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Ａ．研究目的             

ニーマン・ピック病、ファブリ―病のオ

ートファジー動態を解析し、有効な治療薬

をオートファジーfluxから探索する。 

 

Ｂ．研究方法 

ニーマン・ピック病、ファブリ―病患者

由来繊維芽細胞を用いて、オートファジー

動態に関わる因子の発現量をウエスタンブ

ロット、またライソゾームの大きさを免疫

細胞染色により解析した。 

（倫理面への配慮） 

細胞は連結可能な匿名化を行った。 

 

                   

Ｃ．研究結果             

ニーマン・ピック病患者由来繊維芽細胞

を血清飢餓にすると、ライソゾームの増大

やオートファジー基質であるp62の蓄積が

観察された。ロイシン添加により、これら

の減少が軽減された。また、LC3 turnover 

assayにより、オートファジー不全を明らか

にした。 

ファブリ―病の患者由来繊維芽細胞を血

清及びアミノ酸飢餓にし、LC3 turnover 

assayにより、オートファジー不全を明らか

にした。また、酵素補充薬の効果を検討し

、オートファジー不全が改善されたことを

確認した。 

 

 

 

Ｄ．考察               

ニーマン・ピック病患者由来繊維芽細胞

を用いた実験により、ロイシン添加による

オートファジー不全の改善を示唆する事が

できた。さらに、ロイシンとオートファジ

ーとの関連について研究を進め、他の治療

薬の効果についても今後の課題とする。 

ファブリ―病の患者由来繊維芽細胞を用

いた実験により、オートファジー fluxを解

析する事により、治療薬効果の指標となり

得ることがわかった。 

 
Ｅ．結論               

ライソゾーム病をオートファジー不全と

いう観点から、解析する事により、今後の治

療薬開発や既存の治療薬効果の検証に有用

であると示唆された。 
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