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研究成果の概要（和文）： 

脊椎固定術として椎体間固定術や後側方固定術などが行なわれているが、より侵襲の尐な

い脊椎固定手術法の開発が望まれており、我々は棘突起間に骨形成蛋白を挿入する新しい

固定術を考案した。棘突起は皮下から触知できる脊椎最後方要素であり低侵襲に展開可能

である。今回我々は rhBMP-2 を用いた棘突起間固定術の動物モデルを確立し、その有効

性を検討した。結果は rhBMP-2 60μg 使用により 8 週で 100%の固定が得られ、脊椎の安

定化、椎間板内圧上昇抑制を確認することができた。 

 
研究成果の概要（英文）： 

Regular spinal interbody fusion and posterolateral fusion involve the use of large incisions, 

dissection, and partial transection of the paravertebral muscle to expose the posterior spine. 

On the other hand, the approach to perform an interspinous process fusion involves only 

muscular stripping and preserves almost all structural components of the spine. If 

interspinous process fusion by use of Bone morphogenetic proteins (BMPs) is successfully 

achieved, it could reduce the axial compressive load on the vertebral column. This method 

would be one of the less morbid surgical options for treatment of lumbar disorders. In this 

study, we attempted to achieve an interspinous process fusion and evaluate its efficacy in 

experimental rabbit models by using a delivery system for recombinant human (rh)BMP-2. 

 We achieved solid interspinous process fusion in experimental rabbit models by 

implanting a biodegradable bone-inducing implant composed of 60μg of rhBMP-2 within a 

period of 8 weeks. The efficacy of the interspinous process fusion was indicated by the 

stabilization of the spinal column and decrease in the intradiscal pressure due to axial 

compressive loading.  
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１．研究開始当初の背景  

脊椎脊髄疾患は、国民有訴率の 1 位“腰
痛”、2 位“肩こり、頚部痛”との報告に見ら
れるように非常に多くの患者が存在し、健
康寿命に大きな影響をもたらす疾患といえ
る．このため、高齢化社会を迎えるにあた
り脊椎疾患に対する外科的治療の機会は今
後増えていくことが予想され、より低侵襲
で確実な治療法の確立が課題となっている．
脊椎脊髄疾患の外科的治療において、現在
主に行なわれているのは脊椎除圧術および
固定術である。自家腸骨の椎体間（椎体間
固定術）もしくは椎弓後面への移植（後側
方固定術）は，脊椎周囲組織の広範な展開
を必要とし、採骨部痛，出血量の増加など
問題点がある．一方，骨形成蛋白 (bone 
morphogenetic protein; BMP)が発見され
て以来，その良好な骨形成作用から脊椎外
科分野においても脊椎固定術への応用が研
究されている．現在，欧米では脊椎固定術
においての遺伝子組換えヒト(rh)BMP-2, 
7 の使用が，担体として使用されているウ
シ由来のコラーゲンとともに認可され，そ
の骨癒合効果につき良好な臨床成績が報告
されている.しかしながら、高価な BMP を
多量に使用する必要があること，生物由来
の材料特有の disease transfer の可能性が
指摘されることから，未だ一般に普及され
るには至らない．また、椎体間固定術や後
側方固定術における自家骨移植の変わりに
BMP を用いた研究が多く、本研究のテー
マのひとつである棘突起間固定への応用は
今回我々が初めての研究となる． 
 

２．研究の目的 

脊椎の最後方要素である棘突起間を骨形
成蛋白と新しい薬物伝達系を用いて固定す
る低侵襲術式の開発である．脊椎固定術モデ
ルの作成とその組織学的検証が本研究の目
的である  

 

３．研究の方法 

実験動物としては日本白色家兎を使用。脊
椎固定材料としては rhBMP-2 を使用し、担
体として β-tricalcium phosphate (β-TCP) 

顆粒 400 mg および、  ポリマーゲル
（polylactic acid- polyethylene glycol 

(PLA-PEG) block copolymer） 200mg を使
用した。rhBMP-2 量に応じて ①0μg 群、
②30μg 群、 ③60μg 群、 ④120 μg 群に分け、

比較対象として⑤自家腸骨移植群、⑥sham

手術群をあせて作成した。 

 

 

 

 

 

 

 

▲rhBMP-2 を含有したインプラント 

 

手術は第 5、6 腰椎棘突起から左右傍脊柱
筋を剥離し展開し、棘突起、棘間靱帯を覆う
ように rhBMP-2 を埋植した。術後 8 週まで
経時的に単純 X 線撮影。術後 8 週で屠殺し、
力学試験(徒手脊椎固定評価、3 点曲げ試験、
固定椎間板内圧測定)、組織学的評価を施行し
た。 

 

４．研究成果 

単純 X 線で β-TCP 顆粒像は①0μg 群で 8

週まで残存、③60μg 群、 ④120 μg 群で経時
的に吸収され、8 週で棘突起間に骨性架橋を
認めた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

▲レントゲンの経時的変化 上段は①0μg 群、下段は③60

μg 群 

 

徒手固定評価での固定率は①0μg 群 0%、 

②30μg 群 40% 、③60μg 群 100%、 ④120 μg

群 100% 、⑤自家腸骨移植群 20%、 ⑥sham

手術群 0%であった。3 点曲げ試験では
③60μg 群、④120 μg 群は他群と比して有意
に強固な固定が得られた。 

 

 

術直後 4W 8W 8W 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

椎間板内圧測定では③60μg 群、④120 μg

群で他群と比して有意に椎間板内圧の上昇
抑制を認めた。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

組織学的評価にて②30μg 群、 ③60μg 群、
④120 μg 群で新生骨による棘突起間の骨性
架橋を認めた。 
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