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A. 研究目的 
 舌下免疫療法の効果を高める手段として、
高力価エキスの開発や治療スケジュールの検
討などとともに、アジュバントの開発が望ま
れている。我々は最近、黄色ブドウ球菌の主
要な細胞壁成分であるプロテインAとIgGと
の免疫複合体が鼻副鼻腔粘膜の付着細胞を刺
激し、制御性サイトカインであるIL-10の産生
を強力に誘導することを明らかにした (Oka
no M, et al. JACI in press)。プロテインA
はIgGのみならず唾液に大量に含まれるIgA
とも結合することが知られており、さらに唾
液中にはIgGも存在することから、プロテイン
Aを舌下免疫療法において免疫寛容誘導アジ
ュバントとして利用できる可能性がある。今
回はプロテインAの免疫制御活性について、特
に唾液に存在する免疫グロブリンとの複合体
形成に注目し、基盤的な検討を行った。 
 
B. 研究方法 
 健常人およびスギ花粉症患者から採血を行
い、末梢血単核細胞を単離した。種々の濃度

のプロテインAを単独あるいは免疫グロブリ
ン（IgG、IgA）の存在下にて刺激し、培養上
清中のIL-10を測定した。また末梢血単核細胞
をスギアレルゲンCry j 1にて刺激する際に、
プロテインAを単独あるいは免疫グロブリン
との存在下で添加し、IL-5産生の変化を観察
した。 
 
（倫理面への配慮） 
被験者に対しては学術的な意義について十

分な説明を行い、同意・協力が得られた上で
行った。 
 
C. 研究結果 
 末梢血単核細胞は10μg/mlのプロテインA
の単独刺激に対してIL-10産生を示した。プロ
テインAによるIL-10産生は、IgG（100μg/m
l）存在下で有意に増強された。プロテインA
によるIL-10産生は、IgA存在下でも増強する
傾向を示した。スギ花粉症患者由来の末梢血
単核細胞のCry j 1刺激によるIL-5産生はプ
ロテインAの単独添加では変化しなかったが、
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研究要旨   
舌下免疫療法の効果を高める手段として、免疫寛容を誘導するアジュバントの開発が望
まれる。今回我々は、黄色ブドウ球菌プロテイン A に注目し、本分子による免疫制御
作用を検討した。ヒト末梢血単核細胞はプロテイン A の単独刺激に対して IL-10 産生
を示し、その産生は免疫グロブリン存在下で有意に増強された。スギ花粉症患者由来の
末梢血単核細胞の Cry j 1 刺激による IL-5 産生はプロテイン A の単独添加では変化し
なかったが、IgG の存在下で抑制された。以上の結果より、プロテイン A は IgG や IgA
といった免疫グロブリンと免疫複合体を形成し、IL-10 産生を誘導しスギ花粉特異的な
IL-5 産生を抑制する可能性が示された。IgG や IgA は唾液に含まれることから、プロ
テイン A は舌下免疫療法アジュバントとして利用しうる可能性が示唆された。 
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IgGの存在下で抑制された。 
 
D. 考察 
 プロテインAはIgGやIgAなどの免疫グロブ
リンと結合し免疫複合体を形成することが知
られている。最近、免疫複合体は樹状細胞や
マクロファージに働き、免疫寛容を誘導する
ことが報告されている（Zhang Y, et al. Eu
r J Immunol 2011）。今回の検討からは、
プロテインAはIgGやIgAといった免疫グロブ
リンと免疫複合体を形成し、IL-10産生を誘導
しスギ花粉特異的なIL-5産生を抑制する可能
性が示された。IgGやIgAは唾液の主要な免疫
グロブリンであり、プロテインAを粘膜アジュ
バントとして舌下投与すると唾液中で免疫複
合体を形成し、舌下免疫療法による免疫寛容
を増強することが期待できる。 
 
E. 結論 
 黄色ブドウ球菌プロテインAは免疫寛容誘
導型の粘膜アジュバントとして舌下免疫療法
の有効性を上げる可能性が示唆された。 
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