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研究成果の概要（和文）：　臓器移植後長期成績の改善のためには、抗ドナー抗体の制御は不可欠である。ブタ
(Duroc)のfibroblastにA/B転移酵素、FUT1遺伝子を導入し、ABO血液型不適合MHC抗体陽性移植モデルブタの開発
を試みた。IgG4抗体、RNA干渉による抗体・補体依存性細胞障害の抑制を確認した。ABO不適合腎移植の抗体関連
型拒絶反応は、総IgG,IgG1,IgG2,IgG3そしてC1q結合能と関連した。腎生検組織のmicroarray解析の結果、ABO不
適合移植ではBACH1遺伝子の増加が認められた。抗A/B抗体接着により、HLA class I, DRの発現減少、補体によ
る細胞傷害の軽減を確認した。

研究成果の概要（英文）：Control of antibody-mediated rejection caused by blood group ABO or 
HLA-incompatibility is essential for long-term graft survival after organ transplantation.  Blood 
group A or B transferase and fucosyltransferase (FUT1) were transfected into two types of Duroc 
fibroblasts (non-A). We attempted to produce cloned pig expressing blood group A or B.
Subclass IgG4 and RNA interference were effective for reducing antibody-mediated, complement 
dependent cytotoxicity. Acute antibody-mediated rejection after ABO-incompatible renal 
transplantation was associated with pre-transplant IgG1,IgG2, IgG3 and C1q binding capacity. 
Microarray analysis using graft biopsy revealed that ABO-incompatibility could increase BACH1 gene 
and decrease reactive oxygen species. Anti-A/B antibody binding to endothelial cells induced the 
resistance to antibody-mediated, complement-dependent cytotoxicity due to downregulation of HLA-DR 
expression and upregulation of complement regulatory proteins (CD55 and CD59).

研究分野： 移植免疫、移植外科

キーワード： 移植・再生医療　ABO血液型不適合　HLA抗体　抗体陽性腎移植　モデルブタ　遺伝子
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