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（博士論文審査の結果の要旨） 

 
 再⽣医療は次世代の医療として期待されている。再⽣医療を⽀える要素として、組織再⽣を⾏
う細胞、細胞成⻑因⼦等の液性因⼦、そして細胞の⽣育や分化・組織構築を⽀える細胞⾜場材料
とされている。本研究は、その中で⾻再⽣を⽀持する細胞⾜場材料の開発を⽬的としている。 

第 1 章においては、本論⽂の⽬的となる⾻組織や⾻組織再⽣技術の現状と必要性を多くの⽂献
を引⽤して説明するとともに、材料となるシルクやセルロースについてまとめ、さらに本研究で
利⽤したカイコ遺伝⼦組換え技術について概説した。 

第 2 章においては、シルクの機械的特性の向上を⽬的にセルロースの複合技術の開発を⾏った。
シルクとセルロースの共溶媒としてジメチルアセトアミドと塩化リチウム溶液を利⽤し、それぞ
れの凝集性の相違を利⽤して、セルロースの⾻格をもつシルクハイドロゲル複合材料を創出した。
また、組織再⽣⾜場に求められる多孔質性を塩化ナトリウム粒⼦の混合により達成し、新規なシ
ルク/セルロース多孔質材料の開発に成功した。この複合体について FTIR や μCT によりその構
造を解析するとともに、機械的強度の向上や⾻芽細胞株を利⽤してこの複合体が⾻細胞への分化
を促進していることも⾒出した。 

第 3 章においては、カイコ遺伝⼦組換え技術を利⽤して、細胞増殖因⼦の結合機能を有する遺
伝⼦組換えシルクの作製とその評価を実施した。細胞増殖因⼦をシルクに融合する検討はされて
いるものの、シルクの加⼯プロセスにより細胞増殖因⼦が失活するという⽋点があった。本研究
では細胞増殖因⼦のアンタゴニストに着⽬し、アンタゴニストの分⼦認識機能をもつペプチド
（P7 ペプチド）をシルクに導⼊するという新規のアイデアにより進められた。遺伝⼦組換えカ
イコの作製、遺伝⼦導⼊の確認、産⽣された遺伝⼦組換えシルク中の P7 ペプチドの含有量、遺
伝⼦組換えシルクの細胞増殖因⼦の結合活性を⾏った。特に、P7 ペプチド含有量の定量化は、
新たに ELISA 法を改良した⼿法により従来では困難であった定量を可能にした。産⽣された遺
伝⼦組換えシルクは、フィルムへのシルクの加⼯プロセスを経ても細胞増殖因⼦の結合活性を有
することが確認され、組織再⽣を促進する機能性を有するシルク材料として期待できる。第 2 章
で開発した複合体に本遺伝⼦組換えシルクを⽤いることで、より有効な⾻再⽣細胞⾜場材料の作
出が可能であると思われる。 

第 4 章では、より安全な溶媒でのシルク/セルロース複合体の開発を⽬的に、ZnCl2 ⽔和物を溶
媒とする複合体の作製を試みたが適切な凝集法が⾒つからず困難となった。しかし、この研究過
程においてセルロースの ZnCl2 ⽔和物溶液からの沈殿物中にナノファイバーの存在を発⾒し、こ
の発⾒を元に本章では低エネルギーで環境低負荷のセルロースナノファイバー作製について詳細
に検討を⾏った。ZnCl2 ⽔和物によりセルロース繊維を膨潤させ結晶性を低下させた後に開繊処
理を⾏うことで効率的にセルロースナノファイバーを調製することができた。作製したセルロー
スナノアイバーから⾼い強度を持つ透明なフィルムが作製でき、また複合化された ZnCl2 はセル



ロースのアセチル化を触媒することが可能であり、難燃性をもつ機能性セルロース材料の作出に
成功した。 

第 5 章では、本論⽂の成果のまとめとともに本研究の意義や今後の展望について述べた。 
本論⽂は、新規プロセスによる新しい構造を有するシルク/セルロース複合体の作製に成功し、

細胞成⻑因⼦を結合することができる機能性遺伝⼦組換えシルクを作出したこと、低エネルギー
で環境低負荷なプロセスで機能性セルロースナノファイバーの作製法を⾒出したこと、を学術的
な観点からまとめたものである。天然材料や⽣体材料、あるいは材料⼯学に関する学術的な価値
とともに医療分野等への産業的展開も期待できる内容であり、本論⽂は学位論⽂として⼗分に認
められるものと判断した。 
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