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著者らは論文において下記の内容を述べている。

IL'17は免疫細胞と非免疫細胞の両方に作用する多面的な機能を有するサイトカインであり、
炎症性疾患や自己免疫性疾患に深く関与している。加えて、炎症腸管ではTh17細胞だけでなく
その他の様々な細胞からも IL'17が産生されるため、 IBDにおける IL'17の役割についてはい
まだ議論が別れている。この研究では、マクロファージ分固に焦点をあてIL'17ノックアウトマ
ウスを用いて IL'17の大腸炎における役割について調べた。野生型のマウスと比較して、 IL'17
ノックアウトマウスでは大腸粘膜においては、 M2/，組織修復関連マクロファージにより誘導され
るIL'10、IL圃I品4、argl、COX2、IDO遺伝子などのmRNAの発現が低下しており、 DSS誘発
性大腸炎に対する感受性の増強がみられた。野生裂のマウスと比較して、腸炎時のIL司17ノック
アウトマウスの大腸粘膜固有層に存在する白血球分画中の単球由来である CDllb+Ly6C+MHC
Class II+マクロファージの頻度は低下していた。 FACSで分離した野生型の CDllb+細胞分画
には、高頻度の CDllb+Ly6C+MHCClass II+マクロファージが含まれ、 M21組織修復関連マク
ロファージだけでなく、相反する M11炎症性マクロファージに関わる遺伝子の発現上昇がみられ
た。野生型マウスへのクロドロネートリポソームの経直腸的投与は、大腸局所における

CDllb+Ly6C+MHC Class II+マクロファージ分画の頻度の低下を介して、腸炎を増悪させた。
これらの結果から、 IL'17はM2様のマクロファージ分画を誘導することで大腸炎に対し保護的
に機能することが示唆された。

本研究により、腸炎時にIL'17の存在下に分化する CDllb+Ly6C+MHCClass II+マクロファー
ジがM2様フェノタイプを示し、炎症制御機能を有することが明らかとなった。また、これらの
IL'17品位様マクロファージ枢軸が将来的にIBDの治療標的になり得る可能性が示唆された。こ
れらの点から、本研究は学術上極めて有用であり、学位論文として価値あるものとして認めた。
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