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研究成果の概要（和文）：我々はこれまでに神経幹細胞移植とヒストン脱アセチル化酵素阻害活性をもつバルプ
ロ酸を併用することで、脊髄損傷に対して高い治療効果を発揮する新規治療法を開発した。しかし、今回我々が
開発したこの新規治療法を安全に臨床応用するためには、ヒトに近い霊長類で治療効果を詳細に検討することが
必要である。
　我々はこれまでにラット・マウス脊髄損傷モデルを用いた研究を展開してきたため、その技術を応用し、カニ
クイザル専用の圧挫損傷モデル作製装置を開発した。その後、軽度・中程度・重度の3つの異なる損傷エネルギ
ーにて脊髄を圧挫損傷し、後肢機能を評価したところ、損傷エネルギーの大きさに応じて段階的な機能障害がみ
られた。

研究成果の概要（英文）：We developed a new cure to show high curative effect for spinal cord injury 
by using valproic acid with histone deacetylase inhibitory activity together with neural stem cell 
transplant so far. However, clinical by this new cure that we developed this time safely; it is 
necessary for the primate who is near to Homo sapiens to examine curative effect in detail to apply 
it.
 Because we developed the study using the rat, mouse spinal cord injury model so far, I applied the 
technique and developed spinal cord injury model manufacture device for exclusive use of the Macaca 
fascicularis. Spinal cord injury by three severe different damage energy slight medium degree, and 
after evaluating a hind leg function, graded functional disorder was seen according to size of the 
damage energy afterwards.

研究分野：脊椎外科
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１．研究開始当初の背景 
脊髄損傷による麻痺症状は不可逆的であり、
全身管理や対症療法の進歩により救命率は
向上したものの、根本的な治療法が無いの
が現状である。我々はこれまでに神経幹細
胞移植とヒストン脱アセチル化酵素阻害活
性をもつバルプロ酸を併用することで、脊
髄損傷に対して高い治療効果を発揮する新
規治療法を開発した。しかし、今回我々が
開発したこの新規治療法を安全に臨床応用
するためには、この治療の作用メカニズム
を明らかにするとともに、ヒトに近い大型
動物で治療効果を詳細に検討することが必
要である。 
２．研究の目的 
当研究では損傷した神経ネットワーク再構
築のメカニズムを多面的に解明するととも
に、大型動物脊髄損傷モデルに対する iPS
細胞由来神経幹細胞移植治療の効果を検討
したい。 
３．研究の方法 
本研究ではまず、クラウンミニブタ脊髄損
傷モデルを安定的に作製し、その評価系を
確立する。 
４．研究成果 
我々はこれまでにウサギ・ラット・マウス・
カニクイザル脊髄損傷モデルを用いた研究
を展開してきたため、その技術を応用し、
クラウンミニブタ専用の圧挫損傷モデル作
製装置を開発した（図１）。その後、軽度・
中程度・重度の 3つの異なる損傷エネルギ
ーにて脊髄を圧挫損傷し、後肢機能を評価
したところ、損傷エネルギーの大きさに応
じて段階的な機能障害がみられた。また、
経時的にＭＲＩにて評価を行ったところ、
圧挫損傷エネルギーの程度に比例して、髄
内の輝度変化や解剖学的な損傷の違いを確
認することが出来た（図２）。さらに、免疫
組織学的評価を行ったところ、エネルギー
依存的に神経伝達路の損傷が見られている
ことが分かった（図３）。 
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