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T細胞分化・機能におけるシグナル伝達経路の解明

ルミノイメージアナライザー LAS4010（GEヘルスケア社製）

免疫細胞の中でもヘルパーT (Th) 細胞は、ナイーブ（抗原未感作）なTh細胞から様々なThサブセットへと分化することができ、それぞれのサブセッ
トは生体内で異なる免疫機能を発揮するため、これらサブセットの分化機構を明らかにすることは、免疫疾患の治療に重要である。申請者らはこれ
までに、ヘルパーT (Th) 細胞サブセットの一つでありIL-17を主に産生し、炎症性疾患や自己免疫疾患に関わるTh17細胞分化において、PI3K-Akt-
mTORC1経路が分化を正に制御していることを明らかにしている。そこで、Th17細胞以外のヘルパーT細胞サブセットについてもこの経路が関与す
る可能性があるため、申請者らは制御性サブセットについても同様に検討することとした。そこでまず、野生型マウスの脾臓からナイーブTh細胞を
単離し、in vitroにおいて、このシグナル経路を阻害する薬剤を加えた場合と加えない場合の二通りで分化させた。両者の分化の割合をフローサイト
メーターを用いて確認したところ、阻害剤添加の有無でその割合に変化が見られた。そこでこれらの細胞からライセートを調製し、このシグナル経路
に関与する分子に対する抗体、およびこれら分子のリン酸化を検出する抗体でウェスタンブロットを行い、このシグナル経路が分化にどのように関
わっているかを明らかにすることによって、この経路の重要性を証明したいと考えている。このウェスタンブロットにおけるシグナルの検出に、ルミノ
イメージアナライザー LAS4010を使用しており、今年度は抗体濃度や抗体反応時間など、抗体反応の至適条件の検討を行った。これらの検討結果
は、今後行うウェスタンブロットによるシグナル分子の詳細な解析に、大いに役立つと考えられる。

　平成　　２６年　　　７月　　２２日　〜　平成　　２７年　　　３月　　３１日

制御性Th細胞は過剰な免疫応答の抑制に関わる細胞であるため、この細胞の分化の制御機構を明らかにすることは、新規抑制方法の確立につ
ながると考えられる。
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