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研究成果の概要（和文）：糖尿病網膜症近似とされる周皮細胞消失網膜の動物モデルマウスを用いて代謝改善薬
投与の有無によって網膜血管レベル、組織学的評価および関連サイトカインの発現変化を比較した。代謝改善薬
を投与した群では網膜血管密度が有意に低く（正常に近い）、網膜組織構造が保持され、かつ炎症所見が抑制さ
れることが示された。さらに網膜のmRNAによるqPCRにおいて、VEGF発現の低下を確認した。

研究成果の概要（英文）：The aim of this study was to investigate the effects of metabolic stimulant 
(MS) on pericytes depletion mice by injection antibody for PDGFR-β (clone APB5). While all types of
 retinal vessels were become enlarged and tortuous in APB5-induced mice, treated with MS restored 
these vascular changes. Although APB5-induced mice caused progressive exacerbation of retinal edema,
 the whole retinal thickness treated with MS was significantly decreased. Additionally, the result 
of immunofluorescence labeling, MS reduced the expression of F4/80-positive cells from APB5-induced 
retina. MS also reduced the increased expression of VEGF from APB5-induced mice. 

研究分野：糖尿病網膜症
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研究成果の学術的意義や社会的意義
糖尿病網膜症の進展にはvascular endothelial growth factor (VEGF)が関与しており、現在では抗VEGF薬の硝
子体注射が第一選択治療となっている。しかしこの治療は頻回の硝子体注射が必要であり、かつ高額な治療費を
要し、かつ少なからず眼感染症のリスクも懸念されるなど様々な問題も残っている。本研究結果において内服代
謝改善薬が抗VEGF療法と同様に糖尿病網膜症の改善、予防効果を及ぼす可能性が示唆され、患者の視機能の保持
や治療負担を軽減されることが期待できる。



様 式 Ｃ－１９、Ｆ－１９－１、Ｚ－１９、ＣＫ－１９(共通) 
 
１．研究開始当初の背景 

糖尿病網膜症(DR)の増悪因子のひとつとして、VEGF(Vascular Endothelial Growth Factor)が深く

関与していることが知られている。抗 VEGF 薬によって網膜症の治療効果が得られているが、こ

の治療は頻回の硝子体注射が必要であり、かつ高額な治療費を要し、眼感染症のリスクも懸念

されるなど、様々な問題も残っている。 

 

 
２．研究の目的 

投与によって網膜のVEGF発現を抑制し、DRの進展予防、改善を示唆する代謝改善薬を検出

すること。 

 

 
３．研究の方法 

DR 近似とされる周皮細胞消失網膜の動物モデルマウスを作製し、代謝改善薬投与の有無に 

よって網膜フラットマウント作製による網膜血管レベル、免疫染色による組織学的評価および

qPCRによる関連サイトカインの発現変化を比較した。 

 

 
４．研究成果 

代謝改善薬を投与した群では網膜血管密度が有意に低く(正常に近い)、網膜組織構造が保 

持され、かつ炎症所見(マクロファージ浸潤)が抑制されることが示された(図)。さらに網膜の

mRNA による qPCRにおいて、VEGF 発現の低下と一部のサイトカインについても発現が変化  

することが分かった。この結果から代謝改善薬が抗VEGF療法と同様に DRの改善効果を及ぼ

す可能性が示唆された。 
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