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論文審査の要旨 

 

本研究は予後不良である膠芽腫に対する免疫細胞療法として、独自の体外細胞培養技術で誘

導した高純度活性化 NK細胞(Genuine induced natural killer cell ; GiNK)による抗腫瘍効果につ

いて、アポトーシスと免疫チェックポイント経路の観点から、その有効性について検討している。ヒト膠芽

腫様細胞株 U87MG およびヒト膠芽腫細胞株 T98G の PD-L1 発現と GiNKの PD-1 発現につい

ては先行研究と一致した結果が得られたが、GiNK の PD-1 発現は非常に低く、PD-1 抗体添加に

よる相加効果は認められなかった。しかし、GiNKのアポトーシス誘導は明らかであった。加えて in vivo

の実験では、GiNK 投与群で全生存期間の延長を認めたが、同様に PD-1 抗体による相加効果は

認められなかった。以上より本研究は GiNK が PD-1/PD-L1 を介した免疫チェックポイント経路では

なく、アポトーシスを介した抗腫瘍効果を発揮する機序を明らかにし、有望な免疫細胞療法の１つと

なる可能性を示唆している。公聴会ではGiNKによるアポトーシス誘導効果が細胞数依存性に直線

的に増強されなかった点や、GiNK の臨床応用において、患者血由来の NK 細胞でも同様の効果

が期待できるか、などについて議論がなされ、いずれも適切な考察をもとにした回答を得た。 

本研究で検討したGiNKは予後不良の脳腫瘍に対する治療選択肢の一つとして発展する可能性

を有しており、脳神経機能制御医学の発展に貢献する研究と考えられることから、博士（医学）の

学位に値すると評価した。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに脳神経機能制御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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