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研究成果の概要（和文）：乳房再建術において、皮膚温存乳房切除(SSM)や乳輪乳頭温存乳房切除(NSM)における
知覚皮弁の有用性は不透明である。本研究では、ラット背部皮膚知覚皮弁モデルを用いて、知覚皮弁がSSMやNSM
後の皮膚知覚回復において有用か検討した。ラットの背部皮神経をTh13の左内側枝のみ残して全て切除すること
で、ラット背部に皮膚無知覚領域に囲まれた知覚領域を作成し、知覚領域を島状皮弁として挙上した後、皮下へ
埋め込んだモデルを作成した。術後、皮下へ埋め込んだ皮弁周囲には知覚域が再生し、その範囲内には神経線維
が再生していた。 これらの結果は、SSMやNSM後において知覚皮弁が有用である可能性を示唆している。

研究成果の概要（英文）：In breast reconstruction, whether innervated flaps are useful in 
skin-sparing mastectomy (SSM) and nipple-sparing mastectomy (NSM) remains unclear. This study aimed 
to examine the usefulness of innervated flaps in restoring sensation after SSM and NSM using a rat 
model.  Dorsal cutaneous nerves of rats were entirely eliminated except for the medial branch of the
 dorsal cutaneous nerve of thoracic segment 13, resulting in an innervated field surrounded by a 
denervated field. The innervated field was elevated as an innervated island flap and then 
subcutaneously embedded.  Postoperatively, the mechanonociceptive field expanded around the embedded
 innervated flap and nerve fibers were observed in the dermis of the new mechanonociceptive field. 
These results suggest that innervated flaps may be useful in reconstruction post-SSM/NSM.
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研究成果の学術的意義や社会的意義
乳房再建術においては、審美的な結果だけでなく、感覚機能も術後QOLのために重要である。知覚皮弁は、皮島
が大きく露出する従来型乳房切除（CM）後の再建においてその有用性が報告されているが、皮膚温存乳房切除術
（SSM）や乳頭温存乳房切除術（NSM）における有用性は不透明でであった。本研究の結果は、SSMやNSM後におい
ても、CM後と同様に再建乳房の知覚障害の改善に知覚皮弁の利用が有効である可能性を示唆している。埋込み型
知覚皮弁による乳房再建は、現在確立した治療法の存在しないSSM、NSM後の感覚障害に対する治療の選択肢とな
る可能性があると考えられた。

※科研費による研究は、研究者の自覚と責任において実施するものです。そのため、研究の実施や研究成果の公表等に
ついては、国の要請等に基づくものではなく、その研究成果に関する見解や責任は、研究者個人に帰属します。
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１．研究開始当初の背景 

近年、乳がん術後乳房欠損に対する再建術の進歩により、再建乳房の整容性は向上してい

る。一方、再建乳房の審美的な結果と比較して、知覚機能結果は軽視される傾向にある。再建

乳房の知覚機能低下は術後の無知覚域の低温熱傷や QOL 低下の原因となるため、乳房再建術に

おいては整容面だけでなく知覚機能の改善も重要である。皮弁の皮島露出が大きくなる事が多

い従来型乳房切除（CM）では、知覚皮弁の利用が再建乳房の知覚改善に有効であることがこれ

まで報告されている。しかし、近年においては、より整容性を重視した皮膚温存乳房切除術

（SSM）や乳頭温存乳房切除術（NSM）が普及してきた。SSMや NSMにおいては、CMと異なり皮

弁の皮島は大部分が脱上皮化され、皮島は体表へ露出しないか、もしくは乳輪乳頭部のみとな

ることが多い。このような場合、皮下に埋め込まれた知覚皮弁から乳房皮膚への神経再生が生

じるならば、再建乳房の知覚機能改善につながる可能性があるものの、現時点でそれを示唆す

る証拠は殆どない。 

 
２．研究の目的 

本研究では、皮下に埋め込まれた知覚皮弁が皮膚の知覚再生にどのような影響を及ぼすかを

ラットの背部脱神経モデルを用いて検証し、SSMや NSM 後の再建乳房の知覚再生に埋込み型知

覚皮弁が有用であるかを検討した。 

 
３．研究の方法 

過去に報告されている通り、ラット背部の知覚域（機械的侵害受容域）は鑷子によるピンチ

ングで皮筋の収縮反応(CTM)が見られ、マッピングが可能である。また、背側皮神経の Th13 か

らの分枝(mDCN-T13)を残して他の神経を切除することで、ラット背部において皮膚無知覚域内

に孤立した知覚域を作成することが可能である。これを利用し、孤立した知覚域を脱上皮化し

て無知覚域皮下に埋め込むことで、SSM・NSM術後の皮膚無知覚域に、知覚皮弁を移植した状況

を想定したラットモデルを作成した。具体的には、ラット背部の体毛を除去した後、背部右側

に 5cmの皮膚切開を置いた（Figure 1A）。皮筋下において、広背筋から立ち上がる DCN を同定

後（Figure 1B）、mDCN-T13 を除いて全て切除し(Figure 1C)、中枢側の神経断端を広背筋内へ

埋没させることで、無知覚域内の孤立した知覚域を作成した。そして mDCN-T13 による知覚域を

鑷子によるピンチングによりマッピングした（Figure 1D）。 

  (Figure. 1) 



 

 

ラットは CM 群、SSM 群、NSM 群に分割し、CM群では知覚域の辺縁全周において皮膚を全層で

切開し、そのまま再縫合した（Figure 2 上段パネル）。SSM群では知覚域中央における直径

5mm程度の円形領域を除いて脱上皮し、左右の知覚域辺縁のそれぞれ約 3分の 2において皮膚

および皮筋を全層で切開することで、皮筋を茎とする縦方向の bi-pedicled island flapを作

成した（Figure 2, 中段パネル）。その後、脱上皮した領域を無知覚域の皮下に埋め込むよう

に縫縮した。NSM群では知覚域の全てを脱上皮した後、SSM 群と同様に bi-pedicled flap を作

成し、脱上皮した領域を無知覚域の皮下に埋め込むように縫縮した（Figure 2, 下段パネ

ル）。CM 群は CM後に知覚皮弁の皮島が大きく体表に露出する再建、SSM 群は SSM 後、乳輪乳頭

部のみ知覚皮弁の皮島が露出する再建、NSM群は NSM後、知覚皮弁を全て脱上皮し皮下に埋め

込む再建をそれぞれ想定している。 

(Figure. 2) 

術後、CTM反射を用いて、術後 2・4・8・12週時点の経時的な知覚域の面積変化を計測し、

Schwann 細胞・神経軸索マーカーの S-100・PGP9.5 に対する免疫染色で知覚再生域真皮内の神

経線維の組織学的な再生の程度を評価した。 

 
４．研究成果 

CM 群では、知覚域は観察期間中、経時的な拡大を認めた。SSM群では、術直後の知覚域は、

脱上皮した皮膚の埋め込みにより皮島領域のみとなったが、CM 群と同様に、経時的な拡大を認

めた。NSM群においては、術直後は脱上皮化した皮膚の埋め込みにより知覚域は消失したが、

術後４週目以降は全ての動物において知覚域が出現し、それ以降は徐々にその面積の拡大を認

めた（Figure 3）。 

(Figure. 3) 



 

 

mDCN-T13 による初期知覚域は CM 群で 3.0±0.4 cm2、SSM 群で 3.7±0.4 cm2、NSM群で

3.3±0.5 cm2であり、各群間で有意差を認めなかった。術直後と術後 2週における知覚域面積

は CM 群、SSM群、NSM 群の順で大きな値を示し、各群間で有意差を認めた(P<0.05 各群間)。術

後 12 週間における知覚域は CM 群で 12.4±1.0 cm2であり、SSM群（4.2±0.6 cm2）と NSM 群

（4.4±0.6 cm2）に比べて有意に大きかったが、SSM群と NSM 群の間には有意な差を認めなか

った (Figure 4)。 

（Figure. 4） 

免疫組織染色切片においては、CTM反射を認めた部位の真皮内には多数の PGP9.5 陽性神経軸

索および S-100 陽性ミエリン化神経線維が観察された(Figure 5) 。再知覚化域真皮内における

S-100 陽性ミエリン化神経線維の数は、CM 群で 46.4±6.6 /cm、SSM 群で 39.8±2.2 /cm、NSM

群で 34.9±3.3 /cm、健常皮膚で 39.6±5.2 /cm であり、各群間に統計学的に有意な差を認め

なかった（Figure 6A）。一方、S-100 陽性ミエリン化神経線維の直径は CM群で 3.01±0.14 

μm、SSM 群で 2.81±0.07 μm、NSM 群で 2.55±0.08 μm、通常皮膚では 3.10±0.10 μm であ

り、NSM群は通常皮膚と比較し有意に小さな値を示した (P<0.05)(Figure 6B)。 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

（Figure. 5）                             （Figure. 6） 
 

 本研究の結果、SSM 群、NSM 群においても、神経知覚域の回復と経時的な拡大が確認され、皮

下に埋め込まれた知覚皮弁により無知覚皮膚の知覚再生が起こりうることが示唆された。これ

は、SSMや NSM後においても CM 後と同様に知覚障害の改善に知覚皮弁の利用が有効である可能

性を示唆している。埋込み型知覚皮弁による乳房再建は、現在確立した治療法の存在しない

SSM、NSM 後の感覚障害に対する治療の選択肢となる可能性があると考えられた。 
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