
 

様式Ｃ－１９ 

 

科学研究費助成事業（科学研究費補助金）研究成果報告書 
平成 24 年 5 月 10 日現在 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
研究成果の概要（和文）：マイナス荷電粒子優位の室内空気室を構築して，健常人ボランティア

により 2.5 時間滞在，ならびに夜間のみ２週間滞在型試験を行ってきた結果，短期間のインタ

ーロイキン２の軽微な，しかし有意な上昇と，中期間（２週間）でのナチュラルキラー細胞の

活性増強を観察していたので，今回，実験的にそのシステムの構築と，検証を行った結果，マ

イナス荷電粒子の優位の程度は，オーダーは異なっていたが，実験的にこの環境がヘルパーT
細胞の活性化とナチュラルキラー細胞の活性化を誘導することが判明した。 
 
研究成果の概要（英文）：Result to build a negatively charged particle indoor air quality 
advantage, stay for 2.5 hours by healthy volunteers, have been type tested and only at 
night for two weeks, and minor but significant increase in interleukin-2 short-term , so had 
observed enhanced activity of natural killer cells in the (2 weeks) period during this time, 
and the experimental building of that system, the result was verified, the degree of 
dominance of the charged particle is negative, the order experimentally were different, 
experimentally, it was found that this environment to induce the activation of natural 
killer cell helper T cell activation. 
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１．研究開始当初の背景：室内空気室環境に

ついては，健康に対して障害をもたらす場

合が，多く取り上げられている。シックハ

ウス症候群（元来はシックビルディング症

候群であるがここでは本邦の実態に沿った

呼び名としてシックハウス症候群を使用し，

Sick-House Syndrome: SHS とする）はそ

の代表的な疾患であり，多くの微量の化学

物質が，精神 - 神経 - 内 分泌 - 免疫系

（ Psycho-Neuro-Endocrino-Immune 
Network: PNEI-NW）を介して，多彩なか

つ病態生理としてまだまだ不明な症状を惹

起することが知られている。これはまた化

学 物 質 過 敏 症 （ Multiple Chemical 
Sensitivity: MCS）も然りであり，SHS に

比較してより低濃度の曝露で，かつ当初の

症状惹起のもととなった物質以外に対して

も過敏症を呈して，症状が誘導されるなど

の疾病単位として捉えられている。これら

の疾患群において，その症状の病態生理と

しての検討についてか，症例での自律神経

系を利用した機能検査，あるいは脳科学を

用いた曝露時の興奮脳部位などの観察など

が進められると同時に，遺伝子多型の検討

による個人的要素/感受性の検討，あるいは

代謝酵素の測定などの検討が進められてい

る。このように PNEI-NW を総括的に観察

する必要性があるのは当然であるが，別の

視点から，実験的に精神，神経，内分泌，

免疫のそれぞれの領域に特化した影響を観

察し，それらの成果を包括的に統合するこ

とにより，全体的な病態生理の理解を進め

るというアプローチも必須となってくるで

あろう。一方，SHS や MCS が一般的にな

るに従って，建築関連の研究者あるいは実

務に携わる住宅や建材のメーカーなどは，

化学物質を削減する方向性とともに，健康

増進に働く室内環境の構築に努力を進めて

いる実態がある。 
 例えば，室内に限らず室外も含めて，環

境としては五感にてその環境を人は認識す

るのであるが，そこには音による聴覚，匂

いなどの嗅覚，色や模様などの視覚等が，

代表的なものとなる。しかし，SHS や MCS
などで着目されているPNEI-NWなどを考

えても，単一の感覚では説明できないよう

な環境による健康増進効果も指摘されてい

る。この端的な例が，森林浴などによるリ

ラクゼーションによって免疫が賦活された

り，抗癌作用が惹起されるなどの，専門領

域あるいは一般のマスメディアも含めた報

告である。森林浴などは，日常の生活から

離れる精神的なストレスからの開放，緑を

中心にした視覚，運動による影響等々が複

合してその生体影響には作用していること

は，明白であろうが，そこには，これら以

外に，木から放出される化学物質（ピネン

など）や，通称マイナスイオンと呼ばれる

空気環境なども，効果があることが取り沙

汰されているが，科学的な解析については，

まだ，端緒についたばかりの状況である。 
 
２．研究の目的：今回の課題では，これら

の健康への悪影響あるいは健康増進が想定

されるいくつかの化学物質や物理的気質環

境について，免疫面に特化して実験的な検

討を行い，これら疾患の病態生理の理解を

進めるとともに，その後に神経細胞などへ



の応用が可能となる実験環境の構築を目指

すことを目的とする。 
 
３．研究の方法： 
（１）マイナス荷電粒子優位空気質システ

ムのインキュベーターシステムへの導入： 
 本課題の一つの着目点に，マイナス荷電

粒子優位空気質の免疫系への影響の検討が

挙げられる。この点は，曝露インキュベー

ターシステムが構築されないと，達成でき

ない。免疫学的検討手法が確立しているた

め，このハード面が最重要となる。 
 マイナス荷電粒子発生装置は，既存の装

置（マイナス荷電粒子発生装置●キーエン

ス社製高性能マイクロ除電器：SJ-M200
（コントローラ）発生器本体，SJ-M020（除

電ヘッド）先端部分，他コンポーネント部

品あり）が有用であり，また，測定には（モ

ニターの機器●コムシステム社製 高性能

空気イオン測定器：COM-3600））を用いる

ことが可能である。ただし，継続的にある

一定の割合で，マイナス荷電粒子優位のイ

ンキュベーター内空気質を維持するために

は，発生量，流量その他の検定が必要にな

ってくる。 
（２）マイナス荷電粒子優位空気質システ

ムにおける免疫機能の測定 
① ＮＫ細胞機能：ＮＫ細胞機能の測定は，

現在アスベスト曝露で行っており，こ

れは多くの国際的な発表も実施してい

る。よってシステムの整備によって，

測定は可能となる。 
② 制御性Ｔ細胞機能：本機能の測定も実

施しており，既に珪肺症での異常を報

告している。よってこれも，システム

の整備により測定可能となる。 
③ その他機能；樹状細胞，ＮＫＴ細胞，

抑制性Ｔ細胞。これらについては，現

在，実験系は確立しており，アスベス

ト等の影響を検討中であるが，同様に

この機能測定法を応用可能である。 
④ また，制御性Ｔ細胞，樹状細胞などは

ex vivo 誘導系が確立している。この

場合，機能検討中ではなく，誘導期間

中の曝露による変化を観察することも

興味深い。 
（３）後半では， 
① 上記の機能検査法が確立した場合，マ

イナスイオンについては変化が得られ

た分子機序を明白にして，健康増進室

内環境についての検討を深める。 
② 免疫担当細胞以外に，神経細胞や内分

泌系細胞を用いた検討を実施する。 
③ 曝露材料を，マイナス荷電粒子から，

有機溶剤（ホルムアルデヒドやトルエ

ン）に変更して，その細胞学的影響の

確認を行う。 
1） 免疫担当細胞（ＮＫ細胞，制御性Ｔ

細胞，ＮＫＴ細胞，樹状細胞，Ｂ細

胞。 
2） 神経細胞 
3） 内分泌細胞 

（４）それぞれの結果の照合による複合影

響の検討。 
 

４．研究成果： 

(1) マイナス荷電粒子優位空気質システム

のインキュベーターシステムへの導入とそ

れによる免疫担当細胞の機能変化について

は，十分に構築し，研究を実践できた。 
その結果，図 1 に示すように，実際にこの

プロジェクトまでに構築していたマイナス

荷電粒子優位な室内環境とは異なるオーダ

ーにはなったが，インキュベーター内にこ

ちらの条件では継続的にマイナス荷電粒子

を発生させることによって，実験環境を構



築することが可能であった。 

 
そして，健常人末梢血新鮮採取免疫担当細

胞を用いて，免疫影響を観察することが可

能となった（図２） 

 
その結果，1 週間培養によって，図 3 に示す

ように活性化細胞のマーカーとして CD25 を

用いると，特に CD4 ヘルパーT 細胞において

有意な活性化が認められた。ただし，CD8 陽

性細胞，CD56 あるいは CD16 を用いた NK細胞

については，認められなかった。なお，CD16

陽性 NK細胞については，p<0.1の有意差であ

り，傾向としては活性化すると捉えることも

可能かと考えられた。 

 

さらに，T細胞の活性化マーカーとして PD-1

分子を用いると（図４）特に，１週間培養の

CD4 陽性 T 細胞において，その上昇が認めら

れ，CD25で観察した結果と合致した所見であ

った。 

 

 

そこで，サイトカイン産生への影響を観察す

ると，インターフェロンγが有意に，そして

インターロイキン２が傾向として産生が亢

進することが判明した。これもまた実験的な

条件では T 細胞の活性化を促す結果であり，

これまでの健常者による 2.5時間滞在型試験

と同様な所見であった（図５） 



 

これらの結果を総合してみて，免疫活性化に

ついて，優勢に作用するインターフェロンγ，

とインターロイキン２，さらに陰性にはたら

くインターロイキン 10，加えて，これまでの

健常人の 2週間夜間のみ滞在型試験で得られ

たナチュラルキラー細胞活性の亢進を考慮

して，実験系での NK 細胞活性を合わせ，イ

ンターロイキン 10 のみを陰性因子として，

公式をためしに構築すると，この公式でも有

意にマイナス荷電粒子優位のインキュベー

ター気質は免疫系を活性化することが判明

した（図６）。 

 

そこでヘルパーT 細胞の中に含まれる免疫刺

激反応を制御抑制する制御性 T細胞機能につ

いて，検討することにした（図７）。 

 

前述のように CD４陽性 T細胞自体の活性化と

しては，マイナス荷電優位空気室は，傾向と

してやや亢進するとも思われたが，有意差は

得られず，また傾向としても陽性に捉えるに

は，至らない判定結果であった（図８）。 

 

また，制御性 T 細胞機能については，mixed 

lymphocyte reaction 法で観察したが，こち

らには明らかな影響が見られなかった。全体

として活性亢進があったものの，制御性 T細

胞を混在することによって生じる反応性 T細

胞の増殖抑制は認められなかった（図９）。 

 



いずれの成果も，これまで健常人ボランティ

アを用いて，実際にマイナス荷電優位な空気

室を構築して，2.5 時間ならびに夜間のみ 2

週間滞在型試験で行ってきた，短期にごく軽

度にしかし有意にインターロイキン２の産

生亢進が惹起され，それは即時にもとに戻る

ものの，その繰り返しによって，2 週間の環

境によって，ナチュラルキラー細胞活性が高

まることと，整合性が得られる結果であった。 

 

現在，人数は少ないものの長期モニター（月

～年の単位）を実施しており，将来的にはベ

ンチャーなどの構築も考えている。 

 

ただし，これらの実験的システムを用いて他

の化学物質（シックハウス症候群などを考慮

するとホルムアルデヒドなど）の曝露や，そ

れにマイナス荷電粒子優位な状況が加わっ

た場合とか，シックハウス症候群を考慮して

神経系の細胞培養を用いる系の構築も目標

としていたが，これらの検討には至れなかっ

た。 
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