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研究成果の概要（和文）： 
分離したマウス単核球の培養により成熟した樹状細胞の樹立を行った。培養時に投与する物質に

より成熟細胞の性質は変化することが共刺激分子の発現パターンにより示された。さらに制御性

サイトカインの産生能誘導、およびＴ細胞を介した免疫応答の違いがＥＬＩＳＡ等の免疫学的方

法により確認された。さらに疾患モデルの作製のため、マウスに抗原を点鼻投与することでアレ

ルギー性鼻炎症状を発現することが確認された。鼻炎症状としての鼻かきやくしゃみの回数、各

血清抗体価の上昇および鼻粘膜のアレルギー性変化を認め、鼻炎モデルとしての有用性が示唆さ

れた。 
 
研究成果の概要（英文）： 

We could establish regulatory dendritic cells separated from splenocytes in vitro . 

Immune responses in this experiment were examined by several immunological methods such 

as ELISA.   

Allergic rhinitis-like symptoms were confirmed in antigen-sensitized mice. 
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１．研究開始当初の背景 

 アレルギー性鼻炎に対する本治療法の有益

性は、抗原そのものはもちろんのこと免疫活

性物質等も投与することなく自己の免疫バラ

ンスを制御することにより、より安全な治療

が目指せることと考えている。本研究では、

まず制御性樹状細胞を実際に樹立し、機能解

析を行う。さらに培養系にて実際の免疫応答

や細胞増殖能にどのような影響を及ぼすかを

検討する。到達点としては、アレルギー性鼻

炎モデルマウスに対し投与することでサイト

カインや抗体などの免疫応答制御だけでなく、

実際の臨床症状に対する制御が可能かを検討

したい。 

 

 

２．研究の目的 

アレルギー性鼻炎に対する免疫療法は、現

在抗原エキスを直接患者に注射で投与する減

感作療法が主流であるが長期間通院が必要で

あることやアナフィラキシーの危険性がある

ため普及していない。減感作療法の免疫学的

機序としては制御性 T 細胞の関与が考えられ

ており、この細胞を効率よく安全に誘導する

ことが新しい免疫療法として必要と考えられ

る。そこで制御性樹状細胞に注目し、この細

胞を培養によって誘導し直接体内に戻すこと

で、より効率よく安全な免疫療法を確立でき

るのではと考え実験を行う予定である。すで

に制御性樹状細胞の確立には着手しており、

実際にアレルギー性鼻炎マウスモデルに投与

することで免疫応答にどのような影響を及ぼ



すのかを検討する。 

 

３．研究の方法 

 制御性樹状細胞の樹立のため、マウスの脾

臓より単核球を分離し、各サイトカインおよ

び刺激因子とともに培養を行った。樹立した

成熟樹状細胞は、Ｔ細胞と共培養することに

より産生されるサイトカインの違いや共刺激

分子の発現パターンにより機能解析を行った。 

アレルギー性鼻炎のモデルをマウスで作製す

るためにマウスに抗原をアジュバントととも

に腹腔内投与することで感作を行った後、抗

原を連日点鼻した後の症状を観察・測定した。

血清中の抗体価の変化をＥＬＩＳＡで検討し

た。鼻粘膜はホルマリン固定した後切片を作

成、染色し好酸球数を測定した。 

 

４．研究成果 

制御性樹状細胞の樹立のために細胞培養実

験を行った。初めにメスＢＡＬＢ/ｃマウスの

脾臓由来単核球より未熟な樹状細胞を磁器ビ

ーズを用いた細胞分離装置にて分離し、これ

をサイトカイン、Ｇ－ＣＳＦなどの成長因子

および抗原と共に培養することで成熟した樹

状細胞を樹立できた。次いで異なるサイトカ

インを使用して培養した樹状細胞を用意し、

発現する表面抗原の違いをフローサイトメト

リーで、サイトカイン産生能をＥＬＩＳＡに

て確認した。通常の成熟樹状細胞と比べ、共

刺激分子の発現パターンは異なっていた。さ

らに同じ種のマウス単核球より分離培養した

T 細胞をこれらの樹状細胞とともに共培養し

細胞免疫応答をサイトカイン産生能で検討し

た。制御性樹状細胞は、通常の樹状細胞の場

合と異なりＩＬ－１０などの制御性サイトカ

インを誘導することが確認された。 

ついで感作を行ったＢＡＬＢ/ｃマウスに抗

原を１週間連日点鼻投与することによりアレ



ルギー性鼻炎症状（くしゃみ、鼻かき）の発

現、鼻粘膜の好酸球浸潤、および抗原特異的

ＩｇＥなどの抗体が産生されることを確認し

た。 
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