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末梢血血管幹細胞を用いた新しい組織再生治療
～今後の展望～

1997年 に 成体血管 幹 細 胞 で あ る血管 内皮 前 駆 細 胞（Endothelial 

Progenitor Cells，EPC）が発見されてから EPC を用いた血管再生治療や組

織再生治療が末梢動脈疾患（Peripheral vascular disease，PAD）を始め、

虚血性心疾患、難治性糖尿病性潰瘍などの疾患に対して基礎研究をもと

に臨床研究が開始され良好な結果が得られている。1,2）　EPC は CD34 と

CD133 の細胞表面抗原を有し骨髄と末梢血の単核球成分として成体内に

存在するため骨髄または末梢血の単核球成分か CD34 陽性または CD133

陽性細胞を採取して EPC として移植する血管 ・ 組織再生治療方法が行わ

れている。

我々も糖尿病難治性潰瘍患者に対する G-CSF 動因自己末梢血CD34

陽性細胞移植 PhaseI/IIa の臨床研究を行い一定の安全性と有効性を証

明した。3)　しかし、現在行われているEPC 移植にはいくつかの問題点が存

在する。ひとつは患者から採取できるEPC の数である。もう一つは患者の

EPCの質（機能）である。骨髄と末梢血単核球中のCD34陽性細胞は白血球

の1％未満とごくわずかであることから、ただ単に末梢血を採取し、CD34陽性

細胞を分離しても十分な細胞数を確保できない。4)　現在、顆粒球増殖因子

(G-CSF) を移植前に１週間投与して骨髄と末梢血のEPC 数を体内で増や

し採取する方法が取られているが、それでも採取できる数は限られ、大量に

EPC を採取するためには大量の骨髄と末梢血を患者から採取する必要が

あり患者に対する身体的負担が増す。また、実際に移植を受ける患者は高

齢でありさまざまな基礎疾患を有している場合が多いため末梢血循環 EPC

数が減少するだけでなくその細胞機能も低下している。さらに我々が実施し

た臨床研究にて EPC 移植効果と移植 EPC の血管再生能とに相関関係が

認められ、機能が高いEPC を移植することが良好な組織再生治療効果をも

たらすということが明らかになった。当然のことながら、疾患により量と質が低

下した EPCによる自己 EPC 移植は十分な治療効果が期待できない。 5)

我々が理想とする血管 ・ 組織再生治療は以上の問題点を克服し低侵襲

でありかつ量と質の高いEPC を確保でき安全に移植できる治療である。そこ

で、簡単に自己細胞が採取でき量と質が確保できる新しい EPC 移植による

血管・組織再生治療を開発する必要性を感じ、独自で開発した無血清生体外

増幅培養法 (Quality and Quantity Culture: QQc) を用いた新しい再生治療

を確立するため基礎研究を開始した。我々は過去に糖尿病マウスを用いた

QQc の有効性を報告している。糖尿病マウスを一週間 QQcで培養すること
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でEPC数は300～400倍に増幅し、血管再生能は約

5 倍に改善し、マウス潰瘍モデルに移植することで

非移植群に比べ一週間以上早い創傷治癒効果や

皮膚組織再生能を認めた。2012 年度の日本創傷

治癒学会では糖尿病患者末梢血CD34 陽性細胞

による QQc の有効性を in vitroで血管再生能、in 

vivoで皮膚再生能を検証し報告した。結果、糖尿病

患者末梢血CD34 陽性細胞数を 3 倍、血管再生能

は 6 倍に改善し、ヌードマウス潰瘍モデルへの移植

結果も高い創傷治癒促進効果、皮膚組織再生効

果が認められた。しかし、本方法では採血のみで、

現在行われている血管再生治療以上に必要なEPC

数を確保することは出来ていないため今後さらなる

改良が必要であると考え、ハイブリッド型無血清生体

外増幅培養法 (Hybrid QQc) を考案し現在その有

効性を検証している。Hybrid QQcによる効果的か

つ効率的な血管再生治療が確立された際には少

量の細胞から量と質を改善した EPC が確保される

こと、採血のみから細胞が採取できることから患者の

身体的負担を軽減できることで、より効果的な血管

再生療法が開発されることになる。今後 Hybrid QQc

の in vitro, in vivo の有効性を報告し、臨床研究へ進

む予定である。
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本年1月からの本学会法人化に伴い、同月の理事会および3月の社員総会（評議員会）における決議を経て、

以下の役員（敬称略・五十音順）が学会のさらなる発展のために尽力することとなりました。

会員の皆様にはますますのご支援・ご協力を賜りますようお願い申し上げます。
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