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SP3-1
肺胞上皮細胞の傷害と組織再生

桑野　和善

肺は粉塵、タバコの煙、薬物、放射線など外因と、遺伝子素因、免疫、加齢など内因性の素因との

相互関係によって、常に軽微ではあっても損傷を生じうるストレスを受けている。しかし、損傷を最

低限にとどめ、損傷が生じた際に修復あるいは再生する生体の適応反応によって、臓器や生体の恒常

性を維持している。急性肺損傷、間質性肺炎、COPD などほとんどの肺疾患は、肺細胞の様々な損傷に

対応する生体反応が適切でないことが病態の形成に関わっており、同じ刺激、損傷の程度であっても、

修復、再生過程における生体反応の違いが、疾患ごとの形態的及び機能的特徴を形成すると考えられる。

肺組織における 40 種類以上といわれる様々な細胞の運命は、損傷、修復、再生過程の基本的要素

である。細胞は、アポトーシス、細胞老化、オートファジーといった分子機構によって損傷に対応し、

細胞の運命は決定され、臓器や生体の恒常性を維持する。しかし、損傷の原因が取り除かれず、高度

あるいは慢性化すると、これらの維持機構の対応も変化し、病態の形成が始まる。

アポトーシス、細胞老化、オートファジーは、間質性肺炎・肺線維症や COPD など病態が異なる疾患

において、気道や肺実質の線維化、肺胞壁破壊の機序に関与している。これらの病態において、肺上

皮細胞を中心に、血管内皮細胞や線維芽細胞の細胞死と生存に関わる分子機構を明らかにすることに

よって、肺癌を含む難治性肺疾患に対する有効な治療法が開発される可能性がある。
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