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1. 目　的

前立腺がんは男性における主要な悪性腫瘍の1つであり，
その治療戦略において放射線治療はその重要な治療手段の
1つである。しかし，前立腺と直腸は解剖学的に近接して
位置するため，治療時に直腸が高線量に曝露され，放射性
直腸炎などの有害事象を生じるリスクが避けられない。こ
の問題を軽減する手法として，両臓器間にスペーサーハイ
ドロゲルを注入し，物理的な距離を確保する技術が臨床で
広く用いられている。ただし，既存のポリエチレングリコー
ル（PEG）由来ハイドロゲルスペーサーは，操作性が制限さ
れる場合がある。そこで本研究は，注射直前に単一のシリ
ンジ内で混合し，生体内で迅速にゲル化する新規のアルギ
ン酸塩（AL）ベースハイドロゲルの開発を目的とした。グ
ルコノデルタラクトン（GDL）と炭酸カルシウム（CaCO3）
の反応により，遊離するカルシウムイオンを制御してALを
架橋することで，優れた操作性と適切な特性を兼ね備えた
ハイドロゲルスペーサーの実現を目指した。

2. 方　法

アルギン酸ナトリウムとGDLを溶解した溶液と，CaCO3

懸濁液を調製した。両液は専用の二連シリンジを用いて，
注入直前に混合し，射出する。混合後，GDLが徐々に加水
分解してグルコン酸を生成し，これがCaCO3と反応するこ
とでカルシウムイオンが制御的に遊離する。これにより，
アルギン酸鎖のイオン架橋が進行し，生体内でハイドロゲ
ルを形成する。ゲル化時間およびハイドロゲルの物性は，

GDLとCaCO3のモル比を系統的に変化させることで制御
した。得られたハイドロゲルの操作性（注入圧力），機械的
特性，in vitroでの分解挙動，ならびに臨床関連線量の放射
線照射に対する安定性を評価した。

3. 結　果

GDLとCaCO3の組成比を最適化した結果，ゲル化時間
を精密に制御することに成功した。3種類の組成について
評価したところ，いずれの組成においても臨床現場で要求
される低い注入圧力を満たし，操作性の観点からも良好な
可操作性を示した。さらに，in vitro分解試験では，既製品
と同等あるいはそれ以上の形状保持性と分解抵抗性を示し
た。加えて，前立腺がん治療で用いられる範囲の放射線量
を照射した後も，すべての組成のハイドロゲルにおいて，
分子量の著しい低下は認められず，照射に対して極めて安
定であることを明らかにした。

4. まとめ・独創性

本研究では，GDL-CaCO3系によるカルシウムイオンの
放出制御を利用した，単一経路注入 ·生体内ゲル化型アル
ギン酸スペーサーハイドロゲルを開発した。ゲル化時間，
機械的強度，分解特性の包括的な評価に基づき，臨床操作
に最適な組成を見出した。本手法は，体外での予備ゲル化
が必要な従来方式に比べ，操作性と均一なスペーサー形成
能を大幅に向上させる可能性を有する。これは，放射性直
腸炎のリスク低減に貢献する，新規ハイドロゲル設計の指
針を示す独創的な成果である。
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