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論文内容の要旨

本論文では、中赤外自由電子レーザー(仕切 electron laser 、 FEL) によるコレステロールエステル除去の効果的な

照射条件を得ることを目的とした研究についての報告を行った。

第 1 章では、本研究の目的および本論文の構成について述べた。

第 2 章では、背景として動脈硬化症治療の必要性および生体内コレステロールについて概説し、続いてコレステロ

ールエステル除去のための治療光源として中赤外ノミルスレーザーを提案し、本研究で用いた中赤外 FEL について紹

介した。

第 3 章では、波長 5.75μm の FEL 照射によって、コレステロールエステルがコレステロールとカルボ、ン酸に分解

すること、正常組織の主な構成物質であるタンパク質に照射効果をおよぼさないことを確認した。これにより中赤外

レーザーがコレステロールエステル除去の治療光源として有力となる可能性を得た。

第 4 章では、コレステロールエステルの分解効果を定量的に評価するために、質量スペクトルに基づくエステル結

合の分解率評価を提案した。また、熱効果の検討のため、入射エネルギーから試料温度を求める式を導入し、定常加

熱実験から試料の熱物性値を取得した。

第 5 章では、照射効果のメカニズムを検討し、中赤外ノミノレスレーザーにより局所的・瞬間的な熱効果であるエステ

ル分解や蒸散が誘起されることを示した。

第 6 章では、中赤外パルスレーザー効果を高効率に誘起することのできる照射パラメータにつし、て検討を行ーった。

その結果、波長 5.75μm、パルスエネルギー0.4 J/cm2 以上(エステル分解)または 1.2 J/cm2 以上(エステル分解

および蒸散)、パルス幅 10・ 100μsec 以下、パルス間隔 1 msec 以上、数十ノミルスのレーザーによって高い分解効果

が得られることが分かつた。

第 7 章では、コレステロールエステルに対する中赤外レーザー照射による除去について前章までに得られた実験結

果を用いて、臨床応用へ向けた展望を行い、動物実験よる治癒効果の生物学的考察が必須であることを述べた。

以上本論文を通し、中赤外パルスレーザーによる生体内コレステロールエステルに対して、その局所的・瞬間的熱

効果を用いた、エステル結合分解および蒸散効果による除去効果が、臨床応用可能であることを示した。
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論文審査の結果の要旨

心疾患および脳血管疾患を含む血管疾患は国民の死亡の主要因であり、 21 世紀における診断治療法の研究が急務で

あることは自明である。心疾患の原因として多い粥状動脈硬化は、血管内腔にコレステロールなどの脂質が蓄積し、

血管が狭窄・閉塞する病態である。狭窄部分には、過剰コレステロールが蓄積用の化学的に安定した形、コレステロ

ールエステルとして蓄積している。

本論文は、粥状動脈硬化症に対する治療における、中赤外パルスレーザーを用いたコレステロールエステル分解・

除去術の有効性に関する研究をまとめたものであり、得られた主な成果は以下の通りである。

(1)波長 5.75μm の中赤外自由電子レーザー照射によって、コレステロールエステルがカルボン酸とコレステロー

ルに分解することおよび、タンパク質およびそれによって構成される中膜弾性線維に損傷が生じないことを確認し、

中赤外レーザーがコレステロールエステル除去の安全かっ低侵襲な治療光源として有力である可能性を示している。

(2)コレステロールエステルの分解効果についての定量的な評価パラメータとして、質量分析を基にした、エステル

分解率&を導入し、レーザー条件と照射効果・治療効果との関係の把握が可能であることを示している。

(3)照射効果のメカニズムを検討し、中赤外パルスレーザーにより局所的・瞬間的な熱効果が誘起されることを明ら

かにしている。中赤外レーザーパルスによると、瞬間的な加熱とそれに伴う炭化のないエステル分解や蒸散を誘起で

きることを示している。

(4)中赤外パルスレーザーによるエステル分解・蒸散を効果的に誘起することのできる照射ノミラメータについて検討

し、波長 5.75μm、パルスエネルギー0.4 J/cm2、数十ノミルス照射によって高いエステル分解効果 (&=80%) が得

られることを示している。

(5)中赤外パルスレーザーによる粥状動脈硬化症への実際の照射を想定し、正常組織の光吸収に起因した、入射光の

減衰および正常組織の熱損傷が主に考慮すべき点であることを示し、見積りおよび、モデ、ル実験によって中赤外パルス

レーザーが粥状動脈硬化部位コレステロールエステル除去治療に有用となる可能性を示している。

以上のように本論文は、粥状動脈硬化症に対する低侵襲・高効率な治療ツールとしての赤外ノ《ルスレーザーを提案

し、その照射パラメータと誘起効果の相関を明らかにしたもので、レーザー医療工学に寄与するところが大きい。よ

って本論文は博士論文として価値あるものと認める。
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