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論文審査の要旨 

 

酸化ストレスは慢性閉塞性肺疾患（COPD）における重要な発症・進展メカニズムであ

り、フリーラジカルを含む活性酸素種（Reactive Oxygen Species：ROS）が中心的な役割

をはたしている。 

本研究は臨床で使用できる簡便な方法であり、新規性も高い MULTIS 法(Multiple free-

radical scavenging method)にて、COPD 患者血清および健常者血清のフリーラジカル消去

活性を比較することで、COPD 患者におけるフリーラジカル消去活性の特徴、および重

症度や予後との関連性を検討した。安定期 COPD 患者 37 名を対象に、ヒドロキシルラ

ジカル (・OH) 、スーパーオキシドラジカル (O2・-) 、アルキルオキシラジカル (RO・) 、

メチルラジカル (・CH3) 、アルキルペルオキシラジカル (ROO・) 、一重項酸素 (1O2)

の消去活性を測定した。肺気腫の重症度は Goddard 分類で評価、増悪は 1 年間前向きに

記録、全死亡率は観察開始から 5 年後に評価した。COPD 患者では、健常対照者と比較

して、・OH 消去活性が有意に低下していた（p < 0.05）。また、RO・消去活性は肺気腫

の重症度（p < 0.05）および増悪頻度（p < 0.02）と関連していた。観察開始 5 年後の予後

との関連では、死亡例では 1O2 消去活性が有意に上昇していた。MULTIS 法により評価

した COPD 患者血清の各種ラジカル消去活性は、COPD 患者の病態生理や予後を知る手

がかりとなることが示唆された。 

 公聴会では、COPD でない喫煙者での反応、マクロファージ/好中球の機能、フリーラ

ジカル消去能の臨床応用、MULTIS 法の利点と欠点、一重項酸素が予後と関連していた

機序、今後の研究の展開などの質問があり、適切に回答された。 

呼吸器病態制御医学領域の今後の発展に寄与できる論文であると考える。医学博士の

学位に値すると評価する。 
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以上、主論文に報告された研究成績は、参考論文とともに呼吸器病態制御医学の進歩に

寄与するところが大きいと認める。 
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