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研究成果の概要（和文）：本研究では脂肪由来幹細胞（ADSC）が局所の炎症を抑えることが可能かにつきラット
の静脈潰瘍モデルを用いて研究を行った。今回作成したモデルでは下大静脈、総腸骨静脈、大腿静脈をそれぞれ
結紮し、静脈うっ滞をより強くしたところ、CVI群において静脈圧の有意な上昇、潰瘍の治癒遅延を認めた。さ
らに、ブラジキニンを足底に投与することにより（CVI+BK群）重篤なCVIを作成することに成功した。CVI+BK群
では足底の腫脹、疼痛閾値の低下が見られた。また、ラットよりADSCの抽出を行いフローサイトメトリーにて確
認を行った。現在ADSCの炎症細胞に対する影響を調査するとともに、潰瘍モデルへの処置を進めている。

研究成果の概要（英文）：The purpose of this study was to investigate if Adipose derived stem cell 
(ADSC) can modulate immune response in the local tissue. We utilized rat chronic venous 
insufficiency model. Inferior vena cava, common iliac vein, femoral vein were ligated and the venous
 hypertension was confirmed. The ulcer med in the leg showed significant retardation of wound 
healing. Bradykinin injection to the foot made this model even worse and we observed swelling of 
foot and lowering pain threshold, that were not observed in the original model. Next we isolated 
ADSC from rat subcutaneous tissue and confirm by flowcytometry. We are now proceeding to the last 
step of this study to investigate the effect of ADSC on inflammation cells and the effect on venous 
ulcer model.

研究分野： 形成外科

キーワード： 静脈性潰瘍　慢性静脈不全症　脂肪由来幹細胞　炎症制御効果
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１．研究開始当初の背景
 

 慢 性 静 脈 不 全 症 （
insufficiency
であり、下腿難治性潰瘍の主な原因の一つ
である。この
（静脈性潰瘍）に対する治療は、現在のと
ころ硬化療法
切断などの静脈病変に対する治療や
リードマン、感染対策、圧迫療法などの対
症療法が行われているが、治療に難渋する
症例も多い。静脈性潰瘍
の酸素欠乏が主であると考えられてきたが、
近年局所の炎症が大きくかかわっているこ
とが知られるようになった。
ムとしては、
することに
し、マクロファージから白血球遊走因子が
放出されて
の形成や
のような病態に対する新しい治療として免
疫制御治療が期待されているが、確立した
治療は現在ま
 脂肪由来幹細胞
cells; ADSCs)
由来幹細胞に比べて高密度で存在している
ことなどから、体性由来多能性幹細胞のソー
スとして期待されている。近年の研究では体
性由来幹細胞は、多能性分化能とともに、細
胞から放出される各種サイトカインによる
paracrine effect
的影響を周囲の組織にもたらすことが知ら
れつつある。中でも、
（bone marrow derived st
などの免疫制御作用は多くの報告がなされ
てきている。
植の際に同時に細胞を移植することで、レシ
ピエントからの拒絶に関わる
きを抑制することができるという報告、
ADSCs
いう報告や
抑制するという報告などがみられる。また、
BMSCs
サブタイプを炎症性のものから免疫制御性
のものへと転換させる性質があることが報
告され、これらの体性幹細胞を用いた免疫抑
制療法の可能性が示唆されている。
 
２．研究の目的
 本研究では、静脈性潰瘍に対する
を用いた治療法の可能性について検証する。
ADSCs
や免疫制御作用、血管新生作用があり、これ
らの総合的な作用によって創傷治癒促進効
果が期待できると考えられる
 
３．研
(1) 現在のところ動物の静脈鬱滞性潰瘍モ
デルはないため、これまで報告されている静
脈不全モデルを改変（図２）し、静脈うっ滞
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られた。また、創の継時的変化を見たところ、
10 日目の創面積 27.7% (コントロールは
10.4%)、14 日目の創面積 17.1%(コントロー
ルは 3.5%)と、コントロール、CVI のみの両
群よりも創の治癒遅延が見られた（図 5）。 
 
これらの成果により、これまで報告がなかっ
た静脈うっ滞性潰瘍のラットモデルを作成
することに成功した。 
 

 また、ラット皮下及び大網より脂肪組織を
採取し、脂肪由来幹細胞の抽出を行った。脂
肪 幹 細 胞 の 表 面 高 原 に は
CD44+/CD90+/CD31-/CD45-を用いており、約
フローサイトメトリー（FACS Calibur, 
Beckton, Dickinson and co.）にて確認を行
った。 
 現在脂肪由来幹細胞の炎症関連細胞（T 細
胞、B 細胞、マクロファージ）に対する影響
を調査するとともに、潰瘍モデルへの処置を
行っている。 
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