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研究成果の概要（和文）：変性椎間板の線維輪 (AF)を修復するためAF由来前駆細胞の有効性を検討した。CD146は間葉
系幹細胞のマーカーでありかつ、ﾏｳｽAFの初代培養に発現があるためマーカーでソートしたCD146陽性細胞における間葉
系への多分化能及びタンパク、遺伝子発現、ｺﾗｰｹﾞﾝｹﾞﾙ内での収縮能を検討した。
結果、CD146陽性細胞はTGFβ-1により強く誘導され、平滑筋タンパク22αのmRNAを有意に高く発現した。ｺﾗｰｹﾞﾝｹﾞﾙ内
での三次元培養ではCD146陰性群に比べ有意に高い収縮能を示した。CD146陽性細胞は前駆細胞ではなく分化した細胞で
あり機能的な線維輪組織再生に有用な細胞であることが判明した。

研究成果の概要（英文）：Introduction; We focused on CD146, a marker for mesenchymal stem cells and 
detected in the cultured mouse annulus fibrosus (AF) cells to know whether it is a progenitor marker to 
restore functional AF tissue. AF cell culture was subjected to mesenchymal differentiation assay. Effects 
of transforming growth factor β-1 on CD146 expression was tested. Sorted CD146+ cells and CD146- cells 
were compared in their mRNA and protein expression. Morphology and contractile ability in three 
dimensional collagen gels were also determined.
Results: CD146+ cells showed only weak osteogeneic potential. Expression of CD146 was up regulated by 
TGFβ-1. In CD146+ cells, significantly higher expression of mRNA of smooth muscle protein 22 alpha and 
higher collagen gel contractile ability were detected. Our findings suggest that CD146+ cells are 
differentiated AF cells that are highly contractile and capable of interaction between cell-cell or 
cell-matrix for remodeling functional AF tissue-like structure.

研究分野： 整形外科学
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  ４版



様 式

１．研究開始当初の背景
椎間板変性は髄核部での構成細胞の変化と
それによる基質変化、その後に起こる線維輪
構造の破綻が強く関係している。椎間板の細
胞移植療法として髄核由来の培養細胞を再
挿入する臨床研究が実施され
確認されて
用の可能性は世界的にも殆ど検討されてい
ない(
に不可欠
題である。
 我々は低酸素（２％）のインキュベータに
おいてマウス線維輪
方法を確立し
を回収する際、トリプシンのみならずコラゲ
ナーゼを混合することで細胞同士のアグリ
ゲーションを解消し
での表面マーカーの解析に着手していた。
ウスはヒトに次いで信頼できる抗体製品が
幅広く
マウス
界が比較的明瞭に識別できる利点があるた
め、実体顕微鏡下での組織採取を行い
な限り
を開始した。
 
２．研究の目的
線維輪はコラーゲンに富む線維状の組織で
ありゲル状の髄核組織を同心円状に取り巻
くことで、椎間板の機械的な強度を保ってい
る。本研究では、マウス線維輪由来培養細胞
中に再生力に富む前駆細胞が存在すると仮
定し、表面マーカーによりその分離同定を試
みる。
椎線維輪細胞を培養し
カーのひとつである
着目し組織再生能を検討
 
３．研究の方法
培養細胞は
算160
た。１バッチ
理後、得られた細胞を
含有α
以下

まず培養系にて
統への分化誘導を実施し
べることにより前駆細胞を含む
討した
た群についても同様のアッセイを行った。
なお

る細胞数は少なく
め CD146
結果、有意な促進効果を認めたため
以降の実験には
を誘導した細胞を用い
な実験方法を述べる。
(1)間
(2)CD146
Transforming growth factor 
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