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膵島分離の現状�

•  一人の患者に複数ドナーを必要とするにもかかわら
ず、膵島分離成功率は未だ50%に達していない�

•  高い移植効果が望める若年ドナーに至っては、膵島
分離成功率が著しく低下する事が広く知られている�

•  膵島移植を医療として確立するためには、ドナー膵
臓に至適化する膵島分離法を確立し、貴重な提供
臓器を有効活用できるシステムの構築が急務�
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常識 1:ロット格差が存在� 膵島収量が不安定	


常識 2:成分組成比が操れない�

常識 3:動物成分混入が不可欠�

膵島の質が低下	


膵島の安全性が低下	


サブタイプ別のリコンビナントコラゲナーゼを作製する	
  
ことで3つの常識の壁を一気に打破！	


現行の膵島分離用酵素剤の課題�
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　　　         開発の概要　　　　	


・製品に他のプロテアーゼの混入をなくすことができ、ロット格差の課題を解消	


	
 	
 	
 (常識1を打破）	


・2種類のコラゲナーゼ（ColG、ColH）を別々に生産でき、任意の比率で混合可能	


	
 	
 	
 (常識2を打破）	


・大腸菌を宿主とすることで動物由来原料を全く使用せずに生産可能となり安全性が向上   	


	
 	
 	
 (常識3を打破）	


u  安全で高性能な国産酵素剤を世界へ向けて発信 
u  国際情勢や海外企業に依存せずに我が国の安全

基準に準拠した再生医療の推進が可能 
u  膵島移植を雛形にコラーゲンの分解を要する様々

な再生医療へ応用可能	


今後の日本経済の切札となる 
医療産業の活性化へ貢献	


Col G�

Col H�

Col G� Col H�
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方法�

WIT 40 min	


CIT 90 min	



Adult porcine�

Collagenase:  
Equivalent activity  

as Liberase	



New Enzyme�

Collagenase: 0.5 bottle 
(257 mg) 

Liberase MTF �

=�
Azocoll�

Pz activity �

Thermolysin  
7.5 mg	
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P=0.0001 (M酵素 vs all, HI vs MTF-S)�

膵島収量�
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酵素剤が分離膵島の発現する
inflammatory mediatorsに及ぼす影響�
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コラーゲンⅠ	


コラーゲンⅢ	


質量分析法	
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免疫組織化学染色法	


ColHの対象マトリックス�

I           II          III         VI	


ColH	


M	
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55 

29 
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kDa 

コラーゲン消化試験	


コラーゲンⅢはColHの特異的な対象マトリックスの一つであり、
膵島分離におけるColHの必要量を最適化する有用なマーカー

となる可能性を示唆 (テーラーメード化が可能になる！） 

Manuscript submitted	



