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緒   言 

 

 歯根膜由来細胞（PDLC）は、骨・セメント質および靭帯・腱分化に関連する

特性を持ち、これらの組織再生における有用性が多数報告されている。しかし

ながら、PDLC の可塑性については、骨髄や歯髄といった他の組織由来の間葉系

幹細胞（MSC）と比較して骨形成能は高いとは言えず、さらに細胞数を確保する

ために継代を重ねると可塑性が大きく低下するという問題点が指摘されている。 

PDLCsは骨や腱・靭帯の両方に分化する特性があること、培養されたPDLCsは様々

な分化段階・分化方向にある細胞集団であることなどがあるが骨形成能に関与

していると考えられる。一方、培養における低酸素刺激は、間葉系幹細胞（MSC）

の増殖や可塑性を促進させることが知られている。そこで、本研究では培養後

期における短時間の酸素濃度変化が、継代を重ねた PDLC の可塑性に与える影響

について評価を行なった。 



対象と方法 

 

6 継代目ヒト PDLC を 80〜90％コンフルエントに達するまで培養した後、低酸

素（O2<5%；hypoxia 群）および重度低酸素（O2<0.1%；anoxia 群）環境下で 24

時間培養をおこなった。その後、生存した細胞の特性解析を行なうと共に、再

酸素化後の PDLC の可塑性について in vitro または in vivo にて評価を行なっ

た。 

 

結   果 

 

低酸素刺激開始後6時間で未分化性の維持に関わる遺伝子（oct4、sox2、p75ntr）

の発現上昇を認め、24 時間後には MSC マーカー（CD105、CD166、STRO-1）陽性

細胞の増加を認めた。このうち、MSC マーカー陽性細胞率は、hypoxia 群で有意

に高値を示した。一方で、anoxia 群では未分化性の維持マーカーの発現は減少

していたものの、腱分化の転写因子である scleraxis の発現は著名に上昇して

いた。続いて、再酸素化後の PDLC に骨分化誘導を行なったところ、in vivo に

おいても高い骨形成能を示した。これは、hypoxia 群において特に著名であった。

又、同様に再酸素化後のPDLCを腱分化誘導培地にて継続培養を行なうと、anoxia

群での scleraxis の発現がさらに上昇していた。一方、軟骨細胞や脂肪細胞へ

の分化誘導においては、酸素濃度による明瞭な違いを認めなかった。 

 

考   察 

 

 培養中に短時間でも酸素濃度変化を加えることで、継代を重ねた PDLC の可塑

性を向上させ得ることが示された。これは、PDLC による骨や腱組織の再生に特

に有用であると考えられた。 


