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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
ウイルス感染は 1 型糖尿病発症の原因であることが示唆されているが、詳細なウイルス

糖尿病の発症機序は明らかとなっていない。本研究では、ウイルス糖尿病の発症を制御す

る重要な因子を明らかにするために、マウス脳心筋炎ウイルス D 株（EMCV-D）感染によっ

て糖尿病を発症する DBA/2 マウスと、EMCV-D 感染によっても糖尿病を発症しない B6 マウ

スを比較検討した。IFN-β 刺激後に EMCV-D を感染させたところ、DBA/2 マウスの膵 β 細

胞は、B6 マウスの膵 β 細胞よりも高率に細胞死が誘導された。そこで、EMCV-D 感染 2 日

目のマウスからフローサイトメトリーを用いて膵 β細胞を単離し、マイクロアレイ解析を

行った。その結果、B6 マウスの膵 β 細胞では自然免疫反応経路が有意に変動しているこ

とが明らかとなった。Stat2 遺伝子はこの自然免疫反応経路に含まれていた遺伝子群との

相互作用が推定された。Stat2 遺伝子発現レベルは DBA/2 マウスの膵 β 細胞で B6 マウス

の膵 β 細胞よりも低かったが、膵 β 細胞以外の臓器ではむしろ高いことが明らかとなっ

た。IFN-βの移入によって、DBA/2マウスの膵β細胞は B6マウスの膵β細胞よりも Stat2
遺伝子発現上昇が誘導されなかった。Stat2 遺伝子の発現レベルと一致して、ウイルス感

染価は DBA/2 マウスの膵臓でのみ有意に上昇した。以上の実験結果から、ウイルス感染早

期における膵 β 細胞特異的 Stat2 遺伝子発現上昇の減弱が、DBA/2 マウスの EMCV-D 糖尿

病の感受性に関与していることが示唆された。 

 

以上の成績はこの方面の研究に知見を加えた意義あるものと考えられる。本

論文についての試験はまず論文の研究目的、方法、実験成績などについて説明

を求め、各調査委員より専門的な観点から論文内容及びこれに関連した事項に

ついて種々質問を行ったがいずれについても適切な回答を得た。  

よって調査委員合議の結果、試験は合格と決定した。 

 


