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血液やリンパ管は、生体内でネットワークを形成し、組織特異的な制御機能を有することが示

唆されている。骨組織に局在する血管は、骨形成と造血を支持することが知られているが、

骨組織におけるリンパ管の有無はこれまで不明であった。本論文では、組織の透明化技術、

ライトシート型顕微鏡技術、遺伝子改変マウスの技術を統合することにより、骨にリンパ管が

存在することをマウスさらにはヒト由来サンプルを用いて証明した。さらに、リンパ管の骨組織

における役割を探索し、リンパ管が組織再生に寄与することを以下の所見により示した。（１）

白血病治療に用いる放射線照射や5-FU投与による骨髄細胞の除去（骨髄抑制）にともな

い、骨組織のリンパ管が著増する。（２）このリンパ管が増えるメカニズムとして、リンパ管新

生に寄与することが報告されているIL-6が骨髄抑制にともない上昇すること、そしてこのリン

パ管新生はVEGF-C/VEGFR-3シグナルの活性化を介していることを示した。（３）骨髄抑制

の際にリンパ管内皮細胞から分泌されるCXCL12が骨髄造血や骨の再生に寄与する。（４）リ

ンパ管由来CXCL12は、Myh11+ CXCR4+血管周皮細胞の細胞数の上昇と骨形成細胞への

分化を促すことにより骨髄抑制後の骨再生に寄与する。（５）老齢マウスでは、骨髄抑制に応

じたリンパ管やMyh11+血管周皮細胞の上昇作用が損なわれる。（６）若齢マウス由来のリン

パ管を老齢マウスの骨髄に移植することにより、骨髄抑制後の組織再性能が上昇する。以上

はリンパ管の制御を介して組織再生を活性化できる可能性を示唆しており、今後のさらなる

成果が期待される。 
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