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研究成果の概要：経鼻ワクチン設計に必要な鼻粘膜免疫の持つ免疫学的特性を明らかにするた

めにマウスを用いてモデル抗原への免疫応答の基礎的な解析を行った結果、鼻粘膜は粘膜免疫

寛容誘導能に乏しく、免疫感作に適した部位であることが明らかになった。 
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研究分野：医師薬学 
科研費の分科・細目：外科系臨床医学・耳鼻咽喉科学 
キーワード：経鼻ワクチン、免疫寛容、鼻粘膜、鼻アレルギー 
 
１．研究開始当初の背景 
高効率な経鼻ワクチンの設計や国民的に罹
患率の高い鼻アレルギーの理解の基礎とな
る鼻粘膜免疫の理解は決定的に不足してお
り、海外の研究グループでも鼻粘膜は免疫寛
容を誘導する／しない免疫器官であるかど
うかの結論は出ていなかった。 
 
２．研究の目的 
もし投与抗原の条件によって寛容を誘導す
るのであれば、それは経鼻ワクチンの奏功率
を引き下げる要因であり、一方では鼻アレル
ギーの予防や根治に道を開く性質である。本
研究ではいずれにせよ鼻粘膜そのものの免
疫的な性質（主に免疫寛容誘導能の有無）を
明らかにすることを目指した。 
 

３．研究の方法 
 マウス（BALB/c、DBA/2）を用いて、卵
白抗原 ovalbumin (OVA)を鼻粘膜に極力限
局するよう極微量にて投与を行い、その結果
誘導される体液性／細胞性免疫応答をそれ
ぞれ特異的抗体量、特異的 T 細胞増殖応答に
て検討した。免疫寛容の誘導の有無について
は、アジュバントとして CFA を OVA と懸濁し、
皮下に免疫し、体液性／細胞性免疫応答の抑
制効果について検討した。対照となる粘膜と
して消化管に OVA を投与して経口免疫寛容
を誘導して比較検討を行った。 
 
４．研究成果 
(1)鼻粘膜への抗原の投与では、消化管のよう
な免疫寛容は誘導されず、(2)むしろ有意な特
異的 IgG1 抗体産生の増強が認められ、Th2
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型免疫応答の誘導が示唆された。ただし、特
異的 IgG2a、IgA、IgE の産生は極めて低く、
抗原タンパク単独での免疫感作効率は CT
（コレラ毒素）などの粘膜アジュバントと感
作した場合に比べて低いことが明らかとな
った。 
  
 この事は経鼻ワクチンの設計に当たって
は、抗原タンパクの抗原性の強さ如何によっ
ては十分な感染防御免疫を誘導するために
は安全かつ性能の高いアジュバントを用い
る必要があるが、基本的に鼻粘膜は免疫を誘
導するのに適した器官であることを示唆し
ている。一方で、鼻アレルギーの発症は必然
である可能性を示唆しており、大気中抗原に
対する感作を警戒すべく、花粉飛散量などに
ついて何らかの環境基準の設定を考慮すべ
きかもしれない。 
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