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研究成果の概要（和文）：毛包バルジ部に存在する表皮幹細胞は、発生期を通して幹細胞の性質を獲得するが、そのメ
カニズムはよく知られていない。本研究では、毛包幹細胞が表皮細胞としての性質に加え、立毛筋制御のための腱様機
能を持つという多機能性が幹細胞としての性質決定に関わるとの仮説を立て、それを検証した。バルジ表皮幹細胞の遺
伝子発現プロファイルを他の細胞と比較したところ、バルジ幹細胞で筋肉-組織接続部に特徴的な遺伝子の発現が強く
誘導されていることが明らかとなった。さらに、バルジで発現する腱組織形成に重要な転写因子Scleraxis 欠失マウス
を作製したが、毛包形態や幹細胞の遺伝子発現に顕著な異常は現れなかった。

研究成果の概要（英文）：Mouse hair follicle bulge stem cells acquire the stemness during development, but 
its mechanisms remain largely unknown. We test the significance of tendon-like function of bulge stem 
cells in their stemness acquisition. We performed the in-depth transcriptome analysis of adult hair 
follicle bulge stem cells and demonstrated that bulge stem cells highly express many tendon-related genes 
including Scleraxis (Scx), an essential gene for tendon morphogenesis. The expression of Scx is induced 
in the bulge stem cells when they start expressing stem cell marker genes. But the deletion of Scx did 
not show any significant phenotype in the bulge stem cells.

研究分野： 皮膚科学

キーワード： 毛包幹細胞　腱　遺伝子発現プロファイル
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様 式

１．研究開始当初の背景
 毛包は生涯に渡り再生を繰り返す器官で
あり、その再生を支えるのが多分化能と自己
複製能を合わせ持つ毛包幹細胞である。毛包
幹細胞は、毛包発生過程で幹細胞性を獲得し、
バルジと呼ばれる毛包の膨らんだ部分に常
在し、休眠状態を保つ。毛包幹細胞について
は多くの研究が行われてきたが、毛包幹細胞
の特性がどのような
は明確にされていない。
 最近、研究代表者らは、毛包バルジ幹細胞
には娘細胞を産生し毛を再生する役割以外に
も、立毛現象に必須である立毛筋の発生と毛
包への接続を制御する役割があることを報告
した 
我々は、バルジ幹細胞が、腱や靭帯に特徴的
な遺伝子を複数発現していることも同論文で
報告した。バルジ周囲には毛包と立毛筋とを
つなぐ腱様構造が見られるが、腱細胞は見つ
かっていない。よって、毛包幹細胞が機能的
にも遺伝子発現的にも腱細胞の性質を併せ持
つことにより、立毛筋の毛包への接続を仲介
していると推測できる。このような研究成果
を元に、バルジ幹細胞の立毛筋に対する役割
が、バルジ幹細胞の特性決定、毛包幹細胞プ
ールの
形成にも
とする仮説を着想した。
 
２．研究の目的
(1) バルジ幹細胞と腱細胞との遺伝子発現の類
似性を明らかにする。
 
(2) 皮膚発生における腱細胞性遺伝子群の発
現パターンとバルジ幹細胞の特徴化との相関関
係。 
 
(3) 腱発生の
Scleraxis (
していることを研究代表者らは同定している（未
発表）。そこで、
ることを
により明らかにする。
 
(4) Scx
子の毛包幹細胞特性決定における役割を明らか
にする。
 
３．研
 本研究では、「毛包バルジ幹細胞の特性決定
における腱様機能獲得の意義」を解明するため、
初年度に、毛包バルジ幹細胞と腱細胞との類似
性を遺伝子発現プロファイリングにより明らかに
する。また、皮膚発生における腱細胞性遺伝子
群の発現パターンとバルジ幹細胞の特徴化との
相関関係も解析する。次年度には、
ジ幹細胞で特異的に発現することを同定してい
る腱発生に重要な転写因子
伝子改変マウスを用い、
が、毛包バルジ幹細胞の幹細胞機能にどのよう
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定に関わるかどうかを、バルジで特異的に発現
す る 腱 組 織 の master regulator 転 写 因 子
Scleraxis 欠失マウスを用いて検証した。表皮特
異的に Scleraxis を欠損するマウスを作製し、そ
れが毛包の組織形態とバルジ幹細胞のグロー
バルな遺伝子発現状態に及ぼす影響を解析し
た。しかし、現在のところ、毛包の形態や幹細胞
の遺伝子発現に顕著な異常を見出すには至っ
ていない。 
 
本研究を通して、バルジ表皮幹細胞が毛包発
生期に筋肉-組織接続部に特徴的な遺伝子発
現機構を獲得することで、表皮細胞と腱様細胞
とのハイブリッド状態を維持していることが明らか
と な っ た 。 今 後 は 、 本 研 究 で 同 定 さ れ た
Scleraxis 以外の腱組織特異的な遺伝子の機能
解析を進めることで、「幹細胞の器官内における
multi-functionality が幹細胞を特徴付ける」とい
う概念の創出を目指す。 
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