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研究成果の概要 

ブレオマイシンによる肺損傷モデルで、IL-33により誘導される Tff1発現制御性 T細胞（Tff1-Treg）

が出現し、マクロファージの炎症性変化を抑制し線維化を軽減することが明らかとなった。Tff1-Treg

の選択的除去により肺の炎症と線維化が悪化することから、Tff1-Tregは肺損傷後の線維化進行を防ぐ

重要な細胞であると示唆される。本研究内容を Frontiers in Immunology誌に発表した。また、実験的

自己免疫性脳脊髄炎（EAE）モデルにおいて、T 細胞由来のインターフェロン γ（IFN-γ）は Treg を

Th1型 Treg（Th1-Treg）へ分化誘導し、炎症性マクロファージの抑制を通じて疾患の悪化を防ぐことが

明らかとなった。VeDTRマウスシステムによる Th1-Tregの選択的除去は、EAEの重症化を引き起こすこ

とから、Th1-Tregは脳内炎症制御に重要な役割を果たすと示唆された。本研究内容は PNAS誌で発表し

た。また、腫瘍微小環境において、Arg1⁺腫瘍関連マクロファージは PF4を分泌し、IFN-γと協調して

Tregを Th1-Tregへ分化誘導する。この過程は CXCR3および IFN-γ受容体に依存し、Th1-Tregの蓄積

は抗腫瘍免疫を抑制する。PF4 の阻害は Th1-Treg の減少と腫瘍増殖の抑制をもたらすことを示した。

本研究内容は Science 誌で発表した。最後に、肺胞マクロファージ（AMs）は肺の恒常性維持に重要で

あるが、呼吸器感染症における役割は不明確であった。本研究では、AMsを特異的に除去可能な VeDTR

マウスを作製した。その結果、AMsの欠如により Mycobacterium abscessusの増殖が抑制され、GM-CSF

依存的な防御機構において AMsが重要であることが示された。本研究内容は iScience誌で発表した。 

 

 

 

 

 

研究担当者 山本雅裕 

研究機関名 大阪大学 

所属部署名 微生物病研究所 

役職名 教授 

研究課題名 次世代型免疫細胞サブセット解析手法の開発とその実装 

研究実施期間 2024年 4月 1日～2025年 3月 31日 

 


