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【発表のポイント】 
 歯を構成する象牙質やセメント質における石灰化は、DNA の塩基配列を

変えずに細胞が遺伝子の働きを調整する後天的な機構（エピジェネティ

クス）（注１）によって制御されていることが明らかになりました。

 エピジェネティクスに重要なヒストン脱アセチル化酵素（HDAC）（注２）

の機能を抑制した遺伝子改変マウスでは、臼歯の歯根が短くなり、神経

や血管が通る歯根尖の孔（根尖孔）が早期に閉鎖されることがわかりま

した。

 本研究成果は、将来的に再生歯胚における歯根形態の人為的制御技術に

応用され、歯の再生の実現につながることが期待されます。

【概要】 
 歯の再生は夢の治療法です。しかし、再生された歯の形態、特に歯根の長さ

や構造を制御する技術は、未だ十分に確立されていません。 
東北大学大学院歯学研究科分子・再生歯科補綴学分野の新部邦透講師および

江草宏教授らは米国 Mayo Clinic との共同研究により、エピジェネティクス因

子として知られるヒストン脱アセチル化酵素（HDAC3）の発現を欠失させた遺

伝子改変マウスの歯を解析しました。その結果、同マウスでは歯根の長さが短

縮し、神経や血管の通る歯根尖の孔（根尖孔）が通常よりも早期に閉鎖される

ことが明らかとなりました。加えて、HDAC3 の発現を阻害する薬剤を処理し

たセメント芽細胞（注３）において、石灰化に関連する遺伝子の発現が抑制され、

実際の石灰化も抑制されることが細胞レベルで確認されました。 

これらの成果は、将来、歯胚再生技術の実用化が進んだときに、歯根形態を

制御するための新たな技術基盤として活用されることが期待されます。 
本研究成果は、2025 年 8 月 23 日付で骨代謝の専門誌 Journal of Bone and 

Mineral Research オンライン版に掲載されました。 

歯根の長さや形を制御する後天的な機構を発見 
〜エピジェネティクスによって形を制御する歯の再生技術へ〜



 

 

【詳細な説明】 
研究の背景 
 夢の治療である歯の発生の元となる「歯胚」の再生をめぐる基礎研究は着々

と進んでいます。しかしながら、試験管内で誘導された再生歯胚の形態は制御

することが難しく、どのような大きさ、形態となるかは成長させてみないと分

からないのが現状です。これまで、歯の形態を制御するために、人為的に形態

を付与した三次元の枠を用いることや、歯の元となる細胞の遺伝子発現を制御

して、細胞の分化や石灰化度をコントロールすることが試されてきました。 
 
今回の取り組み 
今回、東北大学大学院歯学研究科 分子・再生歯科補綴学分野の新部邦透

（にいべ くにみち）講師および江草宏（えぐさ ひろし）教授、ならびに米

国 Mayo Clinic 整形外科の Jennifer J. Westendorf 教授らの研究グループは、硬

組織特異的に発現する遺伝子である Osterix（注 4）が発現した細胞で、エピジェ

ネティクス因子として知られるヒストン脱アセチル化酵素（HDAC3）の発現が

欠失するマウス（cKO マウス）の歯を解析したところ、野生型マウス（WT マ

ウス）と比較して歯根の長さが短くなり、歯根尖にある神経や血管の通る孔が

早期閉鎖することを見出しました（図１：左）。また、cKO マウスから採取し

た歯髄細胞の石灰化も抑制されました。さらに、HDAC3 の発現抑制薬（阻害

剤）を用いてセメント芽細胞に処理を行ったところ、細胞の石灰化を抑制する

ことに成功しました（図１：右）。 
 

今後の展開 
 本技術は、試験管内で誘導された歯胚の歯根成長を遺伝子操作することなく

人為的に操作し、必要な長さを超えないよう制御する技術に応用できる可能性

や、歯原性細胞の新たなエピジェネティクス制御性の発見につながる可能性が

あります。 
 

 
図 1. 遺伝子改変マウスの解析と阻害剤を用いた細胞の石灰化解析 
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【用語説明】 
注1. エピジェネティクス：DNA の塩基配列の変化を伴わずに、細胞分裂後

も継承される遺伝子発現や細胞表現型の変化で「後成学」、「後成遺伝学」

と言われる。DNA の塩基配列の変化しない遺伝子のオン・オフを制御す

る DNA の化学的修飾で、先天的な要因のほか、環境因子である生活環境

や生活習慣、栄養状態、ストレスなどにより影響を受ける。 
注2. ヒストン脱アセチル化酵素（HDAC）：DNA とタンパクの複合体である

クロマチンは、ヒストン８量体に DNA が巻き付いたヌクレオソーム構造

を形成し、ヌクレオソームが連なり、クロマチン繊維、高次のクロマチン

構造を形成する。ヒストン脱アセチル化酵素は、このクロマチンの構成要

素であるヒストンを脱アセチル化する酵素で、巻き付いた DNA の塩基配

列に関する遺伝子の転写を制御している。HDAC には I, II, III の３つのファ

ミリーが存在する。 
注3. セメント芽細胞：歯の歯根表面に存在するセメント質を形成する細胞。

自身の周りにセメント質を形成するとセメント室に埋もれてセメント細胞

となる。 
注4. Osterix 遺伝子：SP7/Osterix 遺伝子は、骨形成、骨の基質を作る骨芽

細胞の分化に重要な転写因子として知られている。近年では、骨だけでは

なく、歯に関わる硬組織である象牙質やセメント質の元となる細胞でも発

現しており、分化や石灰化に関わっていることが分かっている。 
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