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研究成果の概要（和文）：胸腺腫手術症例で組織を採取し、リンパ球表面マーカーの発現、胸腺

腫の病理分類、オートファジー関連遺伝子の発現について解析を行った。胸腺腫の臨床的特徴

や病理分類、リンパ球表面マーカーの発現と、今回の解析の対象とした 3 種類のオートファジ

ー関連遺伝子の関連について、一定の傾向は明らかでなかった。 

 
研究成果の概要（英文）：Thymoma tissues were accumulated from the surgical specimens to 

investigate phenotype of lymphocyte markers, expression of autophagy-related genes and 

histological cell types. There were no apparent relationships between 3 studied 

autophagy-related genes and clinical characteristics of thymomas, lymphocyte phenotypes, 

and histological cell types.   
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１．研究開始当初の背景 

 胸腺腫は胸腺上皮細胞由来の新生物であ
り、しばしば重症筋無力症をはじめ、赤芽球
癆、低γグロブリン血症など様々な自己免疫
疾患を合併することが特徴的である。その病
理分類は、1999 年に世界保健機関（WHO）
により、タイプ A, AB, B1, B2, B3 の 5 つの
亜型に分類することが提唱された。この
WHO 病理分類は、予後をよく反映するだけ
でなく、免疫学的機能と密接な関連がみられ
る。 

また、胸腺腫は T 細胞分化を有する機能性
腫瘍である。しかしながら、胸腺腫内には未
熟な CD4 single positive (SP)細胞が多くみ
られ、CD4SP 細胞分化が障害されており、
この CD4SP 細胞分化異常は胸腺腫腫瘍上皮
細胞上の MHC classⅡの低下が関与してい
る。 

 一方、最近の研究において、胸腺上皮細胞
の MHC classⅡ拘束性の T 細胞選択におい
て、オートファジーが重要であると報告され
ている。一般に、外来性抗原はリソソームで
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プロセシングされた後に、MHC クラス II 分
子により抗原提示されるが、近年の報告では
内在性抗原もMHCクラス II分子によって抗
原提示されることが明らかになった。貪食能
のない胸腺上皮細胞においても恒常的にオ
ートファジーが誘導されていることが報告
され、オートファジーが抗原提示に強く関与
していることが示唆された。さらに、胸腺上
皮細胞におけるT細胞分化においてもオート
ファジー関連分子である Atg5 が重要な役割
を示すことが報告された。マウス胸腺皮質上
皮細胞は、オートファジーを高発現し、
CD4SP 細胞の正の選択に関与している。こ
れらから敷衍すると、胸腺腫のT細胞分化に、
オートファジーが重要な役割を果たしてい
ることが推測される。 

２．研究の目的 

ヒト正常胸腺および胸腺腫においてオー
トファジー関連分子 Atg5, Beclin 1, LC3 の
発現を解析することにより、胸腺腫の T 細胞
分化におけるオートファジーの役割につい
て検討すること。 

 

３．研究の方法 

（１）リンパ球表面マーカーの評価 

（２）病理学的評価 

（３）遺伝子発現評価 

（４）タンパク発現評価 

（５）胸腺腫の腫瘍上皮細胞の初代培養 

（６）初代培養された腫瘍上皮細胞における
オートファジー遺伝子発現の評価 

（７）コントロールとしての、胸腺組織、重
症筋無力症における胸腺、小児胸腺を同様に
解析、比較する。 

 
４．研究成果 
 大阪大学呼吸器外科において手術を施行
した胸腺腫症例の組織を冷凍・パラフィン包
埋で保存するとともに、研究方法の（１）（２）
（３）に挙げた、リンパ球表面マーカーの発
現の解析、病理学的評価、オートファジー関
連遺伝子（Atg5, Beclin 1, LC3）の発現を
解析するための免疫組織染色を行った。それ
ぞれのオートファジー関連遺伝子の発現と
リンパ球表面マーカー、胸腺腫の病理分類、
臨床的特徴との関連について、一定の傾向は
明らかでなかった。 
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