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研究成果の概要（和文）：エナメル質のタンパクであるアメロジェニンは軟骨形成を促進するが、そのメカニズムは不
明である。本研究はアメロジェニンの一つであるLRAPが軟骨細胞にどのような影響があるのかを調べるために、化学的
人工合成によりマウスLRAPを新たに作成した。このLRAPは軟骨細胞の細胞増殖を促進した。またLRAPが含まれるブタ由
来アメロジェニンの軟骨細胞分化にLAMP-1が関わる可能性が示された。これらの結果はアメロジェニンによる軟骨再生
治療法の開発に役立つものである。

研究成果の概要（英文）：Amelogenin is one of proteins in enamel matrices and promotes chondrogenesis. Howe
ver it has been still unknown the mechanism of chondrogenesis by amelogenin. In this study, we have newly 
made a chemical artificial synthesized leucin rich amelogenin peptide (LRAP), which is one of amelogenin s
plicing isoforms, and this synthesized LRAP promoted the cell proliferation of mouse chondrocytes compared
 with control significantly. Furthermore enamel matrix derivative (EMD) derived from porcine tooth germ in
cluding LRAP promoted chondrogenesis involving LAMP-1 (Lysosome associated membrane protein-1), which has 
been reported the amelogenin binding protein and suggested as signaling receptor of amelogenin. These resu
lts may provide useful information to promote the development of the cartilage regeneration.      
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様 式

１．研究開始当初の背景
(1)アメロジェニンはエナメル芽細胞により
産生されるエナメル質基質タンパクである
ことから、エナメル質特異的タンパクと考え
られてきた。しかし我々は、
が軟骨および歯周組織に存在し、軟骨形成促
進および歯周組織の恒常性維持にかかわる
ことを報告した
 
(2)近年、アメロジェニンは細胞内小胞膜の
膜結合型受容体
告されている
ニンによる軟骨細胞増殖および分化
ように関わるかは不明であった
 
２．研究の目的
(1) アメロジェニン、およびそのスプライシ
ングアイソフォームによる軟骨細胞前駆細
胞の増殖および分化において、
たシグナル伝達経路を解明し、これまでエナ
メル質特異タンパクを考えられてきた
ロジェニンの新たな機能とその作用機序を
明らかにする。また本研究で得られる知見は
歯周病治療に用いられているブタエナメル
タンパク抽出物であるエムドゲインによる
新規軟骨再生治療法の開発に貢献できる基
礎的知見を提供するものである。
 
 
３．研
(1) 野生型マウスの関節軟骨を含む骨より
得られる
て増幅し、大腸菌用発現ベクターにサブクロ
ーニングする。
 
(2) 大腸菌よりリコンビナントマウス
を作成する。
上記までのステップについては、研究の効率
を上げるために、企業に外注することにより
作成する。
 
(3) 大腸菌由来
ATDC5
ンをマーカーとして軟骨細胞分化能につい
て検討を行う。
 
(4) また、生体内軟骨における
疫組織学的検討を行う。
さらに
vitro
LAMP-
 
４．研究成果
(1) 外
ック 
結果、さらなる研究効率化のために、マウス
LRAP 
塩基配列を化学合成し、
腸菌用タンパク質発現プラスミド
サブクローニングして
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