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研究分野：	疾患生命科学
研究内容：	血中に存在するタンパク質AIM（apoptosis inhibitor of macrophage）を発見し、その分子が、肥満、脂肪肝、 
	 肝臓癌、腎不全など様々な疾患の病態に関与していることを見出してきました。その知見を基盤とし、今まで 
	 治癒困難であった疾患に対する、AIMによる新規の治療法開発を目指して研究しています。

　生体内では、細胞の癌化や細胞の死、変性したタンパク質の蓄積など、生体に

とり好ましくない、さまざまな異常が常に発生しています。このようにして生ま

れた生体にとっての異物・不要物（バイオゴミ）は通常白血球などの細胞によっ

て速やかに除去され、組織の修復が誘導されることにより、生体の恒常性は維持

されています。このバイオゴミを除去する機構に障害があると、さまざまな異物

が体に蓄積し、正常な組織構築が崩れるともに、二次的な炎症や線維化が惹起さ

れ、“異常”は“疾患”となります（図１）。しかしながら、どのようにしてゴミ

がゴミとして認識されて正常な細胞と選り分けられ、選択的に除去されるのかに

ついてはほとんど未解明でした。

　私たちは最近、血液中に存在するAIMがこうしたバイオゴミの認識機構に重要

な役割をはたしていることを見出しました。血液中のAIMは通常、脂肪組織や肝

臓の細胞に取り込まれ、中性脂肪の細胞内での蓄積を阻害します。この機能によ

りAIMは肥満や脂肪肝の増悪に対する抑制効果をもちます。しかし興味深いこと

に、たとえば肝細胞が癌化するとAIMは取り込まれることなく細胞の表面に貯ま

るようになります。表面にAIMが貯まった癌細胞は、免疫系にバイオゴミである

と認識され、たちまち殺され処分されてしまうことが明らかになりました。その

結果、大きな腫瘍を形成するには至らず、癌細胞は疾患としての“がん”にはな

りません。さらに、このようなAIMによるバイオゴミ除去の誘導とその結果とし

ての疾患の抑制は、急性腎不全の治癒課程においても著しい効果を示すことが新

しく明らかになりました。急性腎不全が生じると、腎臓の中の尿の通り道（尿細

管）に ゴミ（細胞の死骸）が詰まり、腎機能の低下を招く引き金となりますが、

AIMを投与することによってゴミが速やかに除去され、腎機能は回復します（図

２）。本講演では、こうしたバイオゴミの新しい認識・除去のメカニズムと、そ

れによる癌や腎不全などの、これまで治らなかった疾患に対する治療の可能性を

提示します。

バイオゴミの蓄積と疾患

バイオゴミ除去の目印としてのAIM

バイオゴミ除去メカニズムとその破綻による疾患発症図１

AIMによる死細胞塊除去と急性腎不全の治癒図２

生物学的ゴミの除去メカニズムによる新しい疾患治療パラダイム


