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研究成果の概要：諸家の報告と同様に、個体の成長とともに膵島細胞の容量は増加してい

ることが確認された。増殖因子のない条件での膵島と骨髄細胞の混合培養では、骨髄細胞

からのインスリン分泌は確認されなかった。 
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１．研究開始当初の背景 
（１） β細胞の容量と年齢や体重の増加と

はある一定の関係が存在し、耐糖能の
変化や細胞死に対してもβ細胞の容
量は増加するといわれている。この結
果は、小児期に移植され膵島細胞の再
生が起きれば長期生着も期待できる
ことを示唆している。 

（２） 膵島は単一な細胞に分散させて培養
すると数日で細胞が癒合し始め、約１
週間で100μmの膵島が再構築される。
骨髄細胞を混合するとこの再構築膵
島に取り込まれ、内分泌細胞に特異的
な抗体によって染色される事を明ら
かにしている。 

２．研究の目的 
（１） 小児膵島移植の実現を念頭においた

基礎的実験として、小児に対する膵島
移植の動物実験モデルを作製し、小児
の成長を加味した移植条件の設定を
試みた｡ 

（２） 骨髄中の膵島幹細胞を同定し、さらに
増殖させ、再構築膵島を作成し、小児
膵島移植の臨床応用へ展開を図る事
を目的とした。 

 
 
 
 
 

研究種目：基盤研究（Ｃ） 

研究期間：2007～2008 

課題番号：１９５９１２１１ 

研究課題名（和文） 若年発症Ⅰ型糖尿病に対する膵島移植－成長と膵島再生の機能連鎖 

  

研究課題名（英文） Islet transplantation for youth onset Ⅰ type diabetes 
 Function chain of growth and reproduction 

研究代表者 

伊勢 一哉（ISE KAZUYA） 

公立大学法人福島県立医科大学・医学部・助教 

 研究者番号：９０３６３７４６ 

 



 

 

３．研究の方法 
（１）2、4、6 週齡 B6 マウスの膵島を用い、

成長過程における膵島細胞の状態、容
量について観察を行った。ストレプト
ゾトシンで糖尿病を誘発した WT ラッ
トへの同系膵島移植を行い、成長期の
至適投与数を決定し、成長に伴う血糖
変動、再移植の有無、成長期間と体重
増加の関連を検討した。 

（２）骨髄細胞と膵島細胞の混合培養条件
を変化させ設定する。再構築膵島に取
り込まれた骨髄細胞がインスリンを
発現しているかどうか確認する。混合
培養した時の骨髄の分化について、マ
ウスの腎被膜下に移植を行い免疫染
色で確認する。混合培養時に添加する
増殖因子の量について検索し、条件を
変化させ設定する。 

 
４．研究成果 
（１）B6 マウスから摘出した膵臓を全割し

て作製した組織標本を用い膵島細胞
数を測定したところ、膵島細胞の数お
よび大きさは週齡に従い増加が見ら
れた。3週齡 WTラットに 500 個移植す
ると、移植後 3週で血糖の再上昇が認
められたが、1000 個では正常血糖が維
持された。再上昇の 1週間後に 500 個
の膵島を再移植したが血糖の正常化
は認めなかった。 

（２）再構築膵島に取り込まれた骨髄細胞
についてインスリン染色を行ったが、
染色されなかった。内皮細胞の前駆細
胞に見られるFactor8については移植
後 30 日後に陽性細胞が確認された。
繊維が細胞の前駆細胞に見られる
FSP1 と、膵内分泌細胞の前駆細胞に見
られる PDX1 はいずれも確認されなか
った。各増殖因子（nicotinamide、EGF、
VEGF）について膵島の培養実験で使用
されている量は 0-15mM、10-100ng/ml、
100ng/ml であった。 
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