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学位論文内容の要旨 

臼蓋関節唇は股関節の安定性を高め、変形性関節症（OA）の進行に重要な役割を担う。 
関節唇の神経終末が股関節 OA の疼痛に関わること、血管内皮増殖因子（VEGF）および

神経増殖因子（NGF）が疼痛に関わることが報告されている。我々は関節唇における VEGF
と NGF 発現量と OA におけるその役割を調査した。OA 患者から採取した関節唇を免疫組

織化学染色した。関節唇細胞を培養して RT-PCR により VEGF と NGF mRNA の発現を分

析した。VEGF と NGF 発現量を関節唇の各部位で比較した。VEGF と NGF 発現量と年

齢、body mass index、Kellgren-Lawrence 分類、Harris Hip Score、visual analogue scale 
(VAS)、Krenn スコアとの相関を分析し、RT-PCR で確認した。VEGF と NGF 発現量は関

節唇の骨頭側で高く、Krenn スコアと負の相関を認めた。OA 初期では VAS と正の相関を

認めた。VEGF と NGF mRNA の発現は、疼痛の強い患者で有意に増加し、変性の強い関

節唇で有意に減少した。早期 OA で関節唇の VEGF および NGF 発現は股関節痛と関連し、

これらの因子は疼痛管理の有効な標的となり得る。

論文審査結果の要旨 

血管内皮増殖因子（VEGF）と神経増殖因子（NGF）とは疼痛に関わるが、変形性股関節

症(OA)の進行における具体的な役割について未解明である。本研究では、OA 患者から術中

採取した関節唇を免疫組織化学染色し、関節唇の各部位で VEGF, NGF 陽性細胞の割合を

比較した。また、関節唇細胞を培養して定量 PCR 法により VEGF と NGF mRNA の発現

を分析した。さらに、VEGF と NGF 発現量と種々の因子との相関関係を分析した。その結

果、VEGF と NGF 発現量は関節唇の骨頭側で高く、線維軟骨変性の病理組織学指標である

Krenn スコアと負の相関を認めた。OA 初期では痛みの評価法である VAS と正の相関を認

めた。VEGF と NGF mRNA の発現は、疼痛の強い患者で有意に増加し、変性の強い関節

唇で有意に減少した。以上の結果から、早期 OA で関節唇の VEGF および NGF 発現は股

関節痛と関連し、これらの因子は疼痛管理の有効な標的となり得ると結論付けた。

委員からは、疼痛評価の難しさ、疼痛にいたる分子経路の解析について、関節唇を構成す

る細胞の種類等について質疑があった。本研究者はこれまでの知見に基づき回答に努めた。 
本研究は、初期 OA 患者の疼痛管理に関して新しい治療法の可能性を開くものであり、重

要な知見を得たものとして価値ある業績と認める。

よって本研究者は博士（医学）の学位を得る資格があると認める。

Expression of Acetabular Labral Vascular Endothelial Growth Factor 
and Nerve Growth Factor Is Directly Associated with Hip 
Osteoarthritis Pain: Investigation by Immunohistochemical Staining 
（臼蓋関節唇の血管内皮増殖因子および神経成長因子の発現は変形性

股関節症の疼痛に直接関連する：免疫組織化学染色による検討）


