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論文審査の要旨 

 

 精神疾患における免疫細胞の関わりについてマイクログリアを中心に解析した。  

  ニューレグリン（NRG）１はシナプス可塑性を含めて神経発達に重要な機能を持つ。

発達期のNRGの多寡が、後に作業記憶低下や社会性低下を引き起こすことから精神

疾患との関連が示されている。 

  マウスからマイクログリアを単離し、免疫染色にて NRG が発現していることを初めて

確認した。このマイクログリアを活性化すると、炎症性サイトカイン遺伝子発現上昇が

みられ、同時に NRG 遺伝子発現が増加することを明らかにした。そして、自閉症モデ

ルマウスマイクログリアでも炎症性サイトカイン遺伝子上昇を伴う活性化がみられ、

NRG遺伝子発現も上昇していた。次に、この自閉症モデルマウスから末梢血単核球を

単離し、NRG1 typeⅢ遺伝子発現を調べた。両者に強い相関を認め、ヒトでも末梢血

単核球とマイクログリア由来 NRG に相関がみられる可能性が示唆された。 

  これらの知見をもとに末梢血単核球を自閉症患者から採取し、 NRG1 typeⅢの測

定を行った。自閉症の評価尺度 ADI-R を用いて得られた社会性のスコアと末梢血単

核球の NRG1 typeⅢ遺伝子発現量に相関関係があることがわかった。 

以上から、免疫細胞由来 NRG が精神疾患の病態生理に関与している可能性を示

す有意義な研究と評価され、博士（医学）の学位に値すると考える。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに精神医学の進歩に寄

与するところが大きいと認める。 
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