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研究成果の概要（和文）：心筋炎・心不全に対するレドックス制御を介した心筋再生療法の可能

性を検討した。TRX(チオレドキシン・トランスジェニックマウス)＋ および TRX- マウスで既

法に則りミオシン感作、心筋炎・心不全を作成した。同マウスに、それぞれ G-CSFの皮下注射
（50µg/kg、毎日）および同系マウスの骨髄細胞(5×106) を移注したグループを作成した。TRX- 

マウスに比し TRX＋ マウスでの心機能の改善が示された。さらに G-CSF や骨髄細胞移注処置
で、それぞれ同系のマウス群に比し心室リモデリングの抑制とより一層の心機能の改善が得ら

れた。以上よりレドックス制御による心筋再生による心不全の治療の可能性が明らかになった。 

 
研究成果の概要（英文）：We investigated the role of myocardial redox system using animal model of 
myocardial dysfunction. As a result, the important role for myocardial regeneration of redox system was 
clarified. 
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１．研究開始当初の背景 
循環器疾患の末期像である心不全は、心ポンプ
機能の破綻・心肥大の結果、心臓の収縮力や拡
張力の低下をきたし、身体の組織に十分な血液
を送れない状態である。心筋炎・心筋症はその
有力な原因疾患である。チオレドキシン
(thioredoxin)は、還元作用や抗酸化作用を示す酸
化／還元（レドックス）制御蛋白のひとつであ
る。既に申請者らは、ラットでの自己免疫性心
筋炎モデルで、活性酸素の過剰産生と反応性の

チ オ レ ド キ シ ン の 心 筋 内 で の
overexpressionを明らかにした。さらに、
チオレドキシン・トランスジェニックマ
ウス心筋炎での治癒過程での骨髄由来
の再生心筋の存在と、その再生心筋が心
機能保持に働いていることが明らかに
なりつつある。 
２．研究の目的 
今回我々は、レドックス制御系が心筋再
生に関与しているとの予備的結果から、
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チオレドキシン・トランスジェニックマウスを
用い、心筋炎・心不全に対するレドックス制御
を介した心筋再生療法の可能性を検討した。 
 
３．研究の方法 
確立されたモデルであるマウスのミオシン感作
型心筋炎を作成・用意した。G-CSF(granulocyte 
colony-stimulating factor）皮下注（50µg/kg,毎
日）群マウスを作成した。
 
 
４．研究成果 
（１）心筋炎における心筋細胞再生治療有効
性を検討した。マウスやラットでの心筋梗塞
モデルで骨髄細胞や間葉系幹細胞移注による
心筋再生療法の有効性は既に多く報告されて
いるが、ここでは、非虚血性モデルである急
性心筋炎で心筋再生療法の有効性を検討した。
確立されたモデルであるマウスのミオシン感
作 型 心 筋 炎 を 作 成 ・ 用 意 し た 。
G-CSF(granulocyte colony-stimulating factor）皮
下注（50µg/kg,毎日）群マウスを作成した。
G-CSF 群で心筋炎の程度の軽減と心機能の保
持、さらには骨髄由来細胞の心筋内への
homingが証明された。本検討により、骨髄由
来の再生心筋による急性心筋炎マウスでの心
機能改善が証明された。 
(２) さらに、レドックス制御系が心筋炎・心
不全モデルでの心筋再生におよぼす影響を検
討した。 
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