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治癒

― OSMというたんぱく質が傷をふさぐ細胞を助ける ―



なぜこの研究をしたのか
• 糖尿病患者は日本で約1000万人

• 傷が治らず感染や切断の危険もある

• 「傷が治らない」ことが命に関わるケースも

• 糖尿病性皮膚潰瘍などは深刻な社会問題

• 治療 による経済負担 および生活の質の低下

重症な褥瘡糖尿病性皮膚潰瘍



傷が治る仕組み（健康な人）

白血球→線維芽細胞→血管→皮膚再生という自然な修復プロセス

炎症 修復 再生

傷をふさぐ細胞



糖尿病ではどうなる？

血流低下や炎症異常により線維芽細胞が働かず、傷の治りが極端に遅くなる。

線維芽細胞



社会的影響

創傷が悪化すると感染や切断のリスクが高まり、生活の質が低下します。



研究の目的
• 糖尿病になると、けがや傷がなかなか治らなくなる。その原因となる「治す力」がどのように失われているのかを

明らかにする。

• 特に、皮膚の修復を担う「線維芽細胞」という細胞の働きに注目し、どのような仕組みで傷が治るのかを調べる。

• 「オンコスタチンM（OSM）」という物質が「OSM受容体β（OSMRβ）」を通して、線維芽細胞を活性化させ、血管の
新生や肉芽組織（傷をふさぐ組織）をつくる働きを助けていることを解明する。

• 糖尿病ではこのOSM–OSMRβの働きが弱まり、治癒に必要なタンパク質（HGFやTIMP-1など）が十分に作られず、結果
として治りが遅くなることを明らかにする。

• この仕組みを理解することで、糖尿病などで治りにくい傷を「早く治す」新しい治療法（たとえばOSMを使った薬）
を開発する基盤をつくる。

・傷が治りづらいわけを調べる
・線維芽細胞の動きに注目

・OSMが線維芽細胞を活発にする
・血管の新生や肉芽組織の形成など



注目した分子「OSM」と「OSMRβ」
• OSM：メッセージを出す細胞（例えばマクロファージ）が，修復の合図を出す。

• OSMRβ：合図を受け取るアンテナ（線維芽細胞）。

• 「修復のサインを出す→受け取る→治す」糖尿病ではこの信号が弱まっていることを発見。



実験の概要

方法：
マウスの背中に小さな傷を作り、治り方を観察しました。

傷の場所で、どの細胞がOSMやOSMRβを作っているかを確認しました。

遺伝子を欠損させたマウス（Osmrb⁻/⁻）を使って、どの細胞が回復に
重要かを解析しました。

傷の中で作られる成長因子（HGF）やコラーゲンを分解する酵素の抑制
因子（TIMP-1）を測定しました。

OSMを直接傷に塗る治療実験を行い、糖尿病マウスで治り方が改善する
かを調べました。

目的：OSMとOSMRβがどのように傷の治りを助けているかを、正常マウスと
      糖尿病マウス、そしてOSMRβを持たないマウスを使って調べました。



研究方法①：マウスモデル

• 正常ならびに糖尿病マウスで創傷治癒を比較しました。
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結果① OSMRβがないと治りが遅い
• Osmrb欠損マウスでは創傷の閉鎖が遅延。
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結果②線維芽細胞がカギ
• OSMが線維芽細胞を刺激してHGFとTIMP-1を誘導し、

      血管新生と肉芽形成を促進。

線維芽細胞

線維芽細胞

血管とコラーゲン形成

育てる 守る



• Osmrb欠損マウスでは線維芽細胞も新生血管も少なかった。

結果③線維芽細胞がカギ



結果④糖尿病でもOSMで改善
• OSM投与で肉芽と血管が増え、糖尿病マウスの治癒が改善。

正常 糖尿病 糖尿病

OSM投与→信号回復→線維芽細胞活性化→治癒促進



メカニズムまとめ

OSM-OSMRβ軸の意義

・糖尿病で低下する「修復シグナル」を回復

・傷の再生能力を取り戻す

・線維芽細胞が主役！

・新しい創傷治療の分子標的として期待



今後の展望

・ヒトでの安全性・効果検証へ

・外用薬・創傷ドレッシング材への応用

・高齢者や術後創傷，褥瘡にも可能性



社会的メッセージ

『治りにくい傷に苦
しむ人を救いたい』
私たちの挑戦は続き
ます。
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国際的評価
• 本研究はCommunications Biology誌に掲載されます。
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