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組織再建 にお い て 皮弁移植術は最も重要 な手術法 の
一

つ で あり ､ こ れま で皮弁の 生

者 を向上 させ るた め様々 な試み がなされて き た｡ 最近で は ､ 血管新生療法を皮弁生者

向上 に応用 した報告が注目を集めて い るが ､ 血 管新生療法の 選 択や用 い る血管新生 因

子 の 種類およびそ の 投与部位などの 条件 に関 して更 なる検討が必要で あるo 本研究で

は ラ ッ ト虚血皮弁 モ デル に新 しい血 管新生療法を利用 し､ 皮弁生者 向上 に対する効果

を検討 した ｡ 以下 に研究結果 の 要点を示す｡

1 . プラ ス ミ ド筋注 に エ レ ク トロ ボ レ
ー

シ ョ ン を併用 して ､ ラ ッ ト虚血皮弁モ デル の

r e ci pi e n t b e d に b F G F 遺伝子 を導入 したと こ ろ､ I J a CZ プラ ス ミ ドの 筋注群､ b F G F

プ ラ ス ミ ドの筋注群および L a c Z プラ ス ミ ドの筋注に エ レ ク トロ ボ レ ー

シ ョ ン を併

用 した群に比較 して 有意 に皮弁の 生者向上 ､ 血管量および血管密度 の増加 を認 めた｡

こ の こ とか ら ､ b F G F プラ ス ミ ドの 筋注 に エ レ ク ト ロ ボ レ
ー

シ ョ ン を併用 した遺伝

子導入法 の虚血皮弁 モ デル にお ける有用性が示 唆された ｡

2 ･ 酸 性 ゼ ラ チ ン ハ イ ド ロ ゲ ル マ イ ク ロ ス フ ィ ア - ( a cidi c g el ati n h y d r o g el

m ic r o sp h e r e s :
p
A G 旺M s) に b F G F タ ン パ ク 1 5 0 帽 を含有させ ､ ラ ッ ト背部虚血皮弁

モ デル の r e cip i e n t b e d に投与 したと こ ろ ､ b F G F タ ン パ ク 1 5 0 順 の み を投与 した

群および P B S 溶液を含有させ た A G Ⅱ M s を投与 した群に 比較 して 有意に皮弁 の 生

者向上 ､ 血 管量お よび血管密度の 増加を認 めた｡
こ の こ とか ら､ A G H M s を利用 し

た b F G F タ ン パ ク の 持続投与 が皮弁 の 生者 向上 に有効で ある こ とが示唆されたo
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3 . 虚血皮弁 モ デル r e cip i e n t b e d の筋組織 にb F G F タ ン パ ク を投与する こ とに より ､

内因性 V E G F の 発現が上昇す る こ とがノ ー ザ ンプ ロ ッ トに より示 された ｡ こ の こ と

か ら b F G F は 内因性 V E G F の発現を制御 して お り ､ b F G F の 投与 に よる治療効果

は ､ b F G F とそ の刺激に より発現が増加 した内因性 V E G F 作用 も含まれ る可能性が

示唆された ｡

4 . プラ ス ミ ドを利用 した遺伝子導入法や A G ‡‡M s を利用 したタ ン パ ク徐放 シ ス テ ム

を用 い て ､ 虚血皮弁 モ デル の r e eipi e n t b e d - 血管新生因子 を投与す る こ とに よ り

皮弁生者が向上 した こ とか ら､ r e cip i e n t b e d も血管新生 因子投与部位 の 選択肢の

一

つ と して適切 で ある こ とが示唆され たo

以上 ､ ラ ッ ト虚血皮弁 モ デル の r e ci pi e n t b e d に対 し ､ ①b F G F 発現プラ ス ミ ドの

筋注 に エ レ ク トロ ボ レ ー

シ ョ ン を併用 した遺伝子導入 法と②A G H M s を用 い たb F G F

タ ン パ ク徐放 シ ス テ ム の 2 つ の方法 を利用する こ とに より ､ 皮弁 の 血行が改善され皮

弁 の 生者が向上する こ とが示され た｡ 本研究は今後皮弁生者向上 法の さらなる解明に

重要な貢献をなすと考えられ ､ 学位 の授与 に催するも の と考 えられ る 0
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