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【目　 的 】EctodinはsOSTド メ イ ンを有 す る分

泌 型 糖 蛋 白 質 で あ り,Wntシ グ ナ ル を 阻 害 す る

ア ン タ ゴニ ス トと して 知 られ て い る。 歯 の 発 生 に

お い て 歯 冠 の 形 態 形 成 や 咬 頭 の 数,歯 の 数 を決 定

す る 因 子 と して 重 要 な 働 き を し て い る。 一 方,

Wntシ グ ナ ル は象 牙 芽 細 胞 の 分 化 調 節 に 重 要 な

役 割 を 果 た し て い る こ と が 報 告 さ れ て お り,

dentinogenesisの 調 節 因 子 と し て 注 目 され て い

る。

　 こ のWntシ グ ナ ル の ア ン タ ゴ ニ ス トで あ る

ectodinがWnt　 シ グ ナ ル に 作 用 し て

dentinogenesisに 関 与 す る こ と は 十 分 に 考 え ら

れ る が,こ れ ま で に 象 牙 芽 細 胞 の 分 化 や機 能 に対

してectodinとWntシ グ ナ ル の 関 係 を 調 べ た 報

告 は み られ ない の が 現 状 で あ る。 本 研 究 で は ラ ッ

ト切 歯 か ら 分 離 し た 培 養 歯 髄 細 胞 を利 用 し て

ectodinとWntシ グ ナ ル の 関係 がdentinogenesis

に対 して どの よ うに 作 用 して い る か を 調 べ る こ と

を 目的 と し た。

【材 料 と方 法 】SDラ ッ トの 下 顎 切 歯 か ら酵 素 分

離 法 に よ って 歯 髄 培 養 細 胞 を分 離 した。 これ らの

細 胞 を5,10,15,20日 間 培 養 し実 験 に 使 用 した 。

これ らの 培 養 細 胞 にLiclを 添 加 しWntシ グ ナ ル

活 性 化 状 態 に し,象 牙 芽 細 胞 へ の 分 化 へ の 影 響 を

調 べ た 。 ま た,ectodinのsiRNAを 作 成 し ノ ッ

ク ダ ウ ン を行 い 分 化,機 能 に 対 す る影 響 を調 べ た 。

象 牙 芽 細 胞 の分 化 指 標 と して,ALP,　 Osteocalcin,

DsPPのmRNA発 現 を リ ア ル タ イ ムPCRに て

調 べ た。 ま た,ectodinのmRNA発 現 も合 わ せ

て 調 べ た 。 形 態 的 に はALP染 色 とvon　 kossa染

色 を行 い象 牙 質 様 石 灰 化 結 節 の 形 成 を調 べ た 。

【結 果 と考 察 】 培 養 歯 髄 細 胞 にLiClを 添 加 す る

とそ の 分 化 が抑 制 され,ALP,　 Osteocalcin,　 DSPP

のmRNAの 発 現 が 抑 制 され,象 牙 質 様 石 灰 化 結

節 の 形 成 も 抑 制 さ れ た 。 し か し,ectodinの

mRNA発 現 が 促 進 され,　Wntシ グ ナ ル に 対 す る

ネ ガ テ ィブ フ ィー ドバ ック機 構 が あ る こ と が示 唆

さ れ た。 さ ら にectodinのsiRNAに よ る ノ ッ ク

ダウンの結果,培 養歯髄細胞のDsPPのmRNA

発現が抑制 され象牙質様石灰化結節の形成が抑制

された。 これ らの結果からWntシ グナルは象牙

芽細胞 の分化を抑制 してお り,こ のシグナルを

ectodinが 阻害することによって象牙芽細胞の分

化 を調節 していることが示唆 された。

【結　論】Ectodinは 象牙芽細胞の分化調節因子

である。


