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目的：
肺動脈性肺高血圧症は100万人につき2名程度と評価されており、まれな疾患である。現在のところ原因が不明で、特異的な治療がない場合、診断後の平均余命が2-3年程度とされる。私は数年に渡って循環血漿の測定での同疾患の検出方法を検討してきた。臨床検体および正常肺動脈血管平滑筋細胞の培養細胞を用いた検討を行ってきたが、罹患患者の肺動脈由来の試料を用いた研究が必要であると考えられた。
今回2011年4月-6月の約3か月ベルギー王国ブリュッセルのブリュッセル自由大学エラスムキャンパス医学部での研修の機会を得た。同大学付属エラスム病院の循環器内科で肺循環を専門として診療に従事しているRobert Naeije教授のもと、同大学医学部病態生理学教室のラボでは多方面から肺高血圧症の病態解明の研究を行ってきている。同院では肺移植を行っているので、肺高血圧症患者の肺組織が利用できる。研究室では以前から肺高血圧症患者由来の肺動脈血管平滑筋細胞および血管内皮細胞を培養し、多数の研究結果を報告している。まれな疾患のため、私はこれまで限られた症例のみしか経験できなかった。同疾患の診療に関して高名であるNaeije教授の肺高血圧クリニックの診療を見学し、標準的な診療方法に加え、新たな治療法の展開や様々な合併症への対処法などの知見を得ることを期待する。またベルギーという小国で多数臨床研究が報告されているため、効率の良い臨床研究の体制を知ることは今後の筑波大学における臨床研究に大きな利益をもたらすと考えられた。
肺高血圧外来の見学：
患者は半日で4-5名であった。心エコーおよび6分間歩行距離の測定は診察の前に担当のスタッフが行う。受診は基本的に2-3か月ごとであるが、治験薬投薬中の患者は2週間ごとの受診であった。体重を天秤ばかりで測定していたのが印象的であった。心エコーは基本的に6か月ごとにフォローされる。外来は一件につき30-60分ほどかけて行われる。20項目ほどのデータシートがあり、診察中にそれをすべて埋め、外来終了後にコンピューターに入力する。ベルギーはフランス語、オランダ語、ドイツ語の3言語が公用語であるが、同病院は基本的にフランス語を使用言語としている。患者にはオランダ語の話者もいたが、教授は難なくこなしていた。日本の外来でこのように一例につき十分な時間を確保することは困難である。外来での6分間歩行などのためのチーム体制を作ることや、データシートの採用は筑波大学附属病院でも早急に取り組むべきであると考えられた。
右心カテーテル検査：
検査前に前回データ等を端末に入力しておく。検査は病棟内の透視設備がない一室で術者(医師)1名、看護師1名で行われる。盲目的穿刺でカテーテル挿入後、固定して術者は清潔野から手をおろし、術者がモニターの操作も含めてほぼ単独で検査を行う。同時に行われる心エコーなど研究目的の手技は担当医師が追加で施行する。筑波大学では肺高血圧症に対する右心カテーテル検査は通常血管造影室で行われる。現在、血管造影室の予約が飽和状態であることから、肺動脈造影が必要でないなら病棟での検査も一考の余地がある。
肺動脈血管平滑筋の培養実験：
期間中に肺高血圧患者、対照患者(肺癌)患者合わせて4例から初代培養した肺動脈血管平滑筋細胞を扱った。エンドセリン等で刺激を加え、遺伝性肺高血圧で変異が指摘されている遺伝子に関連した遺伝子の発現を定量した。現在日本で肺移植を行っている施設はごく限られているため、患者由来の細胞を観察および操作できたことは貴重な経験となった。
カンファレンス：
研究室のメンバーが研究の進捗を発表する。フランス語であったため十分理解できなかった。何回かに一回は他施設から研究者を招いて講演会を行っているとのことであった。研修中にオランダの若手研究者の講演を聴く機会を得た。聴衆のオランダ語の理解が不十分のためであろうか、今回は英語でプレゼンされていた。ブリュッセルからは最長2時間くらいでフランス、オランダなど周囲の国と移動できる。ベルギーは狭く、国内のみでは研究施設が少ないこともあろうが、国外の研究者との交流や共同研究が盛んであるようだ。
フランス語が話せず、独学でフランス語を勉強しながらの研修であり、コミュニケーションにおいて相当の負荷があった。研修の前にある程度の学習を行っておくべきであった。活発な研究室において研究手法についていくらかの知識を得られたのみならず、ヨーロッパという多文化混在の地域での研究の行われ方を垣間見られことは大変刺激になった。培養研究を中心とした研究の継続のため、このさき引き続いて来年3月まで本施設で研修を延長することとなった。
