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研究成果の概要（和文）：排便筋の発達の悪い鎖肛の患者の排便筋を再生させるために、骨格筋

由来の筋芽細胞移植の有効性を検討し、さらに効率よく骨格筋の再生を起こさせるべく、

gelatin hydrogel microsphere を用いた bFGF の徐放システムを併用して筋芽移植細胞の効率

化を図ることを目指した研究を行った。徐放化 bFGF によって、移植した筋芽細胞の生存率の

向上効果とホストの骨格筋の再生促進効果がみとめられた。bFGF の徐放の効果は血管新生効

果によるよりも、筋芽細胞の分化促進効果と筋繊維の再生促進効果によるものと考えられた。

このように成長因子を併用した筋芽細胞移植は鎖肛患者の排便機能の改善に寄与することが期

待される。 
 
研究成果の概要（英文）：Infants with higher anorectal anomalies often develop fecal incontinence after 
surgical reconstruction mainly due to the incomplete development of defecation muscles. We 
investigated the possibility of defecation muscle regeneration by myoblast transplantation to improve 
fecal continence. The efficacy of myoblast transplantation in combination with the controlled and 
sustained delivery of basic fibroblast growth factor (bFGF) is investigated. The controlled and sustained 
release of bFGF from gelatin hydrogel microspheres improves the survival rate of transplanted 
myoblasts and promotes muscle regeneration by facilitating myogenesis rather than 
angiogenesis. Myoblast transplantation coupled with growth factors may provide a novel treatment 
strategy for improving fecal continence after repair of anorectal anomalies in infants. 
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研究開始当初の背景 
(1) 再生医療は成人に比べ小児にとってよ

り大きな恩恵をもたらすことが期待さ
れる。 

(2) 先天的な臓器や機能の障害を伴って生
まれてくる小児外科疾患を持つ患児へ
の応用は有意義な研究と思われる。 
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２．研究の目的 
(1) 幹細胞をもちいた再生医療の可能性：小

児外科領域において幹細胞を利用した
再生医療は先天的に失われた臓器や機
能を回復させるための非常に魅力的な
治療戦略と考えられる。本研究では幹細
胞を利用した再生医療を小児外科疾患
治療に応用することを第 1の目的とする 

(2) 幹細胞の微小環境制御による組織再生
の効率化：成長因子と足場（細胞外マト
リックス）を駆使して、微小環境を整え
ることによって幹細胞を制御し、より効
果的な組織再生を可能にしていくこと
で、臨床応用可能なレベルまで研究を高
めていくことも本研究の目的である。 
 

３．研究の方法 
(1) 筋由来の幹細胞を用いた鎖肛術後の排

便機能の改善：高位鎖肛の場合、肛門筋
群の低形成のために術後に満足の行く
肛門機能がえられないことも多い。そこ
で、筋由来の幹細胞を移植し、形成の悪
い肛門筋群を再生させ、鎖肛術後の肛門
機能の改善を目指すための研究を行っ
た。 

(2) さらに、成長因子を用いて再生効果を上
げるべく bFGFを用いて、作用が長期に
わたるよう徐放化 drug delivery system
（DDS）を利用して再生効率の向上を検
討した。 

(3) マイクロパターニング技術を用いた骨
格筋の再生:細かな溝を利用して細胞を
整列させることによって、筋芽細胞から
筋シートを作成することを目的に工学
的手法を用いて骨格筋の in vitroでの
構築実験を行い、骨格筋の再生に最適な
足場の条件を検索し、構築した筋管細胞
の太さや動態について検討した。 
 

４．研究成果 
(1) ラットを用いて筋芽細胞を肛門挙筋周

囲に移植し、移植した細胞が筋管細胞に
分化していることを確認した 

(2) bFGF の徐放化 DDS を用いることで筋芽
細胞移植による骨格筋の再生効率と筋
への分化が促進されることを確認した。 

(3) マイクロパターニング技術により、in 
vitro で収縮する 3 次元筋組織の構築に
成功した。本研究により効果的な骨格筋
構築に向けて大きな成果が上がった。 

(4) 今後大動物への研究を経ての臨床応用
への期待がもたれる。 
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