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4.研究成果
近年,微小粒子状物質 (PM2.5)に よる大気汚染が引き起こす健康被害が注目されている。

さらに,粒子径が 0.5μ m以下で PMO.5と 呼ばれる超微粒子大気粉塵 (PMO.5)は ,PM2.5

と比較して,肺胞領域に到達しやすく,血中に溶解することが判明し,PM2.5よ り重篤な

健康被害を引き起こす可能性が懸念されている。一方,関節リウマチの発症と症状増悪に,

屋内最大の PM2.5発生源である喫煙が関与している可能性が疫学研究で報告され注目され

ているが,そ のメカニズムは明らかになつていない。我々は,大気汚染物質の代表である

PM2.5が ,喫煙と同じように関節 リウマチの発症と増悪に関与しているのか,大気中にも

含まれるPMO.5と PM2.5の 毒性比較を,生体内における関節 リウマチの発症部位であるヒ

ト滑膜細胞 (滑膜細胞株 :MH7A)を用いて行つた。

MH7A細胞株の培養液に,米子市内で 2015年に採取した PM2.5を添加 し24時間共培
養することで,細胞株を刺激し,関節リウマチの

発症や増悪に深く関与されている上清中炎症性サ

イ トカイン (イ ンターロイキンー 6:IL‐ 6、 腫瘍

壊死因子 :TNF‐ α)の誘導能を評価した。その結

果、当初の仮説に反し炎症性サイ トカインは、誘

導されなかった。また、PMO.5を用いて同様の細

胞刺激実験を行つたところ、PM2.5と 同様に、滑

膜細胞からは炎症性サイ トカインは誘導されなか

つた (図 1)。
国1 標的細胞の変更

PM2.5や PMO.5が直接的に滑膜細胞に作用し、炎症を惹起する可能性を当初の実験計画

で証明できなかったため、標的細胞を変更し新たな実験計画を再度立てた (図 1)。 関節 リ

ウマチの病態において血中活性化単球細胞は、IL‐ 6や  図2  上清中:L6濃度 (pgノmi)
TNF‐ αなどの炎症性サイ トカインを産生し滑膜細胞  ・ .

の慢性炎症に関与するだけでなく、単級細胞自信が破  :.

骨細胞へ分化することにより関節 リウマチの重要な  )_

病態である骨破壊に関与することが近年注目されて  1.
いる。そのため、ヒト単球細胞 (単球細胞株 :THP‐ 1)

を PM2.5や PMO.5で 24時間刺激して関節リウマチ

の発症 と増悪に関与するか検討 した。その結果、

PM2.5刺激群、 PMO。 5刺激群ともに、 _L清中 IL‐ 6、 上清中TNF‐α濃度 (pgノmり

TNF‐ αともにコン トロール群と比較して有意に産生  1,.

増加が認められた。PM2.5刺激群と PMO.5刺激群間

には差異を認めなかった (図 2)。 以上の結果から、  ・ ・`

大気粉塵による滑膜細胞への直接的な炎症性サイ ト ・ヽ
カイン誘導能は低いと考えられるが、血中活性化単球

を介することで、関節リウマチの発症や増悪に関与す

る可能性があると考えられた。
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5。 研究報告 (当協会からの助成に関わる日頭発表、紙上発表等)

現時点では、得られている結果が、科学的根拠のある学会等の発表、紙上発表には不十分な

ため行つていないが、今後既存の実験結果の再解析等を行い、発表にふさわしい結果があれ

ば研究報告を検討する。ただし、平成 30年 7月 31日 で、研究代表者が鳥取大学を辞職し

教育機関以外の民間病院に異動となっており、その他の共同研究者も鳥取大学をすでに辞職

しているため、本研究も含め研究自体の継続が難しい状況である。
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