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　教育・研究概要

　リウマチ膠原病内科は新しい診療内科として体制

を整えるべく診療，教育，研究活動の充実に努めた。

研究面においては以下のことを中心に展開してい

る。

I.　膠原病患者におけるテロメラーゼの解析
　近年，リンパ球活性化の際，テロメラーゼ活性が

上昇することが報告され，免疫系細胞におけるテロ

メラーゼの重要性が注目されている。そこで我々は

SLE や成人発症 still 病などの自己免疫性疾患患者

においてテロメラーゼ活性を測定し，その動向に注

目している。また同時にテロメア長も測定し，比較

検討している。

II.　 関節リウマチにおける滑膜血管新生に関する

研究
　近年，悪性腫瘍の新しい治療戦略として血管新生

抑制療法が注目されている。関節リウマチにおいて

も，その関節炎や関節破壊のメカニズムには関節滑

膜の血管新生が大きな役割を担っている。よって血

管新生抑制療法は，関節リウマチにとっても新しい

治療戦略となりうる。そこで我々は，実験動物モデ

ルを用いて，内因性血管新生抑制物質の一つエンド

スタチンの投与実験を行い，その有用性や作用機序

を詳細に検討している。

　また近年，血管新生のメカニズムとして，骨髄細

胞由来の血管内皮系細胞の関与が明らかとなりつつ

ある。そこで我々は雄雌間骨髄移植モデルマウスに

実験的関節炎を発症させ，炎症性滑膜の新生血管に

おける骨髄由来細胞の動向について解析を進めてい

る。

　さらに，VEGF（血管内皮増殖因子）をはじめと

した血管新生に関与する物質の炎症性滑膜における

遺伝子発現やタンパク発現の経時的な変化について

も，マウス関節炎モデルを用いて解析を進めている。

　臨床研究としては，関節リウマチ患者の関節滑膜

の血流を関節エコーで評価し，疾患活動性や

VEGF など血管新生関連因子との相関を調べてい

る。
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III.　肺線維症における血管新生の関与
　肺線維症は，様々な原因により発症するが，その

一つに膠原病がある。近年肺線維症の発症機序に関

する研究が各施設で盛んに行われている。最近にな

り肺線維化のメカニズムに血管新生が関与している

ことが明らかになり，様々な血管新生抑制物質の投

与で肺線維化を抑制できたとの報告がされている。

現在我々は，ブレオマイシン誘発性肺線維症モデル

に対して，強力な血管新生抑制物質であるエンドス

タチンを投与し，その有用性を検討している。

　「点検・評価」
　全身性エリテマトーデスなど膠原病患者の末梢血

リンパ球におけるテロメラーゼ活性の研究，また関

節リウマチ患者に対する関節エコーと血清データの

相関に関する研究においては，多くの患者さんの協

力を得て展開中である。関節リウマチ動物モデルに

おける血管新生抑制療法については，その有用性を

すでに確認している。これら成果の一部は日本リウ

マチ学会総会および炎症・再生学会等に採択され，

学会発表した。またさらにこのことを論文化し，マ

ウス関節炎モデルに対するエンドスタチン投与の効

果の報告は海外欧文誌に掲載された。現在，これら

の系を発展させ更なる解析を進めている。

　当内科はまだ歴史が浅く，スタッフも少ないがゆ

えの困難もあるが，臨床のみならず研究・教育分野

へも力を注いでおり，バランスのとれた体制作りを

目指している。
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