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　ミート・ザ・エキスパート5「肺高
血圧症のメカニズムにせまる」では，
6名のエキスパートが講演を行った．
国立病院機構岡山医療センターの松
原広己氏は，肺動脈性肺高血圧症
（PAH）における血管リモデリング進
展の主な原因は肺動脈圧にあると考
えられることから，治療方法にかか
わらず肺動脈圧を下げることにより
PAHの進行を抑えることができるこ
とを示した．
　国立循環器病研究センターの大
郷 剛氏は，遺伝学的検討から，
I PA H / HPA H患者においては
BMPR2遺伝子の変異が高率にみら
れ，またその変異は血管リモデリン
グだけでなくvascular toneにも関与
すると考えられるため，遺伝カウンセ
リングや遺伝子検査および早期介入

も考慮に入れる必要があるとした．
　九州大学の阿部弘太郎氏は，ラ
ット肺高血圧症モデルにおける検討
から，PAHの進行に伴い内膜肥厚
は退縮する一方で，末期においても
高度な新生内膜を認めることを示し
た．また，ラットにおいて Rhoキナ
ーゼ阻害薬投与により血管リモデリ
ングが進行した状況でも著明な肺血
管拡張効果が認められることも示さ
れた．
　千葉大学の坂尾誠一郎氏は，人
工血管モデルを用いた検討により，
PAHにおけるplexiform lesionsな
どの病変には内皮細胞の形質変
化および細胞増殖だけでなく内皮
－間葉転換（EnMT）も関与するこ
とを示した．また，内皮細胞の傷
害から修復に至るメカニズムにおい
て，inside-outの刺激においても，
outside-inの刺激においても内皮細
胞の増殖と組織常在性内皮前駆細

胞の増殖がみられ，これらが血管リ
モデリングを誘導する可能性が示さ
れた．
　岡山大学の赤木 達氏は，ヒト肺
動脈平滑筋細胞を用いた検討から，
そのNOに対する反応障害や過剰
増殖，アポトーシス抵抗性などが
PAHの血管リモデリング（中膜肥厚）
に関与していることを示した．また，
現在使用可能な肺高血圧症治療薬
により，直接的に肺動脈平滑筋細胞
の増殖抑制やアポトーシスの誘導作
用が得られることが示された．
　慶應義塾大学の片岡雅晴氏は，
代謝とPAHの関係についてまとめ，
PAH患者ではインスリン抵抗性亢
進や TCAサイクルの障害などの代
謝異常が多いことを報告した．そし
て代謝の視点からPAHのバイオマ
ーカーを検索し，PAH患者では健
常コントロール群と比べて血中の各
種アミノ酸濃度が有意に変化し，
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