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マウスの心筋梗塞後心不全におけるナチュラルキラーT 細胞の役割に関する研究

申請者は、①心筋梗塞後の心筋において、ナチュラルキラーＴ（NKT）細胞が浸潤、増加して

いること、②αガラクトシルセラミド（α-GC）での NKT 細胞の活性化によって、心筋梗塞後の死

亡率、心筋リモデリングおよび心不全が改善すること、③NKT 細胞による有効性に IL-10 の心保

護効果が重要であること、④NKT 細胞の欠損によって、心筋リモデリングおよび心不全が増悪す

ることを証明した。このことは世界ではじめて、心不全における NKT 細胞の役割を明らかにした

研究結果である。心不全は予後不良の疾患でありその克服は循環器領域において重要な課題であ

る。今回の研究は NKT 細胞が心不全における新たな治療標的になることを示唆する重要な研究で

ある。

以上の研究内容について、主査および副査の教授より、１）α-GC が NKT 細胞の活性化に特異

的であるかどうかについて、２）心保護効果を示した IL-10 の産生源が活性化した NKT 細胞であ

るかどうかについて、３）NKT 細胞を活性化するための抗原提示細胞について、４）心筋梗塞モ

デルにおける内因性のリガンドについて、５）IL-10 の心保護効果の重要性を示すため、IL-10 欠

損マウスを用いた実験の有無について、６）マクロファージ、MCP-1 および炎症性サイトカイン

の遺伝子発現の変化の意義について、７）臨床を見据えた際に、心筋への IL-10 治療が可能かど

うかについて、８）心筋梗塞以外の原因で起こる心不全において α-GC が有効であるかどうかに

ついて質問を受けた。申請者は何れの質問に対しても、自己の実験データや過去の報告を引用し

ながら、概ね適切な回答をなし得た。

審査員一同は、これらの成果を高く評価し、大学院課程における研鑽や取得単位なども併せ、

申請者が医学博士の学位を受けるのに十分な資格を有するものと判定した。


