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517　　ア トピ
ー

遺 伝子 に よ る 寄生虫感染防御

○渡辺直熙 （慈大・熱帯医学）

（目的）IgE産生 をlgクラス 特異的に支配す るア ト

ピ ー遺伝子の存在 を我 々 はさきに マ ウ ス の 実験か

ら示唆した 。 今回は寄生 虫に対する 正gE依存性の感

染防御の 発現に お よぼす ア トピー遺伝子の関与に

つ い て 旋毛 虫感染 マ ウ ス を用 い て 検討 した 。

（方法 ・結果）こ の ア トピー遺伝子の もとで IgE高

応答性の BALBIc と低応答性 の SJL！Jを選 び 、そ の 交

配に よるFl とSJL／Jとの もどし交配 で 得 られ た N2世

代マ ウ ス に旋毛虫200隻 の感染を行 っ た。 感染後の

総19E量 と抗原特異的lgE抗体量に よ っ て N2 マ ウス

は1塵高応答性 と低応答性 とに分離しそ の個体数の

比 は 1：1で単一遺伝子 の支配が考えられた 。 igE高応

答性 マ ウ ス で は旋毛虫の 虫体数が低応答性 マ ウス

よ り有 意 に少な く防御能が強 い こ とが示唆された 。

（結論）以上 の 結果か ら、旋毛 虫に対する感 染防

御 に ア トピー遺伝子が関与する こ とが示唆された 。

51g　　抗原特異的 B 細胞 に よ る lL − 4 、T 細胞依存 性

IgE 産 生 に対する抗原の 影響

　大柴晃洋、E，　W．　Gelfand＊ 、矢 田純
一

（東京 医 科歯科大 学 小 児科、＊National　 Jewish　 Medical

and 　　Research　　Center）

（目 的）抗原 特異的lgE抗体産生は抗原刺激 に よ る特異的

T ，B 細胞 の 活性化 と相互 作用お よび IL−4の 作 用 に よ り誘

導 され る こ とが 知 られ る。今回工L−4に よ り誘導 される 特異

的 lgE産 生への 抗原 を介す る抗原特異的T・−B細胞相 互 作 用 の

影響 を調 べ る た め以 下 の 実験 を行なっ た。

（方法） ヒ ト末梢 血単核 球 よ り破 傷風 毒素 （TT）お よ び

keyhole　limpet　hemocyanin （KLH）特異的 T 細胞 株 を 樹

立 し、抗原結合免疫磁気 ビーズ を用 い て 分離 し たTT特異的

slgM 陽性細胞 と共 に IL−4存在下に抗原 で 刺激培養 し、上清

申の 抗TT抗体を測定 した。

（結果 ） TT特 異 的 丁、　 B 細 胞 の 培養で は TT刺激 に よ り上清

中の 抗 TTIgMお よびlgG抗体 は 有意 に一E．昇 し た が、　 IgE抗体

の 産 生 は逆 に抑 制 され た。こ れ らの TTの 効果は T ，　 B 細胞

とも抗原特異的な組合せ の み に 観察され、抗IFN
了

お よ び 抗

工L−2抗体 の 添 加 に も影響 されなか っ た。

（結論）以 上の 結果 か ら抗原を介したT−B細胞 の 　c 。gnate

interactiQn が 直接的 に 抗原特異的 B 細胞 の 工L一轍 存 性

IgE産生に 負の 調節作用 を及 ぼす こ とが 示 唆され た。

518　　 SCID マ ウス に おけ る ヒ NgE 産生の 誘導機序

○小塩岳弘、梶原景
一、生澤公

一、柳原行義　（国立相模

原病院臨床研究部）、中神啓 仁　（旭 化 成 工 業 免疫 研 究所 ）、

羅 智靖　（順 天 堂大 学 医 学部免疫）

【目的】ア トピー
患者の PBMC を移入 したSCID マ ウス に

おけ る ヒ トIgE 産生の 誘導機序 につ い て、　 CD40 リガ ン ド

（CD40L ）の 発現 に 関与する 細胞を中心 に検討 した 。

【方法】患者PBMC をSCID マ ウス の 腹腔内に移入後、回

収 した腹腔 細胞 を用 い て ヒ トCD40L 陽性細胞 をtwo −co1 。 r

FACS で 解析す る と共に 、 ヒ トCD40L 、
　 IL−4、

　 IL−13およ び

mature 　CE の 各 mRNA の 発現に つ い て もRT −PCR に よ り半定

量 的 に 解析 し た 。ま た 、 マ ウ ス 血 清 中 の ヒ トlgE は

sandwich 　RIA で 測定 し た 。尚、抗 cD40L 抗体 は、　 PBMc

移 入 後か ら6日間、マ ウ ス の 腹腔 内に 投与 した。

【結果 】CD40L は、　PBMC 移入後、　ct／β　1℃ R、　 CD4 、　CD8 、

y／a　
’
rCR および FCERI の 各陽性細胞に

一
過性 に発現された。

また、CD40L 　mRNA はIL4 　mRNA と同様 な kineticsで 誘導

さ れたが、IL−13mRNA はIL、4　mRNA よ りも遅れ て 発現さ

れた 。

一
方、mature 　C ε mRNA の 発現は経 日的に増加 し た

が、抗 CD40L 抗体 はmature 　C ε
・mRNA の 発現お よび IgE産

生 の 誘 導 を強 く抑 制 した。

【結 論】SCID マ ウ ス に おけ る ヒ ト匣gE産 生 の 誘導 に は、
CD4 陽 性細胞 の み な らず、　CD8 、　 fitf6

　TCR お よ び FC　E　RI　wa
性細胞もCD40L 依存的 に 関与 し て い る と考え られ た。

520　　1L
−4遺 伝子転写 調節 領域 の 多 型 と総 lgE値，

特異 的lgE値 との 関 連 の 検討

○鈴木 勇，山 口 悦郎 ， 川 上 義和 （北大第
…

内科 ）

（目的）近 年 IL−4遺伝 子 の 転穿 調 節 領 域 の 多型 と 総【gE
値 との 閭に関連が あ る との 報 告 が Caucasian に つ い て な

され た。我 々 は 日本人 の ア トピ
ー家 系及 び一般 集 団 に つ

い て よ記 の 多型 と総lgE 値 ，特 異 的 lgE値 との 関 連 に つ

い て 検討 した。

（対 象 ）喘 息家 系 は ア トピ
ー性 気管 支 喘息 患 者

’
を発端

者 と した14家 系 よ りな る99 人，一般 集 団 は 当科 へ 紹 介

さ れ た喘 息想 者 を含 む 87人 を 対象 と した。
（方法）来 梢血 よ り採 取 した ゲ ノ ム DNA を 鋳 型 と し ，

PCR 法 に て 正L −4遺 伝 子 転 写 調 節傾 域 596bp を増幅 した

後，制限 酵 素BSmFI に て 消 化 し，3．5％ ア カ ロ ー
ス ゲル

．ヒに て 電 気 泳動 した。総lgB 値は lgE−R ΣST 法 に て ，特

異 的lgE値は lgE −MAST 法 に て 測定 した。統計は Mann −
Whitney 　U　test，　 X2test にて 検討 した。
（結果 ）IL−4選伝 子 転写 調 節 領 1或の 多 型 （．524C → T ）

と総IgE 値 との 間で は有意な相関 を認 め なか っ たが ，ア

ト ピー一家 系 に お い て 特 異 的 lgE 値 （動 物 抗 原 ） との 問 に

有 意な 相 関 を 認 め た。

（結謝 IL・4遺 伝 子 転 写 繍 領 域 の 多型 が特異的lglllの

産 生 を修 飾 し て い る可 能 性 が 示 され た。
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