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Cellular Communication Network factor 2（CCN2）は多くの成長因子類、その受容体、さらに細胞外マ

トリックス類と結合して多彩な作用を発揮する多機能因子である。これらの結合分子の種類とその量比が

種々の組織・細胞で異なるため Context-dependent な多機能性が現れると考えられ、その作用の分子基盤

を解明するには、CCN2 の立体構造を決定する必要がある。そのために、まず、CCN2 と最も高親和性で

結合する FGF2 との複合体形成実験を行ったが、両者の混和により溶液が中性に偏り、酸可溶性の CCN2
が沈殿して成功には至らなかった。そこで、複合体形成の相方として CCN2 と同様に酸性条件で溶解性が

高く、CCN2 と高い親和性を有する BMP2 を用いて、複合体形成実験を行い、両者の混和により沈殿形成

を回避出来ることまではすでに報告した。次いで、スピンカラムによる限外濾過により、free の CCN2 お

よび BMP2 を除去して、複合体のみが存在すると想定されるカラムメンブランの上層液を電気泳動後、抗

CCN2 抗体および抗 BMP 抗体を用いてウエスタンブロットを行ったところ、CCN2 の存在は確認できた

が、BMP2 のバンドは確認できなかった。その原因を究明したところ、CCN2 が BMP2 と混和する前段階

で多量体形成ないしは濃縮により目に見えない微細な凝集体を形成しており、大半の BMP2 は CCN2 と

結合することなく膜を通過してしまっていた可能性が高いと考えられた。因みに、CCN2とFGF2やBMP2
との結合は以前から固相法や SPR で確認しており、その際は低濃度の生理的条件（中性条件）で実験して

きたが、今回の結晶化実験ではタンパク濃度を上げる必要があり、そのためには CCN2 の場合は酸性条件

にする必要があり、これが大きな障壁となっていることを改めて認識することとなった。 
 

 


