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研究成果の概要（和文）： 

慢性扁桃炎、扁桃肥大、また病巣扁桃炎の病態への IL-17 の関与と発症機序に作用すること

を分子レベルで証明した。扁桃炎疾患により摘出した扁桃リンパ球、コントロールとして同一

患者の末梢血リンパ球を分離しFACS, Western BlottingによるIL-17蛋白発現量を解析した。

扁桃の濾胞間の IL-17 の局在、発現量の違いが判明した。また、In vitro にて分離した扁桃 B

細胞を pokeweed mitogen を用いて、T細胞を介した B細胞活性化の実験系にて IL-17 の抗体産

生への関与が明らかになった。 

 
 
研究成果の概要（英文）： 
 We demonstrated the relevance of IL-17 to chronic tonsillitis, tonsillar hypertrophy, 
and focus infection. The expression of IL-17 protein was investigated by FACS and Western 
blotting using tonsillar lymphocytes and peripheral blood lymphocytes. The localization 
and expression of IL-17 was differed among several disorders. The B cells inside tonsillar 
tissues stimulated by pokeweed mitogen resulted in a significant contribution to 
production of IL-17 antibodies. 
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１．研究開始当初の背景 

耳鼻咽喉科領域において扁桃は上気道に

おける MALT（mucosa associated lymphoid 

tissue）として重要な器官であるが、耳鼻咽

喉科外来診療において扁桃炎は日常一般に

遭遇する疾患であり、単に細菌感染というだ

けでなく、反復性感染を来し炎症の遷延化に

より掌蹠膿疱症や慢性腎炎、IgA 腎症等の病

巣感染などの全身症状を引き起こす。その発

生機序、病因や全身症状の発現にいたる過程

の詳細については、いまだ完全には解明され

ていない。 

扁桃炎の起因として溶連菌などの細菌感

染やウイルス感染が考えられるが、免疫臓器

である扁桃において、それら外来性抗原に対

し抗原提示細胞からＴリンパ球を刺激し抗

体産生細胞となりえる B細胞との相互作用の

免疫応答がおこり生態の恒常性を維持して

いる。これらの免疫応答になんらかの異常を

きたした際、習慣性扁桃炎や病巣感染症など

の慢性炎症に移行することが考えられる。 

一方でインターロイキンー１７（IL-17）

は最近発見された T細胞特異的なサイトカイ

ンであり、上皮細胞、内皮細胞や線維芽細胞

などに作用して IL-1β、IL-6, TNFα、G-CSF

などの炎症性サイトカインや IL-8 などのケ

モカインの産生を誘導し、炎症反応において

重要な役割を果たしていることが明らかと

なっている。IL-17 は主として活性化 CD4+細

胞から産生され炎症の成立に関与すると考

えられており、最近 IL-17 と慢性炎症疾患と

の関係が注目されるようになっている。 

IL-17 は新しい慢性炎症に関与するサイト

カインであるが耳鼻咽喉科領域においての研

究成果はほとんどない。耳鼻科における代表

的な慢性炎症性疾患、扁桃炎において慢性炎

症性マーカーIL-17 を解析することは世界に

先駆けてこれらの疾患の病態、またその違い

を見出す事が出来ると確信する。 

抗生物質の発達した今日においても習慣

性や慢性の扁桃炎、また病巣感染症には手術

的摘出による治療を余儀なくされているの

が現状であり、この研究が新たな治療法の可

能性についての基礎となることが考えられ

る。たとえば扁桃炎の発症に関わる限定され

た IL-17に対する抗体投与等により特異的治

療や予防の可能性も示唆され、臨床にフィー

ドバックされるものと考える。そして将来的

には、今日耳鼻科領域において、日常頻繁に

行われている扁桃摘出手術の適応にも影響

を及ぼす可能性がある。 

 

２．研究の目的 

慢性扁桃炎、扁桃肥大、また病巣扁桃炎の

病態への IL-17の関与と発症機序に作用する

ことを分子レベルで証明する。扁桃炎におけ

る IL-17の関与を解明し、また習慣性扁桃炎、

扁桃肥大、病巣感染症などの各疾患における

その発現量の違いを解析することによりそ

れぞれの疾患の病態の違いを見出す。すなわ

ち各扁桃炎疾患により摘出した扁桃リンパ

球、コントロールとして同一患者の末梢血リ

ンパ球を分離し FACS, Western Blotting に

よる IL-17 蛋白発現量を解析する。また CD4+

は扁桃の濾胞間に多数局在しており免疫応



答に深く関わっているが摘出した扁桃の凍

結切片を作成し免疫染色（二重染色）にて

IL-17 の局在、発現量を解析する。また、In 

vitro にて分離した扁桃 B 細胞を pokeweed 

mitogen を用いて、T 細胞を介した B 細胞活

性化の実験系にて IL-17の抗体産生への関与

も検討する。 

 

３．研究の方法 

本研究の方法の概要を以下に記す。 

①Western blottingによる各種扁桃疾患別の

IL-17 蛋白量の解析 

②FACS による CD4/CD27 抗原陽性細胞の

IL-17 の発現量の解析 

③IL-17 蛋白の局在に関する検討：CD4/CD27

抗原陽性細胞の IL-17抗体を用いた二重免疫

染色による組織学的観察 

④T細胞-B細胞の相互連関における IL-17 の

役割に関する検討 

具体的には以下の方法で施行する。 

Western blotting による IL-17 蛋白量の解析 

習慣性扁桃炎、扁桃肥大、病巣感染症などの

各疾患における IL-17の発現量の違いを解析

することによりそれぞれの疾患の病態の違

いを見出した。摘出した扁桃のリンパ球、コ

ントロールとして同一患者の末梢血リンパ

球を分離し、 protease inhibitor 入りのバ

ッファーにて組織を融解し、その特異的抗体

を用いて免疫沈降しその後通常の SDSポリア

クリルアミドゲル電気泳動を行い、メンブレ

ンに移し、化学発光を用いた Western 

blotting にて解析、また LAS-1000(FUJI)を

用いて検出及び定量を行った。 

FACS による CD4/CD27 抗原陽性細胞の IL-17

の発現量の解析扁桃よりリンパ球を分離し、

１２穴のプレートに培養した。PBS にて洗浄

し た 後 、 細 胞 膜 を 0.25% ト リ プ シ ン

-0.01%EDTA によって浸透化した。CD4,CD27、

IL-17 の抗体と 30 分間反応させ、洗浄後に

FITC 標識ヒツジ抗マウス抗体と反応させて、

FACS にて測定した。 

IL-17 蛋白の局在に関する検討：CD4/CD27 抗

原陽性細胞の IL-17 抗体を用いた二重免疫染

色による組織学的観察 

扁桃の濾胞間に多数局在しており免疫応

答に深く関わっている CD4陽性細胞を摘出し

た扁桃の凍結切片を作成し免疫染色（二重染

色）にて IL-17 の局在、発現量を解析する。 

T 細胞-B 細胞の相互連関における IL-17 の役

割に関する検討 

In vitro にて分離した扁桃 B 細胞を

pokeweed mitogen を用いて T 細胞を介した

B 細胞活性化の実験系を確立する。抗 IL-17

抗体使用した IL-17 の抗体産生への関与も検

討する。 

 

４．研究成果 

１）各扁桃炎疾患により摘出した扁桃リンパ

球、コントロールとして同一患者の末梢血リ

ンパ球を分離し FACS, Western Blotting に

よる IL-17 蛋白発現量を解析した。病巣感染

症＞習慣性扁桃炎＞扁桃肥大の順で IL-17A

蛋白量に差異を見出した。 

＜Western blottingの結果＞ 



 

２）CD4+は扁桃の濾胞間に多数局在しており

免疫応答に深く関わっているが摘出した扁

桃の凍結切片を作成し免疫染色（二重染色）

にて IL-17の局在、発現量の違いが判明した。 

 

３）In vitro にて分離した扁桃 B 細胞を

pokeweed mitogen を用いて、T細胞を介した

B 細胞活性化の実験系にて IL-17 の抗体産生

への関与が明らかになった。 

 

４）扁桃から分離されたリンパ球を用いて、

FACSによる解析の結果、CD4と CD27細

胞が高率に IL-17を産生していることが証

明され、扁桃における IL-17に産生の責任

細胞が同定された。 
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