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要     旨 

（緒言）Biotube は生体内組織形成術によって作成された患者の生体由来の管腔状自己組織であり、臨

床使用に実現可能な移植用グラフトである。今回の研究では Biotube の臨床前使用として大型動物であ

る成ヤギモデルを用いて移植実験を行った。移植後に生じる生体反応を組織学的解析をもって検証した。

（研究対象および方法）成ヤギ 6 頭の胸背部皮下に鋳型を所定の期間、1-5 ヶ月間埋植したのち、長さ

50 cm,内径 4mm, 壁厚 0.85mm の Biotube を得た。Biotube を作成した同一個体の頸動脈に 12cm の

Biotube を用いて頸動脈バイパス手術を施行した。バイパス手術後は定期的に超音波検査を体表から行

い、Biotube graft の開存とグラフト内の血流速を測定し記録した。最長６ヶ月間の観察を行ったのち、

吻合部もふくめグラフトを摘出し、組織学的解析を行った。                                          

（結果）鋳型から合成され、移植に用いられた８本の Biotube はいずれもヤギの native 頸動脈の引張

強度以上の強度を持っていた。1 グラフトは抗凝固療法不十分による術後早期血栓閉塞をきたした。術 
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後１週間以内にグラフト破綻による出血が見られた 2 グラフトは引張強度が 5N 以下であった。5 グラ

フトに関しては瘤化せず 2 ヶ月以上の開存を達成した。その 5 グラフト中 3 グラフトではバイパス術後

１ヶ月を経過したあたりより、徐々に内腔の狭窄が見られ始めたが、その狭窄を生じた位置はいずれの

グラフトも吻合部より 2cm 程度離れた、血流の淀みを生じる場所という共通点があった。残りの 2 グ

ラフトは狭窄も瘤化のせず 6 ヶ月間の開存を達成した。組織学的評価の結果、２ヶ月間で Biotube のグ

ラフト壁を scaffold にしてαSMA 陽性の筋線維芽細胞が新生してきており、また内腔面全長にわたる

内皮細胞を認めた。３ヶ月において内皮細胞は内腔面の一層を形成し、6 ヶ月にかけて新たな血管壁とし

ての構造を維持していた。内腔狭窄をきたしたグラフトで生じた組織学的評価で、内腔面のフィブリンの形成、

修復型マクロファージの過剰な集簇,αSMA 陽性の筋線維芽細胞の増生にともなった内膜肥厚が明らかに

なった。 

（考察））Biotube同種移植実験におけるBiotubeの強度は5N以上が必要であることが明らかとなった。

また適切な抗血栓薬の使用も、長期開存には必要であった。早期血栓閉塞を予防するには、グラフトの

血管壁再生の過程において内膜肥厚をきたさないようにすることが長期開存に必要であった。グラフト

吻合をなめらかにし、適切な壁せん断応力で健全な内皮細胞を増生させることが、血管壁再生に必要な

条件であると考えられた。                              

（結語）今回の組織学的評価によって、Biotube が新たな血管壁として再生する過程を観察し、狭窄メ

カニズムを明らかにすることができたと考える。今後は血流シミュレーションを利用した流体力学的評

価も加えること、安定した開存率を得られるよう症例数を増やしていき、臨床使用に向けてさらなる検

証的試験の段階へと進みたいと考える。                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              

                                              


