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 （論文審査結果の要旨） 

                 
 細胞再生療法として、患者からの細胞採集が容易で侵襲性が少ない脂肪組織由来の間葉系細胞

（ASC）が広く利用されている。一方、脂肪細胞を脱分化させた細胞（DFAT）も多能性があり細胞

再生療法に有用であるが、骨再生にどの様な効果があるかは不明である。そこで本論文では、特

に代謝異常を伴う状態での下顎骨再生を想定し、DFAT 細胞の細胞再生療法での有用性を in vitro

実験系、及び代謝異常モデルラットの下顎骨欠損治癒を用いた in vivo 実験系で検討している。 

 DFAT細胞はASCと同等の幹細胞マーカーを有し、骨分化誘導刺激ではASCと比較してALP、Runx2、

Osterix 等の骨分化マーカー発現とカルシウム沈着が有意に増加した。BMP-2 の骨誘導刺激により

ASC では Smad1/5 が、一方 DFAT 細胞では ERK1/2 及び Smad2 が活性化され骨分化マーカー発現が促

進された。また、30 週齢ラット（低回転型骨代謝モデル）の下顎骨欠損治癒では、DFAT 細胞及び

ASC 移植ともに時間依存性に骨新生が増加し、特に移植後 12 週では DFAT 細胞が ASC に比べ有意に

高かった。一方、卵巣摘出による骨粗鬆症ラット（高回転型骨代謝モデル）での骨新生の時間依

存的な促進は DFAT 細胞と ASC ともに同程度であった。 

 以上の結果より、DFAT 細胞を用いた骨再生は ERK1/2 及び Smad2 の活性化を介して下顎骨の骨欠

損治癒を短縮させる可能性が示唆された。また、この DFAT 細胞移植による下顎骨再生においては、

閉経後骨粗鬆症等の高回転型骨代謝の症例に比べ加齢による低回転型の症例の方が有用であるこ

とが期待された。これらは DFAT 細胞の骨誘導機序を理解する上で有用な知見であり、かつ DFAT

細胞を用いた下顎骨の細胞再生療法への発展に繋がる意義ある取組みであると考えられる。 

よって、本論文は学位論文として価値あるものと認めた。 
 

 


