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研究成果の概要： 
 ヒトおよびサルの骨髄由来間葉系細胞（MSC）を使用して、大型骨組織再生に関する研
究を行った。MSC は細胞数を増加させるために長期間培養を継続すると、分化能が低下
するばかりではなく、分化を抑制することが確認された。また、多孔質の生体吸収性人工
骨を MSC の担体として使用し骨形成を確認したところ、骨組織は主に人工骨の気孔の内
部に形成され、人工骨の外周部にはほとんど形成されていなかった。そのため、再生した
い骨と同形状の人工骨を用いることが望ましいと考えられた。 
 
交付額 
                               （金額単位：円） 

 直接経費 間接経費 合 計 
２００７年度 1,700,000 0 1,700,000 

２００８年度 1,600,000 480,000 2,080,000 

年度  

年度  

  年度  

総 計 3,300,000 480,000 3,780,000 

 
 
研究分野：整形外科 
科研費の分科・細目：若手研究（B） 
キーワード：骨髄間葉系細胞、大型骨再生 
 
１． 研究開始当初の背景 
（1） 骨欠損を修復するためには、自分の

健常な骨を採取して移植を行う自家
骨移植という方法が一般的に用いら
れている。しかし合併症や使用量の
限界といった問題がある。 

 
（2） MSC は多分化能を有しているが、細

胞数を得るために培養を継続すると
分化能が低下してしまう。 

 
（3） 骨組織を再生するためには細胞の他

に再生の足場が必要となる。しかし
大型の骨組織を再生させるための足
場材量に適した条件などは不明であ
る。 

 
２． 研究の目的 
（1） MSC の増殖に伴う分化能低下のメ

カニズムの解明 
 

（2） 大型骨組織再生のための足場材量に
関して検討すること 

 

研究種目：若手研究（Ｂ） 

研究期間：2007～2008  

課題番号： １９７９１０２０ 

研究課題名（和文） 大型骨組織再生を目指した骨髄間葉系細胞を用いた治療法の総合的研究

                     

研究課題名（英文）  

 

研究代表者 

早乙女 進一（SOTOME SHINICHI） 

東京医科歯科大学・大学院医歯学総合研究科・寄附講座准教授 

 研究者番号：２０４０１３９１ 



（3） その他大型骨組織再生のために有用
である技術を開発すること 

 
３． 研究の方法 
（1） サルの MSC を培養し、継代を繰り返

す。培養の期間、第 1 世代および第 5
世代の MSC を凍結保存し凍結保存
した。これを融解し様々な比率で混
合し多孔質人工骨に導入し移植を行
った。 
 

（2） 様々な顆粒径を有する多孔質人工骨
やブロック状の人工骨を用い、骨形
成の進展の状態を組織学的に検討し
た。 
 

（3） 血漿を応用した MSC の担体への導
入法や低圧を応用した MSC の導入
法の有効性について検討を行った。                                

 
４． 研究成果 
（1） 第1世代のサルMSCと第5世代のMSC

の骨形成能の比較では、第 5 世代の
MSC は第 1 世代に比較して骨形成量
が減少していた。また、第 1 世代の
MSCに第5世代のMSCを追加した場合、
第 1 世代 MSC 単独での骨形成量に比
較して骨形成量は減少しており、第 5
世代の MSC には骨形成を抑制する因
子が発現していることが確認された。 
 

（2） 顆粒状の人工骨に MSC を導入し、一
塊にして移植した場合、顆粒の内部
の気孔には骨形成が認められたが、
顆粒間の間隙にはほとんど骨形成を
認めなかった。また、顆粒径を小さ
くすることで、顆粒間の間隙を小さ
くした場合も、顆粒の間隙への骨形
成は少なく、人工骨の気孔内という
環境が骨形成に適した環境であるこ
とが確認された。この結果より大型
骨組織を再生するためには、再生し
たい骨と同形状の担体が適している
と考えられた。そこで再生したい骨
と同形状の大型の担体（人工骨）を
用いて骨組織を再生させた。すると、
人工骨の気孔内に旺盛な骨形成が認
められた。しかし、骨組織に囲まれ
てしまった人工骨は吸収が進行せず、
約 1 年間経過した後にも人工骨が相
当量残留しており、再生された骨組
織の強度に与える影響が危惧された。 

 
（3） MSC を自己血漿に浮遊させ、ゲル化を

誘導すると同時に人工骨内に導入し
て移植を行った。MSC を担体内に導入
する際、一般的には培養液に MSC を

浮遊させて導入を行うが、この血漿
を使用した MSC の導入法では、培養
液を用いる方法に比較して、同等の
骨形成を得るのに約1/10量の細胞数
で済むことが確認された。また低圧
環境を応用した細胞導入法では、効
率よく MSC が担体内に導入され、ま
た骨形成量も増加していることがっ
確認された。 
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