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研究室紹介

研究概要：
　国際医療センター消化器外科研究室（再生外科部門）
は，平成 19 年の当院開設と同時に発足した．当院開設
前の埼玉医科大学消化器一般外科の時代より，小山勇
教授（現国際医療センター病院長；主任研究員）の御
指導のもと主に再生医療を軸に基礎研究を継続して
きた．我々の研究室員は消化器外科医が中心であり，
大動物を用いての手術・実験を埼玉医科大学病院動
物実験施設，基礎研究を国際医療センター研究棟 7 階
の実験室を利用して行っている．研究室は研究主任の
小山勇病院長，副主任の宮澤光男教授が研究企画，立
案を担当し，秋元尚枝博士（PhD）が標本作製などの基
礎的実験業務を，講師の合川公康，助教の岡田克也，
高瀬健一郎，上野陽介が研究員として主に手術を担
当し運営している．研究成果は，臨床に携わりつつも
様々な論文報告（年 2, 3 編の英文論文を出すよう努力
している），学会発表の他，昨年第一回再生医療外科
研究会を当院にて開催し，これまでの研究成果をも
とに意見交換も継続的に行っている．主な研究テーマ
は，生体内で吸収，分解するポリマーを利用し，臓器
を再生させることであり，現在までの研究成果は，肝
外胆管の再生に成功 10)，下大静脈の再生 12)，胆管損傷
部へのポリマーの応用 4)，胆管の部分的な間置再生 1) ，
胃の再生，腸の再生，等である．

1．生体吸収性ポリマー開発の経緯
　我々が目指す臓器再生は，臓器欠損部を代用可能な
素材を用いてのマクロレベルでの臓器再生である．あ
らゆる臓器の欠損は，癌などの腫瘍切除，外傷，脆弱
化などで起こり得る．これまでは，臓器欠損部を補
う治療よりも欠損部を直接閉鎖する，あるいは別の臓
器で機能を代用するなどの治療が主体であった．臓器
欠損部に補強材を移植する治療（たとえば太い血管の
パッチ修復など）も行われてきたが，その素材は生体

非吸収性素材であった．この非吸収性素材は感染に
弱く，消化器を扱う我々の領域において利用は困難
である．そこで臓器欠損部を補うための素材を生体吸
収性素材で作成し，これを臓器再生に利用できないか
と考えたのがスタートである．現在，注目を集めてい
る iPS 細胞は，それだけでは大きな臓器を再生させる
ことは不可能であり，足場としてのscaffoldが必要と
なる．そこでscaffoldとして独自に開発されたのが，
我々が現在用いている生体吸収性ポリマー（BAP）で
ある．このBAPは，既に生体吸収性素材として臨床応
用されているポリカプロラクトンとポリ乳酸 50 : 50
の共重合体をポリグリコール酸の線維で補強したもの
で，約 8 週で生体内吸収分解される設計となっている．
シート状の形状でフェルトのような感触のBAPは手術
操作でも簡単に裂けることなく，操作性に優れている．
Air porosity 95％で素材の中に細胞が入り込みやすい
構造となっており，組織に適合しやすい素材である．

2．BAPを用いた臓器再生
　まず我々はこのBAPを用いて肝外胆管の再生に成
功した．まずBAPを細い筒状の形状に作成し人工胆
管とした．雑種ブタを全身麻酔下に開腹し肝外胆管を
切除，同部に人工胆管を移植した．術後約 8 週で，移
植部はほぼnative 同様の肝外胆管へと再生していた．
また下大静脈への応用も同様に成功した．この肝外胆
管，下大静脈の再生をきっかけに，BAPを多様な形状
に作成し様々な臓器再生を試みた．
　胃，小腸，大腸の壁を部分的に欠損させ，同部にこ
のBAPを移植し経時的に肉眼的，組織学的に評価した
ところ，いずれも良好な結果が得られた．特に胃に
おいては大きな欠損に対しても，著しい形状変形や容
量減少を呈することなく再生していた．癌治療として
の局所切除に対して，これまでは臓器の欠損部をその
まま再生させる治療法は存在しなかった．従って，比
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較的小さな病変に対しても大きな切除や複雑な再建
法を必要とする場合も多く，それによるQOLの低下
は大きな問題であった．このBAPを用いた臓器再生の
成功は，外科領域の治療に対する新たな手法を開拓
するものと考えている．これまで生体吸収性素材とし
ての補強材は，ブタの小腸粘膜下組織由来のSIS，あ
るいはコラーゲンスポンジなどが開発され，欧米で
既に臨床応用されている．しかしこれらは異種抗原
の問題，また未知なる感染症の問題などがある．我々
の開発したBAPは組織工学を利用した完全人工物で
あるため，これら異種生物由来の問題もない．更に
これまでの再生医療において，人工臓器はscaffoldに
その臓器の主体となる細胞を播種 seedingする必要が
あったため，作成の工程は複雑で時間も要した．しか
し我々の手法は，細胞をseedingすることなく，その
ままあらゆる臓器に直接使用可能なため，複雑な加
工，準備を必要としないこともより優れた点であると
思われる．また tissue engineeringでは形状を保つこと
が必要であるが，それには外科医の技術が必要とな
るため，他の研究室では同様の研究は困難であろうと
自負している．

3．BAPの他の応用，生体吸収性ステントの開発と今
後の展望
　現在，BAPを横隔膜，腹壁，膀胱など，消化管以外
への臓器への応用を試みている．またBAPを円錐状に
作成し，痔瘻や腸管皮膚瘻治療への応用を目的に研究
を進めているところである．その他の研究内容として
は生体吸収性素材の有用性を発展させ，生体吸収性
の胆道・食道ステントを開発した．特に胆道ステント
は現在医師主導型の臨床研究を行っている最中であ
り，期待できる結果が出ている．このように我々の研
究室では，tissue engineeringをベースにした再生医
療研究を行っている．大動物を用いた実験を行ってい
るため，より臨床応用に近い研究が行えているとい
うことは特筆すべき点だと考えている．現在研究人員
が少ないため多岐にわたる研究は進行していないが，
tissue engineeringを利用した臓器再生に関心のある
研究者の方々は，是非我々との共同研究に手を挙げ
ていただければこの上ない喜びである．
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