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 関節リウマチ（RA）は滑膜の炎症性増殖性疾患であり、炎症を惹起すると考えられるヒト滑

膜マスト細胞活性化に免疫複合体や IgG 自己抗体による IgG-Fc 受容体(FcγR)の関与は詳細に

は検討されていなかった。 

 この研究では RA、変形性関節症(OA)の関節滑膜からマスト細胞を分離、さらには培養細胞を

樹立し、その特徴を解析し、免疫複合体による活性化の検討から RAの滑膜マスト細胞による滑

膜炎の発症の機序を解析した研究である。 

 両疾患滑膜より得られたマスト細胞には IgE-Fc受容体(FcεR)I、Kit、FcγRI、FcγRIIが発

現し、FcγIIIは発現していなかった。培養滑膜マスト細胞は FcεRI およびFcγRIの抗体によ

る架橋で脱顆粒、プロスタグランディン（PG）D2、IL-8や腫瘍壊死因子(TNF)αを産生し、凝

集 IgG(免疫複合体)により FcγRI および FcγRII を介してヒスタミンをリリースした。FcγＲ

を介する凝集 IgG(免疫複合体)刺激による滑膜マスト細胞の活性化は FcγRI と II が責任受容体

であり、RAとOA両者において差を認めなかった。 

 これらの結果から滑膜マスト細胞が FcγRI を介して、RA で主要な治療ターゲットになって

いる TNFαの産生をしており、凝集 IgG(免疫複合体)はFcγRIと IIを介して滑膜マスト細胞の

活性化を起こし、RAの滑膜炎の発症に寄与している可能性を初めて示唆した。 

この研究の一部はアメリカリウマチ学会誌(Arthritis and Rheumatism)に掲載済みである。 

よって本論文は，博士（医学）の学位を授与されるに値するものと認められる。 
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