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研究成果の概要（和文）：鉤状突起に比較して鼻茸では骨髄由来免疫抑制細胞（myeloid-derived suppressor 
cells: MDSC）の発現率は高い傾向を認めた。さらに好酸球性副鼻腔炎の鼻茸細胞におけるHLA-DR陰性MDSCの発
現率は非好酸球性副鼻腔炎の鼻茸細胞に比較して有意に高かった。またLineage陰性HLA-DR陰性CD33陽性のMDSC
のPGE2合成酵素（PGES-1） mRNA発現量はLineage陽性細胞およびLineage陰性HLA-DR陽性細胞よりも有意に高か
った。以上の結果から、好酸球性副鼻腔炎の病態にMDSCが関与し、PGES-1発現を介して病態を調整する可能性が
示唆された。

研究成果の概要（英文）：As compared with uncinate process mucosa, nasal polyp (NP) showed higher 
expression of myeloiod-derived suppressor cells (MDSC). In addition, NP from eosinophilic chronic 
rhinosinusitis (ECRS) showed higher expression of MDSC as compared with NP from non-ECRS. Moreover,
lineage (-) HLA-DR (-) CD33 (+) MDSC showed higher expression of prostaglandin E2 synthetase-1 
(PGES-1) mRNA as compared with lineage (-) cells as well as lingeage (-) HLA-DR (+) cells.
These results suggest that MDSC are involved in pathogenesis of ECRS via expression of PGES-1.

研究分野： 耳鼻咽喉科
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１．研究開始当初の背景 
Myeloid-derived suppressor cells（MDSC:
骨髄由来免疫抑制細胞）は、Lineage マーカ
ー陰性の未熟な骨髄系細胞の集団であり、
IL-10 産生などを介して強力な免疫抑制作用
を示す。主に腫瘍の領域で研究が進み、抗腫
瘍免疫を抑制し転移や再発に関与する。近年、
MDSC は感染や外傷あるいは自己免疫等によ
り誘導された炎症に対しても抑制的に作用
することを示す報告がみられるようになっ
た（Kwak Y et al. Arch Immunol Ther Exp 2015
など）。好酸球性気道炎症の領域においては、
マウス喘息モデルにおいて COX 阻害により
MDSC が減少し Th2 応答が悪化すること、およ
び PGE2 が骨髄からの MDSC 分化を促進すると
いう、非常に興味深い報告が昨年なされた
（Shi M, et al. J Allergy Clin Immunol 
2014）。しかしながら申請者が渉猟し得た範
囲では、好酸球性副鼻腔炎の病態において
MDSC の関与を検討した報告は皆無であった。 
 
２．研究の目的 
好酸球性副鼻腔炎における Myeloid-derived 
suppressor cells（MDSC：骨髄由来免疫抑制
細胞）の発現と抗炎症作用を、特に PGE2 代
謝の面から解析し、本疾患に対する根治的治
療・予防法の確立に挑戦する。 
 
３．研究の方法 
材料は鼻茸を合併する慢性副鼻腔炎患者１

２名から酵素処理によって分離した鼻茸細胞
と、鼻茸を合併しない慢性副鼻腔炎患者６名
から分離した鉤状突起細胞である。これらの
細胞からBioblue非染色の生細胞を抽出し、磁
気ビーズを用いたNegative Selectionにて
Lineage（CD3/CD19/CD20/CD56）陰性細胞を単
離した。さらにHLR-DRとCD33の染色を行い、
HLA-DR陰性CD33陽性のMDSCのMDSCを同定し、
全細胞に占める割合を算出した。さらに
Lineage陰性HLA-DR陰性CD33陽性のMDSCの
PGES-1mRNAの発現をリアルタイムPCR法にて
測定し、他の細胞群との発現量を比較検討し
た。 
 
４．研究成果 
鉤状突起に比較して鼻茸ではLineage陰性

HLA-DR陰性CD33陽性のMDSCの発現率は高い傾
向（P=0.097）を認めた。鼻茸細胞の由来を
JESREC基準に従い好酸球性（n=9）と非好酸球
性（n=3）に分けて比較した。その結果、好酸
球性副鼻腔炎由来の鼻茸細胞におけるHLA-DR
陰性MDSCの発現率は非好酸球性副鼻腔炎由来
の鼻茸細胞に比較して有意に高かった（
P=0.036）。またLineage陰性HLA-DR陰性CD33
陽性のMDSCのmRNA発現量はLineage陽性細胞
（P=0.023）およびLineage陰性HLA-DR陽性細
胞（P=0.042）よりも有意に高かった。 
以上の結果から、好酸球性副鼻腔炎の病態

に MDSC の発現が関与し、プロスタグランジ
ン E2 合成酵素量の発現を介して好酸球性炎
症や鼻茸形成などの病態を調整している可
能性が示唆された。 
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