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研究結果要約

食物アレルギーでは、食物抗原に対する経口免疫寛容が獲得できなかった、もしくは、獲得した免疫

寛容が破たんすることで、食べた物に対してアレルギーが生じていると考えられる。そこで本研究では、

経口免疫寛容の獲得が阻害される機序の解明や、獲得した免疫寛容が破たんする条件の解析を行った。

これまでに私たちは、マウス食物アレルギーモデルと経口免疫寛容モデルを作製した。また、経口免

疫寛容モデルにおいて、経口免疫寛容の獲得操作時に食品添加物を大量に摂取させると、免疫寛容の獲

得が阻害される結果を報告している。そして、マイクロアレイ解析の結果から、経口免疫寛容のマウス

では、セリンプロテアーゼの遺伝子発現が上昇している結果を得ていた。そこで、セリンプロテアーゼ

阻害剤として、アプロチニンを投与し、経口免疫寛容の獲得と阻害に対する作用を検討した。しかしな

がら、アプロチニンは、経口免疫寛容の獲得や阻害に対して、顕著な作用は確認できなかった。

一方で、経皮的な抗原の暴露による獲得した免疫寛容の破たんについて検討した。これまでに、経皮

感作によって経口免疫寛容の一部が破たんし、抗原特異的 IgE 値が上昇することを報告していた。今回、

抗原を皮内注射することで、より安定的に免疫寛容を破たんさせることを確認した。また、破たんの機

序として、経皮的な抗原の反復暴露により炎症性樹状細胞の遊走が促進することが考えられた。
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