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研究成果の概要： 

 眼内に留置可能な高分子半透膜カプセルの作成した。内腔径約 1mm あるいは 0.5mm の、分

子量が約 300kD 以下の分子のみが通過できる高分子半透膜チューブを約１cm 長に切り出し、

両端をレジンでシールすることにより、カプセルを作成した。動物眼を用いて、眼球内に固定

できるかを確かめた。培養細胞をカプセル内に封入して、その安全性を確認した。カプセル化

細胞を用いた治療方法は、眼科領域でも臨床応用できる可能性が高い、安全で効果的な新しい

ドラッグデリバリーシステムと考えられた。 
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１．研究開始当初の背景 

 網膜色素変性症に代表される遺伝性網膜
変性疾患は、網膜に発現するなんらかの遺伝
子に異常があることにより生じるものであ
り、失明原因の上位を占めている。我々は多
くの遺伝性網膜変性疾患について発症原因
となる遺伝子異常を明らかにし、各疾患の多
様な表現型についても多くの新しい知見を
得て、海外の一流誌に報告してきた。 

 しかし遺伝性網膜変性疾患の治療に関し
ては、これまでに遺伝子治療や再生医療、人

工網膜などによる治療方法の開発が研究さ
れてきているものの、今もなお安全で有効な
方法は確立していない。一方網膜神経細胞を
できるだけ死なせない神経保護という観点
から、神経栄養因子を投与することによって、
網膜変性の進行を予防する治療方法も研究
されてきた。その一つの安全な方法として、
神経栄養因子の遺伝子をウイルスベクター
を介して細胞に組み込んだ後、因子は透過す
るが細胞は通過できないような、高分子半透
膜のカプセルに包んで眼内に留置するとい
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う方法が考えられる。これのカプセルを用い
た細胞治療の研究は、本邦では眼科領域では
これまで行われていない。 

 

２．研究の目的 

 本邦独自の眼科に適したカプセル化細胞
療法の確立をめざした基礎的研究を行うこ
と。移植可能なカプセルの作成と、その効果
や安全性を動物実験で確認することを目標
とした。 

 

３．研究の方法 

 分子量が約 300kD 以下の分子のみが通過
できる高分子半透膜チューブを、約１cm 長
に切り出し、両端をレジンでシールすること
により、カプセルを作成する。本研究におい
て最も重要なポイントは、眼内で長期間安全
性が保たれるカプセルを作成することであ
り、そのための試行錯誤を行う。 

 次に網膜色素変性症のモデル動物で効果
が確認されている神経栄養因子として、
fibroblast growth factor-2 (bFGF) 、 pigment 

epithelium-derived factor (PEDF)、CNTF 等の全
長 cDNA を、レトロウイルスに組み込んだコ
ンストラクトを作成し、これらを網膜色素上
皮細胞や虹彩色素上皮細胞、線維芽細胞など
にトランスフェクションする。実際にウイル
スが染色体にくみこまれる効率は、レポータ
ー遺伝子を用いて確認する。またウイルスを
投与した細胞が実際にどれくらい各種因子
を分泌するかについても確認し、各因子につ
いて効率のよい細胞種を検討する。 

 次に高分子半透膜のカプセル内に培養細
胞を注入し、神経栄養因子産生細胞をカプセ
ル化する。これを培養皿にて培養し、封入し
た細胞がカプセルの外にもれてこないかを
確認する。 

 さらにこれらのカプセルを動物眼に移植
し、眼内で安全に長期間留置可能かを検討す
る。 

 

４．研究成果 

 眼内に留置可能な高分子半透膜カプセル
を作成した。動物眼を用いて、眼球内に固定
できるかを確かめた。培養細胞をカプセル内
に封入して、その安全性を確認した。カプセ
ル化細胞を用いた治療方法は、眼科領域でも
臨床応用できる可能性が高い、安全で効果的
な新しいドラッグデリバリーシステムと考
えられた。 
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