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研究成果の概要： 
本研究では消化管粘膜免疫における CD1dおよび NKT細胞の役割について検討を行
った．  CD1d ノックアウトマウスを無菌化して経口的に大腸菌や黄色ブドウ球菌を
接種後，腸管内の菌数の変化を調べたところ，野生型マウスに比べて腸管内の急激な

菌数の増加が認められた．腸管の電顕像において CD1d ノックアウトマウスはパネ
ート細胞内の分泌顆粒が減少していることが明らかとなり、NKT 細胞がデフェンシ
ンなどの抗菌物質の分泌に影響を与え，腸管の粘膜免疫に重要な役割を果たしている

ことが示唆された．  
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総 計 3,100,000 930,000 4,030,000 

 
 
研究分野：医歯薬学 
科研費の分科・細目：膠原病・アレルギー・感染症内科学 
キーワード：①感染症学 ②消化管免疫 ③腸内細菌 
 
１．研究開始当初の背景 
消化管の中には多数の常在菌が存在し、

粘膜面では免疫システムが防御機構とし

ての役割を果たしている． CD1が生体内

の中では特に消化管上皮に強く発現され

ることが明らかとなっており、消化管粘

膜免疫への関与が示唆されている。CD1

はNKT細胞に抗原提示を行う上で必須の

リガンドであることから，CD1を介したN

KT細胞の作用が重要であると考えられる

が、実際の働きについては未解決の部分

が多い． 

 
２．研究の目的 
本研究では消化管粘膜免疫におけるCD1

およびNKT細胞の役割について明らかに
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することを主たる目的としている．特に

近年，NKT細胞は感染症の領域においても

宿主側の感染防御に重要な役割を果たし

ていることがさまざまな報告で示されて

いることから，常在菌叢を含めた腸内細

菌とCD1およびNKT細胞の相互作用を主眼

として研究を行った． 

 
３．研究の方法 
1)経口接種した菌の腸管内の増殖の検討 
無菌状態のCD1dノックアウトマウスおよ

び BALB/cの無菌マウスを用いて、グラム陰
性菌の代表として大腸菌，さらにグラム陽性
菌として黄色ブドウ球菌を経口的に接種後，
経時的にマウスの消化管を部位別に調べ，菌
の増殖の推移を比較検討した． 
2)菌投与後の消化管粘膜免疫反応の検討 
上記の２種類のマウスを用いて、菌接種後

の消化管内用液中の抗菌物質の測定や，空腸，
回腸，盲腸，大腸の各部位について病理学的
な検討を行った．  
 
４．研究成果 
無菌化した CD1dノックアウトマウスに
経口的に大腸菌を接種後，腸管内の菌数
の変化を調べたところ，野生型マウスに
比べ，CD1d ノックアウトマウスの腸管
内で急激な菌数の増加が認められた．ま
たこの現象は大腸菌だけでなく黄色ブ
ドウ球菌でも同様の傾向であった．腸管
の病理学的な検討を行ったところ，電顕
像において CD1dノックアウトマウスは
野生型コントロールマウスに比べ，パネ
ート細胞内の分泌顆粒が減少している
ことが明らかとなった．これにより NKT
細胞がデフェンシンなどの抗菌物質の
分泌に影響を与え，腸管の粘膜免疫に重
要な役割を果たしていることが示唆さ
れた．  
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