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Summary  

リ ン パ 循 環 は 組 織 の 余 剰 水 分 を 排 出 す る 機 能

を 有 し て い る が ， リ ン パ 浮 腫 は 単 純 に ド レ ナ

ー ジ ル ー ト の 機 械 的 障 害 に よ っ て 発 生 す る も

の で は な く ， リ ン パ 管 に 生 じ る 慢 性 進 行 性 の

病 理 学 的 変 性 の 総 和 と し て 発 症 す る ． 組 織 の

線 維 化 は リ ン パ 浮 腫 を 進 行 さ せ ， 蜂 窩 織 炎 や

脂 肪 の 蓄 積 は こ れ を 助 長 す る ． こ れ ら の 詳 細

な メ カ ニ ズ ム は 未 だ 不 明 で は あ る が ， リ ン パ

に 含 ま れ る 炎 症 性 細 胞 と 慢 性 炎 症 の 関 与 が 強

く 疑 わ れ る ． リ ン パ 循 環 に 関 す る 分 子 生 物 学

的 報 告 も 散 見 さ れ ， 我 々 は 肝 細 胞 増 殖 因 子

（ HGF ） に よ る リ ン パ 管 新 生 療 法 が 新 し い 治

療 法 と 成 り 得 る こ と を 報 告 し た ． こ の 分 野 で

の 生 物 学 に 立 脚 し た ブ レ ー ク ス ル ー が 期 待 さ

れ る ．  
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は じ め に  

	
 紀 元 前 ５ 世 紀 に ヒ ポ ク ラ テ ス が リ ン パ に つ

い て 初 め て 記 述 し て 以 来 ， リ ン パ 学 は 多 く の

試 み が な さ れ て き た が 未 だ 未 解 決 な 事 項 が 多

く 残 さ れ て い る ． こ れ は リ ン パ 循 環 が 極 め て

個 体 差 が 大 き く 多 様 で あ り ， リ ン パ 流 そ の も

の が 一 定 で は な く 外 因 に よ っ て 大 き く 変 動 す

る こ と や ， リ ン パ 循 環 を 再 現 性 を も っ て 正 確

に 評 価 す る 方 法 を 持 た な い こ と に 起 因 す る ．

従 っ て リ ン パ 浮 腫 の 病 態 生 理 も 不 明 な 点 が 多

い ． 例 え ば 癌 術 後 に 発 症 す る 二 次 性 リ ン パ 浮

腫 は 多 く が 数 ヶ 月 か ら 数 年 で 発 症 す る が ， な

ぜ 発 症 時 期 に 差 が 生 じ る の か ， ま た 同 程 度 の

手 術 を 行 な っ て も リ ン パ 浮 腫 と な る 患 者 と な

ら な い 患 者 が 存 在 す る が ， こ れ が ど の よ う な

因 子 に よ っ て 規 定 さ れ る か は 不 明 で あ る ． さ

ら に は 原 発 性 と 二 次 性 リ ン パ 浮 腫 で 残 存 リ ン

パ 管 の 機 能 に 差 異 が あ る か も 不 明 で あ る ．  

	
 こ の よ う に 曖 昧 模 糊 と し た 状 況 で は あ る が ，

本 稿 で は 現 在 一 般 的 に 受 け 入 れ ら れ て い る と
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考 え ら れ る 事 柄 と 我 々 の 実 験 系 か ら 得 ら れ た

（ 得 ら れ つ つ あ る ） 結 果 を も と に ， 浮 腫 （ む

く み ） の 発 生 機 序 ， リ ン パ 浮 腫 の 病 態 生 理 ，

リ ン パ 管 の 分 子 生 物 学 に つ い て 概 説 す る ．  

 

１．	
 浮 腫 （ む く み ） の 発 生 機 序 1)  

	
 １ ． 正 常 リ ン パ の 産 生  

	
 基 本 的 に 四 肢 で の 水 分 の 出 入 り は ス タ ー リ

ン グ の 仮 説 に 従 う と 考 え ら れ て い る ． ス タ ー

リ ン グ の 仮 説 と は 「 毛 細 血 管 壁 を 通 じ て の 水

分 の 移 動 方 向 と 移 動 速 度 は ， 毛 細 血 管 内 外 の

静 水 圧 ， 膠 質 浸 透 圧 お よ び 濾 過 膜 と し て の 管

壁 の 性 質 に 依 存 す る 」 と い う も の で あ る ． こ

の 際 に 水 分 の 移 動 に 影 響 を 与 え る 因 子 は 以 下

の ５ つ で あ る ： １ ， 毛 細 管 濾 過 係 数 ． ２ ， 毛

細 血 管 圧 ． ３ ， 血 漿 膠 質 浸 透 圧 ． ４ ， 間 質 液

圧 ． ５ ， 間 質 液 膠 質 浸 透 圧 ． こ れ ら の 因 子 に

よ っ て 毛 細 管 か ら 組 織 へ の 水 分 の 移 動 の 力 と

な る 濾 過 圧 と 逆 向 き の 力 の 再 吸 収 圧 が 決 定 さ

れ る （ 図 １ ）． こ れ ら の 力 に は 組 織 に よ っ て 大
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き な ば ら つ き は あ る が ， 毛 細 管 レ ベ ル で 総 和

を 比 較 す る と 概 ね 平 衡 状 態 が 保 た れ て お り ，

こ れ は ス タ ー リ ン グ の 平 衡 「 通 常 の 毛 細 血 管

膜 で は ほ と ん ど 平 衡 状 態 が 存 在 す る 」 と し て

認 識 さ れ て い る ． こ の 時 “ ほ と ん ど 平 衡 状 態 ”

と い う と こ ろ が ポ イ ン ト で ， 毛 細 管 か ら 組 織

へ の 外 向 き の 正 味 の 力 と し て 圧 に 換 算 し て

0.3mmHg 程 度 の 水 分 が 組 織 に 余 剰 に 蓄 積 す る こ

と に な る ． こ れ が 正 味 の 濾 過 と な る わ け で あ

る が ， リ ン パ （ 液 ） と な り リ ン パ 循 環 に よ っ

て 排 泄 さ れ る こ と に な る ． 量 に す る と 2ml/min

程 度 の 循 環 量 で ， 胸 管 も し く は 右 リ ン パ 総 幹

管 か ら 静 脈 系 へ 還 流 す る ．  

	
 ２ ． 浮 腫 の 病 態 生 理 と リ ン パ 流 の 関 与  

	
 浮 腫 （ む く み ） と は 「 組 織 間 隙 に 水 分 （ 間

質 液 ） が 過 剰 に 貯 留 し た 状 態 」 と 定 義 さ れ る

が ， 生 体 に は こ れ を 回 避 す る た め の 生 理 的 防

御 機 構 が 概 ね ３ つ 存 在 す る ： １ ， 陰 圧 の 範 囲

で 組 織 の コ ン プ ラ イ ア ン ス は 低 い ． ２ ， リ ン

パ 流 量 は 10 〜 50 倍 に 増 加 し う る ． ３ ， 間 質 か
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ら の タ ン パ ク 質 の 洗 い 流 し 効 果 に よ り 膠 質 浸

透 圧 を 低 下 さ せ る ． こ の よ う な 効 果 に よ り 圧

に し て 17mmHg 程 度 の 余 剰 水 分 を 処 理 す る 能 力

を 持 つ が ， こ れ を 超 え た 時 に む く み と し て 症

状 を 発 現 す る ． リ ン パ 流 は 多 く の 浮 腫 病 態 で

安 全 因 子 と し て 機 能 し て お り ， リ ン パ 循 環 が

破 綻 す る こ と は リ ン パ 浮 腫 に な る だ け で は な

く ， 多 く の 浮 腫 因 子 に 対 す る 抵 抗 性 を 失 う こ

と を 意 味 し て い る ．  

	
 産 生 さ れ た リ ン パ は リ ン パ 管 に よ っ て 循 環

す る が ， こ の 駆 出 力 は 以 下 の ６ つ の メ カ ニ ズ

ム に よ っ て 生 み 出 さ れ る ： １ ， リ ン パ 管 の 自

動 収 縮 ． ２ ， 弁 に よ る 逆 流 の 防 止 ． ３ ， 骨 格

筋 ポ ン プ 作 用 ． ４ ， 呼 吸 ポ ン プ 作 用 ． ５ ， 消

化 管 運 動 ． ６ ， 近 接 し た 動 脈 拍 動 ． リ ン パ 管

の 閉 塞 ， 途 絶 と い っ た 通 過 障 害 だ け で は な く ，

こ の よ う な リ ン パ 流 に か か る 生 理 的 機 能 の 障

害 に よ っ て も リ ン パ 浮 腫 は 発 生 す る ． こ の こ

と は 深 部 静 脈 血 栓 症 と 深 部 静 脈 不 全 を 連 想 す

る と 理 解 し や す い か も し れ な い ．  
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２ ． リ ン パ 浮 腫 の 病 態 生 理 	
  

	
 リ ン パ 浮 腫 病 態 に つ い て は 図 ２ に 示 す よ う

な 進 展 様 式 が 認 め ら れ る 2) ． こ の 病 態 は 大 き

く リ ン パ 管 の 形 成 異 常 や 障 害 に よ っ て リ ン パ

管 の 変 性 が 不 顕 性 に 進 む 時 期 （ 潜 在 的 リ ン パ

浮 腫 ＝ ０ 期 ） と ， 浮 腫 と し て 症 状 が 現 れ て か

ら 病 状 が 悪 化 し て い く 過 程 の ２ つ に 大 き く 分

け ら れ ， さ ら に リ ン パ 浮 腫 が 治 療 抵 抗 性 と な

り 不 可 逆 的 な 状 況 へ と 進 む 過 程 が 含 ま れ る ．  

１ ． リ ン パ 浮 腫 発 症 ま で の 病 態  

	
 い わ ゆ る 潜 在 性 リ ン パ 浮 腫 （ 0 期 ） に 関 す

る 詳 細 な 病 理 学 的 検 討 は ヒ ト で は さ れ て お ら

ず ， 多 く の 所 見 は リ ン パ 管 切 除 に よ る 動 物 モ

デ ル の 観 察 結 果 か ら 得 ら れ た も の で あ る ．  

	
 先 天 的 ， 後 天 的 理 由 に よ っ て リ ン パ 管 が 閉

塞 ， 途 絶 ， 機 能 障 害 に 陥 っ た 場 合 ， リ ン パ 流

が 障 害 さ れ 急 性 に 浮 腫 が 発 生 す る が ， こ の 反

応 の 多 く は 単 純 な 機 械 的 あ る い は 急 性 炎 症 に

基 づ く 反 応 で 一 過 性 に 消 退 す る ． こ の 後 残 存
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リ ン パ 管 に 多 く の ス ト レ ス が か か り 病 理 学 的

変 化 を き た す ． リ ン パ 管 に か か る 過 度 の 容 量

あ る い は 圧 負 荷 は リ ン パ 管 の 自 動 収 縮 能 を 失

わ せ 運 動 麻 痺 と な る ． さ ら に リ ン パ 管 は 拡 張

し 多 く の ス ト レ ス を 受 け る こ と と な り ， 平 滑

筋 の 機 能 障 害 が 誘 発 さ れ 平 滑 筋 細 胞 そ の も の

が 異 常 増 殖 ， 遊 走 し リ ン パ 管 壁 は 肥 厚 す る 3) ．

こ の よ う な 変 化 は 閉 塞 性 動 脈 疾 患 バ イ パ ス 術

後 の 静 脈 グ ラ フ ト に 観 察 さ れ る 内 膜 肥 厚 に 酷

似 し て お り ， 環 境 へ の 変 化 に 対 応 す る た め の

リ モ デ リ ン グ が 過 度 に 引 き 起 こ さ れ た 結 果 と

考 え ら れ る ． 当 然 で は あ る が 弁 機 能 も 破 綻 し ，

こ れ ら 変 化 は 慢 性 進 行 性 に 周 辺 へ 波 及 的 に 進

行 し リ ン パ 浮 腫 発 症 へ と 向 か う ．  

	
 残 念 な こ と に こ れ ら の 形 態 学 的 変 化 が ど の

よ う な ス ト レ ス （ 圧 ， シ ェ ア ス ト レ ス ， リ ン

パ 組 成 な ど ） に よ っ て 引 き 起 こ さ れ る の か ，

ま た 分 子 生 物 学 的 な 詳 細 な 機 序 は 全 く 不 明 で

あ る ．  

２ ． リ ン パ 浮 腫 の 進 行 と 増 悪 因 子  
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 上 述 の 経 過 を 経 て リ ン パ 浮 腫 を 発 症 し た 時

点 で 画 像 上 以 下 の 所 見 が い く つ か 認 め ら れ

る ： １ ， リ ン パ 管 主 経 路 が 閉 塞 ， 途 絶 し て い

る ． ２ ， 皮 膚 逆 流 現 象 （ Dermal back flow ） を 認 め

る ． ３ ， 所 属 リ ン パ 節 が 欠 損 し て い る ． ４ ，

側 副 リ ン パ 流 が 存 在 す る ． 病 状 の 進 展 に 伴 い ，

患 肢 の 挙 上 に よ る 自 然 消 退 が 認 め ら れ て い た

も の が （ Ⅰ 期 ）， 認 め ら れ な く な り （ Ⅱ 期 浮 腫

期 ）， さ ら に 圧 痕 形 成 が 認 め ら れ な く な る （ Ⅱ

期 晩 期 ）． 多 く の 場 合 こ の 時 点 で 治 療 抵 抗 性 と

な り 不 可 逆 的 な 転 機 を と る ． さ ら に 病 勢 が 進

行 す る と 皮 膚 の 硬 化 性 変 化 が 著 明 と な り 象 皮

症 を 呈 す る （ Ⅲ 期 ）．  

	
 こ れ ら の 変 化 を 誘 導 す る も の は 大 き く 組 織

の 線 維 化 と 代 謝 障 害 で あ る と 考 え ら れ る ． こ

の 際 に 重 要 な メ カ ニ ズ ム は 慢 性 炎 症 で あ る こ

と が 推 測 さ れ る が ， リ ン パ に 多 く 含 ま れ る リ

ン パ 球 ， 単 球 ・ マ ク ロ フ ァ ー ジ ， さ ら に 皮 膚

Langerhans 細 胞 を 含 め た 樹 状 細 胞 が 関 与 し て い

る 可 能 性 は 極 め て 高 い と 考 え ら れ る ． こ れ ま
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で に こ の よ う な 炎 症 性 細 胞 が 線 維 化 の メ デ ィ

エ ー タ ー （ CTGF ， TGF-β ， PDGF な ど ） を 産 生 し

線 維 芽 細 胞 を 遊 走 ， 増 殖 さ せ る こ と が 報 告 さ

れ て い る 4-7) ． こ の 慢 性 炎 症 過 程 に つ い て 現 在

多 く の 研 究 者 が 取 り 組 ん で い る 重 要 課 題 で あ

り ， こ の 進 展 が リ ン パ 浮 腫 病 態 解 明 へ 応 用 さ

れ る こ と が 期 待 さ れ る ．  

	
 リ ン パ 浮 腫 病 態 を 増 悪 さ せ る 要 因 と し て 蜂

窩 織 炎 と 脂 肪 蓄 積 が 挙 げ ら れ る ． 炎 症 性 変 化

と し て 蜂 窩 織 炎 や 丹 毒 ， リ ン パ 管 炎 ， 皮 膚 炎

な ど の 区 別 が あ る が こ れ は 教 科 書 を 参 照 い た

だ き た い ． リ ン パ 浮 腫 患 肢 は リ ン パ う っ 滞 か

ら 易 感 染 性 で あ り 免 疫 低 下 状 態 で あ る た め 容

易 に 感 染 し や す い ． 多 く は 細 菌 感 染 と 考 え ら

れ る が ， 明 ら か に 局 所 感 染 を 疑 う 所 見 が な い

場 合 や 起 炎 菌 を 同 定 で き な い 場 合 も あ り ， 無

菌 性 の 急 性 炎 症 反 応 が リ ン パ 浮 腫 病 態 で 引 き

起 こ さ れ る 可 能 性 も 考 え ら れ る ． 何 れ に し て

も こ の よ う な 急 性 炎 症 は 急 激 な 組 織 の 線 維 化

と 皮 膚 の 硬 化 を 誘 導 し リ ン パ 浮 腫 病 態 を 一 気



 11 

に 悪 化 せ る ．  

	
 リ ン パ 浮 腫 患 肢 に 脂 肪 の 集 積 率 が 高 い こ と

が 知 ら れ て お り ， リ ン パ う っ 滞 が 局 所 の 脂 肪

細 胞 の 肥 大 を 促 す と い う 報 告 が あ る 8) ． 最 近

の 報 告 で 脂 肪 細 胞 が NFκB や TNF-α を 介 し 単 球 ・

マ ク ロ フ ァ ー ジ を 遊 走 さ せ る と さ れ ， 脂 肪 蓄

積 が リ ン パ 浮 腫 病 態 を 悪 化 さ せ る 一 因 で あ る

こ と が 推 測 さ れ る 9) ． ま た ア デ ィ ポ サ イ ト カ

イ ン の 関 与 や マ ク ロ フ ァ ー ジ に よ る 脂 肪 蓄 積

な ど の 報 告 も あ り ， 今 後 の 解 明 が 期 待 さ れ る ．  

３ ． 原 発 性 リ ン パ 浮 腫 の 遺 伝 的 原 因 2)  

	
 現 在 リ ン パ 浮 腫 の 原 因 と な る 遺 伝 子 と し て

特 定 さ れ て い る も の は ３ つ で あ る ： １ ，

VEGFR-3 ； ミ ル ロ イ 病 ． ２ ， FOXC2 ； 重 複 睫 毛 症

候 群 ． ３ ， SOX18 ； Hypotrichosis-lymphedema-telangiectasis 

症 候 群 ． こ れ ら に 加 え 次 の 遺 伝 的 異 常 に リ ン

パ 浮 腫 が 合 併 す る こ と が 報 告 さ れ て お り ， 単

一 遺 伝 子 も し く は 遺 伝 子 群 が 関 与 し て い る と

考 え ら れ る ： Aagenaes 症 候 群 （ chromosome 15 ）， ヌ

ー ナ ン 症 候 群 （ chromosome 12 ）， ト リ ソ ミ ー （ 13, 
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18, 21, 22 ）， ク ラ イ ン フ ェ ル タ ー 症 候 群 （ XXY ），

タ ー ナ ー 症 候 群 （ XO）， 染 色 体 構 造 異 常

（ addition 11p ， deletions 11q ， 13q）． な お Klippel-Trenaunay

症 候 群 は 遺 伝 疾 患 で は な い と さ れ る ．  

４ ． リ ン パ 浮 腫 の 予 後 因 子  

	
 リ ン パ 浮 腫 は 一 般 的 に 生 命 予 後 に 影 響 し な

い と 言 わ れ て い る が 、 稀 に 悪 性 疾 患 を 誘 発 す

る こ と が あ る 。 代 表 的 な も の は リ ン パ 管 肉 腫

（ lymphangiosarcoma; Stewart-Treves Syndrome ） で 、 乳 が ん 術 後

5 年 以 上 の 経 過 で 0.07-0.45% の リ ン パ 浮 腫 患 者 に

発 症 す る と い わ れ 、 そ の 生 命 予 後 は 数 ヶ 月 か

ら 1 年 程 度 と 極 め て 予 後 が 不 良 で あ る 。 原 発

性 リ ン パ 浮 腫 患 者 の 潜 在 的 寿 命 は 43 歳 と も い

わ れ て お り 、 こ の 短 命 の 要 因 の 1 つ と し て リ

ン パ 管 肉 腫 が 挙 げ ら れ る 10, 11) ． さ ら に リ ン パ

浮 腫 患 者 に カ ポ ジ 肉 腫 、 扁 平 上 皮 癌 、 悪 性 リ

ン パ 腫 、 悪 性 黒 色 腫 の 合 併 頻 度 が 高 い こ と も

報 告 さ れ て い る 。 こ れ ら 悪 性 疾 患 を 誘 発 す る

機 序 は 不 明 で は あ る が 、 浮 腫 が 長 期 に 持 続 し

て い る と ， 原 発 性 と 続 発 性 い ず れ か ら も 発 生
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し ， ま た 放 射 線 治 療 の 有 無 に 関 わ り が な い こ

と か ら ， 慢 性 的 リ ン パ の う っ 滞 に よ る 組 織 ダ

メ ー ジ の 蓄 積 や リ ン パ 系 の 形 成 異 常 、 機 能 異

常 に よ る 免 疫 不 全 状 態 の 誘 導 な ど が 推 察 さ れ

る ．  

 

３．	
 リ ン パ 管 の 分 子 生 物 学 — 新 し い 治 療 法 開

発 の 可 能 性 —  

	
 1990 年 台 か ら 分 子 生 物 学 が 新 た な 局 面 を 迎

え ， 循 環 器 領 域 で は 血 管 新 生 に 関 す る 報 告 が

相 次 い だ ． そ れ ら の 発 見 の 副 産 物 と し て リ ン

パ 管 に 関 す る 報 告 も 1990 年 台 後 半 か ら 2000 年

台 前 半 に か け て 散 見 さ れ る よ う に な っ て き た ．

こ れ ら の 進 歩 を 可 能 に し た の は LYVE-1 ，

Podoplanin ， Prox1 と い っ た リ ン パ 管 特 異 マ ー カ ー

の 発 見 で あ ろ う ． こ れ ら に よ り リ ン パ 管 内 皮

細 胞 を 容 易 に 観 察 す る こ と が 可 能 と な っ た ．

そ の 後 血 管 新 生 に 対 応 す る 事 象 と し て ， リ ン

パ 管 新 生 が VEGF-C/VEGFR-3 に よ り 誘 導 可 能 で あ る

こ と が 報 告 さ れ ， FGF-2 や Angiopoietin-2 な ど が こ れ
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に 続 い た ． 我 々 も 肝 細 胞 増 殖 因 子 （ HGF ） に

よ っ て リ ン パ 管 新 生 が 誘 導 さ れ る こ と を 報 告

し た 12) ．  

	
 HGF は も と も と 肝 組 織 の 再 構 成 を 調 節 す る

増 殖 因 子 と 考 え ら れ た が 、 今 日 で は 心 臓 ， 血

管 ， 脳 ， 肺 な ど の 様 々 な 種 類 の 細 胞 に 対 し て

も 増 殖 活 性 や 形 態 形 成 活 性 を 有 す る こ と が 知

ら れ て い る ． HGF の リ ン パ 管 新 生 作 用 は ， リ

ン パ 管 内 皮 細 胞 に 発 現 す る HGF 受 容 体 c-Met に

よ っ て ERK お よ び Akt が リ ン 酸 化 さ れ る こ と で

惹 起 さ れ る ． ラ ッ ト の 尾 や 上 肢 で の リ ン パ 浮

腫 モ デ ル に HGF 遺 伝 子 を 筋 肉 内 に 導 入 す る こ

と に よ り ， 新 た な リ ン パ 管 の ネ ッ ト ワ ー ク が

再 構 築 さ れ ， 浮 腫 が 有 意 に 改 善 す る こ と が 確

認 さ れ た （ 図 ３ ）．   

	
 そ も そ も HGF 遺 伝 子 治 療 は 重 症 虚 血 肢 を 有

す る 閉 塞 性 動 脈 硬 化 症 ・ バ ー ジ ャ ー 病 の 血 管

新 生 治 療 薬 と し て 既 に 治 験 が 行 わ れ て お り ，

臨 床 応 用 へ の ハ ー ド ル は 比 較 的 低 い ． 近 々 リ

ン パ 浮 腫 に 対 す る 治 験 が ス タ ー ト す る 予 定 で
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あ り ， 臨 床 応 用 で き る こ と を 期 待 し て い る ．  

 

お わ り に  

	
 リ ン パ 浮 腫 の 病 態 に つ い て 概 説 し た が ， 多

分 に 推 測 の 域 を 出 な い 内 容 も あ り 本 稿 の 内 容

と し て 適 切 で あ っ た か 迷 う 部 分 も あ る が ， こ

れ が リ ン パ 浮 腫 に お け る 現 状 で あ る こ と も 含

め 認 識 い た だ け れ ば 幸 い で あ る ． リ ン パ 管 の

生 物 学 が よ り 明 ら か と な り ， 浮 腫 の 改 善 を 目

指 す 治 療 か ら ， リ ン パ 管 そ の も の を 治 療 し 根

治 で き る 学 問 の 進 展 を 心 よ り 願 っ て い る ．  
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図１　スターリングの仮説に基づく組織での水分移動	
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図２　リンパ浮腫の進展　(文献２より引用，一部改変)	
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図３　HGFによるリンパ管新生療法　(文献１２より引用，一部追加)	
  
　　　A：リンパ管内皮細胞の増殖能　control=GFP，VEGF165, HGF遺伝子を導入し24時間後にMTS assayで評価．	

         ＊p<0.05 vs. control, VEGF165．	

　　　B：リコンビナントHGFタンパク処理後のリンパ管内皮細胞におけるERK,Aktのリン酸化（Western Blot）	

　　　C：ラット上肢リンパ浮腫モデルでのHGF遺伝子治療効果．control=GFP遺伝子，HGF遺伝子を200µg(/100μl) ,３回導入．　	
  
　　　　 矢印部分に新しいリンパ管ネットワークが確認できる（PDEで観察）．	
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