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【研究の背景・目的】 

顆粒球のひとつである好塩基球は、数が極端に少
ない上に末梢組織常在のマスト（肥満）細胞と類似
の特徴を有するため、血中循環型のマスト細胞亜系
あるいはマスト細胞前駆細胞であると誤解され、生
体内での存在意義が長い間疑問視されていた。最近、
私たちは世界に先駆けて好塩基球機能解析ツールを
独自に開発し、好塩基球が寄生虫感染防御、アレル
ギー反応、炎症反応の誘導と終焉においてマスト細
胞とは異なる固有かつ重要な役割を果たしているこ
とを明らかにした。これにより、これまで日陰者で
あった好塩基球が一躍脚光を浴びるようになったが、
いったいどのような分子メカニズムによって生体反
応に寄与しているのかに関しては、まだよくわかっ
ていない。そこで本研究では、新規解析ツールを駆
使して生理的条件下ならびに疾患病態における好塩
基球の動態、活性化、エフェクター機能に関わる分
子機構を明らかにし、それに基づき好塩基球ならび
にその産物を標的とした炎症性疾患や感染症の人為
的制御の可能性を探求する。 
 

【研究の方法】 
（１）好塩基球による炎症惹起・制御機構の解明 
 ごく少数の好塩基球がどのようにして強烈な炎症
反応をひきおこすのかを明らかにするために、好塩
基球が産生・分泌する液性因子の標的細胞・分子と
その作用機序を解析し、炎症性疾患の治療への応用
を検討する。 
（２）好塩基球による生体防御機構の解明 
 好塩基球が産生・分泌する液性因子のいずれが寄
生虫攻撃に重要であるのかを遺伝子改変マウスなど
を用いて解析し、その作用機序を明らかにすること
で、寄生虫ワクチン開発への応用を検討する。 
（３）好塩基球の遊走・組織浸潤機構の解明 
 好塩基球がどのようして血中から末梢組織に遊
走・浸潤して炎症巣や寄生虫感染部位に集積するか、
そのメカニズムを明らかにし、遊走惹起分子を標的
とした炎症制御の可能性に関しても検討する。 
（４）好塩基球の活性化機構の解明 
 好塩基球とマスト細胞に選択的に発現する活性型
受容体 CD200R3 のリガンドを同定するとともに、
CD200R3 を介した好塩基球活性化に関わるシグナル
伝達経路を明らかにし、好塩基球活性化分子を標的
とした炎症制御の可能性を検討する。 

 
【期待される成果と意義】 
 日本を含む先進諸国では人口の３割近くがアレル
ギー疾患に罹患し、一方、開発途上国ではいまだに
多くの寄生虫感染症が蔓延しており、医療上のみな
らず経済面からも大きな社会問題となっている。本
研究において生体内における好塩基球の動態、活性
化、エフェクター機能に関わる分子機構を明らかに
することで、新たな抗アレルギー薬の開発ならびに
寄生虫に対するワクチンの開発が促進されるものと
期待される。 
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【研究期間と研究経費】 
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