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第第第第 288288288288 回松本歯科大学大学院回松本歯科大学大学院回松本歯科大学大学院回松本歯科大学大学院セミナーセミナーセミナーセミナー    

    

日日日日 時時時時：：：：    2020202014141414 年年年年 3333 月月月月 14141414 日日日日((((金金金金))))    18181818 時時時時 00000000 分分分分~~~~19191919 時時時時 00000000 分分分分    

場場場場 所所所所：：：：    実習館実習館実習館実習館 2222 階階階階    総合歯科医学研究所総合歯科医学研究所総合歯科医学研究所総合歯科医学研究所セミナールームセミナールームセミナールームセミナールーム    

演演演演 者者者者：：：：    菊田菊田菊田菊田    順一順一順一順一    氏氏氏氏（（（（大阪大学大学院医学研究科免疫細胞生物学大阪大学大学院医学研究科免疫細胞生物学大阪大学大学院医学研究科免疫細胞生物学大阪大学大学院医学研究科免疫細胞生物学・・・・助教助教助教助教））））    

タイトルタイトルタイトルタイトル：：：：    骨骨骨骨のののの生体二光子励起生体二光子励起生体二光子励起生体二光子励起イメージングイメージングイメージングイメージング    

～～～～骨代謝骨代謝骨代謝骨代謝・・・・免疫研究免疫研究免疫研究免疫研究のののの新展開新展開新展開新展開～～～～    

    

破骨細胞破骨細胞破骨細胞破骨細胞はははは、「、「、「、「骨吸収骨吸収骨吸収骨吸収」」」」というというというという特殊特殊特殊特殊なななな機能機能機能機能をををを持持持持つつつつ細胞細胞細胞細胞でありでありでありであり、、、、通常通常通常通常のののの骨代謝骨代謝骨代謝骨代謝のののの維持維持維持維持のみのみのみのみ

ならずならずならずならず、、、、骨粗鬆症骨粗鬆症骨粗鬆症骨粗鬆症やややや関節関節関節関節リウマチリウマチリウマチリウマチ、、、、癌癌癌癌のののの骨転移骨転移骨転移骨転移などのなどのなどのなどの骨吸収性疾患骨吸収性疾患骨吸収性疾患骨吸収性疾患のののの病態病態病態病態においてもにおいてもにおいてもにおいても重要重要重要重要

なななな役割役割役割役割をををを担担担担っているっているっているっている。。。。これまでのこれまでのこれまでのこれまでの骨代謝研究骨代謝研究骨代謝研究骨代謝研究のののの多多多多くはくはくはくは、、、、固定固定固定固定してしてしてして摘出摘出摘出摘出したしたしたした骨組織骨組織骨組織骨組織をををを切切切切りりりり出出出出しししし

てててて行行行行われていたためわれていたためわれていたためわれていたため、「、「、「、「生体内生体内生体内生体内でででで破骨細胞破骨細胞破骨細胞破骨細胞がどのようにがどのようにがどのようにがどのようにしてしてしてして骨骨骨骨をををを壊壊壊壊してしてしてしているのかいるのかいるのかいるのか」」」」、、、、そのそのそのその様子様子様子様子

をををを観察観察観察観察することはできなかったすることはできなかったすることはできなかったすることはできなかった。。。。またまたまたまた、、、、骨髄骨髄骨髄骨髄からからからから採取採取採取採取したしたしたした単球系細胞単球系細胞単球系細胞単球系細胞をををを MMMM----CSFCSFCSFCSF やややや RANKLRANKLRANKLRANKL

のののの刺激下刺激下刺激下刺激下でででで in vitroin vitroin vitroin vitro でででで培養培養培養培養するとするとするとすると破骨細胞様破骨細胞様破骨細胞様破骨細胞様のののの多核巨細胞多核巨細胞多核巨細胞多核巨細胞がががが形成形成形成形成されされされされ、、、、中中中中にはにはにはには 100100100100 核以核以核以核以

上上上上のののの巨細胞巨細胞巨細胞巨細胞もももも観察観察観察観察されるされるされるされるがががが、「、「、「、「in vitroin vitroin vitroin vitro でででで観察観察観察観察されたされたされたされた多核巨細胞多核巨細胞多核巨細胞多核巨細胞がががが、、、、生体内生体内生体内生体内のののの破骨細胞破骨細胞破骨細胞破骨細胞とととと

同一同一同一同一のものであるのかのものであるのかのものであるのかのものであるのか」」」」はこれまではこれまではこれまではこれまで不明不明不明不明のままのままのままのままであったであったであったであった。。。。    

そこでそこでそこでそこで、、、、低侵襲低侵襲低侵襲低侵襲でででで組織組織組織組織深部深部深部深部のののの観察観察観察観察がががが可能可能可能可能なななな「「「「二光子励起二光子励起二光子励起二光子励起レーザーレーザーレーザーレーザー顕微鏡顕微鏡顕微鏡顕微鏡」」」」をををを駆使駆使駆使駆使してしてしてして、、、、

マウスマウスマウスマウスをををを生生生生かしたままでかしたままでかしたままでかしたままで骨組織内骨組織内骨組織内骨組織内のののの細胞動態細胞動態細胞動態細胞動態ををををリアルタイムリアルタイムリアルタイムリアルタイムでででで解析解析解析解析するするするするイメージングイメージングイメージングイメージング方法方法方法方法をををを

確立確立確立確立したしたしたした。。。。このこのこのこの方法方法方法方法をををを用用用用いていていていて、、、、本演者本演者本演者本演者はははは最近最近最近最近、、、、骨表面上骨表面上骨表面上骨表面上でででで生生生生きたきたきたきた破骨細胞破骨細胞破骨細胞破骨細胞がががが実際実際実際実際にににに骨骨骨骨吸吸吸吸

収収収収をををを行行行行っているっているっているっている様子様子様子様子をををを可視化可視化可視化可視化することにすることにすることにすることに成功成功成功成功したしたしたした。。。。結果結果結果結果、、、、骨表面骨表面骨表面骨表面でででで骨吸収骨吸収骨吸収骨吸収をををを行行行行っているっているっているっている破破破破

骨細胞骨細胞骨細胞骨細胞にはにはにはには、、、、「「「「骨表面骨表面骨表面骨表面でででで止止止止まっていてまっていてまっていてまっていて今今今今まさにまさにまさにまさに骨吸収骨吸収骨吸収骨吸収をしているをしているをしているをしている細胞細胞細胞細胞（（（（RRRR 型型型型とととと命名命名命名命名）」）」）」）」とととと「「「「骨骨骨骨

表面表面表面表面をををを移動移動移動移動していてしていてしていてしていて骨吸収骨吸収骨吸収骨吸収をををを行行行行っていないっていないっていないっていない細胞細胞細胞細胞（（（（NNNN 型型型型とととと命名命名命名命名）」）」）」）」のののの 2222 種類種類種類種類がががが存在存在存在存在しししし、、、、RRRR 型型型型とととと

NNNN 型型型型をををを短短短短いいいい時間時間時間時間でででで遷移遷移遷移遷移していることがしていることがしていることがしていることが分分分分かったかったかったかった。。。。またまたまたまた、、、、骨粗鬆症骨粗鬆症骨粗鬆症骨粗鬆症のののの病態病態病態病態ではではではでは、、、、骨表面上骨表面上骨表面上骨表面上のののの

破骨細胞破骨細胞破骨細胞破骨細胞のののの総数総数総数総数だけでなくだけでなくだけでなくだけでなく、、、、RRRR 型型型型のののの数数数数がががが増加増加増加増加することすることすることすること、、、、リセドロネートリセドロネートリセドロネートリセドロネートをををを投与投与投与投与するとするとするとすると、、、、破骨細破骨細破骨細破骨細

胞胞胞胞のののの総数総数総数総数がががが減少減少減少減少するだけでなくするだけでなくするだけでなくするだけでなく、、、、NNNN 型型型型がががが増増増増えることでえることでえることでえることで骨破壊骨破壊骨破壊骨破壊がががが抑制抑制抑制抑制されることもされることもされることもされることも明明明明らかとなっらかとなっらかとなっらかとなっ

たたたた。。。。さらにさらにさらにさらに、、、、成熟破骨細胞成熟破骨細胞成熟破骨細胞成熟破骨細胞のののの骨吸収骨吸収骨吸収骨吸収がががが免疫細胞免疫細胞免疫細胞免疫細胞のののの一一一一つであるつであるつであるつである TTTT 細胞細胞細胞細胞によってによってによってによって動的動的動的動的にににに制御制御制御制御ささささ

れていることをれていることをれていることをれていることを明明明明らかにしたらかにしたらかにしたらかにした。。。。    

骨組織骨組織骨組織骨組織のののの生体二光子励起生体二光子励起生体二光子励起生体二光子励起イメージングイメージングイメージングイメージングはははは、、、、生生生生きたきたきたきた骨組織内骨組織内骨組織内骨組織内のののの破骨細胞破骨細胞破骨細胞破骨細胞のののの動態動態動態動態ををををリアルタリアルタリアルタリアルタ

イムイムイムイムでででで観察観察観察観察することができるためすることができるためすることができるためすることができるため、、、、今後今後今後今後、、、、骨吸収性疾患骨吸収性疾患骨吸収性疾患骨吸収性疾患のののの病態解明病態解明病態解明病態解明やややや新規薬剤新規薬剤新規薬剤新規薬剤のののの開発開発開発開発におにおにおにお

いていていていて強力強力強力強力なななな手段手段手段手段となりとなりとなりとなり得得得得るとるとるとると考考考考えられるえられるえられるえられる。。。。    
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（（（（略略略略歴歴歴歴））））    

平成平成平成平成 18181818 年年年年 3333 月月月月：：：：大阪大学医学部医学科卒業大阪大学医学部医学科卒業大阪大学医学部医学科卒業大阪大学医学部医学科卒業     

平成平成平成平成 18181818 年年年年 4444 月月月月～～～～平成平成平成平成 20202020 年年年年 3333 月月月月：：：：国立病院機構大阪南医療国立病院機構大阪南医療国立病院機構大阪南医療国立病院機構大阪南医療センターセンターセンターセンター研修医研修医研修医研修医     

平成平成平成平成 20202020 年年年年 4444 月月月月～～～～平成平成平成平成 21212121 年年年年 3333 月月月月：：：：国立病院機構大阪南医療国立病院機構大阪南医療国立病院機構大阪南医療国立病院機構大阪南医療センターセンターセンターセンター専修医専修医専修医専修医     

（（（（リウマチリウマチリウマチリウマチ科科科科））））    

平成平成平成平成 21212121 年年年年 4444 月月月月～～～～平成平成平成平成 25252525 年年年年 3333 月月月月：：：：大阪大学大学院医学系研究科博士課程修了大阪大学大学院医学系研究科博士課程修了大阪大学大学院医学系研究科博士課程修了大阪大学大学院医学系研究科博士課程修了     

（（（（石井優教授石井優教授石井優教授石井優教授））））    

平成平成平成平成 24242424 年年年年 4444 月月月月～～～～平成平成平成平成 25252525 年年年年 3333 月月月月：：：：日本学術振興会特別研究員日本学術振興会特別研究員日本学術振興会特別研究員日本学術振興会特別研究員（（（（DC2DC2DC2DC2））））    

平成平成平成平成 25252525 年年年年 4444 月月月月～～～～現在現在現在現在：：：：大阪大学大学院医学系研究科大阪大学大学院医学系研究科大阪大学大学院医学系研究科大阪大学大学院医学系研究科     免疫細胞生物学免疫細胞生物学免疫細胞生物学免疫細胞生物学     助教助教助教助教     

    

    

    

    

担当担当担当担当：：：：顎口腔機能制御学顎口腔機能制御学顎口腔機能制御学顎口腔機能制御学講座講座講座講座        金銅金銅金銅金銅    英二英二英二英二     


