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肺動脈性肺高血圧症(Pulmonary Arterial Hypertension: PAH)は、心臓から肺へ血液を送る
血管である肺動脈の血圧が高くなる肺高血圧症の一つであり、肺動脈の血管壁が厚くなり内
腔が狭くなる病気である。PAHは進行性で心不全に至る予後不良の病気で、血管拡張薬の発展
に伴い予後の改善がみられるも、未だ治療不応性・予後不良の症例が存在し、病態解明と新
規治療法が求められている。

Regnase-1を鍵とした肺動脈性肺高血圧症の病態解明
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本研究では、炎症に関連する分子をコードするメッセンジャーRNA (mRNA) を分解することで
炎症反応を抑えるRegnase-1タンパク質に着目し、肺高血圧症患者の血液細胞における
Regnase-1遺伝子の発現量を解析した。その結果、Regnase-1が肺高血圧症、特に、自分の免
疫細胞が自己を攻撃する病気である膠原病に合併するPAH(膠原病性PAH)の病態に関与してい
る可能性が示唆された(図)。
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Regnase-1をターゲットとして、新規治
療を目指した共同研究に興味を持ってい
るパートナーを求めています。
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既存の血管拡張薬では、肺動脈構成細胞の異常な細胞増殖を制御することはできず、新しい
治療薬の開発が望まれている。炎症とPAHの関係に着目し、Regnase-1が炎症を抑制する中核
となりPAH病態を制御するということを基礎実験と臨床データの両方を用いて示した。今後は
Regnase-1の発現量や機能を薬剤的に制御する手法を開発するとともに、PAHの新規治療につ
なげていきたいと考えている。
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