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外傷研究部門

部門の概要部門の概要

戦傷学の重要なテーマである爆傷、 頭部外傷、 出血性ショックを中心に、 中毒、 感染症、 放射線障害

等に対する診断 ・治療の開発に関する基礎的研究、 さらには日本外傷データバンク、 日本頭部外傷デー

タバンクなどの医療データベースを用いた調査 ・研究を進めています。

令和５年度 研究報告課題令和５年度 研究報告課題

１ 頭部爆傷の病態解明に関する研究

２ 水素プレコンディショニングによる頭部外傷後高次脳機能障害抑制効果の検証

３ 頭部外傷による凝固障害モデルの確立と新規治療法の開発

４ ブラストチューブを用いた爆傷予防と救命治療に関する研究

５ 体幹部出血を長時間制御するための新規REBOA研究

６ オキナワキョウチクトウ中毒に関する研究

頭部外傷研究 細胞解析装置 病理サンプル作成 X線照射装置
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令和５年度研究報告書

研究部門 ：外傷研究部門

〇研究の目的

外傷研究部門では、 防衛省の正式な任務となった国際貢献や有事 ・災害時に数多く発症する外傷患者の救

命を目的に、 新たな診断 ・治療の開発、 あるいは救命救急医療の飛躍的な発展のために研究している。 特に、

爆傷、 頭部外傷、 出血性ショック等による生体侵襲時の臓器障害の病態解明と治療に関する研究がメインテー

マである。 主な研究の概要を下記に示す。

〇研究報告の概要

１　研究課題 ： 「頭部爆傷の病態解明に関する研究」 研究担当者

（統一研究テーマ ：有事 ・災害時のための研究）

戸村 哲、 島田美奈子 （協力研究員）、 須藤有希 （協力研究員）、 佐藤俊一 （生体情報 ・

治療システム研究部門）

概　要

爆発による衝撃波によって、 外見には異常がないにもかかわらず、 後に高次脳機能障害やPTSDを発症す

ることが知られており、 軽症頭部爆傷 （mild bTBI） として問題視されている。 本研究は、 レーザー誘起衝撃

波 （LISW） を用いて作成した頭部爆傷モデルを用いて、 その病態を解析することを目的とする。

頭部爆傷モデルマウスを作成するにあたり、 外傷強度の変化による脳損傷の程度や症状の変化を評価する

ために、 レーザー強度を低出力から装置の最大出力の範囲で1J/cm2、 3J/cm2、 5J/cm2、 7J/cm2の4段階に

設定した。 8週齢の雄性C57BL/6マウスを用いて、 それぞれの強度のLISWを全身麻酔下にマウスの左頭頂部

に単回照射して頭部爆傷モデルマウスを作成し、 受傷7日後と28日後の脳摘出標本を病理学的に評価した。

GFAP染色や Iba-1染色をおこなったところ、 外傷側大脳皮質において強度依存性にそれぞれアストロサイトの

増生やミクログリアの集積が観察できた。 今後さらにうつ様症状や認知機能低下などの高次脳機能障害につい

て、 行動学的実験 （強制水泳試験、 Y迷路試験など） を用いて評価する予定である。

（謝辞） 本研究は， 防衛医学基盤研究A 「頭部爆傷のメカニズム解明 ・モデル化と医学対処法に関する国際

共同研究 （戦傷病外傷分野）」 の一環として行われた。

２　研究課題 ： 「水素プレコンディショニングによる頭部外傷後高次脳機能障害

抑制効果の検証」

（統一研究テーマ ：有事 ・災害時のための研究）

研究担当者

　中川政弥 （脳神経外科学医学研究科）、 戸村 哲、 島田美奈子 （協力研究員）、 須藤有希 （協力研究員）、 和

田孝次郎 （脳神経外科学）

爆　傷

頭部外傷
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概　要

自衛隊員は、 訓練や任務等で、 常に頭部外傷のリスクを背負っている。 頭部外傷では、 運動麻痺等などの

神経症状だけではなく、 重症度に関係なく後遺症として認められる高次脳機能障害も問題となり、 注意障害や

行動障害等の症状を呈し、 社会復帰の妨げとなることも多い。 原因として神経炎症が関与しているとの報告が

あり、 受傷早期の治療により症状が軽減する事が示唆されている。 しかし、 早期からの治療介入が難しい場合

もあり、 受傷前に頭部外傷に対する耐性を高めておくことで、 症状の軽減に繋がるのではないかと考えた。

発症前にその病態に対する耐性を獲得させることをプレコンディショニングと呼ぶが、 頭部外傷モデルでの

報告は少ない。 水素は強い抗酸化作用を有し、 頭部外傷後の病態の増悪因子の一つである活性酸素種の強力

なスカベンジャーとして働く。 生体内では常に活性酸素種が発生しているが、 特に急激な運動で増加すること

が報告されており、 ここに頭部外傷が加わると、 安静時と比べより強く脳が障害される可能性がある。 そこで、

頭部外傷受傷前の運動負荷時に水素を吸入することにより、 その後の外傷による障害が軽減されるのではな

いかという仮説を立て、 水素の頭部外傷に対するプレコンディショニング効果について検証を行った。

動物はC57BL/6マウス （25-30g雄） を使用した。 動物用トレッドミル装置を用いて 15m/min で 90 分間の

運動負荷を加えた後に、 Controlled Cortical Impact （CCI） 装置を用いて中等症頭部外傷モデルを作成した。

水素の外傷前投与を行う場合は、 運動中にトレッドミル装置内に1.3%水素ガスを持続的に送気した。 受傷か

ら24時間後の MDA(脂質酸化ストレス評価 )、 SOD(抗酸化力評価 )、 Brain Water Content(脳浮腫 )、 Evans 

Blue漏出量 (脳血液関門 (BBB)透過性 )について評価をおこなった。

運動負荷後に頭部外傷を加えた群では、 運動負荷なしで頭部外傷を加えた群と比較して、 有意にMDAの上

昇と、 BBBの透過性亢進および脳浮腫の増悪を認め、 急激な運動負荷が頭部外傷の病態を増悪させることを

確認した。 そこで、 運動負荷中に1.3%水素ガスを吸入させてから頭部外傷を加えると、 水素ガス吸入なしの

運動負荷後に頭部外傷を加えた群と比較して、 MDAの有意な低下、 SODの有意な上昇、 BBB保護効果と脳

浮腫の低減を認めた。 運動負荷時の水素ガス吸入は、 MDAを低下させると共にSODを増加させ、 頭部外傷

への耐性を獲得させることでプレコンディショニング効果を発揮することが示唆された。 今後、 組織学的検討

及び行動実験解析を進めて行く予定である。

（謝辞） 本研究は， 防衛医学基盤研究A 「頭部外傷の病態解明と治療法の研究 （戦傷病外傷分野）」 の一環

として行われた。

３　研究課題 ： 「頭部外傷による凝固障害モデルの確立と新規治療法の開発」

（統一研究テーマ ：有事 ・災害時のための研究）

研究担当者

佐々瑠花、 萩沢康介 （生理学講座）、 木下学 （免疫 ・微生物学講座）、 戸村哲

概　要

頭部外傷 （Traumatic brain injury :TBI） は約35%に凝固障害を生じるが、 TBI後の凝固障害に関する動物

モデルは確立されておらず、 TBIと凝固障害の病態についても未解明である。

本研究では、 ラットの頭頂部正中にレーザー誘起衝撃波 （laser-induced shock wave :LISW） を照射して

TBIを作成し、 外傷性凝固障害の有無を検証した。 LISWを3回照射したところ頭蓋内血腫を認め、 24時間後

にはTBI前と比較して活性化凝固時間 （ACT） が1.3倍に延長した。 さらに重症度の高いLISW 5回照射では、

3回照射と比較してより顕著なACT延長とプロトロンビン時間 （PT） 延長を認め、 24時間後の生存率が低下した。

また、 LISW照射直後に生理食塩水または血小板機能代替リポソームであるH12-(ADP)リポソームを静脈内

頭部外傷
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投与したところ、 24時間後生存率は生食群で63%であったのに対し、 H12-(ADP)リポソーム群では100%とな

り、 急性期予後が改善した。 またH12-(ADP)リポソーム群では24時間後のPT延長がみられず、 凝固障害が軽

減された。 TBI 24時間後のHE染色脳標本では、 H12-(ADP)リポソーム群で脳挫傷の横径および深度が有意に

縮小しており、 脳挫傷部位の出血性変化についても抑制することができた。

本研究によりTBI後の凝固障害に対するH12-(ADP)リポソーム投与の治療効果が明らかとなりつつある。 病

院前投与も可能であり、 新規治療法として期待される。

（謝辞） 本研究は， 文部科学省科研費基盤研究 （B） 「ADP封入ナノ粒子を血小板好中球複合体に作用させ

凝固障害と炎症病態を制御する」 の一環として行われた。

４　研究課題 ： 「ブラストチューブを用いた爆傷予防と救命治療に関する研究」

（統一研究テーマ ：有事 ・災害時のための研究）

研究担当者

霧生信明、 関根康雅、 水書稔治 （客員研究員 /東海大学工学部教授）、 佐々瑠花、 長村龍

憲、 玉置 洋 （研修管理室）、 須藤有希 （協力研究員）、 戸村哲ほか

概　要

全身麻酔下、 気管挿管した体重約40ｋｇのブタをブラストチューブ測定室内のテーブル上に右側臥位とし、

爆風 ・衝撃波が背部にあたるように固定した。 駆動圧3.0MPaでアルミニウム隔膜を破膜して発生させた衝撃

波を曝露させた。 先行研究の結果より衝撃波暴露に際し、 呼吸中枢の存在する脳幹の一時的機能不全に伴う

呼吸停止が生命予後に直結する可能性が高いと考えられたため、 暴露直後に中枢性呼吸賦活薬であるジモル

ホラミン （商品名テラプチク） を静注し、 その効果を確認したところ、 生存率が改善することが確認された。

また本年も防衛装備庁第5開発室と陸上自衛隊装備研究所との共同研究を行い、 自衛隊が用いている鉄帽

および米軍の使用しているヘルメットを用いて、 これらを装着した人形の頭部各部位に圧波形を計測するトラ

ンスデューサーを装着させて、 データ採取を行った。 その結果に関しては現在解析中であるが、 今後も、 防衛

装備庁と協力して、 自衛隊員を護る次世代のヘルメットや防弾および防爆となりうるBody armorを開発する

ために、 衝撃波および爆風から重要臓器を守る防御具の開発を提唱できるように研究を続ける。

（謝辞） 本研究は， 防衛医学基盤研究A 「頭部外傷の病態解明と治療法の研究 （戦傷病外傷分野）」 の一環

として行われた。

５　研究課題 ： 「体幹部出血を長時間制御するための新規REBOA研究」

（統一研究テーマ ：有事 ・災害時のための研究）

研究担当者

　　霧生信明、佐々瑠花、青木誠、長村龍憲、玉置 洋（研修管理室）、須藤有希（協力研究員）、

戸村哲

概　要

Battle Fieldにおいて爆傷 ・銃撃傷によって出血性ショックに陥った重症体幹部外傷患者救命のためには、

Definitive therapyが可能なField Hopitalへのより早い搬送が最重要である。 米軍は治療までのGolden Time

として60分を想定しているが、 実際はアフガニスタンにおけるRole2への搬送時間は75分であった。

このような大量出血を一時的に制御するため、 現在日常の外傷診療の場においても、 大動脈遮断バルーン

爆　傷

爆　傷
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カテーテル （Resuscitative Endovascular Balloon Occlusion of the Aorta ； REBOA） が使用されている。 しか

しながら、 その最大使用可能時間は約40分間で、 それ以上の使用は大動脈遮断に伴う後負荷の上昇により心

不全を来し、 その使用自体が原因となり死に至ってしまうと考えられている。 これではたとえREBOAを使用

しても、 出血性ショックの負傷患者がField Hospitalへ到達する前に失われてしまうことになる。 したがって、

REBOAカテーテルの改良あるいは新規カテーテルの開発により、 その搬送時間を延長させることを可能とし、

いかに負傷者の救命につなげうるか、 ということが本研究の目的である。

すでに確立したブタを用いた約25％の出血性ショックモデルを用いて、 実験を行った。 これに対して実際に

REBOAカテーテルを90分間使用したところ、 Deflate直後に9例中8例の死亡が確認された。 この死亡原因は

バルーン拡張に伴い心臓の後負荷が上昇するためと考えられた。 後負荷は血管抵抗および心拍数により規定

されるため、 まずは血管抵抗を軽減するためのモデルとして、 血行遮断部上流の血流をその遮断部下流であ

る大腿動脈にシャントさせ、 後負荷を軽減する方法を試みたが、 5例中2例しか生存が得られなかった。 シャン

ト血流作成に対して、 頻回にシャント流が血栓化してしまうために、 良好な結果が得られなかった可能性もあり

得るので、 今後はシャントチューブの短縮化、 内腔の拡張などを検討する予定である。 次に心拍数軽減により

後負荷の軽減を試みるため、 薬剤投与 ：短時間作用型βブロッカー ： オノアクト®投与を行い、 後負荷を軽減

する方法も検討した。 3例に対して実験を施行したが、 残念ながら3例とも死亡となった。 薬剤の投与量および

投与方法に関して、 更なる検討が必要であると考えられた。

（謝辞） 本研究は， 防衛医学基盤研究B 「有事における外傷 ・熱傷研究 （戦傷病外傷分野）」 の一環として行

われた。

６　「オキナワキョウチクトウ中毒に関する研究」

（統一研究テーマ ：有事 ・災害時のための研究）

研究担当者

朝比奈はるか、 芝野真喜雄 （大阪医科薬科大学）、 辻本悟志 （沖縄美ら島財団）、 松田昂樹 （大阪医科薬科

大学）、 福留龍司 （大阪医科薬科大学）、 宮﨑裕美 （医療工学研究部門）、 戸村哲

概　要

オキナワキョウチクトウ （別名 ： ミフクラギ） Cerbera manghas は、 奄美以南そして南アジアに自生するキョ

ウチクトウ科の樹木でいくつもの強心配糖体を含んでいる。 沖縄県や奄美群島等において公園等で植栽されて

いるが、 その果実は南国の果物のように赤く色づくため、 誤食してしまう可能性がある。 そこで、 本年度は公

園等で起こりうる、 “果皮” を誤食した場合の中毒の可能性について、 種子胚の成分や毒性との比較を中心に

マウスで検討した。

まず、 実以外の部位より単離 ・精製 ・構造決定したものと、 商業的に入手したものを合わせてCerberin、

Neriifolin等10種の強心配糖体標品を用いて、 種子胚と果皮に含まれる強心配糖体の種類と量について液体ク

ロマトグラフィー質量分析法 （LC-MS） を用いて分析した。 種子胚と果皮の成分を比較すると、 乾燥種子胚と

乾燥果皮では単位重量当たりの強心配糖体総重量が異なり、 果皮では低いことが判明した。 そして経口ゾンデ

による乾燥果皮のマウスへの投与実験では、 外観等から顕著な中毒症状が観察された個体は認められなかった。

しかし心筋の傷害で数値が上昇するCK-MB値についてはコントロールと比べて統計的な有意差を認めた。 以

上の結果から、 マウスでは熟した赤い果皮を誤って少量摂取しても、 重篤な中毒に陥る見込みは低いかもしれ

ないが、 何らかの心筋傷害が起きている可能性があることが示唆された。

中毒
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〇　研究業績（2023年～）

【著書】

1. 戸村哲 . 今日の治療指針 私はこう治療している2023 頭部外傷後遺症 . 医学書院 . 2023,931-932.

2.  戸村哲 . 軽症頭部爆傷 . 防衛 ・軍事医学の世界動向2023年版 . 防衛医学研究センター編 . 2023,49-53.

3.  戸村哲 . 日本医事新報 私の治療 急性硬膜外血腫 . 日本医事新報社 . 2024,45-46.

4.  青木誠 . Beyond ER 2023年Vol.2 No.3 輸血戦略を整理する . 2024年1月

5.  関根康雅 . レジデントノートVol.25 No.10頸椎外傷 .羊土社 . 2023,1783-1789.
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トピック：ブラストチューブ

外傷研究部門は、 戦傷病学の最重要課題のひとつである爆傷研究の発展のために、 平成29年3月に大型衝

撃波発生装置 (ブラストチューブ )をわが国で初めて導入しました。 この装置は蓄圧した空気を瞬時に放出する

ことで爆風を擬似した衝撃波を発生させることができます。 開口部の直径が40cmという世界的に見ても大規

模な装置の特性を生かして、 ブタのような中型動物を用いた爆傷モデルを作成し、 救命ドクトリン等の自衛隊

第一線救護活動に益する医学的情報の収集と、 爆傷に対する防護 ・初期救護 ・治療に関する研究をおこなっ

ています。 これまでの研究では、 防弾チョッキや鋼鉄製防護具をブタに装着させた結果、 超急性期の神経反射

による呼吸停止を防ぐことができ、 救命率の向上に繋がることが証明されました。 今後、 既存の防護具の性

能向上や最適モデルへの検証を実施し、 重要臓器を守るために衝撃波および爆風から生体を護るための防護

具開発や治療方法を提唱できるような研究を進めていきます。

 毎年、 国内外の多くの関係機関の方々がブラストチューブの施設見学にこられており、 令和5年度はNATO

をはじめ12件の視察対応をおこないました。




