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 （論文審査結果の要旨） 
 ロイシンリッチアメロゲニンペプチド (LRAP)の骨形成ならびに軟骨形成における関与につい

て解析した研究である。LRAP はエナメルタンパク質であるアメロゲニンのスプライシングアイ

ソフォームであるが、近年、エナメル質のみならず、間葉系組織においても発現していることが

判明し、その生理機能が着目されている。本研究では化学合成した LRAP を軟骨前駆細胞株およ

び骨芽細胞株に添加する実験系を用い、これらの細胞株の分化誘導に対する LRAP の作用につい

て検討した。軟骨ならびに骨特異的分化マーカーの発現や細胞外基質の形成、細胞増殖を指標と

した解析により、双方の培養細胞系で合成 LRAP 添加により分化誘導が促進されることを示した。

さらに、この分化誘導の経路に LRAP と結合する Lysosome associated membrane protein-1

（LAMP-1）が関与する可能性について検討を加えた。蛍光免疫染色法により、LAMP-1 が用い

た軟骨前駆細胞株および骨芽細胞株に発現していること、ならびに、LAMP-1 抗体の添加により

上記の分化誘導が抑制されることから、LAMP-1 が LRAP の細胞受容体として分化誘導の経路に

関与する可能性を示した。合成 LRAP を用いることで、再生医療への応用に向けての端緒ともな

る研究である。申請者が研究方法や得られた結果を充分に理解しており、また、今後の研究の展

開について展望している点も評価に値する。よって、申請論文は学位論文として価値あるものと

判断した。 

 

 


