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(緒 言)FLymphoidEnhancingFactor-1(以

下Lef-1)は,歯 の発生 に重要 で ある こ とが知 ら

れ て い る。Lef-1knockoutmouseで は,歯 胚 形

成 がbudstageで 停 止す るため,歯 乳 頭間葉 細胞

の分 化 ・増殖 に関与す る可能 性 が高 い。 しか し,

詳 細 な検 討は な され てい ない。 今 回,VitalPulp

Therapy開 発 へ の基礎研 究 と して,ラ ッ ト歯髄 よ

り分 離 した培養細胞 を用 い,dentinogenesisに 対

す るLef-1の 影 響 を調べ たので報告す る。

(方 法)6週 齢 メ スSDラ ッ トよ り歯髄 細胞

を摘 出 し実験 に供 した。Lef-1のknockdownは,

培 養 開始後5日 目にLef-1に 対 す るsiRNAを 組 み

込 んだ発現ベ ク ター を導入 す ることによ り行 った。

Lef-1のoverexpressionは,培 養 開始 後5日 目に

Lef-1に 対 す るmRNAをGFPFusion発 現vector

に組 み込ん だ もの を導入 して行 った。形 態学 的解

析 はGFP発 現,AILP,vonKossa染 色 を行い,生

化 学 的 解 析 は 細 胞 増 殖,ALP活 性 測 定,Real

timePCRに よ る 遺 伝 子(Msx-1,DS-PP,A-LP,

Osteocalcin,Lef-1)発 現 の定量 を行 った。

(結 果)培 養初 期 にLef-1の 発 現 を抑制 した

際1)SPA)とOsteocalcinの 発 現 と石灰 化結節形成

が 抑 制 され,Lef-1の 強 制 発 現 で は,DSPPと

Osteocalcinの 遺 伝 子 発 現 と石 灰 化結 節形 成 が亢

進 した。 また,knockdownの 効 果 は一 時的で あっ

たが,Lef-1発 現 の抑制 で石灰 化 結節形 成 が抑制

され た。

(考 察)Lef-1は 直 接 的にDSPPとOsteocalcin

の 転 写 を調 節 し,dentinogenesisに 重 要 な役割 を

果 たす ことが示 唆 され た。

(結 論)Lef-1は,培 養 歯 髄 細 胞 に お け る

dentmnogenesmsに 極 めて重要 な遺伝子 で ある こと

が示 唆 され た。


