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研究成果の概要（和文）：頭蓋縫合早期癒合症では、活性化している骨芽細胞のため、頭蓋冠分離手術を行って
も再癒合が認められることが多く、再手術が行われることが多い。すなわち、手術後に骨芽細胞の活性を抑制す
ることができれば、再手術を防止できる可能性がある。
鎖状分子であるポリエチレングリコールにシクロデキストリン（CD）が貫通したポリロタキサン（PRX）は、貫
通しているCDの数を変化させることで、表面の分子運動性の高低を変化させることができ、この分子運動性が間
葉系幹細胞の分化指向性に影響を与えることが知られている。
本研究では、異なる分子運動性を持つPRX上で骨芽細胞系細胞を培養し、分化過程の制御が可能となる可能性を
示した。

研究成果の概要（英文）：Craniosynostosis involves the premature bony closure of the cranial sutures,
 which is due to early and rapid ossification. The current treatment modality is surgical separation
 of the fused bones to create the space. However, since the osteoblasts are in very active state, 
repeated closure occurs, which requires repeated surgeries.
Polyrotaxane (PRX), one of biomaterials can regulate differentiation of mesenchymal stem cells by 
changing the mobility of PRX surface. We have intended to utilize this property to regulate 
osteoblast differentiation to development the treatment minimizing repeated surgeries.
We found that different molecular mobility of PRX affects proliferation, mineralization, 
cytoskeleton organization and YAP localization of different type of osteoblasts. We could utilize 
the molecular mobility of PRX to regulate osteogenesis for avoiding repeated surgeries.

研究分野：先天異常学、発生生物学、再生医療学
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 頭蓋縫合早期癒合症では、治療として癒合
した骨を分離する頭蓋形成術などを行なう
が、低年齢
や疾患による骨芽細胞の分化亢進などによ
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数回の手術を受けることが多い。これは身体
への侵襲、輸血に伴う事故、および感染など
の合併症の可能性を含んでいる。
 よって、この問題を軽減する、もしくは解
決する侵襲性の低い治療方法の開発が望ま
れており、ターゲッ
分化の制御
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有している。共同研究者由井は、鎖状分
ポリエチレングリコール、環状分子がシクロ
デキストリンから成る
分子運動性を変化させることで、
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 本研究では、
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性を検討する
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 通常の培地を用いてPRX状で 48時間培養
した KUSA-O 細胞の YAP 発現を解析した。
転写因子 YAP は、近年メカノトランスダク
ションのセンターもしくはメディエーター
として機能することが示唆されており、例え
ば硬い基質上で培養した細胞では YAP が核
内に局在することが示されている。 
 分子運動性の高い PRX上ではYAPは細胞
質に局在し、分子運動性の低い表面上では
YAPの核移行が顕著に認められた。 
 

 
 
 
以上の結果は、異なる分子運動性を示す PRX
を用いることで、骨芽細胞分化の制御が可能 
であることが示唆された。 
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