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研究成果の概要（和文）：B細胞の活性化を負に制御するFcγRIIBは樹状細胞、単球、好中球など骨髄系細胞に
も発現している。Yaa変異遺伝子の存在かで、FcγRIIB分子を欠損したマウスは重篤なループス腎炎を発症す
る。病態発症におけるFcγRIIB分子の役割を細胞レベルで明らかにする目的で、B細胞、樹状細胞及び骨髄系細
胞にそれぞれFcγRIIB分子を欠損するマウスを作成した。B細胞及び骨髄系細胞特異的FcγRIIBを欠損したマウ
スは中程度のループス腎炎を発症した。樹状細胞特異的FcγRIIB欠損マウスでは正常所見だった。B細胞及び骨
髄系細胞でのFcγRIIB欠損は違う機序でループス腎炎発症に寄与していることが示された。

研究成果の概要（英文）：C57BL/6 mice carrying the Yaa autoimmune susceptibility locus spontaneously 
develop lethal lupus nephritis when the FcγRIIb gene is deleted (B6.FcγRIIb-/-.Yaa). To define the
 cell type specific role of FcγRIIb in the disease, we established B cell (CD19Cre.Yaa), myeloid 
cell (C/EBPαCre.Yaa), and dendritic cells (DC) (CD11cCre.Yaa) specific FcγRIIb-deficient B6.Yaa 
mouse strains. CD19Cre.Yaa mice developed milder lupus nephritis compared to B6.FcγRIIb-/-.Yaa 
mice, indicating that FcγRIIb deficiency on only B cells is not sufficient for the development of 
severe disease. Surprisingly, C/EBPαCre.Yaa mice developed similar mild disease as CD19Cre.Yaa mice
 whereas CD11cCre.Yaa stayed disease free. These observations indicate that, in B6. FcγRIIb-/-.Yaa 
mice, FcγRIIb deficiency on both B cells and myeloid cells, but not on DCs, contribute to the 
development of severe lupus with high autoantibody titers.

研究分野：基礎医学・実験病理学

キーワード： ループス腎炎　自己免疫寛容破綻　細胞特異的FcγRIIB欠損　B細胞　単球/マクロファージ　樹状細胞
　B細胞活性化因子　IL-1b,IL-10,CLcf1
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