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研究成果の概要（和文）：　本研究では我々が開発した自己抗体検出システムを用いて難治性内因性ぶどう膜炎の自己
抗体を網羅的に検索・同定した。
　フォークト-小柳-原田病患者を3プール群に分けて検討した結果、患者3プール群すべてにおいて、健常コントロール
群に比べて1.5倍以上の産生を示すタンパク質を10種類同定した。
　ベーチェット病においても同様に患者プール群すべてにおいて、健常コントロール群に比べて1.5倍以上の産生を示
すタンパク質を6種類同定した。これら同定したタンパク質のうち、3種類は両疾患において共通であった。

研究成果の概要（英文）：In this study, serum autoantigens were examined comprhensively in the patients wit
h endogenous uveitis by using our novel detection system.Serum samples were divided into 3 pooled groups. 
Among Vogt-Koyanagi-Harada disease patients, 10 kinds of proteins were elevated more than one-and-a-half l
evels compared with healthy volunteers in sera. Behcet's disease patients also showed that 6 kinds of seru
m proteins were increased levels by half compared with those of healthy subjects.
We further demonstarted that 3 of these elevated proteins were common to Vogt-Koyanagi-Harada disease and 
Behcet disease.
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１．研究開始当初の背景 

 難治性内因性ぶどう膜炎は、先進国では中

途失明原因の 10-15% を占める重要な疾患

領域である。我が国ではサルコイドーシス、

フォークト-小柳-原田病（原田病）、ベーチ

ェット病が 3大原因疾患であり、いずれも自

己免疫が関わると考えられている。これまで

の臨床的および基礎的研究により、ある特定

のHLA遺伝子に提示された各種抗原に対する

何らかの抗体による免疫反応 （抗原抗体反

応）が原因となり、病態が形成されると考え

られている。したがって、疾患特異的な自己

抗体を特定することは病態の理解・解明とと

もに先進的な診断・治療に結びつくと考えら

れるが、これまでこれらの疾患群で網羅的な

自己抗体解析はなされていない。 

 

２．研究の目的 

 本研究の目的はこれらの難治性内因性ぶ

どう膜炎における自己抗体プロファイルを

網羅的に解析・検出し、最終的にはこれらの

ぶどう膜炎特異的自己抗体を指標とした病

態解析・診断技術を開発することである。 

 

３．研究の方法 

 本研究では我々の開発した自己抗体検出シ

ステム（コムギ胚芽無細胞タンパク質合成ロ

ボット）を用いて難治性内因性ぶどう膜炎の

自己抗体を網羅的に検索・同定した。マウス

タンパク質ライブラリーを利用した予備的

実験で測定精度やプロトコールを確定し、ま

ず原田病に関連した 10 数種の自己抗体を検

出することに成功した。そののち、このシス

テムを用いて原田病およびベーチェット病

を対象に自己抗体プロフィールの網羅的な

自己抗体スクリーニングを系統的に行い、難

治性内因性ぶどう膜炎に特異的な血清中自

己抗体の同定を行った。 

 

 

４．研究成果  

原田病患者 14例を 3プール群（5例、5例、

4 例）に分けて自己抗体スクリーニングを行

った結果、患者 3 プール群すべてにおいて、

健常コントロール群に比べて1.5倍以上の産

生を示すタンパク質を 10 種類同定した。ベ

ーチェット病においても、患者 15 例を 3 プ

ール群（各 5例ずつ）に分けて自己抗体スク

リーニングを行った結果、患者 3プール群す

べてにおいて、健常コントロール群に比べて

1.5 倍以上の産生を示すタンパク質を 6 種類

同定した。これら同定したタンパク質のうち、

3種類が両疾患において共通であった。また、

両疾患で得られた結果をスコア化してタン

パク質のランク付けを総合的に行った結果、

さらに 12 種類のタンパク質が両疾患に共通

して関連することが示唆された。 
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