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研究要旨  HVJ-Eは樹状細胞からのinterferon-の誘導を促し、これにより脾臓細胞よりinterferon-

を産生させる。Interferon-の産生はToll-like receptor非依存性でRIG-I依存性である。HVJ-Eは、Th1

シフトを促進するため、アトピー性皮膚炎治療には適したベクターである。 

 

Ａ．研究目的 

HVJ-E ベクターは Sendai virus (hemaggutinating 

virus of Japan; HVJ)を紫外線等で不活化した粒子

に遺伝子や siRNA を封入し、膜融合作用によっ

て直接細胞質内に導入できるベクターである。

何故このベクターがアトピー性皮膚炎等のアレ

ルギー疾患に効果があるのか、その作用機構の

解明を目指した。 

 

Ｂ．研究方法 

アレルギー性-鼻炎マウスや健常マウスの鼻腔内

にHVJ-Eのみを滴下して脾臓細胞からのサイト

カイン産生をELISA法で評価した。脾臓細胞や骨

髄 由 来 の 樹 状 細 胞 を 健 常 マ ウ ス や

Myd88-/-TRIF-/-マウスから分離してHVJ-Eを作

用させ、サイトカインの産生をELISAで測定した。

Polyethylene imine法を用いてRIG-I siRNAを樹状

細胞に導入した。 

（倫理面への配慮） 

動物実験は、大阪大学医学系研究科で承認された

実験計画に基づいて行った。 

 

Ｃ．研究結果 

アレルギー性鼻炎マウスの鼻腔内にHVJ-Eのみ

を滴下して脾臓細胞からのinterferon (IFN)-の産

生が上昇し、interleukin (IL)-4, IL-5の産生は抑制

された。一方、健常マウスの鼻腔内にHVJ-Eのみ

を滴下しても脾臓細胞でのIFN-の産生は誘導さ

れず、またIL-4, IL-5の産生もなかった。健常マウ

スの脾臓細胞にHVJ-EをかけてもIFN-, -は産生

されないが、骨髄由来の樹状細胞からはIFN-は

産生された。そこでHVJ-E処理した樹状細胞の培

養液で脾臓細胞を培養するとIFN-の産生が見ら

れた。HVJ-Eによる樹状細胞からのIFN-の産生

機構を解析するため、Myd88-/-TRIF-/-マウスの樹

状細胞にHVJ-Eをかけたが、野生型マウスの樹状

細胞と同じように産生が見られた。一方、RIG-I 

siRNAを導入した樹状細胞ではHVJ-Eによる

IFN-産生は著明に抑制された。 

 

Ｄ．考察 

HVJ-E は樹状細胞から IFN-産生を促し脾臓細

胞に IFN-を産生させると考えられる。鼻炎マウ

スでは、炎症部位の鼻粘膜における樹状細胞の

集積があり、HVJ-E の鼻腔内滴下で脾臓細胞か

らの IFN-産生を促した可能性がある。HVJ-E に

よる樹状細胞からの IFN-産生は Toll-like 

receptor 非依存性で RIG-I 依存性であることが分

かった。 

 

Ｅ．結論 

HVJ-E自身がサイトカイン産生に関与しTh1シフ

トを起こすため、アトピー性皮膚炎の治療に適し

たベクターである。 
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