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〔 題名〕

A utologous multi layered f ibroblast sheets can reinforce bronchial  stump in a rat model

（ ラット動物モデルにおける自家積層線維芽細胞シートがもたらす気管支断端の補強効

果）

〔 要旨〕

【 背景】 気管支断端瘻は肺切除後の重篤な合併症であり、気管支断端の不十分な治癒が原

因と推察されているが、有効な予防法は確立されていない。当研究室では、難治性皮膚潰

瘍に対する積層線維芽細胞シートによる創傷治癒、血管新生促進効果を小中型動物モデル

で証明している。そこで、ラット気管支断端モデルで積層線維芽細胞シートの移植による

気管支断端の補強効果を検証した。

【 方法】 口腔粘膜組織より線維芽細胞を単離し、細胞シートを作製した。左肺全摘を行う

ことで気管支断端モデルを作製し、細胞シートを自家移植した。 7、 14、 28 日後に標本を

摘出し、細胞シート移植の有無による気管支断端の変化を肉眼的、組織学的、力学的に比

較した。また、細胞シートによる組織修復の機序を検証するため、細胞シートが分泌する

創傷治癒に関わる成長因子、サイトカインを EL IZA 法で測定した。更に、GFP遺伝子を導

入した細胞シートを用いて、移植した細胞シートの残存性を検証した。

【 結果】 非移植群の気管支断端はほぼ露出されたままであったが、移植群の気管支断端は

新生組織で被覆されていた。いずれのタイミングでも、移植群では新生組織を含む気管支

壁が有意に厚くなり、多く の血管構造を含んでいた。気管支断端の耐圧試験では、非移植

群では全ての標本で気管支断端からエアリークが生じたが、移植群では300 mmHgまでの

加圧でエアリークが生じた標本はなく 、その耐圧値は移植群が有意に高かった。EL IZA 法

では、V EGFやHGF、TGF-βなどの組織修復に重要な成長因子やサイトカインが細胞シー

トから分泌されていることが示された。移植したGFP遺伝子導入細胞は術後3日目には残

存していたが、 7日目の時点では確認できなかった。

【 結語】 自家積層線維芽細胞シートの移植により、気管支断端周囲に血管新生を伴った結

合組織が形成され、力学的な補強効果があることが示された。本法は気管支断端瘻の真に

有効な予防法となる可能性がある。






