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研究の概要 

高齢者褥瘡、皮膚潰瘍の診療において多職種間での各々の専門性に基づいた連携をおこ

ない既存の医療システムを最大限に利用した効率的なチーム医療を支える基盤となる知識

を構築することを目的にする。そのために創表面蛋白質解析と潰瘍の皮膚科的な記載によ

って病態を解析する「創傷皮膚科学」、創表面での外用薬の薬理作用を解明し薬物療法の理

論を明らかにする「創傷薬理学」、創傷の物性的な特性に注目した「創傷物理学」をチーム

医療の核として発展させてきた。これらの学問体系は、褥瘡の病態を医師が適切に捉え、

薬剤師が薬剤を用いてその水の調節をおこない、軟らかな創組織を外力から適切に保護す

るための物性を重視した看護というように褥瘡診療における合理的でかつ無理のない役割
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分担を担当するための学問的基盤に相当する。昨年報告したようにこれらの体系に基づい

たチーム医療の実践によって、平均的な施設の３倍にも近い治癒速度で治療している。そ

の理論のさらなる解明とともに、その理論に裏付けられた本質的なチーム医療の普及を発

信する。本研究の成果によって皮膚科学的、生化学的に褥瘡の多様な病態、特に遷延する

炎症病態に対する病態とそれに対する薬物治療を客観的に示し、工学的、物理学的に外力

を扱う方法を整理していく学問的基盤が作成されてきている。本年度においては創傷皮膚

科学と創傷薬理学の融合による創傷の病態診断と治療、そして創傷物理学を基盤とした耐

圧分散寝具の開発と枕の使用の方法を研究した。さらに創傷物理学の臨床的な活かし方を

NCGG のデータベースを用いて打ち立ててきた。高齢者褥瘡、皮膚潰瘍に関して国立長寿医

療研究センターから発信される診療体系は実際の医療者に次第に理解されるようになって

おり、現場の問題を解決している。 

 

A.研究目的 

重度褥瘡、皮膚潰瘍を有する高齢者に対する医療、介護コストに関して様々な国からの

報告があり、医療、介護費用の 2-5％にあたる部分を占めることが報告されている。現在、

医療を必要とする重度褥瘡、皮膚潰瘍患者は様々な要因から医療供給体制の不十分な施設

や在宅にシフトしており、そのことがまた治療の遷延化をもたらしている。また 2002年の

厚生労働省の告示によって褥瘡予防に関する院内対策チームは事実上必須になったが、そ

の本質的な方法や各職種の役割については全く言及されていない実情がある。我々は最近

NCGG における褥瘡の治療成績が標準的なデータのおよそ３倍の速さであることを発表した

が、その基本的なコンセプトは患者、創を正しく診て各々の病態に適した診療をおこなう

ことであり、これは他の疾患に対する診療と全く同様である。この褥瘡、皮膚潰瘍に対す

る NCGG 診療のエッセンスは新しい学問的基盤に立脚しており、これらを発展させ整備する

ことが必要である。また褥瘡・皮膚潰瘍においては薬物治療の特殊性や治療と予防を並行

してすすめることの必要性から、医師、薬剤師、看護師、理学療法士などの有機的な院内、

地域内のチーム医療構築が必要である。これは通常の疾患診療の枠組みと同じであるが、

それらの基盤となる本質的な学問体系が十分ではないことが、医療現場の混乱をきたして

いるともいえる。医師は疾患治療の総括の役割を果たすものの、褥瘡に関しては体系化さ

れた学問が未整備であることは否定できない。薬剤師に関しては実践での外用薬物治療へ

の参画や学問体系自体が今までの薬学教育の視点から抜けていた。また看護師においては

「褥瘡ケア＝創傷被覆剤の使用」というように捉えられており、本質的な褥瘡を悪化させ

ず、かつ個人の特性を重視した、高齢者看護に基づいた看護ケアに焦点が当てられていな

かった。本研究では高齢者褥瘡、皮膚潰瘍の生物学的、物理学的、化学的な面に着目して、

NCGG オリジナルの学問体系を構築するとともに、それらを統合した診療体系として様々な

職種を対象に発信することを目的とする。一方で組織の物理学的特性と薬剤の化学的特性

を基盤として外力の診断と介入、基剤の特性を活かした治療や複数の機器や方法も同時に
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開発する。現場の視点から問題を提起し、工学、化学、生物学手法を用いて解決していく

本質的な研究である。これらの研究が必要な証拠に、多くの治療法が日本褥瘡学会のガイ

ドラインではＣ１（おこなってもよいが、強く勧める理由がない）になっている現状があ

る。高齢者褥瘡、皮膚潰瘍においても多職種間での連携の必要性がいわれている今こそ、

必要な学問体系、特にそれぞれの職種の専門性や技術と合致するチーム医療の在り方が求

められている。 

 

B.研究方法 

上記の目的を達成するため多面的な研究体制を構築し、異なったアプローチから課題に

取り組んでいる。創を正しく評価するための創傷皮膚科学においては創表面細胞外基質分

子の解析と臨床的な定義である浮腫性肉芽、硬化性肉芽、摩擦性肉芽などの代表的な創傷

病態の相関と組織の物性との関連を永井らとともに検討した。本年度は同一創の中での多

様性を解析するために、150 創面の創傷表面蛋白質を滅菌綿棒にて採取し、その経過を記載

潰瘍学的に詳細に記述した。具体的には同意を得た患者の創処置の際にガーゼを回収する

とともに、滅菌綿棒で表面蛋白を擦過して採取し、臨床的な評価とともに保存した。臨床

評価においては部位別に相関する創表面蛋白質を臨床像との関連において解析した。さら

に実際の難治褥瘡をレビューして記載潰瘍学的な視点と創傷物理学的な視点の両者から解

析した。 

NCGG 方式における予防の要点は生体特性を理解した創組織の保護である。ADL を保ちな

がら治療をおこなうことは現場のニーズであるものの、脆弱な肉芽組織を外力から保護す

るための具体的な方法や装具が必要とされる。根本らを中心に開発したひずみゲージを用

いて創傷に加わる外力を新しく開発した骨突出褥瘡モデルを用いて解析した。またキュー

トメータを用いて基盤になる皮膚の物理学的特性の加齢変化を解析するための研究を開始

した。その技術を応用して、古田らは新しいマットレスの開発をおこない市販化に近いと

ころまで到達した。また田中らは正常人コントロールを用いて、患者の負担の最小化を目

的にするための小さな枕の当て方について、圧力計を用いて検討した。 

NCGG 方式の治療のエッセンスは薬剤、特に基剤の特性を最大限に活かした経済的な治療

である。創は上皮組織を欠き、結合組織と血漿の混じり合う場である一方で薬剤は肉芽組

織に直接作用する。褥瘡・皮膚潰瘍に関わる医師、臨床薬剤師にとっては薬剤がどのよう

な機序で創傷に影響を与えるかを理解するための「創傷薬理学」が必要とされている。そ

こで１）薬剤の生物物理学的な性質（吸水性など）の解析による薬剤の特性評価。２）治

療過程における創表面の分子を生化学的、免疫学的に解析した創の病態をモニタリング。

３）さらに創傷皮膚科学の研究から得られた蛋白質を試験管内で薬剤や材料と反応させる

ことで、生体と薬剤の界面でおきている生化学的な反応を予測し、実際の薬物療法の結果

を予測できるような試験管内での実験系を確立した。磯貝、古田、村澤らは具体的には薬

剤（ヨードホルムガーゼ）と創表面蛋白を反応させて、その反応物を生化学的に解析して
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いった。さらに中西らは踵褥瘡に関して一般的に使用されているアクリノールを用いた６

症例を臨床的、細菌学的にレトロスペクティブに検討した。藤井らは（１）マクロゴール

のアルカリフォスファターゼ活性に与える影響の酵素学的解析を ALP による

4-nitrophenylphosphate (pNPP)の加水分解反応を利用して実験した。得られた吸光度から

反応速度を算出し、ラインウィーバー・バークの式を用いて反応速度の変化からマクロゴ

ールによる ALP の阻害様式を解析した。また褥瘡治療に用いられるブレンド軟膏の吸水性

と展延性に関する研究、特にブレンド軟膏の吸水性と展延性を評価した。表皮を欠損した

皮膚モデルとしてセルロースエステル半透膜を挟んだフランツ拡散セルを用い、軟膏が吸

水する緩衝液の量（吸水量）を経時的に測定した。時間に対する吸水量から吸水速度定数

を算出した。また、スプレドメーターの試料充填孔に調製したブレンド軟膏を充填し、ガ

ラス板をのせ、4、25、40℃の条件下で軟膏の拡がりの直径を経時的に測定した。 

診療上重要な物理的因子と生物学的因子の関連、つまり創傷の変形と関連する創のマ

ーカーを明らかにしていく。創の変形と摩擦性、浮腫性肉芽の関連について臨床的、生

化学的、物理学的に解析をおこなった。さらに高齢者の創物性を反映した褥瘡ファント

ム（物性モデル）の作成をおこなった。上記の実験的な研究の裏付けを 2005年から開始し

ている NCGG 褥瘡データベースから抽出し、後ろ向きの検討もおこない、臨床への還元を目

指している。 

 

(倫理的配慮) 

 創面蛋白を用いた褥瘡、皮膚潰瘍に対する評価方法と創傷薬理学の樹立は国立長寿医療研

究センター倫理委員会で平成 22 年度から 27 年度まで承認済みである。また生体表面装着型

の外力測定機器では新しいひずみ検出機器を用いた、高齢者褥瘡の予防法の確立という題で

平成 19年度から 24年度まで国立長寿医療研究センター倫理委員会で承認されている。それ

ぞれ書面での同意をとっておこなっている。工学的研究、薬学的研究はモデルを用いるた

めに、倫理に抵触しない。動物実験においては中村との共同研究においておこない、国立

長寿医療研究センター動物実験倫理委員会の承認を得ておこなっている。 

 

C.研究結果 

永井、磯貝らは種々の創傷マーカーを通じて、通常の創傷治癒との違いを明らかにし、「創

傷皮膚科学」を基盤とした褥瘡・皮膚潰瘍を正しく診察する意義を広く医療者に周知して

きた。さらに後述する創傷の物性との関連を解析する上でも創傷皮膚科学の活用を広めて

いる。そして研究室において生化学的な方法であるウエスタンブロット、ドットブロット

を用いて解析した。また創傷マーカーを通じて、通常の創傷治癒との違いを明らかにし、「創

傷皮膚科学」を基盤とした褥瘡・皮膚潰瘍を正しく診察する意義を広く医療者に周知して

きている。一方で創傷肉芽組織の水に注目して、創組織のヒアルロン酸を調節する仕組み

を解明するとともに、それらを制御する分子群をマーカーとして解析した。現在 150 あま
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りの創面に関してなんらかの生化学的な解析をおこなっており、それらのマーカーと炎症

との関連を示唆するデータを得ている。さらに摩擦性肉芽で見られる深部組織の外力に起

因する破壊性変化による蛋白断片に加えて、ヒアルロン酸が共有結合で存在している高分

子マーカーを発見し、褥瘡の炎症性病態に特異的にみられることを見出した。一方で創の

水分量を司り、炎症細胞のリクルートに関与するヒアルロン酸、プロテオグリカン分子は

褥瘡の浮腫性肉芽部位にて特徴的な複合体を形成することが明らかになった。これらの病

態は通常、褥瘡や慢性創傷の治癒遅延時に認められるために、臨床的な意義は極めて高い。 

「創傷物理学」においては高齢者の褥瘡・皮膚潰瘍が治癒しにくく、悪化しやすい理由は

外力による創組織の損傷であるので、１）外力を正確にモニタリングすること ２）創傷

の変形をおこす加齢による生体組織の変化を捉えることである。根本、田中らを中心に、

まず加齢に伴う皮膚の特性を測定するために、大腿部皮膚を減歪型ひずみゲージ法により

測定した。その結果、皮膚はごく近い位置においても異なるひずみ挙動を示し、本測定方

法を用いることで、皮膚の持つ複雑な異方性の数値化が可能であった。さらに褥瘡のでき

やすい骨突出部に着目し、ギャッチアップによる尾骨周辺部の皮膚を測定し、角度毎の皮

膚変形の大きさを数値化することができた。さらに組織物性と臨床との関連では NCGGにお

ける褥瘡・皮膚潰瘍データベースから解析して、新しい概念である創傷の移動と変形の概

念を樹立し、仙骨部褥瘡と足部褥瘡が大きく物理学的な性質が異なることを示した

(Mizokami et al., 2012)。さらに牽引が変形の抑制を介して治療に有効であることも示し

た。また骨と創傷との関連に再度注目し、腸骨や尾骨などの褥瘡を cliff phenomenonとし

て定義した(Takahashi et al., in press)。高齢者の創傷をひずみゲージで解析した結果

を基盤にして教育や除圧用具の評価に用いるための褥瘡物性モデルを開発し (Nemoto et 

al., 2012)、さらにこの方法を用いて体圧分散マットレスの開発をおこなった（根本の分

担の項参照）。また研究協力者の施設(加納)と国立長寿医療研究センターから 282例の褥瘡

の発症部位の年齢、正確な発症部位、ポケット形成に関して調査し、部位特異的な褥瘡の

特徴に関するデータを得た。特にポケット形成に関しては部位によって顕著な差が得られ、

大転子部では 88％、仙骨部は 58 ％であったものの、踵部や足部では１例もなかった

（Takahashi et al., in press）。これらのデータは褥瘡発症部位の特性に応じた治療とケ

アが重要なことを強く示すものである。さらに現在まで全く注目されていなかった様々な

神経疾患が褥瘡を引き起こす機序を明らかにして分類をおこなった。この概念の導入によ

ってどのような患者さんにどのような臨床介入をおこなったらいいのかという考え方がよ

り分かりやすくなった。 

「創傷薬理学」では外用薬の評価に関して藤井を中心に解析した。外用薬物がどのように

創傷組織に作用するかをアルカリホスファターゼの酵素活性を用いて、褥瘡用軟膏基剤が

生体高分子の機能を調整する作用があるかを検討してきた。すると生理活性がないと考え

られてきた基剤に生体高分子の機能を抑制する作用があることを見出した。また研究協力

者の中村とともに、薬剤と創傷組織との相互作用を解析する動物実験系の構築を開始し、
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今まで不可能であった薬剤の創傷への塗布を可能にし、マウスの複数個の創傷を用いた薬

物作用の解析系を確立した。さらにラップ療法などの作用の解明への手がかりを得た。ま

た創面からの蛋白質解析を用いて日常の処置において有用性を認めていたヨードホルムガ

ーゼの有用性とその作用機序を明らかにした（Mizokami et al., 2012 ）。藤井らの研究

ではマクロゴール軟膏の液体成分であるマクロゴール 400 において濃度依存的に反応速度

の低下が見られ、マクロゴールは ALP の加水分解反応を阻害していることが考えられた。

また、ラインウィーバー・バークプロットにより、Vmax の値はマクロゴール 400 の濃度が

10% では変化せず 20% 以上では低下し、Kmの値は 10% 以上で低下した。 

 本研究では我々の診療をよりわかりやすく説明し発展させるための基礎的な部分を明ら

かにするとともに、成果を実際の臨床に応用して実績をあげている。褥瘡チーム医療にお

いても上記の学問体系を理解させる診療を解説することで他施設からの見学者を教育して

いる。昨年度も 40名以上の医療従事者の実地見学をおこない、現場の医療者への普及に努

めた。24年度も多くの施設の多様な職種から NCGGの褥瘡診療の見学があり、この研究が実

地臨床に還元されている証拠である。また日本褥瘡学会において磯貝はチーム医療委員、

また古田は理事・認定師委員会責任者、永井、古田はガイドライン策定委員であり、本研

究事業で得られた診療体系の全国への発信に努めている。 

 

D.考察と結論 

 高齢者医療現場で実際に問題になっている深い褥瘡、皮膚潰瘍に対するアプローチとし

て創傷皮膚科学、創傷薬理学、そして創傷物理学の３つに立脚した褥瘡チーム医療をうち

たてるとともに、各々基盤となる学問体系を発展させた。これらの生物学的、物理学的、

化学的な要素はそれぞれ医師、看護師、薬剤師の得意とする職能に大きく関連する。さ

らにこれらの学問体系を基盤とした医療体制の整備をはかるために老年医学、介護など

とも連携して高齢者の医療・介護に合致するような診療体系を作成する。国立長寿医療

研究センターの在宅医療病棟でも褥瘡の悪化は重要な入院の要因になっている。高齢者医

療を支えるためにも効果的な褥瘡、皮膚潰瘍の対策が望まれており、本研究の成果を発信

していく必要がある。 
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