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【目 的】グ リア 細胞 ・マ ク ロ フ ァ
ー

ジ に 特異的 に 発

現 す る EF　hand　calcium 　binding　protein の ionized
calcium 　binding　adaptor 　molecule 　l　（lbaD は 、
macrophage −colony 　stimulatinf 　factor（M −CSF ）刺激 下 で 、
F−actin と共存す る。単球 ・

マ ク ロ フ ァ
ージ系の破骨

細胞 は 、そ の 分化段階に お い て M −CSF を 必 須因子 と

し、また、骨面 との 接着 に F−actin の 関 与 が 知 られ て

い る。したが っ て 、本研 究 で は 、破骨細胞 に お け る

Ibal 遺伝 子 発 現 を解析 し 、 さ ら に 破骨細胞 内 で の

F−actin とIbal との 局在 関係 を 検 索す る こ と を 目的 と

した。

【方法】マ ウス 長骨か ら骨髄細胞 を取 り出し、M −CSF
お よび receptor 　activator 　of　NF −KB 　Iigand（RANKL ）存
在 ドで 、培養 皿 また は象牙質片 上 で 50 問培養 し、
破骨 細胞様 細胞 を分化 させ た 。

Total　RNA を抽出し、
RT −PCR 法に て 、　 Iba1 遺伝 子 発 現 を検 索 した。マ ウ

ス 長 骨 の 凍結切片 を作製 し、免疫組織化学的 に Ibal
の 局在を検索 し た。さらに 、培養破骨細胞様細胞 に

お い て 、抗 lbal 抗体 に よ る 免 疫蛍 光染色 お よ び

phaliodineに よる F−actin 染色 をお こ な っ た。
【結果】RT −PCR 法 に よ り、Iba1 遺伝子 の 発現 が認

め ら れ た 。ま た 、破骨細胞 マ
ー

カ
ー

と し て カ ル シ ト

ニ ン 受容体、RANK 、　tartarete　rcsistant 　acid　phosphatase
（TRAP ）の 各遺伝子 も発現 し て い た。骨組織 で は、破

骨細胞 の 骨面 に 面す る部分 に 強 い 陽性反応 を示 した．
骨髄細胞 の

…
部 も陽性 反応 を示 した。蛍光染 色法 よ

り、象牙 質片 上 の 破骨細 胞様細胞 で は 、Ibal の 局在

が認 め られ 、特に、F−actin の 集積部位 に lba1 との 共

存が 観察され た。
【考察】破骨細胞 は 、Iba1 遺伝 子 が 発現 して い る こ

とが 示 され た 。ま た 、Iba1 分子 は、破骨細胞 の 骨面

と接着す る部位に 局在 し、破骨細胞 の 接着 ・骨吸収 ・

移動 に 関与 し て い る こ と が 示 唆 さ れ た。
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【目的】慢性 関節 リ ウマ チ （RA ） の 関節病変 は 滑膜

組織 の 増殖性炎 の 像を呈 し、滑膜細胞 の 増生、リン

パ 球、形質細胞 等 の 炎症 性細胞 の 浸潤お よび血管新

生 を 特徴 と す る．こ の うち 血 管新 生 は 滑膜病 変 の 進

行と維 持に 重要 な役割 を果た して い る と考 えられ る。
今回、RA 滑膜病変 の 血 管新 生 の 意 義 にっ い て 免疫

組織化学的に 検 討 し た。
【方法】RA 滑膜病変手術切 除症例 の ホ ル マ リン 固

定パ ラ フ ィ ン 標 本 20 例 を用 い 、病変 を進行段階的

に リ ン パ 球 浸潤期 （1y） 10 例 、パ ン ヌ ス 肉芽形成

期（pa）5 例、線維化瘢痕期 （fb） 5 例 に分 けて検索 し

た。新生血管の 観察に は抗 CD34 抗体 、抗 α
一smoo 山

muscJe 　actin （SMA ）抗体 を 用 い 、滑膜細胞 、間質細胞

の 検索に は thymidine 　phosphorylase （TP ）、VEGF 、
CDl63 を用 い て検索 し た。
【結 果】新生 した 幼若な SMA 陰性 血 管は ly期 で 滑

膜表層直下 に み られ 、pa 期で は組織全域に み られた。
fb期で は SMA 陽性血管が 滑膜表層部 に 限局 して み

られ た n 滑 膜細胞 は Iy 期 8 例 、　pa 期 2 例、　 fb 期 3

例 で TP 陽性 、間質細胞 は 1y期 7例、　 pa 期 4 例、　 fO
期 5 例で TP 陽性、ま た 滑膜細胞は ly期 7 例 、　pa 期

3 例 、fb期 5 例 で VEGF 陽性 、問質細胞 は 全例 VEGF

陰性 で あ っ た。CDI63 は 滑膜細胞 、間質細胞と もに

全例 陽性 で あ っ た。
1考 察】RA 滑膜炎 の pa期か ら fb期 ま で の 段 階に お

い て 、血管誘導因子 TP、　 VEGF が CDI63 陽1生の 滑

膜細胞 、間質細 胞 に発現 した こ と か ら、血管新生 は

RA の 活動 ・非活動期 に お い て マ ク ロ フ ァ
ージ様滑

膜細胞や 間質細胞 の 存在 に誘発 され て 惹起 し、炎症

性細胞 の 浸潤経路 とな り、RA 滑膜 に お け る リ ン パ

球増 生や パ ン ヌ ス 肉芽形成 に 寄与 し、RA 滑 膜炎 の

反復性持続 を引き起 こ す 要因 に な っ て い る こ とが考
え られ た 。
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