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 （論文審査結果の要旨） 
 本研究はこれまで栄養飢餓状態における栄養源確保を目的として機能すると考えられているオ

ートファジーが、酸化ストレス下のヒト・ケラチノ細胞においては細胞老化を誘導し、それによ

り酸化ストレス下の細胞に対し保護的に働くことを明らかにした。 

 公開発表会での質疑応答、さらにその後、合計１８の主査および副査からの質問について文書

での詳細な回答がすべての質問で得られた。以下、主要な質問を記す。 

（１） 本研究のきっかけ：高齢者に対する診療・治療の中で高齢者特有の反応があるのではな

いと考え、その１つに細胞老化をテーマにする研究をすすめた。 

（２） タンパクレベルの発現が一過性の理由：オートファジー自体にフィードバック制御があ

るとの報告があり、その可能性を考えている。 

（３） 他の遺伝子発現について：先行研究でいくつか報告が既に存在する。 

（４） 酸化ストレスをかける際の実験手技について：先行研究を参考に今回用いた方法を選択

したが、今後検討したい。 

（５） 粘膜上皮での主な酸化ストレス：細菌感染の他、加齢に伴う代謝障害からも酸化ストレ

スがかかると考える。 

（６） 細胞老化とオートファジーは実際に同一細胞で起こっているか：二重免染等で今後解析

予定。      

 論文提出者は ROS により p38 経路が活性化され、それによるオートファジーを介して細胞老化

が誘導され、これが細胞に対して保護的に働くとする新規の生体防御メカニズムを提唱した。そ

のほか、本研究分野の背景についての幅広い知識を問う質問についても的確に回答した。 

 これらの研究結果は学術的に有意義なものであり、また研究背景についての申請者の理解は本

学位申請における審査基準に十分達していると判断し、合格の審査結果を出すことを決定した。 

 


