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I 型インターフェロンによるT 細胞減少と加齢との関連 
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［２］研究経過 
免疫系は、胸腺で教育を受けたT細胞が、自己、

非自己の選択を行い、感染症などの病原体から身体

を守っている。加齢に伴って胸腺が萎縮することが

知られ、自己、非自己の選択のゆるみが生じること

が報告されている。また、加齢に伴い、ウイルス感

染の重症化や自己免疫疾患の発症など、免疫系の異

常がみられるがその原因はよくわかっていない。ウ

イルス感染などの際に産生される I型インターフェ

ロン(IFN)は、末梢血中のリンパ球を減少させる。こ

れは単なるリンパ球の translocationによるものだけ

では説明がつかない。実際、ウイルス感染をmimic
するPoly I-Cの腹腔内投与により、骨髄血の有核細

胞数は著減し、胸腺も著明に萎縮するが、この現象

の意義は明らかになっていない。本研究は、IFNに

よって萎縮する胸腺の分子機構を追究し、加齢に伴

って起こる胸腺萎縮との関係を明らかにすることを

目的として研究を行った。 
以下、研究活動状況の概要を示す。 

 本年度は、新型コロナウイルスの蔓延により、東

北大学への来学による共同研究打ち合わせはできな

かった。そのため、e-mailや電話、webミーティン

グを活用して3か月に１度程度の頻度で研究打ち合

わせを行った。また、新型コロナウイルスによる研

究自粛期間もあったことから、研究の進捗状況は当

初計画どおりにはなっていない。 
 加齢医学研究所で提供している加齢マウスの供与

を受け、脾臓、胸腺のリンパ球の解析を進めた。本

年度は、加齢マウスと若年マウスでの、T細胞の割

合、表面抗原の解析を進めた。 
 

 
［３］成果 
 （３－１）研究成果 
本年度は，加齢医学研究所から提供を受けた加齢マ

ウス、および若年マウスを用いて、脾臓によるT細胞

のリンパ球の割合をフローサイトメトリーにて解析

した。若年マウスとして3か月齢、加齢マウスとして

24か月齢のC57BL/6マウスを用いて検討した。本研

究により、以下に示す研究成果を得た。 
まず第１に、ヘルパーT 細胞とされる CD4 陽性 T

細胞のリンパ球に対する割合を調べたところ、若年マ

ウスでは、23.6%存在するのに対し、加齢マウスでは、

12.7%であり約半分に減少していた。 



 

 
第２に、キラーT 細胞とされるCD8 陽性T 細胞の

リンパ球に対する割合を調べたところ、若年マウスで

は13.4%であるのに対し、加齢マウスでは、8.7％であ

った。CD8陽性T細胞の割合の減少は、CD4陽性T
細胞のものよりも減少の割合は小さかったが、CD4、
CD8 のどちらの T 細胞でも、加齢マウスでは減少し

ていることが明らかになった。 
 

 
 第３に、活性化T細胞や、メモリー型T細胞に発現

するCD44分子、ならびに、活性化T細胞や疲弊化し

たT細胞で発現が認められるPD-1分子について、そ

の発現を検討した。 
 まず、CD4陽性T細胞における、CD44、PD-1の

発現を調べた。若年マウスにおいて、CD44陽性、PD-
1 陰性細胞は16％であった。CD44 陽性、PD-1 陽性

細胞は、0.7％であった。それに対し加齢マウスにおい

ては、CD44 陽性、PD-1 陰性細胞は 49.6％であり、

CD44陽性、PD-1陽性細胞は、9.2％であった。この

ように、加齢マウスにおいては、CD44陽性細胞、PD-
1 陽性細胞の割合が顕著に増加していることが明らか

になった。 
 さらに、CD8 陽性 T 細胞における、CD44、PD-1
の発現を調べた。若年マウスにおいて、CD44 陽性、

PD-1陰性細胞は14.7％であった。CD44陽性、PD-1
陽性細胞は、0.1％であった。それに対し加齢マウスに

おいては、CD44陽性、PD-1陰性細胞は60.3％、CD44
陽性、PD-1陽性細胞は、0.6％であった。CD4陽性T
細胞においても、CD8 陽性 T 細胞においても、加齢

マウスにおいては、CD44 陽性細胞、PD-1 陽性細胞

の割合が顕著に増加していることが判明した。 
 CD44陽性PD-1陰性細胞は、活性化した後の細胞

であり、メモリー細胞が含まれると考えられる。若年

マウスに比べ、加齢マウスでこの細胞集団の割合が増

加していることから、加齢により、メモリー細胞が増

加したものと考えられる。また、CD44 陽性PD-1陽

性細胞は、抗原に出会ったことがあるT細胞の集団と

考えられる。この細胞集団も加齢マウスで増加してい

ることが明らかになった。このように、加齢マウスで

は、いろいろな環境因子により免疫反応が蓄積されて、

メモリー型細胞の割合が増えているものと考えられ

た。 
 
（３－２）波及効果と発展性など 
本共同研究により、学外研究者との交流が飛躍的に

活性化した。現時点で、公的研究費の共同申請には至

っていないが、本共同研究での交流を通じ、今後、大

型研究費への申請に結び付けていきたいと考えてい

る。また，本共同研究で明らかになった加齢マウスに

よるT細胞の細胞集団の変化の成果は，萌芽的研究の

発見に結びつく結果と考えられた。今回は IFN によ

る T 細胞集団の変化については調べることができな

かったが、今後、IFNによる影響を調べることで、さ

らなる発展があるものと期待される。 
 
［４］成果資料 
  成果発表なし。 
 
 


