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【内容要旨】（1,200字以内） 
 ポドプラニン (PDPN)は膜貫通型糖蛋白質で，様々な正常組織や悪性腫瘍に

発現しているが，滑膜炎における PDPNの役割は未だよくわかっていない．本

研究の目的は，第一に関節リウマチ(Rheumatoid arthritis: RA) および変形性

関節症 (Osteoarthritis: OA)由来の炎症性滑膜組織における PDPNの発現状況

を検討し，滑膜炎の評価に最も有用な抗体を明らかにすること，第二に RAお

よび OA由来の滑膜組織から分離培養した線維芽細胞様滑膜細胞 (Fibroblast 

like synoviocyte: FLS)に対してリポポリサッカライド (Lipopolysaccharide: 

LPS)による刺激を行い，炎症状態の FLSにおける PDPNの発現状況を明らか

にすることの二つである． 

第一の検討では RA11 例および OA9例を対象とした．四肢関節手術の際に得

られた滑膜組織に対して複数の抗ヒトポドプラニンモノクローナル抗体 (NZ-1，

LpMab-3，LpMab-7，LpMab-10，LpMab-12，LpMab-13，および LpMab-17)

を用いて滑膜組織の免疫染色を行った．BZ-H3Cハイブリッドセルカウントソ

フトウェアを用いて滑膜表層の PDPN陽性細胞の定量評価を行った．この結果，

LpMab-12が最も滑膜炎の評価に有用な抗体であることが明らかとなった． 

第二の検討では RAおよび OAの各々5症例を対象とした．四肢関節手術の際

に得られた滑膜組織から線維芽細胞様滑膜細胞 (FLS)を分離・培養し，第 3継

代から第 6継代の FLSを解析に使用した．FLSを LPS (1 ng/ml)で 24時間刺

激し (LPS刺激群)，LPS刺激を行わなかった FLSをコントロールとした (コン

トロール群)．PDPN，interleukin-6 (IL-6)および tumor necrosis factor-α 

(TNF-α)をプライマーとして，定量リアルタイム PCR法を行った．この結果，

RA，OAいずれの LPS刺激群においても，コントロール群に比し PDPN，IL-6

および TNF-αのメッセンジャーRNA (mRNA)発現量は有意に亢進していた．

RAと OAとの比較では，LPS刺激後のmRNAの増加率は，PDPN，IL-6およ

び TNF-αのいずれも有意差はなく同等であった．また，一次抗体として

LpMab-12を用いたウェスタンブロット法では，LPS群はコントロール群に比

し PDPN のタンパク発現量が亢進していた． 

本研究の結果から，PDPN は RA および OA いずれの滑膜炎評価においても

有用であり，滑膜炎の新規のバイオマーカーになる可能性が考えられた． 




	医博甲709
	前半

