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概要 

Abstract 

頭蓋縫合は骨格幹細胞を含む間葉組織であり、成長や機械的刺激に応じて骨

形成を調節するシグナルセンターとして機能する。通常、頭蓋縫合は発達に伴

い段階的に癒合するが、遺伝的変異や環境要因によって発達途中に癒合が生

じることがあり、これを頭蓋縫合早期癒合症（craniosynostosis）と呼ぶ。頭蓋縫

合の早期癒合は、脳の成長に応じた頭蓋の拡張を妨げ、結果として頭蓋内圧の

上昇、頭蓋変形、さらには脳の発達障害を引き起こす。頭蓋骨は、間葉細胞が

骨芽細胞へと分化して骨形成を行う膜内骨化によって形成されることが広く知ら

れており、これまでに、縫合に存在する骨格幹細胞から骨芽細胞への異常な分

化が縫合の早期癒合の原因であると考えられてきた。しかし、頭蓋を構成する神

経堤細胞において BMP シグナルを過剰に活性化させた遺伝子改変マウスを用

いた解析により、頭蓋縫合に異所性の軟骨組織が形成され、その後この軟骨が

骨に置き換わることを示唆する結果が得られた。この結果は、過剰な BM P シグ

ナルの活性化によって内軟骨性骨化が頭蓋縫合に異所的に誘導されることで

縫合癒合が生じるという、新たな発症機構を提唱するものである。本講義では、

この遺伝子改変マウスを用いた解析結果を紹介するとともに、この知見がヒトの

頭蓋縫合早期癒合症の理解にどのように貢献するかについて、最新の研究成

果を交えて議論したい。 
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