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はじめに
厚労省によれば、潜在的なケースも含めわが国の「変

形性膝関節症（OA）」罹患者数は約3,000万人とされてい
る。これは約2,000万人とされる糖尿病およびその予備
軍の規模を上回る。本稿では機能性表示食品としても受
理実績のある鶏胸軟骨由来UC-II®非変性II型コラーゲ
ンを経口摂取することによって関節ケアを行う手法につ
いてご紹介したい。

1．関節組織と変形性関節炎の発生機序

１） 関節は本来痛覚を欠いた衝撃吸収組織である

関節組織は65～85％の水分１）およびⅡ型コラーゲン、
アグリカン、ヒアルロン酸などを主な構成成分とする部
位であり、骨を支え衝撃を吸収しながら体躯の円滑な可
動域を確保している。また関節周囲は袋状の関節包で覆
われその内側にある滑膜から分泌される関節液によって
新陳代謝が進行しているが、そこには神経が存在しない
ため健常時に痛みを感じることはない。

　
２） 変形性関節症（OA）について

日常の運動負荷によって関節軟骨の表面には軽度の摩
耗が起き、生じた摩耗片は滑膜に存在するマクロファー
ジによって清掃される。その一方では組織再生により摩
耗が補われており、健常時には「…摩耗⇒清掃⇒再生…」
のサイクルが同調している。しかし加齢や肥満、過度な
運動等により摩耗が再生を上回る状況になると滑膜の炎
症、水分・弾力減衰などが負の連鎖に陥り痛みや可動域
の制限などの不具合が徐々に自覚されるようになる。ま
た摩耗部の修復が不完全に終始するといびつな形態変化

（骨棘形成・関節間隙の狭小化など）も生じ、ついには
OAに至る。

3） 関節滑膜の炎症

コラーゲンは動物界で最も大量に存在する細胞外マ
トリックスタンパク質であり、３重らせん構造を持つ
ことが特徴である。各々個別の遺伝子にコードされた

約30種類が知られているが、このうち関節マトリック
スを構成するコラーゲンはⅡ型である。局部でのスト
レス蓄積の過程で滑膜繊維芽細胞や軟骨細胞からIL-１
βやTNF-αが放出されるとこれがトリガーとなってマ
トリックスメタロプロテアーゼ（MMP）が発現しⅡ型コ
ラーゲンの分解が亢進する。この状況下、本来感染源の
排除を担う単球由来のマクロファージが関節包に侵入 
し２）、MMPの分解産物（Ⅱ型コラーゲン断片）を異物と
認識して攻撃が活性化されると局所での炎症に歯止めが
かからなくなってくる。

なおこの一連のイベントは免疫系が自己細胞を非自己
と見誤ることに起因しているが、自己免疫疾患の関節リ
ウマチ（RA）も（原因は不詳ながら）OAと共通した組織
病理的機序を背景とした疾患であり、その意味で生体防
御系においてRAは「暴走」、OAは「誤爆」ととらえるこ
とができる。いずれにしても暴走や誤爆には適宜の制動
をかけることが必要かつ有効である。この役割を担うの
が制御性T細胞（T-reg）である。

2．経口免疫寛容の作用機序３、４）

１） 制御性T細胞と経口免疫寛容

経口摂取した抗原が小腸の回腸部まで移送される
と、消化管免疫器官GALT（腸管関連リンパ組織：gut-
associated lymphoid tissue）の上皮細胞（M細胞）を介
して「パイエル板」と呼ばれる集合リンパ小節に終着す
る。人体最大の免疫器官であるGALTは有害異物の排
除に働く免疫系とは異なり、食物成分や腸内細菌など

「生命維持のために有益な抗原」を判別して寛容に受け
入れるしくみ（経口免疫寛容）を備えている。ここで食
品のように摂取量が大量である場合、免疫系は不応答
性（アナジー）の状態となり相互作用を起こさなくなる。
一方、微量の抗原が繰り返し送り込まれるケースでは
T-regが誘導される。T-regは局地で「誤爆や暴走」を繰
り広げている免疫系を適宜に制動する役割りを果たす。
以下にT-regの生成と作用機序の概要を述べる。

UC-Ⅱ®非変性Ⅱ型コラーゲンによる関節ケア
—経口免疫寛容の作用機序と摂取効果—
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