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Protein S protects against allergic bronchial asthma by modulating Thl/Th2 

balance 

【主論文審査結果の要旨 】

著者らは諭文において下記の内容を述べている 。

気管支喘息は気道の炎症、閉塞、過敏性の冗進によ って特徴付けられる慢性疾患で

あり 、いまだに根本的な治療法は確立されていない。気管支喘息では 2型ヘルパーT

細胞が発病に 重要な役割を果たしていることが知 られている。プロテイン Sは抗凝

固、抗炎症、抗アポトーシス活性を有する糖タンパク質である 。プロテイン Sが気

管支喘息を抑制するのか、治療薬として用いることが可能かは報告が無い。今回、プ

ロテイン Sを過剰発現するトランスジェニックマウスと野生型マウスを用いて トリ

卵白 アルブミン誘発ア レルギー性気管支喘息の病態を比較検討し た。また、喘息患者

と健常人の血中プロテイン s¥農度についても検討した。喘息患者群の血中プロテイ

ン S浪度は総量、遊離型ともに健常人に 比べ有意に減少していた。アレルギー性気

管支喘息モデルではプロテイン Sトランスジェニックマウスにおいて気道過敏性、

肺への炎症細胞の浸潤、肺局所の Th2サイトカイン濃度、IgE濃度が野生型マウス

と比較して有意に低下 していた。また、野生型マウスに プロテイン Sを投与すると、

これらの指標が低下することも明らかになった。さらに、試験管内の実験からプロテ

イ ン Sは CD4T細胞の分化に影響を与え、 Thl/Th2バランスを Thl側ヘシフトさせ

ることが示された。

これらの結果からプロテイン Sはアレルギー性気管支喘息に対して防御的にはた

らくことが明らかになり治療薬としても用い得る可能性が示された。



以上、本論文は、プロテイン Sが Th1/Th2バランスを変化させることによりア

レルギー性気管支喘息を軽減することを初めて示したものであり、学術上極め

て有益であり、 学位論文として価値あるものと認めた。
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