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ヒト幹細胞臨床研究実施計画の概要  

研究課題名 滑膜幹細胞の集合体による軟骨再生 

申請年月日 平成２４年１２月２８日 

実施施設及び 

研究責任者 

実施施設：東京医科歯科大学 医学部    

研究責任者：関矢 一郎  
 

対象疾患 膝関節軟骨欠損あるいは局所に限定した変形性膝関節症 

ヒト幹細胞の種類 自己滑膜由来間葉幹細胞 

実施期間及び 

対象症例数 

病院長の実施許可通知から 3年間を被験者登録期間と

し、対象症例数は５例。 

治療研究の概要 

安全性と有効性の評価を行う。関節鏡視下で滑膜を少

量採取し、２週間培養し細胞集合体を作成する。関節鏡

で観察しながら軟骨欠損部に移植する。 

その他（外国での状況

等） 

骨髄刺激法、骨軟骨柱移植、自家骨膜移植および自家

培養軟骨細胞移植などが行われているが、これらの手法

で現時点では臨床成績に有意な差は認められていない。

また当施設では滑膜幹細胞を細胞浮遊液の状態で移植す

る再生医療を 2008年４月より開始しており、本研究は細

胞を効率的に移植できるように改良を行ったものであ

る。 

新規性について 滑膜幹細胞を集合体の状態で移植するのは初めて。 
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ヒト幹細胞臨床研究の概要をできる限り平易な用語を用いて記載した要旨 

 

研究題名：滑膜幹細胞の集合体による軟骨再生 

実施責任者： 東京医科歯科大学医学部 

大学院医歯学総合研究科 軟骨再生学 

寄附講座教授 関矢 一郎 

 

 関節軟骨は再生する能力が低く、欠損したり磨耗すると、自然には修復しません。

軟骨に障害があると、痛みや引っかかり感が生じます。ご自身の軟骨組織や人工素

材に混ぜた軟骨細胞を移植する手術は、正常軟骨を犠牲にし、関節を大きく切開す

ることが問題となります。現在、最も普及している治療方法は、軟骨欠損部に穴を開

け、骨髄から出血を促し、骨髄細胞を誘導し軟骨への分化を期待するものですが、こ

の方法で再生されるものは力学的特性が異なる線維軟骨であり、正常な硝子軟骨に

ならない点が問題です。 

 

 滑膜(図 1)のなかには軟骨になりやすい幹細胞が存在します。私たちは膝関節の軟

骨欠損や局所に限定した変形性膝関節症に対して、外来手術で滑膜を採取し、自己

血清を用いて滑膜の幹細胞を培養し、関節鏡視下で細胞浮遊液の状態で軟骨欠損

部に 10分間静置することにより、幹細胞を移植する再生医療を平成 20年 4月より開

始しました。1年以上経過した 10人中、MRIの検査で軟骨欠損の改善を認めた方が 8

名でした。問題となるような副作用は生じていません。 

 

図 1 滑膜の模式図。滑膜は関節の内側を裏打ちす

る膜であり、膝の場合、関節軟骨と半月板以外を覆

っています。 

 

 

 

 当院で行なっている滑膜幹細胞の浮遊液を軟骨欠

損部に 10 分間静置する方法は、移植する際に細胞を肉眼的に観察できないことや、

基礎研究の解析から 6～8 割の細胞しか接着しない点が、改善すべきことと考えてい

ます。ハンギング・ドロップ法により細胞の集合体(図 2)を作成すると、移植時に細胞

集合体の肉眼的観察が可能となり、重力の影響を受け早く沈み、表面張力により軟

骨欠損部への接着が容易となります。本研究の目的は、膝関節の軟骨欠損や局所

に限定した変形性膝関節症に対して滑膜幹細胞の集合体を軟骨欠損部に関節鏡視

下で移植する軟骨再生医療の安全性を検討することです。 
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図２ ハンギング・ドロップ法による細胞集合体の

作成。(上)作成方法。培養用ディッシュのふたの

内側に、細胞浮遊液をのせ、ひっくり返します。重

力の影響を受け、細胞は培養液の底に沈み、細

胞のかたまりとなります。(下左)培養用ディッシュ

をひっくり返した際の実際の様子。(下中)３日間培養後の細胞集合体を下から見た肉

眼像。直径約 1ｍｍで白く見えます。(下右)集合体を縦割し染色したもの。ハート型を

しています。 

 

 膝の軟骨損傷と局所に限定した変形性膝関節症患者の方を対象とします。術前に

約 200ｍｌの採血をして、約 70ｍｌの自己血清を用意します。局所麻酔と静脈麻酔で外

来手術を行ない、関節鏡検査と約 0.5ｇの滑膜を採取します。細胞治療センターで滑

膜を酵素処理後、10％自己血清を添加した細胞培養液で 11 日間培養します。通常

約 5000 万個の滑膜幹細胞を回収します。ウィルス、細菌、エンドトキシン検査を行な

い問題がない場合、ハンギング・ドロップ培養を開始します。0.04ml の培養液に 10 万

細胞を浮遊させ、3日間培養し、約 500個の滑膜幹細胞の集合体を用意します。腰椎

麻酔で関節鏡視下手術を行ない、滑膜幹細胞の集合体を軟骨欠損部に表面張力で

接着させます。移植翌日より膝の可動域訓練、2 週後より部分荷重、6 週後より全荷

重を開始します。術前、3,6 ヵ月後に膝関節の評価と MRI検査を行ないます。 
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