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研究要旨 
 寄生虫に感染すると、われわれ動物は Th2 型免疫応答を発動して感染防御にあたる。Th2
細胞は IL-4、 IL-5、IL-13 といった Th2 型サイトカインを産生する。その結果、IgG1/IgE
産生誘導、好酸球増多、腸粘膜上皮における粘膜型肥満細胞の増多等が起こる。本研究で
は、腸管寄生虫 Strongyloides venezuelensis（S. venezuelensis）の排除に IgG1 と IgE
が必要か検討した。この目的で抗体のクラススイッチを起こすことが不可能な AID 欠損マ
ウスに S. venezuelensis を感染させたところ、線虫の排除が著明に遅れることをが明らか
となった。次に、S. venezuelensis に二度感染させたマウスの血清を AID 欠損マウスに移
入したところ、正常の野生型マウス同様に S. venezuelensis を排除できることが明らかと
なった。最後に、血清中に存在する S. venezuelensis 特異的 IgG1 と IgE が粘膜型肥満細
胞を感作し、次に S. venezuelensis 由来の抗原がこれらの抗体に結合することで、S. 
venezuelensis 排除が起こることが明らかとなった。 

A. 研究目的 

腸管寄生線虫であるNippostrongylus 

brasiliensis (N. brasiliensis))の排

除は、腸粘膜上皮に存在する杯細胞の作

用によると考えられている。一方、別種

の腸管寄生虫であるS. venezuelensisの

排除は活性化された粘膜型肥満細胞の

作用が重要と考えられている。本研究で

は、以上の作業仮説が正しいか否かを検

証するとともに、IgG1とIgEがこれらの

蠕虫の排除に緊密に関わるか否かを検

討した。また、S. venezuelensisの排除

に肥満細胞が必須か否かも検討した。 

 

B. 研究方法 

C57BL/6マウスとC57BL/6を背景とするAID

欠損マウスに、あるいは全身の肥満細胞を

欠損するW/WvマウスにS. venezuelensisあ

るいは N. brasiliensisのL3幼虫を感染さ

せた後に、Th2型免疫応答の誘導、IgG1とIgE

の産生、腸管内寄生虫の虫体数、さらに糞

便中の虫卵数等を測定した。 

 

C. 研究結果 

C57BL/6マウスとC57BL/6を背景とするAID

欠損マウスにS. venezuelensisあるいは N. 

brasiliensisを感染させたところ、C57BL/6

野生型マウスでと同様に、AID欠損マウスで
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も正常にTh2細胞が誘導された。次に腸管内

寄生虫体数を経時的に調べたところ、N. 

brasiliensisの排除の程度は、C57BL/6野生

型とAID欠損マウスにおいて違いは認めな

かった。以上のことから、N. brasiliensis

の排除に抗体が必要でないことが明らかと

なった。一方、S. venezuelensisの排除で

あるが、C57BL/6野生型に比して、AID欠損

マウスにおいて著明に遅延していた。この

ことから抗体が排除に必要なことが示唆さ

れた。そこでと、S. venezuelensisに二度

感染したマウスの血清をAID欠損マウスに

移入したところ、正常にS. venezuelensis

を排除する能力を獲得していた。一方、N. 

brasiliensis に二度感染させたマウスの

血清をAID欠損マウスに移入してもS. 

venezuelensisの排除能は回復しなかった。

即ち、抗S. venezuelensis抗体が必要なこ

とが示された。次に、感染マウスの血清中

にあるIgG1とIgEがS. venezuelensisの排

除に必須であることを明らかにするため、

AID欠損マウスにS. venezuelensis特異的

IgG1とIgEを移入した。その結果、どちらの

抗体を移入したAID欠損マウスにおいても、

S. venezuelensisの排除能は回復していた。

最後に、肥満細胞を欠損したマウスW/Wvは、

S. venezuelensisの排除能力が著明に低い

こと、そしてたとえS. venezuelensis 特異

的IgG1とIgEを移入したとしても、S. 

venezuelensisの排除は遅延したままであ

った。 

 

D. 考察 

S. venezuelensis 特異的IgG1とIgEを結合

した肥満細胞を、S. venezuelensis 由来の

抗原で刺激することで肥満細胞が活性化さ

れS. venezuelensisの排除が促進されるこ

とが明らかとなった。  

E. 結論 

N. brasiliensisの排除はTh2細胞依存的に

誘導された杯細胞の作用で十分であるが、

S. venezuelensisの排除は、肥満細胞がS. 

venezuelensis 特異的IgG1とIgEを介した

活性化が必要なこと、そして活性化はS. 

venezuelensis 由来の抗原刺激で誘導され

ることが明らかとなった。 
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