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研究成果の概要（和文）：従来、全周性腸管の再生が不可能であった理由は、体組織の再生修復(＝創傷治癒)が炎症反
応→瘢痕(線維化)を残し治癒するのと同様、再生腸管の壁も徐々に線維化・瘢痕化すること、腸管再生の足場に播種し
た上皮細胞は数週で萎縮・消失し長期的な再生・定着をしない、にあった。本研究では、再生足場の内腔側の腸粘膜メ
ッシュのかわりに同じ上皮系である肝細胞を用いて足場に播種し線維芽細胞と腹腔内共培養し、羊膜の代わりにP(LA/C
L)コポリマーと大網のロール状の重層腸管壁チューブの作成に成功した。その結果、上皮系内層を持ちかつ瘢痕が無く
、その結果、栄養吸収機能の可能性を持つ全周性チューブ（腸管壁）の再生を行った。

研究成果の概要（英文）：There have been　two reasons for the difficulty to regenerate circumferential 
intestine, namely (1) (2). In the present study liver cells were disseminated instead of intestinal 
mucosal cells on the inner layer of the scaffold as the epithelial cells, and
P(LA/CL) co-polymer mesh was used as the scaffold instead of the amniotic membrane. The P(LA/CL) 
co-polymer mesh where the hepatic cells had been disseminated and the greater omentum were made into a 
double layered sheet, then the double layered sheet was wrapped overlapping three times into a shape of a 
tube in the abdominal cavity. Thus the tube was composed of the P(LA/CL) co-polymer mesh layer and the 
omentum layer overlapping three times each other. The tube was incubated in the abdominal cavity so that 
the epithelial cells should grow and the fibroblasts and bold capillaries should infiltrate into the tube 
should finally form the intestinal wall-like from.

研究分野： 消化器外科学

キーワード： 腸管再生　動物実験　再生医学
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１．研究開始当初の背景 
従来、本研究課題の様な腸管粘膜を持

ち栄養吸収を行う全周性腸管の再生が不
可能であった理由は、(1)体組織の再生修
復(＝創傷治癒)が必ず炎症反応→何らか
の瘢痕(線維化)を残し治癒するのと同様、
再生腸管の壁も徐々に線維化・瘢痕化す
る。(2)腸管再生の足場に腸粘膜細胞塊を
播種しても、腸管粘膜細胞は数週で萎
縮・消失し、粘膜上皮は長期的な再生・
定着をしない。これら(1)(2)が原因とな
り、再生腸管は数週間で粘膜層を失い、
かつ壁内の瘢痕 (線維)化・硬化が進行し、
長くとも1年以内に、栄養吸収機能を持つ
ために必要な2要素、つまり腸粘膜層と蠕
動機能の両方を喪失する。実際、1年以上
の長期間、栄養吸収能を持つ(＝腸の吸収
粘膜を維持し蠕動運動する)腸管の再生
は、国内外の何れでも成功報告がない。
マウスの嚢状腸管や腸管壁の一部(全周
性でない)の作成報告はあるが、「管」の
再生ではない。他のイヌの腸管再生の報
告も、後の追試研究で早期に粘膜消失と
瘢痕化(線維化)を起こすことが判り、１
年余にわたる長期成功はない。 
 
２．研究の目的 
本研究の目的は、腸管粘膜を持ち栄養吸
収を行う(つまり腸の吸収粘膜を持ち瘢
痕(線維化)が無く蠕動運動する)全周性
腸管を、イヌで再生することである。栄
養吸収には、吸収粘膜と共に蠕動運動が
必要で、この様な全周性腸管の再生は従
来不可能であった。その理由は、(1)線維
(瘢痕)化と(2)腸粘膜層の再生困難、に要
約される。応募者らは、H20年度までの科
学研究費助成研究とH21-23年度科学研究
費助成研究での研究成果を基に、この研
究を更に発展させ、未だ成功報告のない
腸粘膜層を持ち栄養吸収を行う全周性腸
管の再生をイヌで行う。 
 
３．研究の方法 
羊膜に包まれている胎児の皮膚等の組織

は、通常の再生修復と異なり、瘢痕を生じ
ない。この点に着目し、応募者らは、再生
足場に羊膜シートを用い全周性食道の再生
に成功した。また腸管再生足場の全層に豊
富な血流を供給する方法として羊膜と大網
を四重のロール状に重ね巻きした腸管再生
チューブを工夫し、血流豊富な平滑筋・線
維芽細胞層を持つ全周性腸管を再生した。
これらこれまでの研究により確立した方法

を援用し、腸粘膜の再生維持を実現するた
め、(ｱ) 羊膜シートの再生足場、(ｲ)再生足
場の内腔側の腸粘膜メッシュを、足場に播
種された消化管由来の平滑筋や線維芽細胞
と腹腔内共培養、(ｳ) 羊膜と大網のロール
状の重層腸管再生チューブの３つを工夫し、
腸粘膜層を持ちかつ瘢痕が無く、その結果、
栄養吸収機能を持つ全周性腸管の再生を、
最終的にはイヌで行う。 
 
４．研究成果 
 本研究では、再生足場の内腔側の腸粘膜
メッシュのかわりに同じ上皮系である肝細
胞を用いて足場に播種し線維芽細胞と腹腔
内共培養し、羊膜の代わりに P(LA/CL)コ
ポリマーと大網のロール状の重層腸管壁チ
ューブの作成に成功した。その結果、上皮
系内層を持ちかつ瘢痕が無く、その結果、
栄養吸収機能の可能性を持つ全周性チュー
ブ（腸管壁）の再生を行った。 
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第 112 回日本外科学会定期学術集会、千葉, 
2012/4/12-14 
⑳辻本 洋行、丹澤 あゆみ、橋本 歩、的場 麻
理、吉田 千子、竹本 洋一、石橋 治昭、鈴
木 周子、森田 真一郎、筏 義人、萩原 明郎 
熱架橋 gelatin film を用いた癒着防止と消
化管吻合部への影響、第 112 回日本外科学会
定期学術集会、千葉, 2012/4/12-14 
 
〔図書〕（計 0 件） 
 
〔産業財産権〕 



○出願状況（計３件） 
 
①名称：組織再生基材 
発明者：萩原明郎、松崎光隆、高森秀樹、 
権利者：同上 
種類： 
番号：PCT/JP2014/064101 
出願年月日：2014/5/28 
国内外の別： 国外 
②名称：内視鏡システム 
発明者：横内久猛、萩原明郎、廣安知之 
権利者：同上 
種類： 
番号：2013080456 
出願年月日：2013/4/8 
国内外の別： 国内 
③名称：生体吸収性癒着防止材料 
発明者：萩原明郎、辻本洋行、折笠太一、岩
目芳純、丹澤あゆみ、池田潤基、森田真一郎、
畠山紘一 
権利者：同上 
種類： 
番号：2012-098310 
出願年月日：2012/4/24 
国内外の別： 国内 
 
 
 
○取得状況（計 0 件） 
名称： 
発明者： 
権利者： 
種類： 
番号： 
出願年月日： 
取得年月日： 
国内外の別：  
 
〔その他〕 
ホームページ等 
 
６．研究組織 
(1)研究代表者 
  萩原明郎（ハギワラ アケオ） 

同志社大学 生命医科学部 教授 
 研究者番号：90198648 
 
(2)研究分担者 
  なし   

 
 研究者番号：  
 
(3)連携研究者 
筏義人（イカダ ヨシト ） 

京都大学 名誉教授 
 研究者番号：00025909  
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 


