
研究概要

　1 型糖尿病は自己免疫により発症する糖尿病と考えられ
ており、膵臓のβ細胞を攻撃してしまう T 細胞（自己反応
性 T 細胞）が出現していると考えられています。しかし、
実際にどの T 細胞がβ細胞を攻撃し、1 型糖尿病を発症さ
せているかはいまだ十分に明らかにされていません。
　この研究は、1 型糖尿病の原因となっている T 細胞を、
新しく開発された VDJ シークエンスという手法を用いて明
らかにする研究です。自然界には多くの病原性を持った細
菌、ウイルスがありますが、それらの異物（抗原）1 種類
に対して、一つの T 細胞のみが受容体（異物等と結合する
部分）を持ち、結合することができます。これを特異的と
いいます。そのため、膵β細胞と結合し異物と認識して攻
撃してしまう T 細胞を見つけ、その T 細胞の受容体に結合
する抗体を作ります。
　VDJ シークエンスとはジグソーパズルのようなもので、膵β細胞を攻撃する T 細胞の受容体にピッタリとフィッ
トする抗体を作るために必要な構造を解析します。この病気の原因となる T 細胞を見つけることができれば、1 型
糖尿病発症予防や進行抑制が可能になります。
※MHC：細胞表面に多数あるタンパク質。生物個体によって血液型のようにさまざまな型があり、一致するかど

うかで異物かどうかを判断する。
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a. 日本人 1 型糖尿病の病態の基盤となる自己反応性 T 細胞の受容体を特定でき、今
後、特定した受容体を有する症例への発症前介入が可能になります。

b. 自己反応性 T 細胞の制御は膵島移植・膵臓移植治療成績を飛躍的に向上させるこ
とができます。

c. 自己反応性 T 細胞のみを認識する抗体を作成します。それらを細β胞の機能が残
存している 1 型糖尿病患者に投与することで、インスリン産生の維持および改善
を期待することができます。

　日頃から温かいご支援をいただき、心より感謝申し上げます。私は普段、糖尿病
内科医として、糖尿患者さんの診療に従事させていただきながら、研究も並行して
実施しております。本研究では、1 型糖尿病を発症する原因となる T 細胞を同定す
ることで、1 型糖尿病の発症予防や進行抑制する薬剤の開発を目指します。

ロードマップ 現在の進捗率
約50％
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　1 型糖尿病の原因となっている T 細胞の VDJ シークエンスの結果を世界に先立って公開しました。さらに、次
のステップである 1 型糖尿病を引き起こす特異的自己抗原※（GAD、IA-2、インスリン：インスリンが抗原になるケー
スもあります。）を用いた細胞実験を実施し、それらの抗原に反応する T 細胞を特定しました。これらの細胞をさ
らに細かく分析することで、将来の 1 型糖尿病治療法を確立できるよう研究を日夜進めております。
※特異的自己抗原：膵臓のβ細胞を攻撃する異物

これまでの研究結果・成果

自己反応性T細胞を標的とした1型糖尿病発症予防法の開発

研究のゴール

研究の特徴

1 型糖尿病の予防
　1 型糖尿病の原因となっているβ細胞を攻撃する T 細胞（免疫の司令官）を新しく開発され
た VDJ シークエンスという手法を用いて明らかにします。さらに、β細胞を攻撃する T 細胞だ
けに結合する抗体※薬を開発することを目指します。
※抗体 : 体内に入ってきた異物（抗原）と結合して毒性を無効化し排除する物質
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現在の状況
　1 型糖尿病患者さんの白血球の VDJ シークエンスを実施し、成果を論文として国
際誌に発表しました。（Cells 2022, 11（10）, 1623）1 型糖尿病を引き起こす特異的
自己抗原を 1 型糖尿病患者さんの血液から抽出した白血球に試験管の中で投与し、
どの白血球が活性化しているかを確認することで、より正確に 1 型糖尿病の原因と
なる白血球を特定することが可能となる実験を進めています。

受容体とMHC※が結合すると
β細胞が攻撃され死んでしまう。
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