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歯再生 と BMP 遺伝子導入治療法

　　　　　　　　　　○中島美砂子

（九州大学大学院歯学研究院口腔機能修復学講座）

【目的】 私共は再生 歯工 学を応用 した 「新 しい 齲蝕 ・歯髄治療法の 開発 」 を行 っ て きた 。まず、超

音波遺伝子 導入法を用 い て 、直接 BMP 遺伝子を歯髄面に応用 する 「生体 内遺伝子 導入法」 を開発 し

た 。 こ の 方法 で は安全性が高 く、操作が簡単で 、組織傷害性がな く、均一
に遺伝子 を導入 で き る 。イ

ヌの露髄面 に BMP 遺伝子を直接導入する と、早期に象牙質が再生 され 、 その有効性が示唆 された 。

しか しなが ら、歯髄炎の 治療に応用 して象牙質が大量 に再生 され るため には 、 歯髄組織内に十分な数

の 歯髄組織幹細胞が存在する こ とが必要と考え られ る。また 、直接遺伝子 を生体内に導入す る と厳密

な安全性が問題となる 。 したが っ て 「生体外遺伝子 導入法 」 を試み、そ の 有効性を検討 した。

【方法】 まず培養歯髄前駆細胞／幹細胞 へ の 電気的遺伝 子導入条件を決定し、三 次元 的 pellet　culture

シ ス テ ム を確立 した 。 次に Gdf1ア／
’Bm ρ 11 遺伝子導入 による象 牙芽細胞 へ の 分化促進作用をアルカ

リフ ォ ス フ ァ タ
ーゼ活性な らびに Real　time　RT−PCR によ り解析 した 。 さらに Gdfl　1導入 pelletを培

養 14 日目にイ ヌ の露髄面に 自家移植し、象牙質再生を検討 した 。

【結果】遺伝子導入後の細胞 生存率は 85％以上で 、 導入効率は約 70％であ っ た 。6dfl　1導入 pellet
に お い て 、培養 10 日目アル カリ フ ォ ス フ ァ タ

ーゼ活性の 上昇がみ られ 、培養 14 日目に象牙芽細胞

分化 マ
ー

カ
ー dentin　siatoρrotein　（Dsp）、　 en ∂met γsin、　 Phexの発現の有意な上昇がみ られ た。移植

した Gdf11 導入 pelletは露髄面 に生着 し、生体内遺伝子導入法 に比 べ よ り早期 に大量の 象牙質形成

がみ られた。

【結諭】 Gdf11 遺伝子導入によ り歯髄細胞の象牙 芽細胞 へ の分 化が促進 され 、自家移植に よ り露髄

面上 に大量の 象牙質を再生 できる こ とか ら、齲 蝕 ・歯髄治療 へ の 臨床応用 へ の可能性が示 唆された 。
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