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教室における肝再生・肝不全の研究�

渡会伸治、嶋田紘�

横浜市立大学大学院　消化器病態外科学�

教室の肝再生の研究は、医学部外科学第２講座にて主としてマウスやラット

といった小動物を用いて開始しました。その後平成15年に大学院に改組され、

消化器病態外科となり、肝不全と肝再生に関してさらに独創的な研究を行って

おります。�

１． 肝不全の研究�

従来より肝不全や肝再生の実験にはHiggins&Andersonによって確立さ

れた70％肝切除の肝再生モデルが基本に用いられ、90％肝切除は致死モデ

ルとされてきた。教室の窪田1）は肝静脈や門脈の枝を丹念に処理することに

よりout flow blockを防止し、90％肝切除ラットでも100％の生存率であること、

さらに許容肝切除量は90％と95％の間にあることを明らかにした。現在のとこ

ろ95％肝切除ラットの生存率改善の試みが多くの施設でなされており、教室で

も多くの教室員がこの研究に従事している。盛田2）はｃDNAマイクロアレイを用

いて95％肝切除後肝不全の機序を解明した。さらに95％肝切除ラット生存率

改善のために、Bcl2の遺伝子治療3）、高圧酸素療法4）、PGE1の持続投与5）

などを行い生存率の改善を得た。その他現在でも、95％肝切除ラット生存率改

善を目的とした研究を継続している。�

２． 肝再生の研究�

生体肝移植を含めた肝臓手術は、肝再生という他の臓器にはみられない自

然治癒力の上に成り立っている。また、肝不全の治療のためには肝再生を如

何に起こさせるかが重要となる。肝再生の機構を解き明かすために多くの研

究者がpriming phaseとG1期からS期への進行の間の遺伝子発現変化に注

目している。一方、cDNAマイクロアレイを用いたlarge-scaleの遺伝子発現分

析が多くの研究に用いられている。�

そこで、我々は肝再生初期、特にG0からS期進行（0～24h）までの遺伝子発

現メカニズムを解明し、さらにS期進行に係わる新しいfactorを探すために、マ

ウス部分肝切除術後肝再生における遺伝子発現を、マイクロアレイを用い包括

的に検索した6）。�

肝再生のpriming phaseにおいて出現してくるimmediate-early gene（IE 

gene）のうちでmicroarray上にspotされていた約20個の遺伝子について肝切



除後6時間までの発現パターンを比較した。その結果

IE geneとして有名なjun、fos、egr-1において発現

の上昇が確認され、多くの遺伝子で発現パターンは

一致した（図）。�

次に肝再生にかかわる新規遺伝子を検索するた

めに、クラスター解析を行った。�

まず、1、3時間のみのクラスターから両方において

強発現するものを選び出し、23個のimmediate -

early geneの候補を見つけた。その中にはIRAK-1 

、karyopherinが存在した。�

次に全タイムコースにおいてクラスター解析を行い、

S期の進行に関連すると考えられる3つのクラスター

から、新規の肝再生関連因子としてinhibitor of 

DNA binding2（ID2）、inhibitor of DNA 

binding3（ID3）、Gadd45 gammaを見つけた。�

以上から、この方法は新規の遺伝子を探索する上

で有用なツールになると考えている。�

今後はさらに、肝不全・肝再生の研究を継続して

行い、臨床応用から患者さんの利益へと発展させた

いと考えております。�
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第35回日本創傷治癒学会　会長�
熊谷　憲夫　聖マリアンナ医科大学形成外科�

第35回日本創傷治癒学会を下記の通り、開催いたします。�
会員の皆様の多数ご参加をお願い申し上げます。�

会　期 ： 平成17年 12月5日(月) ～ 6日(火) �
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Phone :  044-977-8111(内線番号3568)�

Fax. :  044-975-3290

連絡先 ：�第35回 日本創傷治癒学会事務局�

第35回 日本創傷治癒学会のご案内（第1次）�



日本創傷治癒学会 役員一覧（2004.11.29現在）�

名誉会員� 阿部令彦、 阿部力哉、 井口　潔、 石引久彌、 磯野可一、 稲山誠一、 内田雄三、 �

遠藤光夫、 岡田　正、 恩田昌彦、 掛川暉夫、 古味信彦、 櫻井健司、 塩谷信幸、 �

杉町圭蔵、 田井良明、 田中　隆、 田辺達三、 鶴藤　丞、 林　四郎、 藤城保男、 �

三島好雄、 森　昌造 （23名）�

特別会員� 青木照明、 浅野伍朗、 岩橋寛治、 大浦武彦、 加藤紘之、 金澤曉太郎、 小平　進、 �

斎藤和好、 杉立彰夫、 中村輝久、 中山一誠、 船曵孝彦、 細田泰弘、 前田昌純、 �

丸山圭一、 宮内好正、 毛利喜久男、 渡辺洋望 (18名)

理　　事�
（＊理事長）�

石井壽晴、 岡田保典、 落合武徳、 小野一郎、 ＊北島政樹、 黒柳能光、 嶋田　紘、�

中島龍夫、 野崎幹弘（9名）�

監　　事� 三輪晃一（2名、1名欠員）�

事務局幹事� 大谷吉秀（１名）�

評 議 員 �相川直樹、 赤坂喜清、 秋田定伯、 秋野公造、 穴澤貞夫、 安藤暢敏、 石井壽晴、 �

磯貝典孝、 磯本浩晴、 市川英幸、 岩井武尚、 上尾裕昭、 上田和毅、 上田　実、 �

内沼栄樹、 大谷吉秀、 大野真司、 岡田保典、 落合武徳、 小野一郎、 上石　弘、 �

川上重彦、 貴志和生、 北島政樹、 北野正剛、 木山輝郎、 窪地　淳、 熊谷憲夫、 �

黒柳能光、 桑野博行、 近藤稔和、 雑賀司珠也、 斉藤聖二、 坂本長逸、 佐藤道夫、 �

真田弘美、 重森　稔、 篠澤洋太郎、 嶋田　紘、 島田光生、 調　  憲、 白水和雄、 �

鈴木邦夫、 鈴木茂彦、 須田年生、 炭山嘉伸、 高野邦夫、 田澤賢次、 田尻　孝、 �

館　正弘、 田畑泰彦、 徳永　昭、 渡会伸治、 鳥居修平、 中島龍夫、 永田見生、�

中塚貴志、 中西秀樹、 名川弘一、 西岡　清、 野口　剛、 野崎幹弘、 畠山勝義、 �

百束比古、 平田公一、 平林慎一、 保阪善昭、 松野正紀、 丸山　優、 三輪晃一、 �

森口隆彦、 山崎洋次、吉田　昌、吉村陽子（74名）�

【五十音順敬称略】�
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日本創傷治癒学会 開催記録（第1回～30回は研究会、第31回より学会）�

会長� 特別講演・依頼講演�

第１回 昭46. 7. 26 東京 鈴木安恒（慶大耳鼻科）�

第２回 昭47. 12. 2 東京 鈴木安恒（慶大耳鼻科）�

第３回 昭48. 12. 15 東京 鈴木安恒（慶大耳鼻科）�

第４回 昭49. 12. 7 東京 阿部令彦（慶大外科） 毛利喜久男（関西医大外科）�

第５回 昭50. 12. 13 東京 阿部令彦（慶大外科） 渡辺洋望（東京医大病理）�

第６回 昭51. 12. 11 東京 阿部令彦（慶大外科） 秋山太一郎（日本医用高分子材料研究所）�

第７回 昭52. 12. 3 東京 阿部令彦（慶大外科） 三方淳男（慶大病理）�

第８回 昭53. 12. 16 東京 長尾房大（慈恵医大第二外科） 鶴藤　丞（東北大薬学）�

第９回 昭54. 12. 15 東京 林　四郎（信大第一外科） 長谷川正光（国立循環器病センター脈管生理）�

第10回 昭55. 12. 13 東京 藤城保男（東京電力病院外科） 槇　哲夫（東北労災病院）�

      林　四郎（信大第一外科）�

      岡崎　勲（産業医大内科）�

第11回 昭56. 12. 12 東京 森　昌造（岩手医大第一外科） 岡田　正（阪大第一外科）�

      三島好雄（東大第一外科）　�

第12回 昭57. 12. 11 福岡 井口　潔（九大第二外科） 渥美和彦（東大医用電子研究施設）�

第13回 昭58. 12. 10 東京 遠藤光夫（東京女子医大形成外科） 平山　峻（東京女子医大消化器病センター外科）�

第14回 昭59. 12. 1 大阪 岡田　正（阪大第一外科） Thomas K. Hunt（カリフォルニア大SF外科

）�

第15回 昭60. 12. 7 東京 三島好雄（東京医科歯科大第二外科） 永井　裕（東京医歯大難治疾患研究所）�

第16回 昭61. 10. 4 札幌 田辺達三（北大第二外科） 大浦武彦（北大形成外科）�

第17回 昭62. 11. 21 福島 阿部力哉（福島県立医大第二外科） 田辺達三（北大第二外科）�

第18回 昭63. 12. 3 東京 櫻井健司（慈恵医大第一外科） 塩谷信幸（北里大形成外科）�

第19回 平元. 12. 2 久留米 掛川暉夫（久留米大第一外科）�

第20回 平2. 12. 1 徳島 古味信彦（徳島大第一外科） 市原　明（徳島大酵素科学センター）�

第21回 平3. 11. 30 名古屋 中島龍夫（藤田保健衛生大形成外科） 清水慶彦（京大生体医療工学研究センター）�



会長� 特別講演・依頼講演�

第22回 平4. 12. 5 横浜 塩谷信幸（北里大形成外科） Frederick Grinnell（テキサス大）�

第23回 平5. 12. 4 山形 鷲尾正彦（山形大第二外科） Gere S. diZerega（南カリフォルニア大）�

第24回 平6. 11. 12 千葉 磯野可一（千葉大第二外科） 新海　浤（千葉大皮膚科）�

第25回 平7. 12. 2 東京 田中　隆（日大第三外科） 野崎幹弘（東京女子医大形成外科）�

第26回 平8. 12. 7 福岡 杉町圭蔵（九大第二外科） 上尾裕昭（大分県立病院外科）�

第27回 平9. 12. 6 東京 石引久彌（国立埼玉病院外科）�

第28回 平10. 12. 5 大分 内田雄三（大分医大第二外科） David J. Smith（ミシガン大メディカルセンター）�

第29回 平11. 12. 4 東京 中村紀夫（慈恵医大柏病院救急診療部） 矢永博子（久留米大形成外科）�

      William J. Lindblad（ウェインステート大）�

第30回 平12. 12. 8,9 東京 恩田昌彦（日本医大第一外科） Thomas K. Hunt（カリフォルニア大）�

      Adrian Barbul（ジョンズホプキンス大）�

      黒川高秀（昭和大）�

第31回 平13. 12. 6,7 東京 野崎幹弘（東京女子医科大形成外科） 岡野光夫（東京女子医科大学先端生命医科学研究所）�

      William J. Lindblad（ウェインステート大）�

第32回 平14.12.5,6 福岡 田井良明 清水慶彦（京大再生医科学研究所臓器再建応用分野）�

      高岡邦夫（大阪市立大学大学院医学研究科整形外科）�

第33回 平15. 12. 9,10 千葉 落合武徳（千葉大先端応用外科学） Marco Romanelli（ピサ大）�

      Courtney Lyder（ヴァージニア大）�

第34回 平16.11.29,30 金沢 三輪晃一 秋田定伯（長崎大学大学院医歯薬学総合研究科�
                発生分化機能再建学）�

      真田弘美（東京大学大学院医学系研究科�
                健康科学・看護学専攻）�

（久留米大学医学部形成外科・�
    顎顔面外科）�

（金沢大学大学院医学系�
　研究科がん局所制御学分野）�


