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研究成果の概要（和文）：脱神経筋を支配する末梢神経内に神経細胞を移植し、脱神経筋の

神経再支配と電気刺激による機能再建を試みた。また、筋芽細胞の増殖や融合、神経細胞

の生存や軸索伸長を促進すると考えられている basic fibroblast growth factor (FGF-2)の

追加投与による影響を検討した。移植した神経細胞は生存し、軸索を伸ばすことで筋神経

接合部を形成していることが確認できた。また、神経細胞移植と同時に FGF-2 を投与した

群では、生食投与群に比べ、筋湿重量は優位に大きかったが、筋線維横断面積、運動神経

伝導速度や振幅には優位な差を認めなかった。 

 

研究成果の概要（英文）：The goal of this experiment is to evaluate transplantation of rat 

embryonic neurons into adult rat peripheral nerve and the effect of intramuscular 

administration of FGF-2 with neuron transplantation. We found that neuron transplantation 

into peripheral nerve formed functional motor units and injection of FGF-2 with neuron 

transplantation didn’t prevent muscle atrophy. 
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１．研究開始当初の背景 

外傷、神経障害、先天奇形などによる手部

の欠損、あるいは廃用性障害に対する機能再

建術には限界がある。このような問題に対し

て、近年のロボット技術の目覚ましい進化に

加え、神経系の情報を抽出し、コンピュータ

ーにより患者が企図する動きを予測し、

moter neuroprosthesis を 制 御 す る 

Cybernetics 技術の開発が進められてきて

いる。この分野で世界を牽引するアメリカで

は人への応用が始まっている。ロボット技術

の進歩は自然の手に近い動きを再現できる
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軽量な義手の作成を可能にしたが、神経系と

制御用コンピューターのインターフェース

の性能の低さが moter neuroprosthesis の

実用化を拒む主因となっている。もう一つの

電動義手での課題が知覚機能である。挫滅や

切断された手の再建手術によって良好な可

動域と筋力を回復させることができたとし

ても、知覚の無い手はなかなか使用すること

ができない。卵を割ることなく、落とすこと

もなく持つことのできるロボットアームは

作成されているが、手が持つより繊細な機能

を再現するために知覚機能は不可欠である。

ここでも機械と神経とのインターフェース

が重要であり難しい問題である。Warwick ら

は人の末梢神経に直接 100本の針電極を装着

する方法を用いた実験で、インターフェース

での抵抗が大きく、期待されていたよりもか

なり大きな刺激を加える必要があったこと

を報告した。医療用の接着剤のようなものが

これを改善するかもしれないとも述べてい

る。 

 

２．研究の目的 

Cybernetics 技術を駆使した「使える電動

義手の開発」において、生体と機械との間の

情報伝達が最大の課題である。現在の技術で

は伝達の遅れが動作の遅れとなり、知覚の伝

達もまだ難しい。本研究の目的は効率よく安

定した情報伝達を可能とする神経コンピュ

ーター間ンターフェースを開発することで

ある。 

 

３．研究の方法 

培養したラット後根神経節細胞を用いて

名古屋大学工学部から提供を受けた電極と

なり得る素材との接着性を確認し、最適な素

材と微細表面加工の形状を決定する。完成し

た電極をラットの坐骨神経に埋植し、感覚セ

ンサーの情報が中枢神経系に向かって上行

することを電気生理学的に確認する。電極と

神経との結合強度を定量的に評価し、最適な

電極形状を確かめる。上記予定であったが、

神経電極の開発途中、より有効に脱神経筋へ

の再支配を行うために脱神経筋を支配する

末梢神経内に神経細胞を移植し、脱神経筋の

神経再支配と電気刺激による機能再建を試

みた。また、筋芽細胞の増殖や融合、神経細

胞の生存や軸索伸長を促進すると考えられ

ている basic fibroblast growth factor 

(FGF-2)の追加投与による影響を検討した。 
 
４．研究成果 
（１）最初にアダルトラットの後根神経節

（DRG）を採取し、DRG neuron を培養した。
この primary cultureを用いて３種のコーテ
ィング（ Laminin coated、 Poly-L-lysine 
Hydrobromide coated、RGD coated ）を行っ
た金属（Titanium）上での分散培養を行い、
コーティングによる細胞接着、神経突起伸展
状態の違いについて蛍光実態顕微鏡を用い
て観察した。Laminin coated上での培養で最
も良好な接着、神経突起伸展が見られた（図

１）。 
図 1 ． 左 か ら Laminin 、 Poly-L-lysine 
Hydrobromide、RGD corted 
続いて名古屋大学工学部からSiO₂とAuを用

いて試作された電極の提供を受け、この電極
上に Laminin コーティングを施行後、DRG 
neuronの培養を行った。この電極は神経細胞
に電気刺激を与えることが可能であり、結果、
DRG neuron が長軸方向に一定の配列となり、
電極を超えて軸索が伸長してくる事が確認
できた（図 2）。 

 

 

 

 
図 2．電極上での DRG neuron培養 



 

 

 

（２）末梢への神経細胞移植による脱神経筋

の再建 

ラットの坐骨神経を切離し、両端を結紮し

た。胎生 14 日目のラット脊髄神経細胞を切

断した脛骨神経内に移植した。電気生理学的、

組織化学的に control（培地投与）群と比較

検討を行った。また、神経細胞移植と同時に

FGF-2を腓腹筋内に投与し、control（生食投

与）群と比較検討を行った。結果は 10 週間

後、脛骨神経内で motoneuron は生存し、軸

索を伸ばすことで筋神経接合部を形成して

いることを確認した（図 3）。 

 

 
図 3．神経細胞移植後 10週後、Aは生存

している移植細胞、B は神経筋接合部分の

確認 

 

加えて、移植神経細胞の電気刺激により腓

腹筋が収縮し、足関節の底屈が可能であった。

toluidine blue染色による軸索の髄鞘形成を

確認した（図 4）。 

 

 
図 4．脛骨神経横断像 Toruidine blue 染色 

左からコントロール、細胞移植、脱神経群 

 

神経細胞移植群で筋湿重量は優位に大き

かったが、筋線維横断面積、運動神経伝導速

度や振幅には優位な差を認めなかった（図 5）。 

 

図 5．A：腓腹筋の筋質重量 

左からコントロール、細胞移植、脱神経群 

B：筋線維横断面積、同様に左からコントロ

ール、細胞移植、脱神経群 

また、神経細胞移植と同時に FGF-2を投与

した群では、生食投与群に比べ、筋湿重量は

優位に大きかったが、筋線維横断面積、運動

神経伝導速度や振幅には優位な差を認めな

かった（図 6）。 

 
図 6．C：腓腹筋筋質重量、左 FGF‐2 投与群、

右生食投与群 

D：腓腹筋横断面積、左 FGF‐2 投与群、右

生食投与群 
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