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（２）平成 23年度研究活動の概要 

当研究部は,口腔感染制御研究室

と口腔機能再生研究室の２室で構

成されており,総勢 33の構成員で研

究活動を行っている。当研究部では,

高齢者の歯の喪失の問題を血管生

物学的,細菌学的,免疫学的,そして

再生歯学的アプローチにより総合

的,統合的に解決することを目指し

ている。 

部長研究グループは , 歯周病と

と心血管病や糖尿病との因果関係

を明らかにする研究を行い、歯周病

原菌 Porphyromonas gingivalis が

血管内皮細胞上の E-selectin分子

と結合し、動脈硬化巣に定着すこと、

また同菌が歯肉上皮細胞に侵入す

る際の Rab5、 ICAM-1の重要性を示

した。また本年度、九州大学大学院

に連携講座を設置した。さらに、東

海地区の大学・企業と連携し、歯科

用チタンメスの開発や動脈硬化早

期診断装置の開発等、産学官で協力

して研究開発を行なっている。 



口腔機能再生研究室：中島美砂子,庵原耕一郎,村上真史,中村博幸 

歯髄幹細胞を用いた歯髄・象牙質再生に関する研究 

 
歯髄幹細胞移植による歯髄再生治療

の臨床研究を行うため「ヒト幹細胞を

用いる臨床研究に関する指針」に基づ

いて,以下の研究および準備を行った。

まず,血管新生・神経再生能に優れた

ヒト歯髄幹細胞を新規分取法にて分

取するための最適条件を決定した(1)。

次 に , イ ヌ の 標 準 作 業 手 順 書

（Standard Operation Procedure、

SOP）を改変し,診療室から GMP 準拠

細胞加工施設へヒト抜去歯を輸送し,

閉鎖系のアイソレータ内で細胞を採

取・増幅、保存し、細胞を診療室に

輸送し,移植する一連のSOPおよび臨

床研究実施計画書プロトコールを作

成した。また,人為的ミス防止・汚染

防止・品質保証の GMP の三原則に基

づき,SOP にしたがって加工製造され

たヒト新規分取法による歯髄幹細胞

の品質規格・評価基準を設定し,歯髄

幹細胞の品質検査,安全性・安定性試

験を行った。すなわち、無菌試験・

エンドトキシン試験陰性,および長期

継代による染色体異常・核型異常が

ないこと,がん化がみられないこと,12

代まで培養しても形質の変化はなく

安定であることを明らかにした。さ

らに,アイソレータ内でSOPに基づき

イヌの歯髄幹細胞を製造加工し,イヌ

の抜髄後の根管内に自家移植したと

きの非臨床試験の安全性試験および

有効性試験の結果を得た。すなわ

ち,14 日後,血管と神経を伴った歯髄

が再生され（図）, 6 ヶ月後では,歯冠

部に厚い被蓋象牙質がみられた。さ

らに X 線では根尖部の閉鎖がみられ,

電気診断装置にて歯髄が生活してい

ることを確認した。また、安全性試

験として、自家移植４週間後、移植

に起因する異常はみられなかった。 
 

 
図 歯髄幹細胞移植による抜髄後歯髄再生 

A：低倍 B：高倍 歯髄組織 v 新生血管 
C：高倍 OD 象牙芽細胞 D: PGP9.5 染
色  

E：BS-1 lectin 染色 
 

以上の結果により,不可逆性歯髄炎

を対象疾患として,不用歯をもつ患者

に対して,「歯髄炎における抜髄後歯髄

再生」の臨床研究の実施計画書を提出

し,機関の倫理審査委員会の承認を得

た。現在,厚生労働省にヒト幹細胞臨

床研究実施計画書を申請中であり,今

後,厚生科学審議会の答申,審査委員会

の承認を得て,臨床研究を開始する予

定である。 
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「エンドサイトーシスが関与する誤嚥性肺炎の発症機序に関する研究」 

第 65 回 日本栄養･食糧学会大会  2011/5/14, 東京  

 

4. その他、セミナー等 

松下健二： 

自然炎症としての歯周病の病因論 

九州大学歯学大学院セミナー 2011/12/16, 福岡 

 

松下健二： 

血管炎症と歯周病 

北海道大学歯学部口腔生化学特別講義 2011/12/1，札幌 

  

松下健二： 



血管炎症と免疫学 

東北大学歯学部口腔微生物学分野特別講義 2011/11/14, 仙台 

 

松下健二： 

老年期、衰退期を想定した歯科医学・医療と QOL 

鹿児島大学大学院医歯学総合研究科長寿口腔科学講座講義 2011/8/17, 鹿児島 

 

松下健二： 

血管炎症と血管内皮のエキソサイトーシス 

北海道大学歯学部大学院セミナー 2011/6/29，札幌  

 

松下健二： 

血管炎症と血管内皮のエキソサイトーシス 

広島大学歯学部免疫学特別講義 2011/6/16, 広島  

    

III. 公的研究費 

1. 厚生労働省 

松下健二，（分担） 100 万円 

長寿科学総合研究事業 

介護予防の効果検証のための研究－長期コホート研究によるリスク評価と介入

研究による検証 

 

松下健二，（分担） 200 万円 

再生医療実用化研究事業 

歯科再生医療拠点を活用した次世代型歯周組織再生療法の開発 

 

2. 文部科学省 

松下健二，（代表） 400 万円 

科学研究費補助金 基盤研究（B） 

エンドサイトーシス制御を基盤とした新しい感染制御法の開発 

 

松下健二，（代表） 120 万円 

科学研究費補助金 挑戦的萌芽研究 

機能性バイオナノ粒子を応用したエキソサイトーシス制御による歯周病治療の

戦略 



 

松下健二，（分担） 20 万円（総額 1,729 万円） 

科学研究費補助金 基盤研究（B） 

高齢者の口腔・摂食機能向上を促す地域支援ヘルスプロモーションモデルの構

築 

 

中島美砂子  (代表) 320 万円 (総額 350 万円) 

科学研究費補助金 基盤研究(B). 

iPS 細胞を用いたバイオ歯移植による革新的う蝕治療法の基盤研究開発 

 

中島美砂子  (分担) 45 万円  

科学研究費補助金 基盤研究(C). 

歯髄幹細胞を用いた新しい末梢神経麻痺の根治的治療法の開発 

 

庵原耕一郎  （代表）100 万円  

科学研究費補助金 若手研究（Ｂ）. 

幹細胞遊走因子による歯髄再生治療法の開発 

 

中村 博幸  （代表）100 万円  

科学研究費補助金 基盤研究(C). 

口腔癌幹細胞と癌の微小環境（ニッチ）におけるＭＭＰおよびＡＤＡＭの役割

検討 

  

中島美砂子  (分担) 100 万円  

科学研究費補助金 基盤研究(B). 

安定型マトリックスメタロプロテアーゼ３を用いた新しい歯髄炎治療薬の開発 

 

3. 財団、その他 

中島美砂子  (代表) 46,238,400 円  

JST 科学技術振興調整費 

歯延命化を目指す歯髄再生実用化の隘路解消 

 

松下健二，（分担）160万円 

戦略的基盤技術高度化支援事業 

生体適合性材料（チタン合金）のマイクロフォージングによる鍛流線で刃先を

強化した医療用メスの開発 

 

松下健二，（分担）200万円 

｢知の拠点｣重点研究プロジェクト 



脳･心臓･血管系等に関連する生体情報を無侵襲･低侵襲で継続的に計測するた

めの高感度な計測技術とデバイスの開発   

 

 


