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研 究

全身性エリテマトーデス(systemic lupus erythematosus : SLE)ではその病態形成に炎症性サイトカインであるインター
フェロンα（IFNα）の過剰産生が関与していることが知られています。免疫担当細胞からのIFNα産生機序は複数知られて
いましたが、SLE病態に直接関わるIFNα産生経路は特定できていませんでした。そこで、当講座では本学免疫学講座と共
同でSLEにおけるIFNα過剰産生のメカニズムの解明に取り組んできました。
SLE患者末梢血単核球を使用して評価した結果、SLE患者では細胞内RNA受容体であるToll like receptor (TLR)7を介した
plasmacytoid dendritic cells(pDC)からのIFNαが過剰産生されていることを発見し、2017年にArthritis research & 
therapy誌に報告しました。また同様に、細胞内DNA受容体であるStimulator of interferon genes (STING)を介して単球
(monocyte)からも病勢の強いSLE患者でより多くのIFNαが産生されていることを見出しました。さらにオートファジーを
介したSTING代謝に着目し、オートファジー作動薬であるRapamycinを使用してSLE患者由来のmonocyteからSTING発
現を減らすことでSTING経路下流のIFNα産生を抑制できることを証明し、IFNα産生制御の観点からRapamycinがSLEの新
規治療薬となる可能性を示しました。この成果は、2020年にRheumatology(Oxford)誌に報告しました。

主な研究テーマ

主な研究内容

スタッフ

 1.全身性エリテマトーデスの重症病態におけるバイオマーカーの検索
 2.抗MDA5抗体陽性間質性肺炎の治療法開発とモデルマウス創出
 3.全身性エリテマトーデスにおけるインターフェロンα過剰産生メカニズ

ムの解明
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Research

It has previously been demonstrated that interferon-α (IFN-α) is involved in the development and pathogenesis 
of systemic lupus erythematosus (SLE). Several studies have reported the increased production of IFN-α from 
the immunocompetent cells; however, IFN-α-producing cells or IFN-α production pathway that are directly 
associated with the pathogenesis of SLE have not been identified yet. We have been working in collaboration 
with the Department of Immunology in Juntendo University for elucidating the mechanism of IFN-α 
overproduction in SLE. We analyzed IFN-α production of the peripheral blood mononuclear cells derived from SLE 
patients. We found the overproduction of IFN-α from plasmacytoid dendritic cells (pDCs) via Toll-like receptor 
(TLR)-7, which are intracellular RNA receptor, in SLE patients. We have published this finding in Arthritis 
Research & Therapy in 2017. Similarly, we also found that, in severe SLE patients, significantly large amount of 
IFN-α is produced from monocytes via the stimulator of interferon genes (STING), which is an intracellular DNA 
receptor. Moreover, we focused on understanding the metabolism of STING via autophagy. We used the 
autophagy inducer, rapamycin, to verify if the production of IFN-α is decreased by reducing the expression of 
STING in monocytes derived from SLE patients. These results suggested that rapamycin can be potentially a new 
therapeutic reagent for SLE by reduction of IFN-α production. These findings were published in Rheumatology 
(Oxford) in 2020.

Members

 1. Detection of specific serum biomarkers for SLE patients with severe manifestations
 2. Establishment of new treatment for interstitial lung disease with anti-MDA5 antibody
 3. Elucidating the mechanism of interferon-α overproduction in systemic lupus erythematosus
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autophagosomes.

An autophagy inducer suppresses the overproduction of IFN-α from monocytes via STING in 
systemic lupus erythematosus.
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国内学会発表 34 篠浦まりな,多⽥久⾥守,扇⾕咲⼦,⼟橋仁⼠,⼭路健,⽥村直⼈,乾癬性関節炎に対してTNF阻害薬を投与するも効果が不⼗分であり、IL-17阻害薬に変更して改善した⼀例,
第34回⽇本臨床リウマチ学会,名古屋国際会議場,愛知,2019年11⽉30-31⽇（プログラム・抄録集5）

国内学会発表 35 川⼝寛裕,⼩笠原倫⼤,河本敏雄,松本裕⼦,⼭路健,⽥村直⼈,関節エコーを多発関節炎治療に⽤いた影響,第34回⽇本臨床リウマチ学会,名古屋国際会議場,愛知,2019年
11⽉30-31⽇（プログラム・抄録集189）

国内学会発表 36 冨⽥裕之,⻄岡雄仁,安倍能之,多⽥久⾥守,⼭路健,⽥村直⼈,肝静脈圧排に対してステロイドによる治療を要した肝サルコイドーシスの症例,第655回⽇本内科学会関東地⽅会,
ステーションコンファレンス東京,東京,2019年11⽉9⽇（Page42）



国内学会発表 37 ⽥村直⼈,乾癬性関節炎におけるグセルクマブの可能性,第30回⽇本リウマチ学会関東⽀部学術集会,アキバプラザ,東京,2019年12⽉7⽇（Page39）

国内学会発表 38 佐伯志津⾹,安藤誠⼀郎,多⽥久⾥守,⼩笠原倫⼤,⼭路健,⽥村直⼈,全⾝性エリテマトーデスに伴う肺胞出⾎を繰り返した⼀例,第30回⽇本リウマチ学会関東⽀部学術集会,ア
キバプラザ,東京,2019年12⽉7⽇（Page55）

国内学会発表 39 中原 真美(順天堂⼤学医学部附属順天堂越⾕病院 看護部), ⼩林 茂⼈, ⽊⽥ ⼀成, 久保野 京⼦. 看護　⾼齢関節リウマチ患者の抑うつ症状の調査研究. 第63回⽇本リ
ウマチ学会総会・学術集会、京都　国⽴京都国際会館　2019年6⽉15⽇

国内学会発表 40 ⼩林茂⼈,体軸性脊椎関節炎の診療　体軸性脊椎関節炎(Axial SpA)の診療の問題点と注意点　Overview. 第63回⽇本リウマチ学会総会・学術集会プログラム・抄録集 63
回 Page242(2019.03). 京都　国⽴京都国際会館　2019年6⽉15⽇

国内学会発表 41 ⼩林茂⼈,掌蹠膿疱症性⾻関節炎(PAO)とSAPHO症候群に関する問題点と注意点.シンポジウム３．PAOとSAPHO症候群〜私はこう考える〜第34回⽇本乾癬学会学術⼤
会　2019年８⽉31⽇、京都ホテルオークラ.京都

国内学会発表 42
川崎 綾, 佐⽥ 憲映, 平野 史⽣, ⼩林 茂⼈, ⼭⽥ 秀裕, 古川 宏, ⻑坂 憲治, 杉原 毅彦, 鈴⽊ 亜⾐⾹, ⼭縣 邦弘, 住⽥ 孝之, 當間 重⼈, 本間 栄, 尾崎 承⼀, 橋本 
博史, 槇野 博史, 有村 義宏, 針⾕ 正祥, ⼟屋 尚之,⾎管炎(ANCA関連⾎管炎)-3　MUC5BおよびTERT多型とANCA関連⾎管炎における間質性肺炎合併の関連の検討.
⽇本リウマチ学会総会・学術集会プログラム・抄録集 63回 Page497(2019.03). 京都　国⽴京都国際会館　2019年6⽉15⽇

国内学会発表 43
岸本 暢将, ⾕⼝ 敦夫, Porter Brian, Haemmerle Sibylle, ⼩林 茂⼈,脊椎関節炎-2　⽇本⼈の活動性強直性脊椎炎患者を対象としたセクキヌマブ第III相試験
(MEASURE 2-J).⽇本リウマチ学会総会・学術集会プログラム・抄録集 63回 Page502(2019.03).⽇本リウマチ学会総会・学術集会プログラム・抄録集 63回 
Page502(2019.03).京都　国⽴京都国際会館　2019年6⽉15⽇

○

国内学会発表 44 岸本暢将,⾕⼝敦夫,藤重綾⼦,⾦⼦周平,Porter Brian, Haemmerle Sibylle,⼩林茂⼈,⽇本⼈の活動性強直性脊椎炎患者を対象としたセクキヌマブ第Ⅲ相試験
（MEASURE2-J）第29回⽇本脊椎関節炎学会、グランフロント⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC,　2019年9⽉14⽇、⼤坂 ○

国内学会発表 45 ⻄川浩⽂,⾕⼝義典,⼩笠原真沙実,猪⾕哲司,⾟島尚,吉永泰彦,岸本暢将,⼩林茂⼈,寺⽥　典⽣,BCG膀胱内注⼊療法を受けた⽇本⼈膀胱癌患者の反応性関節炎、ぶどう
膜炎、結膜炎の発症率とHLA表現型の検討（単施設前⽅視的研究）、第29回⽇本脊椎関節炎学会、グランフロント⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC,　2019年9⽉14⽇、⼤坂

国内学会発表 46 吉川卓宏,多⽥久⾥守,井上久,⼩林茂⼈,浦野房三, 梅⽥雅孝,川上純,佐々⽊貴紀,⽵内勤,⼤⻄直樹, 渥美達也,平⽥絢⼦,⻲⽥第29回⽇本脊椎関節炎学会、グランフロン
ト⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC,　2019年9⽉14⽇、⼤坂グランフロント⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC

国内学会発表 47  多⽥久⾥守,⼩林茂⼈,⼤久保ゆかり,林絵利,井上久,⼭路健,⽥村直⼈,TNF阻害薬投与によるパラドキシカルリアクションが出現し、IL-17阻害薬投与で 
改善した症例.第29回⽇本脊椎関節炎学会、グランフロント⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC,　2019年9⽉14⽇、⼤坂

国内学会発表 48  浅野諒⼦,篠⽥晃⼀郎,多喜博⽂,⼾邉⼀之,⼩林茂⼈,末梢関節炎で発症し、腹部リンパ節腫脹と仙腸関節炎から反応性関節炎が疑われた
⼀例.第29回⽇本脊椎関節炎学会、グランフロント⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC,　2019年9⽉14⽇、⼤坂



国内学会発表 49  公⽂義雄,吉⽥剛,近澤宏明,⼟井彰,⼩林茂⼈,発症⼗数年の経過後扁桃摘出が著効した末梢型脊椎関節炎の⼀例 
-当院脊椎関節炎15例の扁桃摘出術の効果の検討を含めて,第29回⽇本脊椎関節炎学会、グランフロント⼤阪 ナレッジキャピタル タワーC,　2019年9⽉14⽇、⼤坂

区分 番号 講演者名, 講演タイトル, 学会名, 場所, 発表年⽉⽇等 国際共同

特別講演・
招待講演 1 ⽥村直⼈,⾼齢者RAのマネジメント,RA Next Generation Conference in FUKUSHIMA,ホテルハマツ,福島,2019年2⽉9⽇

特別講演・
招待講演 2 ⽥村直⼈,脊椎関節症の診断と治療,第12回リウマチ診療懇話会,フクラシア東京ステーション6F6A会議室,東京,2019年3⽉2⽇

特別講演・
招待講演 3 ⽥村直⼈,関節リウマチの治療〜その進歩と問題点〜,第20回東北リウマチ医の会,ねぶたの家ワ・ララッセ2階イベントホール,⻘森,2019年3⽉3⽇

特別講演・
招待講演 4 ⽥村直⼈,炎症性関節炎の診断と治療,第4回横浜リウマチの外科ネットワーク,ホテル横浜キャメロットジャパン,横浜,2019年3⽉6⽇

特別講演・
招待講演 5 ⽥村直⼈,関節リウマチ:どのようにマネージメントしているか,江東ブロック病勤薬剤師会3⽉度定例会,浅草橋ヒューリックカンファレンス3F ROOM1,東京,2019年3⽉15⽇

特別講演・
招待講演 6 ⽥村直⼈,炎症性関節炎の診断と治療,信州リウマチセミナー,ホテルメトロポリタン⻑野2F「千曲」,⻑野,2019年4⽉6⽇

特別講演・
招待講演 7 ⽥村直⼈,脊椎関節炎のマネジメント,全⾝性炎症性疾患を考える会,ホテルモントレ横浜,神奈川,2019年5⽉22⽇

特別講演・
招待講演 8 ⽥村直⼈,⾼齢者RAのマネジメント,第15回埼⽟東部リウマチフォーラム,サンシティ越⾕4階　欅の間,埼⽟,2019年5⽉30⽇

特別講演・
招待講演 9 ⽥村直⼈,脊椎関節炎の病態と治療,第29回静岡東部リウマチ膠原病医会定例学術講演会,プラザヴェルデ402会議室,静岡,2019年6⽉22⽇

特別講演・
招待講演 10 ⽥村直⼈,リウマチ性疾患における⾃⼰抗体の臨床的意義,最前線‼膠原病の基礎と臨床「⼀⼈⼀⼈の笑顔のために」,ホテル⽇航福岡5F「志賀の間」,福岡,2019年6⽉24⽇

特別講演・
招待講演 11 ⽥村直⼈,全⾝性強⽪症と多発性筋炎/⽪膚筋炎　どのように治療しているか,千葉県膠原病友の会　⽀部設⽴40周年記念講演会及びお医療相談会,ハロー貸し会議室千葉駅

前ビル4階RoomC,千葉,2019年6⽉30⽇

特別講演・
招待講演 12 ⽥村直⼈,ループス腎炎治療のupdate,第３回Lupus Management Forum in IBARAKIオークラフロンティアホテルつくば本館3階「ジュピター」,茨城,2019年7⽉11⽇

特別講演・
招待講演 13 ⽥村直⼈,TNF阻害薬による関節炎治療,Biologics Expert Seminar in RA,福島テルサ３F「しのぶ」,福島,2019年7⽉19⽇

特別講演・
招待講演 14 ⽥村直⼈,⾼齢者関節リウマチのマネジメント,第7回実臨床のためのリウマチカンファレンス,狭⼭市市⺠交流センター１Fコミュニティホール,埼⽟,2019年10⽉3⽇

特別講演・
招待講演 15 ⽥村直⼈,脊椎関節炎のマネジメント,ちば脊椎関節炎セミナー2019,TKPガーデンシティ千葉4階カノン,千葉,2019年10⽉31⽇

特別講演・
招待講演 16 ⽥村直⼈,脊椎関節炎の病態と治療,東葛膠原病・糖尿病研究会,ザクレストホテル柏4階ローズルーム,千葉,2019年11⽉19⽇



特別講演・
招待講演 17 ⽥村直⼈,脊椎関節炎の診断とその注意点,SpA Academy-診断を極める-,横浜ベイシェラトンホテル＆タワーズ４階茜,神奈川,2019年12⽉9⽇

特別講演・
招待講演 18 ⼭路 健,アフェレシス UPDATE ー膠原病・リウマチ性疾患を中⼼にー,第29回東北アフェレシス研究会・技術講習会,江陽グランドホテル,宮城,2019年3⽉23⽇

特別講演・
招待講演 19 ⼭路 健,膠原病・リウマチ診療における病診連携の重要性,RA病診連携セミナー in 城北,ホテルメトロポリタン池袋,東京,2019年9⽉4⽇

特別講演・
招待講演 20 ⼭路 健,膠原病・リウマチ性疾患を⾒逃さないコツ,リウマチ診療 Up To Date,ホテルアゴーラ⼤阪守⼝,⼤阪,2019年9⽉28⽇

特別講演・
招待講演 21 ⼭中健次郎,関節リウマチの病態と治療について,越⾕市薬剤師会研修講演会,越⾕サンシティ,2019年1⽉31⽇

特別講演・
招待講演 22 ⼭中健次郎,難病講演会「⽪膚筋炎・多発性筋炎の理解〜病気と上⼿に付き合うためには〜」,越⾕市保健所,2019年12⽉17⽇

区分 番号 研究者名, 活動の名称（執筆、出演、受賞等）, 執筆や出演の媒体（賞の主催者等）,年⽉⽇等 国際共同

その他
（広報活動を含む）

1 ⽥村直⼈,⾃⼰免疫疾患・がんと免疫の仕組み,BS⽇テレ「夢のメディ神殿」,2019年1⽉20⽇放送

その他
（広報活動を含む）

2 ⽥村直⼈,関節リウマチと帯状疱疹,ファイザー株式会社,2019

その他
（広報活動を含む）

3 ⽥村直⼈,国の指定難病になっているSLEという病気に関して,中外製薬 presents 坂本梨紗のヘルシーメルシー,中外製薬株式会社,2019

その他
（広報活動を含む）

4 村⽥純⼀,津島浩,岡⽥隆,⽚桐彰　「当院で診断された抗TIF-1γ抗体陽性⽪膚筋炎の4症例について」 第44回リウマチ懇話会　2019年1⽉26⽇

その他
（広報活動を含む）

5 津島浩,村⽥純⼀,岡⽥隆,⽚桐彰　「当院でのPsAにおけるリウマチ科、⽪膚科の役割を考える」　第1回PsA他科連携講演会　2019年10⽉24⽇

その他
（広報活動を含む）

6 津島浩,村⽥純⼀,岡⽥隆,⽚桐彰　「乾癬性関節炎におけるリウマチ医の役割について」　IL-17 web seminar 2019年10⽉31⽇

その他
（広報活動を含む）

7 津島浩,村⽥純⼀,岡⽥隆,⽚桐彰　「当院におけるTCZ使⽤状況について」  第9回静岡東部IL-6阻害薬研究会 2019年11⽉21⽇

その他
（広報活動を含む）

8
⼩林茂⼈,H31年度厚⽣労働科学研究費補助⾦ （難治性疾患等政策研究事業）脊椎関節炎の疫学調査・診断基準作成と診療ガイドライン策定を⽬指した⼤規模多施設
研究班
分担研究報告書 体軸性脊椎炎診療の⼿引き 脊椎関節炎の歴史・概念、分類基準

その他
（広報活動を含む）

9 ⼩林茂⼈,⽇本脊椎関節炎学会理事⻑退任、理事　2019年9⽉

その他
（広報活動を含む）

10 ⼩林茂⼈,PsAによる⽇常⽣活への影響と合併症予防のためのアドバイス.ヤンセンファーマ株式会社　
http://www.janssenpro.jp/med/med_ac/psa/support/advice/index.html, 2019/3/13

その他
（広報活動を含む）

11 ⼩林茂⼈,⽇本乾癬学会、⽇本脊椎関節炎学会、⽇本イーライリリーが共同で⽪膚科医のための乾癬性関節炎のハンズオン教育プログラム「OnPALETTETM」.
第 34 回 ⽇本乾癬学会学術⼤会で第 1 回 OnPALETTETMセミナー2019年8 ⽉ 31 ⽇、京都ホテルオークラ.京都



その他
（広報活動を含む）

12 ⼩林茂⼈,⽇本脊椎関節炎学会共催　イブニングセミナー 脊椎関節炎ベーシックセミナー 9, 2019年4⽉15⽇（⽉） 17:10〜18:40　国⽴京都国際会館　2階　第11会場　
RoomB-2

その他
（広報活動を含む）

13 ⽥村直⼈,⼩林茂⼈, 順天堂⼤学第43回都⺠公開講座,最新の関節リウマチ診療とその注意点,平成31年1⽉19⽇（⼟）13時開演〜16時終了,⽂京シビックセンター2階　⽂
京シビック⼩ホール

その他
（広報活動を含む）

14 ⼩林茂⼈,臨床を離れた医学はない（塩川優⼀先⽣による）.第347回順天堂医学会学術集会（教授定年退職記念講演会）,平成31年3⽉27⽇（⽔)、順天堂⼤学新研
究棟講堂

その他
（広報活動を含む）

15 ⼩林茂⼈,臨床を離れた医学はない（塩川優⼀先⽣による）.平成31年2⽉7⽇　⽥辺三菱製薬株式会社　埼⽟⽀店　北会議室

その他
（広報活動を含む）

16 ⼩林茂⼈,Opening Remarks.Imaging Seminar on Spondyloarthritis.⼤⼿町プレイス　カンファレンスセンター　2019年7⽉27⽇、28⽇　 Novartis Pharma. Co.Ltd.

その他
（広報活動を含む）

17 ⼩林茂⼈,脊椎関節炎の歴史・概念、分類基準.2019年度第1回強直性脊椎炎に代表される脊椎関節炎の疫学調査・診断基準作成と診療ガイドライン策定を⽬指した⼤規模
他施設研究班班会議2019年6⽉2⽇　⼤阪⼤学　医学・⼯研究科　東京ブランチ　913号室

その他
（広報活動を含む）

18 ⼩林茂⼈,Opening remarks.SpA Academy.2019年1⽉26⽇（⼟）グランドニッコー東京　台場. 主催 Novartis Pharma K.K

その他
（広報活動を含む）

19 ⼩林茂⼈,強直性脊椎炎.今⽇の臨床サポート.Elsevier.https://clinicalsup.jp/ , 2019年11⽉22⽇

その他
（広報活動を含む）

20 ⼩林茂⼈,反応性関節炎.今⽇の臨床サポート.Elsevier.https://clinicalsup.jp/ ,2019年10⽉1⽇

その他
（広報活動を含む）

21 ⼩林茂⼈,体軸性SpAの診断と治療.富⼭脊椎関節炎治療セミナー.2019年11⽉16⽇　ﾎﾃﾙグランドテラス富⼭　4階　彩雲の間

その他
（広報活動を含む）

22 ⼩林茂⼈,－乾癬性関節炎の合併症と 治療の重要性について－Guselkumabに関するMarkiting Problems︖Biologics Users and Company Conference.Biologics 
Users and Company Conference , 2019年6⽉16⽇

その他
（広報活動を含む）

23 ⼩林茂⼈,脊椎関節炎の歴史・概念、分類基準.2019年度第2回強直性脊椎炎に代表される脊椎関節炎の疫学調査・診断基準作成と診療ガイドライン策定を⽬指した⼤規模
他施設研究班班会議 2019年12⽉15⽇(⽇）　⼤阪⼤学　医学・⼯研究科　東京ブランチ　913号室
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