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研究成果の概要（和文）：　われわれは、成熟脂肪組織から得られる脱分化脂肪細胞（dedifferentiated fat cells, 
DFAT）が間葉系幹細胞と同等の多分化能を有するだけでなく、免疫抑制作用を有することに着目し、DFATによる凍結同
種皮膚移植片の生着率ならびに自家培養表皮の生着率を向上しうるか検討した。
　ブタの同種皮膚移植実験を行った結果、DFAT投与により炎症性細胞の遊走を抑制し一定の生着率向上効果が得られた
。同種皮膚移植後にブタの自家培養表皮シートの移植実験を行ったが対照群とDFAT投与群いずれも自家培養表皮シート
の生着は得られなかった。

研究成果の概要（英文）： We have established a culture method to prepare dedifferentiated adipocytes 
DFAT, which show a high-level proliferative potential and a multi-lineage potential equivalent to that of 
mesenchymal stem cells. DFAT has also be shown to have an immunosuppressive ability, like other 
mesenchymal stem cells. We report here results from a study to determine whether DFAT can extend the 
survival period of allogeneically grafted frozen porcine skin and improved survival rate of the cultured 
epidermis.
 One week after the allo-skin graft of swine, reduced infiltration of inflammatory cells was observed and 
the surviving area of the allogeneic skin increases. However in autologous cultured epidermal transplants 
following allo-skin graft of swine, improvement of the engratment rate could not be observed.

研究分野：形成外科
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１．研究開始当初の背景
採皮部の限られる広範囲重症熱傷治療に
おいて、自家培養表皮移植術は小範囲の健常
皮膚より広範囲の創面被覆を可能とする新
規な治療法であり
された。自家培養表皮移植術は、体表面の
30%以上の深達性Ⅱ度熱傷もしくはⅢ度熱傷
が保険適応となっている。真皮の欠損した全
層皮膚欠損創への自家培養表皮移植の生着
のためには、移植床となる創面の真皮組織の
形成が不可欠であり、全層皮膚欠損創である
Ⅲ度熱傷創の皮膚再建を培養表皮で行うた
めには、
からの凍結同種皮膚移植による移植床形成
が保険適応の条件となっている
広範囲重症熱傷患者では熱傷の病態として
の免疫能の低下により同種皮膚の拒絶まで
の期間が延長し、
脱落し、その後創面に同種の真皮組織
的に残存する。この現象を利用して、同種真
皮成分が残存した創面を培養表皮の移植床
として利用する。しかしながら、現状では培
養表皮の準備に
種真皮を移植床として使用できる時期と合
致させることが困難なことが多い。このよう
な理由により、一時的な免疫抑制や免疫寛容
により同種皮膚の拒絶までの期間の延長を
はかることで良好な移植床形成を可能とす
る方法の開発が望まれている。
ヒトにおける実質臓器の同種移植は、免疫
抑制剤など免疫療法の発展により生着率が
向上している。その中で、細胞治療による免
疫寛容の
脂肪を細胞ソースとした多分化能を有する
間葉系幹細胞が開発されてきた
胞には
り移植医療の分野での研究
骨髄由来間葉系幹細胞および脂肪由来間
葉 系 幹 細 胞
(Mesenchymal
課題が残
採取は、骨髄穿刺を必要とし細胞採取に侵襲
を伴うため高齢者では採取・調整が困難であ
る。また、脂肪由来間葉系幹細胞は、細胞採
取における侵襲の問題は軽減さ
の単離・培養には煩雑な手技を要し、多量の
細胞を供給することは困難である。
われわれはブタの皮下脂肪組織からコラ
ゲナーゼ処理と低速度遠心分離により分離
した成熟脂肪細胞を体外で培養し、脱分化さ
せることにより、高い増殖能と
の多分化能を示す細胞群（脱分化脂肪細胞
dedifferentiated fat cells, DFAT
る培養法を確立した
り脱分化し得られる脱分化脂肪細胞は、成熟
脂肪細胞以外の分画から得られる脂肪組織
由来幹細胞（
脱分化脂肪は、（１）
される細胞であり、煩雑な選別操作なしに純
度の高い細胞が得られる。（２）
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が保険適応となっている。真皮の欠損した全
層皮膚欠損創への自家培養表皮移植の生着
のためには、移植床となる創面の真皮組織の
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の単離・培養には煩雑な手技を要し、多量の
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１．研究開始当初の背景 
採皮部の限られる広範囲重症熱傷治療に
おいて、自家培養表皮移植術は小範囲の健常
皮膚より広範囲の創面被覆を可能とする新
規な治療法であり 2009年 1月より保険収載
された。自家培養表皮移植術は、体表面の
以上の深達性Ⅱ度熱傷もしくはⅢ度熱傷
が保険適応となっている。真皮の欠損した全
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として利用する。しかしながら、現状では培
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により同種皮膚の拒絶までの期間の延長を
はかることで良好な移植床形成を可能とす
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せることにより、高い増殖能と
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dedifferentiated fat cells, DFAT
る培養法を確立した(2)。成熟脂肪細胞分画よ
り脱分化し得られる脱分化脂肪細胞は、成熟
脂肪細胞以外の分画から得られる脂肪組織

ASC）とは異なる細胞群である。
脱分化脂肪は、（１）成熟細胞分画から調整
れる細胞であり、煩雑な選別操作なしに純
度の高い細胞が得られる。（２）
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おいて、自家培養表皮移植術は小範囲の健常
皮膚より広範囲の創面被覆を可能とする新

月より保険収載
された。自家培養表皮移植術は、体表面の
以上の深達性Ⅱ度熱傷もしくはⅢ度熱傷
が保険適応となっている。真皮の欠損した全
層皮膚欠損創への自家培養表皮移植の生着
のためには、移植床となる創面の真皮組織の
形成が不可欠であり、全層皮膚欠損創である
Ⅲ度熱傷創の皮膚再建を培養表皮で行うた

らの報告に準じスキンバンク
からの凍結同種皮膚移植による移植床形成
が保険適応の条件となっている(1)。すなわち、
広範囲重症熱傷患者では熱傷の病態として
の免疫能の低下により同種皮膚の拒絶まで

週間で表皮が拒絶され
脱落し、その後創面に同種の真皮組織が一時
的に残存する。この現象を利用して、同種真
皮成分が残存した創面を培養表皮の移植床
として利用する。しかしながら、現状では培

〜４週間を要するので、同
種真皮を移植床として使用できる時期と合
致させることが困難なことが多い。このよう
な理由により、一時的な免疫抑制や免疫寛容
により同種皮膚の拒絶までの期間の延長を
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２．研究の目的
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