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1. はじめに

90 年代，歯周組織再生治療は GTR法によって新時

代に突入したといえよう。しかし，その物理的な方法

は膜の生体への親和性の問題からしばしば為害作用の

原因となり，さらに摘出手術を含めた二度の手術は生

体への余計な負担を強いることがあった。したがっ

て，術者には適応とすべきかどうかの判断力と高い技

術的習熟度が求められた。このような流れの中で

1997 年に登場したのが，ブタ歯胚から抽出したエナメ

ル基質タンパクを主体としたエムドゲインであっ

た1)。歯の発生に関与するこのタンパクは，37℃での

高い疎水性から「基材」的なスペースメーキングの役

割も期待されたが，本質的には歯槽骨形成期に ame-

logenin などに代表されるエナメル基質蛋白がみせる

生物活性を再生治療においても発揮してくれることが

期待されたわけである。しかし，遺伝子工学の発展に

支援されてリコンビナント型に一斉にシフトしている

薬剤開発の現状を考えると，あらためて異種動物由来

のタンパクを導入するということは時代の流れに逆

らっているような印象を受ける。さらに，近年の狂牛

病の問題は動物由来成分の医療への使用をより慎重に

させている。

このような展開を見越していたかのように 1998 年

に Marx 2,3)らによって発表されたのが，自家血由来

の PRP の再生治療への有効性であった。PRP は血友

病への治療のほかにも，古くから外科手術用の「糊」，

fibrin glue として使用されてきたことはよく知られて

いる。また，臨床検査の世界では血小板数を測定する

際に日常的に分画されていたものであり(現在は分画

の必要がなくなった)，いわばそれ自体に目新しいと

ころは何もなかった。しかし，血小板中に含まれる増

殖因子を濃縮し局所投与することによって，歯周組織

を再生することができるという発想は新鮮なもので

あった。コスト面では遠心機などへの初期投資が若干

必要であるものの，(定法では)ランニングコストはほ

とんどかからない。また，用事調製の労力が負担にな

るものの，動物由来成分や大腸菌に産生させるリコン

ビナント型増殖因子を使用することに比べたら，(患

者に由来しない)未知の微生物などの混入という危険

性はなく，このような意味での安全性(「安心性」とい
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うべきか)は医師と患者の双方に説得力がある。以上

の理由から，積極的に導入を図る開業医も少なくな

かったように聞いている。現在は，第二世代の PRP

なども創作され4) ，PRP調整用の遠心機も様々なタ

イプのものが開発・実用化されている。

PRPも一種の細胞治療法といえるが，患者の細胞を

体外で増殖・加工して患部に移植するという本格的な

細胞治療が歯周再生の分野に導入されはじめたのもほ

とんど同時期である。骨髄由来の幹細胞をなんらかの

足場とともに培養して「培養人工骨」として移植する

というアプローチがもっとも一般的であると思われる

が，われわれは骨膜小片をそのままシート状になるま

で培養し，ハイドロキシアパタイト(HAp)顆粒や

PRP とともに移植するという方法を確立し，実践して

いる。GTR 法などの従来の治療法と比較して，その

再現性の高い顕著な治療効果もさることながら，為害

作用がまったくないというのがこの治療法の特徴であ

る。今後は，この治療法の科学的根拠をさらに明確に

するとともに，社会的普及のために操作性の向上やコ

ストの削減などの課題を解決して，実用性を向上させ

る方向性で研究を進めていかなければならない。ま

た，このような研究や臨床において，X線に頼らない

非侵襲的評価法の開発も重要な課題である。

以上のように治療技術の開発や発展とリンクする形

で実践してきたわれわれのトランスレーショナルリ

サーチの歴史を図 1 にまとめた。また，以下に，これ

らの研究成果について，その現状を含めて概要を記述

する。

2. Emdogain
®

1997 年に Hammarström らのグループが，歯胚発

生のメカニズムにヒントを得て，幼弱ブタ歯胚から抽

出したエナメル基質タンパクが歯槽骨の欠損部を再生

させることを発表した1)。彼らは一連の基礎研究の結

果から，この作用がいわゆる生理活性物質によるもの

ではなく，amelogenin を主体とする構成タンパクの

作用であると考えた5-7)。確かに，amelogenin は温度

感受性にその立体構造を変化させ，親水性から疎水性

へと性状を変化させる興味深い性質をもつタンパクで

あるが，in vitroでの生理活性を説明するには不十分

であると感じられた。

そこで，われわれは「ある種の生理活性物質が含ま

れている」という作業仮説のもとで検証実験を行うこ

ととした(図 2)。戦略としては，細胞感受性の有無と

細胞内情報伝達系の特異性から生理活性物質候補を絞

り，最後に中和抗体による阻害で確証を得るというも

のであったが，それは比較的容易に的中した。すなわ

ち，上皮細胞と歯根膜細胞や線維芽細胞では細胞増殖

に対する効果が正反対であった。増殖が抑制された上

皮系細胞では，p21WAF1/cip1の発現を介した細胞周期

が G2 期での growth arrest であり，いわゆる apopto-

sis などによる細胞死を誘導しているわけでないこと

を確認している8-10)。さらに，細胞内情報伝達系では，

多くの生理活性物質同様に ERK のリン酸化などが見

られたものの，Ca2+動態や cAMP産生に対する作用

はなく，しかし決定的だったのは smad2 のリン酸化

と核内への移動だった。そこで，候補をTGF-β1 に絞

り，Emdogain 中の存在と中和抗体による阻害効果を

確認した。抽出方法が公表されていないことから，生

理活性物質が含まれること自体に無理があるかもしれ

ないという疑念がわれわれ自身にもあったが，結果は

明白であった。Hammaström らのグループはこれに

否定的であったように仄聞しているし，製造販売メー

カーからの反応は「好ましくない発表」というもので

あったようだ。

今に至るまでもEmdogain の基礎研究発表はコンス

タントに出ており，最近ではEmdogain で培養した細

胞がどのようなサイトカインを産生するか検討した報

告が多い 11-14)。また，なかには BMP 様の物質が

Emdogain に含まれているという可能性を示唆する報

告もある15)。しかし，製造法がまったく明らかにされ

ていないEmdogain にはロット間格差がどの程度ある

かも不明であることから，含まれているサイトカイン

を詳細にプロファイリングすることにどれだけの意義

があるか疑問である。それよりも，この物質の本質に

関する疑問，すなわち，量的にサイトカインをはるか

に凌駕する構造蛋白に細胞増殖促進などの生理活性が

どの程度あるのか，あるいはそこに含まれるサイトカ

インとの間にどの程度の薬物動態学的・薬理学的協調

性があるのかを再検討することが必要であると思う。

また，ある種のニッチを形成するのに重要な発生生物

学的役割を果たしている可能性も捨てきれない。

3. PRP

Emdogain の利点の一つは，その操作性の良さで

あったといえよう。しかしながら，異種動物の成分を

生体内に注入するというのは，未知の病原体への感染

という危険性を常に意識しなければならない。すなわ

ち，これは薬剤全般についても言えることではあるが，

「有効性」と「危険性」を天秤にかけて最終判断するべ

きものである。ということから，患者自身の成分を使

用することができないかという期待が膨らんできたと

ころに登場したのが PRPであった2,3)。患者の血液か

ら血小板を濃縮して得た血漿分画を PRP というが，
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図 1 われわれの歯周組織再生を促す生理活性物質と細胞療法に関するトランスレーショナルリサーチの歩み

図 2 Emdogain 研究でとったわれわれの戦略



血小板が濃縮されているゆえに TGF-β，PDGF，

VEGF，bFGF などの増殖因子が高濃度に含まれてい

ることを特徴とする。

われわれが PRP を研究する上で立てた戦略は，主

体となっている生理活性物質に目星をつけた上で，

Fibrinogen の役割を解明し，最終的に石灰化への関与

を明確にしようというものであった。予想通り，PRP

中の血小板の濃度 (数)と正の相関関係をもって

TGF-β1 や PDGF-AB が濃縮されている事実を確認

した16)。また，PRP を in vitro で作用させると，

Emdogain同様に歯根膜細胞などに対しては増殖促進

的に，上皮系細胞には増殖抑制的に作用することがわ

かった16)。これは常識的に考えれば，TGF-βが生理

活性物質として主導的役割を果たしているということ

になる。

しかし，われわれの目的は，PRP中の増殖因子の生

理活性ランキングをつけることではない。確かに，

PRP中の増殖因子にだけ注目して，治療に使用する場

合でもウシの thrombin や calcium を添加して fibrin

clot を形成させることによって，上清中に増殖因子を

濃縮するという方法を採用している医療施設もあるよ

うだ。しかし，むしろこの fibrin clot にこそ PRPの再

生誘導活性の秘密が隠されているものと，われわれは

睨んだ(図 3)。in vitro実験の結果，fibrin 形成を阻害

することによって，PRPの増殖促進効果はある程度抑

制されることを確認した。これは，不溶性の fibrin に

よって繊維状に形成されるネットワークが，細胞に足

場を提供するとともに，増殖因子に徐放性を付与する

基材として機能している可能性を示唆している17,18)。

いずれにしても，PRPの効果には増殖因子だけではな

く，fibrin の関与が大きいことが明らかになったわけ

である。

次に検証しなければならなかったことは，「PRP は

石灰化を促進するか？」という疑問についてであった。

この疑問は，主たる実験系を in vivoに移して，現在も

論争の的となっている20,21)。しかし，個人的な感想を

述べると，in vivoでは骨欠損の人工的作成や埋植など

の実験手技の習熟度が，レシピエント側の創傷治癒機

転に大きく影響していることは疑問の余処もなく，外

部から導入した PRP の正味の効果を正確に吟味する

ことをしばしば困難にしている。われわれは，当然の

ように in vitro の実験系を選択し，特に石灰化の ini-

tiation に注目して PRP の影響を調べた。ここで使用

したヒト歯根膜細胞は，分化誘導によって in vitroで

石灰化物を形成する能力を発現する。電子顕微鏡レベ

ルでの観察から，歯根膜細胞はその初期の石灰化過程

において，針状結晶を血小板の細胞膜上に形成するこ

とが分かった19)。これは確率の問題かもしれないが，

当時，われわれは生理的に針状結晶が高親和性をもっ

てコラーゲン上に形成されるのと類似していると解釈

した。

先に述べたように，PRPに関する大方の興味は，現

在に至るまで，その分画方法についてであったといえ

るだろう。すなわち，どのように分画すれば高濃度の

増殖因子を含んだ PRP が調製できるかということで

ある。文献的に確認できるだけでも 10数種類の分画

日歯周誌 52(1)：3 ― 13, 20106

図 3 PRP に期待されるものはなにか？



調製法があるが，それぞれの医療施設で多少の改変が

なされてルーチン化されていると推測されることか

ら22)，その方法は膨大な数に昇るものと推定される。

それらの方法を比較して優劣をつけようとする試みも

しばしば見かけるが，そもそも同一個体から採取した

PRPでも，採取時刻や体調などの要因によって含まれ

る増殖因子の濃度に大きな差が生ずることがあること

を考えると，文献的比較や考察などはあまり意義のあ

る試みとは思えない。

現在，広義の PRP は混入している白血球が多いか

少ないか，液状かゲル状かで分類されている22) 。た

とえば，Choukroun らによって提唱された PRF (pla-

telet-rich fibrin)は，ウシの thrombinや calcium の添

加なしに，遠心力と血液が本来持つ凝固系を利用して

作成されたゲル状のもので，白血球が比較的多く含ま

れることを特徴とする4,23)。また，Anitua らが提唱し

た PRGF (Platelet-rich growth factors)は，抗凝固剤

の存在下の PRP 調製過程でできる PPP (Platelet-

poor plasma)の下層に増殖因子が比較的豊富に含まれ

ていることに着目し，この分画と血小板分画を合わせ

たものである24,25)。したがって，白血球の混入は少な

く，さらに液状である。これらの PRP は第二世代と

いわれ期待されているが，少なくとも操作性と費用対

効果の向上という点で臨床家のニーズに応えていると

いえよう。

また，以上のような調製法とはまったく別の次元で

なされたイノベーションであるが，今後考慮に値する

ものとして紹介しておきたい適用法もある。2001 年，

アメリカにおいて救急医療の現場で緊急な止血治療の

必要性に応えるために「凍結乾燥血小板」というもの

が開発された26)。救急医療への利用ということから

もわかるように，他家移植が基本になっている点が歯

科で用いられる PRP とは大きく異なっている。イラ

クやアフガニスタンといった戦地において，特にその

有用性が期待されている。また，わが国のなかには，

このような凍結乾燥血小板を肝臓の再生医療に適用で

きると報告している例もある27)。PRP の用事調製か

ら解放されるというメリットもあり，歯周再生治療へ

の適用も検討に値すると思うが，一方では血液製剤に

よる薬害問題の記憶も新しく，PRPの大きなメリット

の一つが外来病原体への感染リスクがないことである

ことを考慮すると，社会的に受け入れられるまでには

時間が必要かもしれない。

4. 培養骨膜シート

次に論ずる培養骨膜シートは，われわれにとって現

在進行中のプロジェクトであり，その医学的貢献度の

みならず，医療の地域格差是正の観点からもその技術

的発展と社会的普及に期待を寄せている。

1) 背景と基本的機能

骨膜を骨折の治療などに応用しようという試みは

古くからあった。しかし，移植目的に採取した骨膜

片で治療できる部位はサイズ的に限られてくる。歯

周病により欠損した歯槽骨は決して大きくはない

が，このような制限を克服するために培養によって

骨膜片を拡大する方法が考案され，イヌの歯周組織

で効果が検証された28)。奥田らは培養骨膜シート

による治療法をいち早く臨床研究に導入し，その有

効性を確信した29,30)。

われわれは，それを EBMとして確立すべく基礎

研究を進めた。まず，第一の疑問，「移植した培養骨

膜シートは骨形成に直接関与するのか？」に対して，

ヌードマウスの皮下移植という実験系で検証を試み

た(図 4)。ヒト培養骨膜シートは培地にビタミン C

を添加するだけでも，ある程度の自発的分化を誘導

することができ，結果的に ALP 活性の上昇と in

vitro での石灰化をもたらした。ここに Dexame-

thasoneやβ-glycerophosphate を添加すると，分化

と石灰化はさらに促進された。この状態でヌードマ

ウスに移植すると，PRPやHAp との組合せによら

ない単独での使用でも，異所性に類骨を形成するこ

とが確認された。また，間接的には，骨代謝に関連

の深いサイトカインの産生を介して，レシピエント

側の破骨細胞形成を誘導することも確認された31)。

臨床での使用に関しては，ビタミンCを除く分化誘

導剤の使用を控えているが，経験上学んできた「コ

ンフルエントまで増殖させることによって分化誘導

のスイッチを入れる」という選択肢もありえるだろ

う32)。

2) 骨芽細胞層は機能しているか？

第二の疑問は，「いわゆる骨芽細胞層(cambium

layer)が培養骨膜シートに保存されて，それが石灰

化に関与しているのか？」である。本技術が開発さ

れた当初，培養中も骨膜の極性を維持することが重

要と思われていた。これは，必ずしも in vitroでの

石灰化能の温存などを想定していたわけではなく，

むしろ骨面を培養ディッシュの底面に合わせること

によって，移植時にその面を容易に骨側に向けるこ

とが可能であり，in vivoでの骨再生に好都合であろ

うという希望的観測に基づいていたのではないかと

想像する。この疑問に答えるために，われわれはこ

れまで続けてきたヒト歯槽骨の骨膜のほか，ラッ

ト・マウスからウシ・ブタ・ニワトリなど入手しや

すい骨について，広範囲に骨膜の組織学的な構造と
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培養適応性を調査した。その結果わかったことのひ

とつは，cambium layer をできるだけ維持した状態

で培養系に移すことができたとしても，静置培養で

はそれが短期間のうちに失われてしまうということ

であった。また，ヒト歯槽骨から採取した骨膜では，

智歯周囲の比較的厚い骨膜の場合でも，骨芽細胞が

重層化した典型的な cambium layer を採取するこ

とはほとんど困難であった。

では，骨芽細胞やその前駆細胞が失われた組織片

を培養して，どのようにして in vitroで顕著な石灰

化を誘導しうるのか？，どのようにして移植後の類

骨形成を誘導しうるのか？ という疑問が生ずる。

これらのメカニズムについては現在詳細に解析して

いるところであるが，大規模な細胞の淘汰と入れ替

えが起こり，そこから骨芽細胞が新たに分化誘導さ

れてくることを示唆するデータを得ている33)。実

際の臨床現場では，上述のように，cambium layer

はほとんど採取できないと考えた方がよく，運良く

採取できたとしてもそれはわずかであり，さらに通

常の静置培養下では骨膜片の極性を維持することは

困難であると理解すべきである。以上の 2つの根拠

から，採取した骨膜片の表裏に必要以上に神経質に

なる必要はないというのがわれわれの結論である。

3) 足場の必要性

ところで，培養骨膜シートは単層培養の細胞シー

トに比べて細胞が重層化していることもあって，そ

れなりの強度を維持している。しかし，剥離によっ

て収縮するため，ピンセット 1本でつまみ上げるの

には難がある。台紙を使って貼り付けるやり方も考

えられるが，われわれは移植可能な 3次元足場の上

で骨膜を培養すれば，細胞重層化の促進と移植時の

操作性向上，さらには培養日数の短縮化という一石

二鳥あるいは三鳥の効果が得られるのではないかと

考えた。これまでにさまざまな基材を試したが，2

例ほど紹介する。一つはコラーゲンで表面をコート

した ePTFE メッシュであり，もう一つはフィルム

状の乳酸-カプロラクトン共重合体(LCL)である。

コラーゲンコートした ePTFE メッシュ(Vecell

3D-insert®)では，その初期の骨膜片に対する接着

効果は特筆に値するものであり，100μm程度の厚

みをもつ 3次元立体構造を形成しているため遊走化

した細胞は横への広がりだけでなく，重層化をこな

しながら増殖する。そのため，ディッシュで培養し

たときに比べて，増殖は遅いが自発的骨芽細胞分化

の程度は高いことが多い。培養日数については，臨

床研究に使用しているφ90 mmのディッシュで 6 週
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間ほど要し，直径が 40-60 mmに達したものを移植

に使用している。これと同等の細胞数を基準とした

場合，剥離時の収縮もないので直径 20 mm程度で

十分移植に耐えられると考えている。ヌードマウス

に移植した場合，メッシュ表面にも石灰化物の沈着

が認められ，全体的な類骨形成能も比較的高いと評

価している34)。

一方，LCL [poly(L-lactide-co-ε-caprolactone)]

フィルムについては，そのままでは骨膜の初期接着

が低いレベルであるためコラーゲンコートなどの手

段によって，ある程度の接着性を確保する必要があ

るが，この基材の最大のメリットは，その光透過性

ゆえに顕微鏡による細胞観察が常時可能なことであ

る。その他にも，骨膜シートを培養した状態でその

まま移植できることから，移植時に行っている

ディッシュからの剥離操作が不要となり，さらに

フィルムで裏打ちされた骨膜シートはピンセット 1

本で移植できるようになるため，操作性は全体とし

て大きく向上する。ただし，上記のメッシュのよう

な細胞重層化におけるメリットはない35)。

紙面の都合上すべてのプロジェクトを紹介しきれ

ないのが残念であるが，現在，さらにいくつかの足

場の骨膜シート適応性について検討中である。「足

場」というと，付着系細胞の生存に必須のもので，

組織工学三要素のひとつと認識されている読者が多

いと思う。しかし，繰り返しになるが，培養骨膜シー

トは足場がなくとも移植部位で骨形成活性を十分発

揮しうる。では，なぜ「足場」に固執するのかとい

うことであるが，それは高機能性の足場を開発する

ことによって，操作性やコスト面で大きな改善が見

込まれるとともに，培養骨膜の機能においても向上

が期待されるからである(図 5)。このような要件を

具備する有望な足場について，近い将来にもその成

果を実用化の方向に向かって前進させ，本治療法の

社会的普及につなげたい。なお，細胞プロセッシン

グを含めた臨床的な側面については，他稿を参照し

ていただきたい36-38)。

5. 非侵襲的骨再生評価法

日常の診療活動を支える歯周診断法はすでに確立さ

れている。手作業による計測は病状を全体的に把握す

る上において簡便な方法と言えるが，再生状況や活性

を評価するには微妙な差に術者のバイアスがかかりや

すい。また，単純 X線による歯槽骨再生の評価は，客

観性は増すものの定量性までは期待できない。

われわれはこの課題を解決するために，まず 99m

Tc-HMDP という bisphosphonate (BP)の一種をプ

ローブとして利用する骨シンチグラフィによる骨形成

活性評価の可能性について検討した。ご存知のよう

に，骨シンチグラフィは腫瘍の骨転移などの診断によ

く使われる手段であるが，これは BPが骨形成活性の

高い部位に集積する，すなわち，新生骨に BPが取り

込まれやすいという現象を根拠としている。実際，セ

ラミックスと造骨細胞の組み合わせによる骨原生移植

物をラットの背部皮下に移植した実験では，病理組織

学的な類骨形成と並行して99mTc の集積が観察され

た39)。

しかし，ラジオアイソトープ(RI)を用いる方法は，

歯周組織再生を促す生理活性物質と細胞療法に関するトランスレーショナルリサーチ 9
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データ的には定量性に乏しく，また操作面では実施施

設などに制限があることなどから，将来的な発展性に

欠けると判断し，プローブを近赤外(NIR)蛍光色素で

ラベルしたものに切り替えて，同様の検討をしている

ところである。この方法は Frangioni らのグループが

骨芽細胞の活性評価として先駆的研究を行ってお

り40)，tomography化する研究も進んでいる。われわ

れは CCD カメラを備えた廉価タイプの撮影装置

(PearlTM，LI-COR)を使用しているが，骨膜細胞を培

養した多孔質セラミックス・ブロック体に高い骨形成

活性があることを証明した41)。また，骨形成のモデル

である移植骨肉腫での 2波長同時測光などにも挑戦し

ている(Nakayama et al. manuscript in submission)。

これまでの経験から，in vivoNIR イメージングの長所

と短所を要約すると，RI に比較して組織透過性は劣

るものの，イメージング機器の性能も含めて感度はよ

り鋭敏であり，広いダイナミックレンジをもつことか

ら骨の重複部分においても高い定量性が確保され，複

数の波長での同時測光が可能である。今後は，臨床に

おいても使用できるようなプローブと機器の改良にも

取り組んでいきたい。

6. 生体材料の非破壊評価法

誤解を恐れずに述べると，再生医療を後方から支え

ている生体材料は，工学部系の研究者やエンジニアだ

けでなく，医学生物学系の研究者ももっと関心を持つ

べき対象である。大方の医学研究者が関心を示してき

たのは，培養細胞や動物実験を通した生体反応性や機

能性の検討であり，ここから実際の患者に適用する臨

床研究へ引き上げる足掛かりを掴むことであるように

思う。歯学系の関係者は比較的生体材料について馴染

みがある方ではあるが，それでも動物実験などから得

られたデータを生体材料の開発者あるいは製造者に

フィードバックすることはあっても，そこから「どの

ような性状の基材が適当なのか？」ということを開発

者らと同じ目線で再検討することは少ないように思

う。われわれは，多孔質セラミックスを対象とした非

破壊検査法の研究に携わり，その微細構造を数値化し

て評価することの意義について検討してきた。すなわ

ち，そこには構造や物性の定量的評価と生物学的評価

の間にあるだろう相関性を明らかにすることによっ

て，合目的な基材の開発を誘導することができるだろ

うというビジョンがある。

このような研究活動は，そもそも経済産業省基準認

証研究開発事業として 2008 年に発足した「生体活性

セラミックスの特性評価に関する標準化」のための委

員会において，ISO へ提案する「生体活性セラミック

スの標準的評価法」を策定するためのラウンドロビン

テストに参画したことを発端としている。われわれが

担当した分野がμCT検査法ということで，医療用の

多孔質セラミックス・ブロック体を破壊することなく，

内部構造を把握し数値化するためにもっとも正確で効

率的なプロトコールを模索および検討してきた42)。

われわれのデータは堤定美委員長(日大歯)の取りまと

めでプロトコールの一部として組み入れられ，昨年 9

月に京都で開催された ISO委員会に提案された。ま

た，われわれの初期の研究成果はすでに論文として発

表しているが43)，現在，さらに撮影機構の異なるμCT

を使用した場合に必然的に生ずるハード間のデータの

ばらつきを最小限にするためのノウハウや微細構造

(大小の気孔や連通孔の体積や数や分布・局在)を数値

化することの限界について検討している(Nakayama

et al., manuscript in submission)。

7. 今後の展望

再生医学全体の方向性を考えると，iPS 細胞作製技

術の有効利用というのが最大のトピックであることは

間違いない。しかしながら，再生医療という観点から

は，治療部位の重要性や緊急性とコストを勘案する必

要が出てくるであろうし，それを実施できる施設の処

理能力がボトルネックとなってくる。少なくとも細胞

による歯周再生治療は，現時点でもいわゆる「患者に

届いている再生医療」の一つである。なかでも，われ

われが用いている自家培養骨膜シート法は，歯科医師

でも容易に採取できる組織・細胞を用いること，患者

への侵襲性が最小限であること，採取した骨膜小片に

は(細胞がダメージを受ける可能性がある)酵素処理や

継代などの操作が含まれていないことなどから，培養

初心者でも技術的な障害はほとんどない。

然るに，増殖因子投与法と比較すると，なんと言っ

ても，その簡便性に劣ることは明白である。インプラ

ント法と比較した場合，治療日数を要することと，初

期投資コストと維持コストを乗せると治療費が社会的

認知や普及への足枷となっている。ここでは，関連省

庁が設ける政策的な「壁」の存在が，細胞治療の裾野

の拡大を阻害するように作用している。すなわち，ま

ず高額な初期投資を必要とするCPCなどの施設(ハー

ド)が求められ，さらにその運用にかかわるソフト部

分には工業製品と同様の品質管理基準の遵守が求めら

れる。このような根拠から算定される初期投資コスト

と維持コストを「原価治療費」に上乗せすると，治療

費の高額化は避けられなくなる。再生医療すべてを十

把一絡げに「高度先進医療」と位置付けた場合，医療

施設の拠点化という政策が適用されるのは当然の流れ
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かもしれない。

確かに，資源の一点集中は，医学的水準の維持と向

上に有意義なばかりではなく，経済効率的にもプラス

であるとは思う。しかし，すでに「患者に届いている

再生医療」にとって，また地方在住者にとって，この

ような政策は医療の格差拡大につながるものとしか映

らない。われわれは，すでに「患者に届いている再生

医療」である培養骨膜治療法を社会的に普及させるた

めに，それを低コスト・省スペースでも安全確実に実

施するための培養用デバイスの開発にも力を入れてき

た44)。近い将来，これらのデバイスを実用化して，わ

れわれの研究成果を世の中に還元したいと願ってい

る。
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