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研究要旨  C57BL/6 マウスを特異 IgE で繰り返し授動感作することによって IgE トランスジェニックマ

ウスと同様に痒疹病変を誘導することに成功した。また STAT6欠損マウスでは wild-type（C57BL/6）マウ

スに比して痒疹反応が増強した。反応の増強は wild-typeマウスに STAT6siRNAを投与することによっても

確認された。STAT6を介した Th2型サイトカインシグナルは病変形成に抑制的に作用していると思われる。 

 

 

Ａ．研究目的 

痒疹は代表的な難治性そう痒性皮膚疾患であり、

慢性的な痒みは患者のＱＯＬを大きく損なう。しか

しその病態は全く不明である。われわれは昨年 IgE

トランスジェニックマウス(IgE-Tg マウス)を用いて

痒疹モデルを樹立した。今回は wild-type (WT) マウ

スにおいて痒疹反応の誘導を試みるとともに、痒疹

病変における Th2型サイトカインの意義について解

析した。 

 

Ｂ．研究方法 

BALB/cマウスおよび C57BL/6、さらに STAT6 欠

損マウス(STAT6 (-/-))を TNP(trinitrophenyl)-特異 IgE

に て 繰 り 返 し 授 動 感 作 し 、 同 時 に

TNP-OVA(ovalbumin)を反復皮下（耳介）または皮内

（背部皮膚）投与した。 

 

Ｃ．研究結果 

Day 0, 3, 6に TNP-IgEを C57BL/6マウスの腹腔内に

投与し、TNP-OVAを Day 1,4,7に耳介に反復皮下投

与したところ持続性の耳介腫脹反応がみられた。組

織学的には表皮肥厚、単核球、好酸球、好塩基球の

浸潤からなっており、痒疹反応に相当すると思われ

たが、反応の強さは IgE-Tgマウスに匹敵するほどで

はなかった。また BALB/c マウスではさらに弱い反

応しか得られなかった。次に Th2型サイトカインの

関与を検討するため、STAT6(-/-)を用いて痒疹反応を

誘導したところ、意外なことにWT (C57BL/6)マウス

に比してその耳介腫脹は大きく増強していた。同様

の病変を背部皮膚を用いて行ったが、やはり STAT6 

(-/-)マウスでは WT マウスよりもより明瞭な結節性

病変が形成された。また WTマウスで誘導される痒

疹病変は STAT6siRNAの局所投与によっても増強し

た。 

 

Ｄ．考察 

今回の研究で、C57BL/6 マウスに特異 IgE の繰り返

し投与することで、IgE-Tgマウスの場合と同様に痒

疹反応を誘導することできた。痒疹反応モデルでは

Th2 型優位の免疫反応が起こっていることが昨年の

研究でわかっており、このことはヒト痒疹病変にお

いても確認されている。したがって当初われわれは

痒疹病変の形成に Th2型サイトカインが重要である

と予測した。しかし意外なことに STAT6(-/-)マウス

や STAT6siRNA投与時における皮膚反応は増強した。

このことは STAT6を介したTh2型サイトカインシグ

ナルは病変形成に対して抑制的に作用していること

を示している。同時に Th2型サイトカインを標的と

した治療法は病変を悪化させるリスクがあることを

示唆する結果となった。今後は Th2型サイトカイン

による炎症抑制作用の機序の詳細を検討する予定で

ある。 

 

 

 



Ｅ．結論 

マウス痒疹反応モデルにおいて Th2型サイトカイン

は抑制的に作用していると考えられた。 
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