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研究成果の概要（和文）： アレルギー性皮膚炎（AD）を自然発症する犬を対象に、AD の皮

膚病変における皮膚前駆細胞の役割について基礎的研究を行った。まず、アレルギー性皮膚炎

を発症した犬の病変部皮膚における CD34 陽性細胞の局在を明らかにした。これら陽性細胞の

性状を in vitro で解析するために、犬の骨髄より CD34 陽性造血幹細胞の分離を行った。これ

らの成果は、アレルギー性炎症における皮膚前駆細胞の病態を解析するうえで有用である。 

 

研究成果の概要（英文）： Role of the skin progenitor cells in the pathogenesis of allergic 

dermatitis (AD) was evaluated by using dogs, known to spontaneously develop the disease. 

We found CD34-positive skin progenitor cells were localized in the skin lesion of canine AD. 

An isolation method of CD34-positive hematopoietic progenitor cells was developed for the 

in vitro studies. Our results and established methods could be useful for the further 

research of the mechanisms of skin progenitor cells in the allergic inflammation. 
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１．研究開始当初の背景 

 我が国におけるアレルギー性皮膚炎（AD）
は幼児から成人の 10％が罹患する解決すべ
き問題である。AD を自然発症する犬は人の
動物モデルとして着目されている。小動物臨
床においても AD の有病率は高く、飼い主を
悩ませる問題となる。犬のアレルギー性皮膚
炎の皮膚病変は、人と同様に抗原刺激と皮膚
バリア機能の障害に伴うアレルギー炎症に
よって形成される。近年、創傷部位の皮膚再
生に表皮幹細胞が関わることが明らかにさ
れ（Fuchs, E and Horsley, V. Gene Dev, 

2008）、犬の毛包幹細胞の研究も行われてい
る（Kobayashi T., et al. Vet Dermatol, 2009）。
しかし、アレルギー炎症とこれら皮膚前駆細

胞の関係を検討した研究は少ない。 

 

２．研究の目的 

 犬のアレルギー性皮膚炎を対象に、病変部
における皮膚前駆細胞（CD34 陽性細胞）の
局在を明らかにすること。また、皮膚前駆細
胞を in vitro にて解析する系を作成するため、
まずCD34陽性細胞を骨髄より分離する系を
作成すること。 

 

３．研究の方法 

１）抗 CD34 抗体を用いた免疫染色 

創傷治癒に表皮幹細胞が関わることから
犬の正常皮膚と外科的創傷後 1日目と 3日目
の治癒過程にある皮膚を用いて、CD34 陽性細
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胞の局在を比較した。次に、アレルギー性皮
膚炎に罹患した犬の病変部皮膚組織を用い
て、同様に局在を調べた。 
 
２）犬の骨髄 CD34 陽性細胞の分離 
全身麻酔下の犬から骨髄穿刺により骨髄

液を採取した。骨髄液から密度勾配遠心分離
法による単核球分離後、CD34 陽性造血幹細胞
を、抗 CD34 抗体を用いた磁気カラム分離装
置により採取した。陽性細胞の純度をフロー
サイトメトリーおよびサイトスピン塗抹を
用いて評価した。 
 
４．研究成果 
１）抗 CD34 抗体を用いた免疫染色 

健常犬の皮膚において CD34 は、HE 染色
において血管内皮、汗腺、立毛筋、神経線維、
外毛根鞘とみられる部位において陽性とな
り、表皮において弱陽性を示した。創傷治癒
１日目および３日目の創傷部位周囲におい
て、真皮浅層に浸潤する紡錘形～円形からな
る細胞に陽性所見を認め、表皮において染色
性の増強が示唆されたが、顕著となる違いは
判別できなかった。アレルギー性皮膚炎病変
部皮膚組織において、創傷治癒組織と同様に
真皮浅層に浸潤する細胞に陽性所見を認め
たが、創傷治癒組織と比べて顕著な違いを判
別することはできなかった。 

 

２）犬の骨髄 CD34 陽性細胞の分離 

骨髄液10mlより、およそ5×10^4個のCD34
陽性細胞を分離した。この細胞の多くは単核
の独立円形細胞であり(図１)、フローサイト
メトリーによって純度が 80％を超える細胞
集団であった(図 2)。 
 
 
 
 

 
 
 
 

 
 
図 1 CD34 陽性細胞（WG 染色 x1000） 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

図 2 フローサイトメトリー 
 

今回の成果をもとに、今後、真皮浅層に浸
潤する CD34 陽性細胞の種類の同定および
in-situ hybridization 法など、より特異性
の高い方法を用いた皮膚前駆細胞の動態を
解析する必要がある。本研究によって分離し
た骨髄由来 CD34 陽性細胞の表皮ケラチノサ
イトへの分化能を検討し、アレルギー炎症の
皮膚前駆細胞に対する作用が解析できると
考えている。 
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