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学 位 論 文.内 ･容 の 要 旨

本研究では､炎症と散化ストレスによるインフルエンザ肺炎悪化の機序と､チオレドキ

シン(TRX)のもつ抗散化および抗炎症作用による治卓的効果について検討を蘇った｡

リコンビナント･ヒトチオレドキシンGhTRX･1)の腹腔内投与はインフルエンザ感染マウ

スにおける生存率を有意に改暮し]t｡rhTRkl投与群では対照群と比較して脚こおける組
織学的変化と好中球浸潤が軽減しており､肺洗浄液中のTNF-aICXCI.1生成が抑制され

た.さらに肺局所および全身の酸化ストレスも抑制された｡またマウスの肺上皮細胞

(叫皿12)は■HINl感染でTNF･a･CXCLlの発現を賛導するが､rhTRX,lはその発現
を抑制した｡

今回われわれ,arhTRXllの強力な抗散化作用と抗炎症作用が､インフル土ンザ肺陣事を
抑制することを証明した｡これらは重症インフルエンザ感染症の治療法確立のための重要

な括黒と考えられた｡

論 文 辛 査 唐 草 の 賓 官

本研究では､炎症と酎 ヒストレスによるインフルキンザ肺炎悪化の榛序と

チオレドキシン(TRX)の抗酎 ヒ作用と抗炎症作用-による治療効果につt･)てマ
ウースや増垂細胞を用いて検討した｡リコンビナント･ヒトTRX(rhTRX)のマ

ウス腹腔内への投与によLJインフル羊ンザウイルス感染マウスゐ生存率が

有意に改善されることが分かった｡rhTRX投与群では対照群と比較して肺に

おける組嘩学的変化と好中球浸潤が軽減しており･TNF-αやCXCLlの産生
も抑制された｡マウス肺上皮細胞を用いたウイルス感染においても.rhTRX

によるこれらサイトカインの産生抑制が観察された｡

本碑 は､rh†RXの抗酎 ヒ作用と抗炎症作用が･インフルエンザ肺障害を
抑制することを示心た点において価値ある業続であると辞める｡

よって､本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると罷める｡




