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景

炭坑夫肺症 (Coal Workers Pneumoconiosis,CWP)は 職業性塵肺症の一つ、炭塵吸入に

より引き起こした肺繊維化病変である。その発症には珪酸の関与が見 られる。また、炭鉱

夫肺患者の一部は肺繊維性結節が進行融合 し、大陰影のPMF(Progressive Mass市 e Fi―

brosis)を 形成する。同一暴露環境において炭坑夫肺症の発症に個人差のあることや、マウ

ス珪肺症モデルにおいてその感受性に系統差が見られることから、炭坑夫肺症の発症に遺

伝的要因の関与が示唆されている。一方、MIF(macrophage migration inhibitory fac―

tOr)はマクロファージから分泌されるproinflammatory cytokineで あり、マクロファージ

の活性化や遊走の阻上を起こし宿主防衛や細胞性免疫に関与し、動物 mOdelで肺肉芽腫や

線維芽細胞の活性化にも関与する。MIF遺 伝子プロモーター領域には遺伝子多型 (-173

G/CSNP, と-794CATTrepeat)が存在 し、その遺伝子多型はMIF産 生量に影響を与え

る。マクロファージは粉塵の貧食に関与 し、塵肺症な発症に関与するため、MIFが 宿主

反応の個人差に関与 している可能性が考えられ今回の検討を行った。

対象および方法

炭坑夫肺症患者195名 、 ILO分 類により粒状影群 (nOdular cwP)118名 (0/1～ 3/

3 or over)、 PMF(progress市 e mass市 e ibrosis)群47名 (4C),同地域の非暴露コン

トロール群157名 を対象 とした。-173G/C遺伝子多型は real―ime PCRを用いたアリル特

異的増幅法により解析し、-794C A T T5-8repeat mutationを ABI PRISM310に おいてGene

Scanプログラムを用いて検討した。各群において遺伝子多型とmutant allele頻 度を比較し、一

173G/Cと -794CATT5-8repeat mutationの ハプロタイプを比較 した。

MIF-173G/C多 型 Cア リル頻度は炭坑夫肺症群で23.8%(特 に粒状影群24.6%)、 コ

ントロール群で17.2%と 、炭坑夫肺症群で有意にCア リル頻度が高かった。 -794catt5-8
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repeat mutauonは 各群間の比較で有意差がなかった。 -173G/Cと -794CATT5 8repeat

mutaionの ハプロタイプの組み合わせを検討 したが、各群間の比較にて有意差がなかった。

考案および結論

今回の結果から、MIF-173に Cア リルを持つ患者では、血清MIFが 増加 し、マクロ

ファージの活性化がなされ、より肉芽腫や線維化を形成しやす くなるものと考えられる。

炭坑夫肺症の発症にはMIF-173G/C多 型の関与が示唆された。

本研究は財団法人福島県労働保健センターの産業医学産業保健調査研究助成によって行

われた。
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