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【背景・目的】我々はdihydropyrimidine（DP）骨格を基本骨格とする誘導体の分化誘導能ならびに殺細胞作

用に着目して研究を行っている。今回ヒト白血病細胞株NB4とHL-60に対する2-thioxo-DP誘導体の分化誘導

および細胞毒性について検討した。【実験方法】NB4およびHL-60細胞（1 ×105 cells/mL）に対して1-10 μ

Mの2-thioxo-DP誘導体を96時間処理した。細胞毒性はWST-8アッセイによって行った。分化誘導解析は分化

マーカーの一つであるCD11bおよび増殖マーカーの一つであるCD71を指標とし、フローサイトメーターを用

いて測定した。細胞周期解析は、フローサイトメーターを用いたPI染色法によりDNA含量を測定した。アポ

トーシスおよびネクローシス誘導解析は、フローサイトメーターを用いたAnnexin/PI法により測定した。【結

果・考察】NB4細胞に対する2-thioxo-DP誘導体（1-8）処理は、2処理においてのみ有意な増殖抑制作用を示

した。一方、HL-60細胞では、2、5および7処理において有意な増殖抑制作用を示した。さらに、2処理

HL-60細胞において、CD11b発現や細胞周期への影響は認められなかったが、有意なアポトーシス誘導が認め

られたことから、HL-60細胞に対する2の殺細胞作用にアポトーシスが関与することが明らかとなった。現

在、2処理NB4細胞の分化誘導能、細胞周期への影響、アポトーシスおよびネクローシス誘導などの増殖抑制

メカニズム、および2処理HL-60細胞の詳細なアポトーシス誘導メカニズムを検討している。
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