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１．研究目的･内容

自己免疫疾患は免疫系が正常に機能せず、自分の組織を攻撃してしまう病気であり、原因不明の

ため多くが難病指定されている。重症化すると患者の生命予後を大きく短縮するため、臨床上大

きな問題となっている。更に、治療法が確立されていないことから、患者の予後を考えるうえで、

新規治療法の確立が急務である。本研究の目的は、自己免疫疾患患者の予後改善につながる新規

治療薬を開発することである。

２．研究経過及び成果

自己免疫疾患の病態には免疫異常が関与し、現在、80 種以上の疾患が特定されているが、疾患の

原因は十分に解明されていない。多くの自己免疫疾患にはステロイドや免疫抑制薬が治療の中心

となるが、効果は十分ではなく、しばしば重篤化することで生命予後に影響する。また、これら

薬剤が奏効しない場合には、その発症に関与する炎症性サイトカインを抑制する抗体医薬品が用

いられ、一定の効果を示すが、完全に治癒することは困難であり、投与経路が静脈内注射である

ことから利便性が低く、内服で効果が優れた薬剤は存在しない。また抗体医薬品は高額のため医

療経済に与える影響も大きく、さらに治療薬による易感染性等の副作用は深刻な問題であること

から、患者・医師から新しい治療薬開発への強い希望（アンメットメディカルニーズ）が存在す

る。本研究では、自己免疫疾患の治療薬として自己抗体産生抑制効果及び病態抑制を判定すると

ともに、現在保有している新規小分子化合物をシードとして、より効率的な新規小分子医薬品の

合成も並行し、さらに有効な近畿大学発の新規自己免疫疾患治療薬の開発研究を進める。初年度

（2021 年）は、COVID19 の影響により 4月～8月の間、大学への立ち入りが制限され、思うよう

に研究を進めることが困難であった。9月以降は立ち入りがある程度可能になったことから、研

究を進捗させ、現有のシード化合物から数種類の新規化合物を合成し、in vitro にて抗体を産生

する B細胞の増殖、分化を検討したところ、シード化合物と比較し、より低濃度で効果を示すこ

とを見出した。また、合成した新規化合物は in vivo での自己免疫疾患モデルマウスにおける炎

症を抑制することも明らかにした。今後は、新規化合物の自己免疫疾患モデルマウスでの自己抗

体産生抑制効果および明確な作用機序を明らかにしていく。 



３．本研究と関連した今後の研究計画

2022年度は 2021年度で合成した新規化合物の in vivoでの自己免疫疾患モデルにおける炎症抑制作用

を引き続き検討するとともに、B細胞への抑制メカニズムについて検討を進める。また、自己免疫疾

患は自己抗体や炎症性サイトカインの産生が疾患の要因となっていることから、抗体産生および炎症

性サイトカイン産生抑制効果についても検討する。さらに、新規化合物における自己免疫疾患抑制の

作用機序を明らかにするとともに、より有効な新規小分子化合物の合成も進めていく予定である。
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