膜電位を意識して議論を展開する。この点は膜融合から膜離断に対す

る理解を深めることになろう。

L　電場中における二個の細胞間相互作用

　　まず、細胞融合のために細胞を含む培養液にかける一一一igeな電場をEoとしよう。簡単のため静

電場としその方向は二つの細胞の中心線に一致させる。二つの細胞はそれぞれ球とし、図1のよ

うに座標をとる。二つの細胞は大きさ、膜の厚さ、ともに異なっていると仮定して定式化を進め

る。

　外場E・による電位φ（・x）は

φ（ex）－rc。　r、c・・θ、　＝－E。（R＋，，　c。、θ、）　　（1）
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と書ける。細胞が外場中で誘起する電位を多重極展開し、近似的に双極子までとれば、第一の細

胞が作る電位は、細胞外、膜内、細胞内にわければ次のように表せる。

　　　　　　　3
　　φ（1）一一零4・）。。、θ、，　　　・、≧・、　　（2－・）
　　　　　　r1

　　φ（｛）一〔B（・），、＋σ（・）劫，。sθ、，。、≧，、≧b、　　（2－b）

　　　　　　　　　　　　　　　r1

　　φ（1）＝D（1）・、c・・θ1，　　　　b、≧r、　　　（2－・）

もし係数、A（1）、　B（1）、　C（1）、　D（1）、を決定することができれば、第一の細胞が作る電位が求め

られるわけである。まず髄膜の醐（・、－b、）・・お・・て、離と電me度力・醗なのでC（1）

D（1）、はB（1）によって書き直すことができる。

σ（・）一 ?F一blβ（・）・　　　（3－・）

が）－2’ん（｝）B（1）　・　　　（3－b）

ここで、k（1）は細胞膜と細胞の誘電率の比である・

　　ん（王）＝ε（P／ε（王），　　　　　　　　　（3－・）

細櫨内の電位φ（王）をあらため囎き直せば

φ（1LB（・）〔・、＋雛1暑〕…θ1　　（4）

となる。第二の細胞に対しても全く同じ取り扱いとなり、rl→r2、ん1→ん2等の置きかえ

をすればよい。

　外場による電位と、それぞれの細胞が誘起する電位の記述がなされたので、細胞外の電位は重

ね合せの原理により、

　　ψ＝φ（・x）＋φ（1）＋φ（1）　．　　　　　　　（5）



二番めの細胞酢縄位φ（1）を、ee－一の細胞の座標・、、θ、欄胞間騨Rを用いて次のよう

に書いてみよう。

　　　　　　　3
　　φ（2一e｛’－A（2）…θ、＝・；F、（，、，R）、。sθ、．　　　（6）

　　　　　　r2

未知数F2（rl，R）は、幾何学的関係から

　　COSθ2　＿　　　　　　　　rl　COSθ1－R

　　　・1一て一「　　　　　　（7）
を恥、式（6）の両辺1…sθ、をカ・け触分を徹譜）62頁鯵照

F・（…R）一一 W～1且（2）・　　　　（8）

細胞外の電位は次のように表すことができる。

・一〔－E．・、＋妥且（・L2窒・且（・）〕一・θ、．　（9）

　　　　　　　　　　　　　1

この式は第一の細胞の表面付近（R≧r1）の細胞外で成立するものである。

同様にr、・θ，i・よ鵬二の細胞の表面付近（R≧・、）の電位を記述すれぽ、

・一←E・r・＋
相賜ﾏL2嵯・「・A（i）〕・・sθ、　一・E。R・（1・）

　以上、述べたことから、未知の量はA（1）、B（1）、　A（2）、　B（2）であることが明らかであろう。こ

れらは、細胞膜の境界における電位、電東密度に対する連続性を考慮すれば、次の連立一次方程

式の型に書くことができる。

　1　　M，　一・X，　　0

－2　　2VI　r－X　，　　o

－X2　　0　　　1　　M，

－X2　　0　　－2　　　N2

A（1）

B（1＞

A（2）

B（2）

Eo

Eo

Eo
Eo

（11）

各行列要素は形式的に書かれているので、幾何学的、物理学的定数を用いてあらわに書けば次の
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ようになる。

　　　　　　　　　1　＿k（1）　　　b3

M・＝－1噛す寸　　，　　（ユ2－a）
N・一〔一1＋2 燕u・蓑〕k（1）・　（12－b）

X、－2a@　　　・　　（12－・）
ここで岬）は、ん1°L・9）／・。である．またiは1または2である・

式（11）の解は、次のように簡単に表現することができる。

　五（iL（N、－M、）〔πj＋（Nj　－Mj）Xi〕E・／G・

　B（iL　　3〔Hj＋（Nj　－Mj）Xi〕E・／G，　　　（13）

ただし、（i〆j），（i，j＝1，2）．

ここで係数Hiと行列式Gはそれぞれ

　U、＝Ni＋2M、，G二私鳥一（N，　－M，）（N，・－M，）X、　X、　　（14）

である。X1，X2のみが細胞間の距離の変数であることに注意すればR→。。では

　　A（i）＝（Ni－Mi）E。．／Hi，　B（i）＝3E。／Hi・（i　・1・2）（15）

となり、電場中の孤立した細胞の結果に一致していることがわかる。

式（15）の結果　Ai，Biを用いれば式（13）は次のように書き直すことができる。

A（i）・．A（i）（1＋Z（j）?jrzH，／G，　　　（16）

B（i）一万（・）〈1＋Z（」） ?jee2／G，（・メj）・（・・j・1・2）

G－（1・－A（i）互（・）

　　　　　　　　　　　　　　　　　－61一



※）右辺の角積分は初等的手法で実行できる。結果は、

　　　　cosθ2　　　　　　　　　　　　4π　　　2r

2．細胞の双極子表現と膜電位

　外場Eoにより細胞が誘起する電位は式（2－a）であり、等価な双極子モーメントPは次の

　ように書ける。

　　P＝4πεoa3A　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　 （18）

孤立した細胞の双極子モーメントをその分極率αを用いて表せぽ

　　戸、一・π・・al万（iL・・E・，（i－1・2）　　　（19）

であり、この表現により、外場中で二個の細胞が誘起される双極子モーメントは、それぞれ次の

式となる。

P・　－ii〔　　　　2～tt，　a睾　　11＋「婦’R・〕／（，1一鵜・か），

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（　iメj　）　，　（　i　，　j　；1　，　2）　．　　　　　　　（20）

P1，P2は細胞間の距離の関数として表せることが理解できよう。最も簡単な例として、二つの

細胞が同じ大きさ、同じ電気的性質をもつものであれば次のようにかける。

P一戸／（　　　　2α　　　11－4π・。’R・）・

@　　（21）
　　　　　　　　　　3）
　この式はPohlの教科毒に一致するものである。また双極子モーメソトが求められたので二つの

細胞からなる系の静電エネルギーは、
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σ・＝一 Aπ≒・！IPkgCzi，P2　　　　　（n）

と表せる。P1，P2もまた距離Rの関数であることに注意を要する。この式は細胞が互いに接触

する直前までにあてはまる式である。

　これまで述べてきたことから理解されるように膜電位は

△Vi＝φII）（・i）一φ！ll）（bi），（i・　1，2）　　　　（as）

と定義することができるので

△V・一　B（1）〔（・i－bl）一 吹ib1昏〕c・se・，（an）

　（i鳳1，2）

である。

この式から、電場中に孤立した細胞がうる膜電位と他の細胞が存在する場合の膜電位とは明らか

に異なり、孤立系のそれより大きいことが期待される。また二つの細胞の最も近いところで、大

きな膜電位を得ることも理解できよう。

3．　ま　と　め

　　電場中における細胞間相互作用の特徴と膜電位について見てきた。細胞融合のメカニズムを理

解する上でも電気的細胞融合は細胞接近から膜離断に至る過程を詳しく観測することが可能であ

　るという利点を持っている。また実用面でも最も高収率であることが知られている。本稿はその

理論的端緒を示したものであるが、今後、交流を含む一般の電磁場中における細胞間相互作用及

び膜電位についてふれていく予定である。またこの取り扱いは細胞に限らず、電場中の粒子、例

　えば丸い高分子や超微粒子間相互作用の問題にも共通であることを指摘しておこう。

　　最後に細胞融合技術の現状について私達に暖かく御教示して頂いた押金健吾助教授、また大阪

で開催された生物工学の国際会議に関する資料を提供して下さった岡崎光雄教授に感謝します。
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