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論 文 内 容 の 要 旨 

 本論文では、中赤外光を利用した細胞・組織・生体分子化合物由来材料の分子振動を制御及び計測する技術の開発

を目的とした。分子振動の中でも、エステル結合、アミド結合、リン酸基由来の振動に着目し、これらと中赤外光と

の相互作用の機序を解明し、レーザー治療計画及び再生組織評価に供する新規技術を提案した。本論文は以下の５章

から構成されている。 

 第１章では、序論として、分子振動の基礎的事項ならびに、医学生物学分野における中赤外光による分子振動の制

御及び計測技術の必要性ついて論じた。 

 第２章では、粥状動脈硬化症の安全な血管内治療の確立を目的として、エステル結合の分子振動励起波長 5.75μm

を利用した新規血管内レーザー形成術について研究を行った。マイクロ秒パルスレーザー照射により、ヒト頚動脈粥

状動脈硬化部位中のコレステロールエステルを分解除去可能なことを示した。また、ナノ秒パルスレーザーにより、

動脈硬化ウサギ胸部大動脈内膜を選択的かつ安全にアブレーション除去可能なこと、照射点近傍のコレステロールエ

ステルが分解することを示した。 

 第３章では、リン酸基の非接触・非酵素的制御法の確立を目的として、分子振動励起を利用したリン酸基切除につ

いて研究を行った。リン酸基の分子振動励起波長 9.4μm のマイクロ秒パルスレーザーによるリン酸化ペプチドの脱

リン酸化効果について検討を行い、リン酸基の切除は可能であるが侵襲的である知見を得た。そこで、エステル結合

でリン酸基を導入したゼラチンをデザインし、波長 5.75μm のマイクロ秒パルスレーザーによりエステル結合解離を

利用してリン酸基を定量的に切除可能なことを示した。 

 第４章では、再生医療において移植細胞の候補として有力視される幹細胞（組織前駆細胞）の非接触・非標識的計

測手法の確立を目的として、赤外分光学的手法の適応について検討を行い、脂肪前駆細胞の脂肪分化が脂肪滴の主成

分であるトリグリセリドのエステル結合の分子振動を計測することで評価可能なこと、間葉系幹細胞の骨芽細胞分化

が骨の主成分であるリン酸カルシウムのリン酸基の分子振動を計測することで評価可能なことを示した。 

 第５章では、本研究で得られた成果を総括し、今後の展望についてまとめた。 
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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 

 本論文は、中赤外フォトンによる分子振動を利用した細胞・組織・生体分子化合物由来材料の制御（治療）・計測

（診断）技術の開発を目的とし、レーザー治療及び再生組織構築および評価に供する新規技術を提案するものである。 

 本論文は５章構成である。第１章では、研究の背景としてレーザー生体相互作用の基礎と中赤外フォトンによる計

測および制御の特徴を説明している。第２章では、中赤外レーザーと生体組織との相互作用として、波長 5.75μm の

マイクロ秒パルスレーザーによるヒト粥状動脈硬化部位のコレステロールエステルの選択的分解除去および、波長

5.75μm のナノ秒パルスレーザーによるウサギ粥状動脈硬化内膜の非侵襲選択的除去について示している。第３章で

は、中赤外レーザーと生体高分子との相互作用として、波長 9.40μm のマイクロ秒パルスレーザーによるリン酸基切

除および、波長 5.78μm のマイクロ秒パルスレーザーによるエステル結合解離を利用した官能基制御について示して

いる。第４章では、中赤外光と細胞との相互作用として、赤外分光による幹細胞の脂肪分化および骨芽細胞分化の非

標識分析について示している。第５章は本論文の総括であり、本研究で得られた結果をまとめている。 

 本論文の意義及び特徴は、次の諸点にある。まず、本論文は、エステル結合の C＝O 伸縮振動励起波長の応用とい

う世界的にもその例を見ない研究であるという点である。エステル結合励起を利用することで、従来に比べて安全な

粥状動脈硬化治療が可能であること、エステル結合の解離を定量的に誘起できることなど、具体的な有用性が示され

ている。本論文で示されたエステル結合励起を利用した相互作用は結合切断的な反応であり、生体における酵素反応

を代替できる可能性が示唆され、レーザー医療における新しい反応形態を提示した点に 大の意義と特徴がある。ま

た、古典的手法である赤外分光技術を、再生医療という社会的に重要な課題に応用し、細胞分化の定量解析が可能で

あることを示している。中赤外フォトン相互作用の特徴である非標識性・定量性が生かされた、臨床応用が期待でき

る技術を示すものとして評価できる。 

 以上のように、本論文は中赤外フォトンが誘起する分子振動励起による定量的相互作用が、新規レーザー治療及び

再生組織構築および評価などの応用にとって有意義であることを明らかにした。よって本論文は博士論文として価値

あるものと認める。 




