
緒　　言

樹状細胞 （dendritic cell：DC）は，骨髄由来の強力
な抗原提示細胞で，免疫応答の開始と調節に非常に重要
な役割を担っている1,2）．循環血中では未熟な状態で存
在し，血流にのって全身のあらゆる組織に分布する．組
織に分布する未熟 DC は，食作用機能をもち，細菌やウ
イルスなどの danger signal に遭遇すると，所属リンパ
器官 T 細胞領域へと移動し，貪食した抗原を MHC 分
子に結合して T 細胞に提示する3）．その過程で成熟し，
T 細胞の活性化に必要なインターフェロン （IFN） など
のサイトカインを分泌する．

ヒトの末梢血において，DC は単核球の 1％未満を占
める非常に数の少ない細胞で，古典的には lineage マー
カー （CD3, 14, 16, 19, 20, 56） を欠く抗原提示白血球で，

MHC class Ⅱ（HLA-DR）を高発現する細胞として定義
されている4）．ヒト末梢血中の DC は， CD11c＋ CD123−

の myeloid DC （mDC）と，CD11c−CD123＋の plasma-
cytoid DC （pDC） の 2 つの主要なサブセットに分類さ
れる5）．mDC は抗原の貪食やプロセシングを行い，強
力な抗原提示細胞として機能する．また，Toll-like re-
ceptor の刺激により TNF-a を産生し，成熟すると
IL-12 などの炎症性サイトカインを産生する．一方で
pDC は，抗原提示能や T 細胞の刺激能は非常に弱いが，
ウイルス感染などに対し，多量の type I IFNs （IFN-a）
を産生するのが特徴である．

ナイーブ T 細胞を Th1 へ誘導する DC は DC1, Th2
へ誘導する DC は DC2 と呼ばれ，かつては mDC が
DC1, pDC が DC2 に相当すると考えられていた6,7）．し
かしその後の研究により，現在は，DC1, DC2 は mDC
から分化すると考えられている．実際に，単球を GM-
CSF＋IL-4で培養するとTh1を誘導しうるDC1が分化，
誘導され，IL-3＋IL-4 で培養すると Th2 を誘導しうる
DC2 ができる8,9）．

DC1 と DC2 を識別するマーカーは明確となっていな
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要　旨　ヒト循環血中の樹状細胞 （DC）には myeloid DC （mDC）と plasmacytoid DC （pDC） の 2 つの主要
なサブセットが存在し，mDC は，Th1 を誘導する mDC1 と，Th2 を誘導する mDC2 に分けられる．本研究で
は，Th1 疾患であるサルコイドーシス （サ症） （n＝30）と Th2 疾患であるアトピー性疾患 （n＝23）における末
梢血 DC サブセットを，健常人 （n＝23）と比較して検討した．フローサイトメトリーを用いて末梢血中の mDC 

（CD11c＋），pDC （CD123＋），mDC1 （CD1a＋），mDC2 （CD141＋）のサブセット解析を行った．サ症群では総
DC, mDC の数が有意に低下していた．mDC/pDC 比は 3 群間で差がなかった．CD1a＋mDC は，サ症群では対
照群と差がなかったが，アトピー群では CD1a＋mDC の減少，CD1a−mDC の増加を認め，CD1a＋/CD1a−mDC
比は小さかった．CD141＋mDC はアトピー群で有意に増加していたが，CD141−mDC 数は 3 群間で有意差はな
かった．CD141−/CD141＋mDC 比はアトピー群で有意に低値であった．アトピー群では，CD1a＋mDC の減少
と CD141＋mDC の増加を認め，末梢血中 DC の動態が Th2 への偏倚を反映するものと考えられた．サ症では，
DC 数は減少し，その動態からは Th1/Th2 の偏倚は明確でなく，肺などの病変局所に集積した DC を用いた解
析が必要と考えられた．
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準 14）にのっとり組織学的に確定診断された者を対象と
した．病期は Wurm’s 分類15,16）を用いて表記し，ステ
ロイドの全身投与を含む何らかの治療が行われた症例は
除外した．アトピー性疾患患者は，気管支喘息もしくは
アトピー性皮膚炎などのアトピー性疾患を有し，かつ
house dust mite （HDM）に対する radioallergosorbent 
test （RAST）が class2 以上の陽性者を対象とした．吸
入，外用を含むステロイド治療が行われていない症例の
みを選択した．サルコイドーシスやアトピー性疾患を含
む基礎疾患がない健常人で，HDM に対する RAST が陰
性の者を対照群とした．また，喫煙が末梢血 DC に及ぼ
しうる影響を除くため，対象者はすべて，非喫煙者もし
くは登録の少なくとも 1 年以上前に禁煙した既喫煙者と
した．試験への参加の前に，全例からインフォームドコ
ンセントを得た．

フローサイトメトリー解析
ヘパリンコートした採血管に新鮮末梢血 20 mL を採

取し，モノクローナル蛍光抗体（Lineage cocktail （CD3, 
CD14, CD16, CD19, CD20, CD56）-FITC, HLA-DR-
PerCP, CD11c-APC, CD123-PE, CD1a-PE （以上，BD 
Bioscience, San Jose, California, USA），CD 1 4 1 

（BDCA-3）-APC （Miltenyi Biotec, Bergisch Gladbach, 
Germany）を 10mL ずつ加え，室温に 2 時間おき，そ
の後溶血剤を 10 mL ずつ添加し，撹拌，振盪して溶血
させた．遠心，PBS による洗浄を行ったのち，FACS 
Calibur （BD Biosciences）で解析した．SSC と FSC で
単核球をゲーティングし（図 1），その中で Lineage−，
HLA-DR＋ の 細 胞 集 団 を DC と し た．CD11c＋DC を

いが，一般に CD1c （blood DC antigen-1：BDCA-1）
が mDC1, CD141 （BDCA-3）が mDC2 のマーカーとし
て用いられている10〜12）．われわれの検討では，単球か
ら GM-CSF で分化した DC1 では CD1c と同等以上に
CD1a の発現を認め，CD1a がより良好な mDC1 のマー
カーと考えられた9）．一方，CD141 を mDC2 の表面マ
ーカーとする考えについては議論があり，逆の結果を示
す報告もある13）．実際に，ヒトの循環血中における
CD1a＋mDC, CD141＋mDC の機能について明確に述べ
ている報告はない．

今回われわれは，Th1 関連疾患と考えられるサルコ
イドーシスと，Th2 関連疾患と考えられる気管支喘息
を主体するアトピー性疾患において，CD1a と CD141
を用い，mDC1, mDC2 を含む末梢血 DC のサブセット
を健常人と比較して解析し，それぞれの病態における
Th1/Th2 バランスと末梢血 DC の動態を検討した．ま
た，DC により産生される IL-12 は，ナイーブ T 細胞
からの Th1 あるいは Th2 への誘導を決定付ける重要な
因子であり，CD1a および CD141 が DC1/DC2 のマー
カーとなりうるかどうかを確認する目的で，Fluores-
cence-activated cell sortor （FACS）で分取した mDC
を培養し，その上清の IL-12 の産生を調べた．

方　　法

対　　象
2009 年から 2011 年までの間に当院で診断したサル

コイドーシス患者，アトピー性疾患患者，健常人を対象
とした．サルコイドーシスは，全例で気管支鏡を行い，
TBLB で非乾酪性類上皮肉芽腫を認め，本邦の診断基
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図 1　末梢血中樹状細胞のフローサイトメトリー解析
side scatter （SSC）と forward scatter （FSC） により，末梢血全血中の単核球をゲーティングし （図 1A, R1），単核球中の
Lineage−/HLA-DR＋が樹状細胞 （DC）である（図 1B, R2）．DC は，Lineage-/HLA-DR＋/CD11c＋/CD123−の mDC 細胞
サブセット（図 1C, R3），Lineage−/HLA-DR＋/CD11c−/CD123＋の pDC 細胞サブセット（図 1C, R4）に大別される．
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結　　果

対象患者の背景
サルコイド─シス群 30 名 （男性 13 名，女性 17 名），

アトピー群 23 名 （男性 16 名，女性 7 名），健常人 23 名 
（男性 10 名，女性 13 名）がこの研究に参加した （表 1）．
年齢は，サルコイドーシス群が 48.3±15.3 歳，アトピ
ー群が 45.5±14.8 歳，対照群が 51.7±14.0 歳であった．

各群の DC サブセットの結果を，表 2 にまとめて示す．

1. 末梢血mDC, pDC サブセット
CD11c＋ DC （mDC）の数は，サルコイドーシス群 ［中

央値 320.0 （四分位範囲 226.0, 509.0）］で， 対照群 481.0 
（352.0, 700.0）と比べ，有意に少なかった （P＜0.05, 図
2）．CD123＋DC （pDC） の数は，サルコイドーシス群で
は 110.5 （62.5, 168.5）で，対照群 90.0 （62.8, 143.5）と
比べ，少ない傾向があるも有意差はなかった．また，ア
トピー群も 127.0 （68.0, 268.0）と，対照群と比較し有
意差はなかった．すべての群において，末梢血中の
mDC 数は pDC と比べて高値であり，mDC/pDC 比は 3
群間で有意差がなかった （data not shown）．

2. CD1a＋mDCサブセット
FACS で解析した各群における CD1a と CD141 発現

細胞の分布の代表的データを図 3 に示す．CD11c＋

CD1a＋細胞数は，対照群，サルコイドーシス群と比較し，
アトピー群で減少している （図 3A）．一方，CD123−

CD141＋細胞数は，対照群と比較してアトピー群で増加
している（図 3B）．

サルコイドーシス群の CD1a＋mDC, CD1a−mDC 細胞
数 は， そ れ ぞ れ 238.5 （139.8, 362.8），79.0 （44.5, 
135.0）で，対照群の細胞数 （それぞれ 351.0 （217.0, 

mDC, CD123＋DC を pDC と し た． さ ら に，mDC を
CD1a＋mDC と CD1a−mDC，また CD141＋mDC と CD 
141−mDC に分類した．FACS で解析した総イベント数
は 200,000 カウントであり，データは WBC 200,000 カ
ウントあたりの細胞数で表記した．

分取したmDCサブセットによる IL-12の産生
健常人 5 名より採取した新鮮末梢血 100 mL を採取し，

前述の蛍光抗体を添加し，同様の手順で溶血，洗浄処理
を行った後，FACS Aria （BD Bioscience）を用いて，
CD1a＋mDC, CD1a−mDC 細胞群， および CD141＋mDC, 
CD141−mDC 細胞群を分取した．回収した細胞を，1 ウ
ェルあたり 1.0×104 ヶで，96 ウェルプレートに播種し，
RPMI 1640, 10％ FBS 100 U/mL, ペニシリン 100 mg/
mL と LPS 100 ng/mL を添加して 37℃，5％ CO2 の条
件下で 48 時間培養し，その上清を回収した．Human 
IL-12 Quantikine high sensitivity ELISA kit （R ＆ D 
systems, Mineapolis, Minnesota）を用いて，回収した
培養上清中の IL-12 を測定した．

統計学的解析
統 計 解 析 は GraphPad Prism 5.04（Graphpad soft-

ware, San Diego, California, USA）を用いて行った．デ
ータは，分布に従って，平均値±標準偏差 （standard 
deviation, SD）， ま た は 中 央 値 と 四 分 位 範 囲 （inter-
quartile range）で表記した．各群間の DC 数，比の検
定には，クラスカルワリス検定を用い，post hoc 解析は
Dunn’s test で行った．2 群間の平均値の比較にはステ
ューデントの t 検定を用いた．P＜0.05 を統計学的有意
差とした．
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表 1　患者背景

サルコイドーシス群
（n＝30）

アトピー群
（n＝23）

対照群
（n＝23）

年齢
（range）

48.3±15.3
（25-72）

45.5±14.8
（26-70）

51.7±14.0
（27-67）

性別
（男性 / 女性）

13/17 16/7 10/13

stage Ⅰ
 Ⅱ
 Ⅲ

8 （26.7％）
20 （66.7％）

2 （6.7％）
─ ─

気管支喘息
アトピー性皮膚炎
アレルギー性鼻炎

─
12
5

13
─
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と，サルコイドーシス群 92.5 （53.3, 144.5）や対照群
79.0 （44.5, 135.0）と比較し，有意に多かった （いずれ
も P＜0.05）．CD1a＋/CD1a−mDC 比は，サルコイドー
シス群と対照群との間に有意差はなかったが，アトピー
群では，対照群，サルコイドーシス群のいずれと比べて

462.0），92.5 （53.5, 144.5））と同等で差がなかった （図
4）．一方で，アトピー群のCD1a＋mDC数は215.0 （118.0, 
279.0）で，対照群 351.0 （217.0, 462.0）と比較して有
意に少なかった （P＜0.05）．

CD1a−mDC 数は，アトピー群で 205.0 （93.0, 324.0）

T16 DJMS

表 2　各群の樹状細胞サブセットの比較

対照群
（n＝23）

サルコイドーシス群
（n＝30）

アトピー群
（n＝23）

総数
908.0

（661.8, 1097.0）
  632.5 ＊

（460.0, 941.0）
1100.0

（922.6, 1279.0）

CD11c＋DC （mDC）
481.0

（352.0, 700.0）
  320.0 ＊

（226.0, 509.0）
457.0

 （284.0, 628.3）

CD123＋DC （pDC）
90.0

（62.8, 143.5）
110.5

（62.5, 168.5）
127.0

（68.0, 268.0）

CD1a＋mDC 
351.0

 （217.0, 462.0）
238.5

（139.8, 362.8）
  215.0 ＊

（118.0, 279.0）

CD1a−mDC
92.5

（53.5, 144.5）
79.0

（44.5, 135.0）
  205.0 ＊

（93.0, 324.5）

CD141−mDC
223.0

 （167.0, 355.5）
179.0

（126.0, 310.0）
232.0

（142.0, 299.0）

CD141＋mDC
90.5

（52.3, 265.3）
116.5

（66.5, 166.3）
  261.0 ＊

（81.5, 361.3）
＊：P＜0.05

データは白血球 200,000 カウントあたりの樹状細胞数を，中央値 （四分位範囲）で表記した．統
計学的解析には Kruskal-Walllis 法を用い，posthoc 解析は Dunn’s test を用い，p＜0.05 を統計
学的有意差とした．

対照群 サルコイドーシス群 アトピー群

CD11c+DC (mDC) CD123+DC (pDC) 

*: P<0.05

対照群 サルコイドーシス群 アトピー群

C
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図 2　myeloid DC （mDC）と plasmacytoid DC （pDC）サブセットの比較
CD11c＋DC （mDC）サブセットは，サルコイドーシス群で減少していた （P＜0.05）．
CD123＋DC （pDC）サブセットは，3 群間で有意差はなかった．データは白血球 200,000
カウントあたりの DC 数で表記した．
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A)

B)

対照群 サルコイドーシス群 アトピー群

対照群 サルコイドーシス群 アトピー群

図 3　CD1a＋mDC と CD1a＋mDC サブセットの比較
CD1a＋mDC, CD1a−mDC の代表的なデータを示す （A）．CD11c＋CD1a＋細胞は，対照群，サルコイドーシス群と比較し，
アトピー群で減少している．CD141＋mDC, CD141−mDC の代表的なデータを示す （B）．CD123−CD141＋細胞は，健常人
と比較してアトピー群で増加している．

CD1a+mDC CD1a-mDC
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*: P<0.05

対照群 サルコイドーシス群 アトピー群 対照群 サルコイドーシス群 アトピー群

図 4　CD1a＋mDC と CD1a−mDC サブセットの比較
CD1a＋mDC サブセットは，アトピー群で減少していた （P＜0.05）．CD1a−mDC
サブセットは，アトピー群で，対照群やサルコイドーシス群と比べて有意に増加
していた （いずれも P＜0.05）．データは白血球 200,000 カウントあたりの DC 数
で表記した．
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群と比べて有意に小さかった （それぞれ P＜0.001, P＜
0.01, 図 7）．

4. 各mDCサブセットにおける IL-12産生量の比較
FACS で分取して得た各 mDC サブセットが産生する

IL-12p40 の測定結果を， 表 3 に示す．CD1a＋mDC が産
生 し た IL-12p40 は（17.3±3.1 pg/mL），CD1a−mDC 

（7.8±1.9 pg/mL）， CD141＋mDC （6.9±0.8 pg/mL） と
比べ，有意に高値であった （P＝0.025, P＝0.018, 図 7）．

も有意に小さかった （それぞれ P＜0.001, P＜0.01, 図
5）．

3. CD141＋mDCサブセット
CD141−mDC の数は 3 群間で有意差はなかった （図

6）．一方，CD141＋mDC の数は，アトピー群で 261.0 
（81.5, 361.3）と，対照群 90.5 （52.3, 265.3）と比べて有
意に大きかった（P＜0.05, 図 6）．CD141−/CD141＋ mDC
比は，アトピー群，サルコイドーシス群のいずれも対照

T18 DJMS

**: P<0.01 , ***: P<0.001  
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対照群 サルコイドーシス群 アトピー群

図 5　CD1a＋mDC/CD1a−mDC 比
CD1a＋mDC/CD1a−mDC 比は，アトピー群で，対照群，サ
ルコイドーシス群と比べ，有意に小さかった （それぞれ P＜
0.001, P＜0.01）．

CD141-mDC

*: P<0.05

CD141+mDC

対照群 サルコイドーシス群 アトピー群 対照群 サルコイドーシス群 アトピー群
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図 6　CD141−mDC と CD141＋mDC サブセットの比較
CD141−mDC サブセットは，3 群間で有意差はなかった．一方，CD141＋mDC サブ
セットは，アトピー群で有意に大きかった （P＜0.05）．
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図 7　CD141−mDC/CD141＋mDC 比
CD141−mDC/CD141＋mDC 比は，アトピー群，サルコイド
ーシス群で有意に小さかった （それぞれ P＜0.005, P＜0.01）．
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CD141−mDC と CD141＋mDC の 比 較 で は，CD141−

mDC （9.3±0.8 pg/mL）で IL-12p40 の産生は高い傾向
にあったが，有意差はなかった（P＝0.435）．

考　　　察

気管支喘息やアトピーなど Th2 優位と考えられる病
態や，感染症や癌など Th1 優位と考えられる病態にお
いて，末梢血中の DC. サブセットの検討が報告されて
きた17〜19）．これまでの報告の多くは mDC と pDC の数
やバランスを論じるものであった．mDC に mDC1 と
mDC2 の 2 つのサブタイプが存在すること20）が報告さ
れて以来，CD1c （BDCA-1） や CD1a を mDC1, CD141 

（BDCA-3）を mDC2 のマーカーとして用いた検討が報
告されている11）．今回の研究では，CD1a を mDC1 の
マーカー，CD141 を mDC2 のマーカーとして，Th1 関
連疾患と考えられるサルコイドーシス，Th2 関連疾患
と考えられるアトピー性疾患症例における末梢血中 DC
サブセットの解析を行い，健常人と比較した．

サルコイドーシスは，原因不明の全身の肉芽腫性疾患
である．上皮細胞，線維芽細胞，組織球 / マクロファー
ジで構成される非乾酪性肉芽腫を形成することが病理学
的特徴であり，肺，皮膚，眼が高率に冒される．サルコ
イドーシスでは，肺の T 細胞からの IL-2, IFN-g の分
泌が高まっており21〜23），肺実質からの T 細胞のクロー

ンの研究24）や，BALF の研究25〜28）により，サルコイド
ーシスが Th1 関連疾患であると考えられている．一方
で，気管支喘息，アトピー性皮膚炎などのアトピー性疾
患は，これまでの多くの臨床研究や遺伝子研究や動物実
験モデルにより，Th2 関連疾患であると考えられてい
る．

今回の結果から，サルコイドーシスでは末梢血中の
DC 総数および mDC の数は健常人と比較して減少して
いた．これまでにも，サルコイドーシス患者の末梢血中
の DC 総数，mDC, pDC すべてが低下することや29），サ
ルコイドーシスの末梢血では mDC 数は少ない傾向にあ
る30）ことが報告されており，われわれの結果とほぼ一
致していた．サルコイドーシスで末梢血の DC 数が低下
する理由として，肉芽腫へ DC が遊走，集簇することが
考えられている．Ota らの報告では，サルコイドーシス
の肉芽腫のリンパ球層に DC が多く集積していることが
示されている29）．

一方，今回の研究では，アトピー群の末梢血中 DC 総
数，mDC, pDC の数および mDC/pDC 比は，対照群と
比べて差がなかった．過去に，気管支喘息の患者の末梢
血では DC の数が増加するという報告がある31）．また，
気管支喘息患者にアレルゲンチャレンジを行うと，末梢
血の mDC サブセットが急激に低下し32），気道上皮に
DC が集簇する33〜35）ことが報告されている．別の報告
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表 3　樹状細胞サブセットによる IL-12 産生能

CD1a＋mDC CD1a−mDC CD141−mDC CD141＋mDC

IL-12p40 （pg/mL）
（range）

17.3±3.1
（10.1 - 27.2）  

7.8±1.9
（5.9 - 10.8）

9.3±0.8
（7.3 - 11.8）

6.9±0.8
（4.0 - 8.5）

図 8　各 DC サブセットの IL-12p40 産生能の比較
フローサイトメトリーで分取した CD1a＋mDC は，CD1a−mDC や
CD141＋mDC と比べて，有意に高い濃度の IL-12p40 の産生能を示
した （それぞれ P＝0.025, P＝0.018）．CD141−mDC と CD141＋mDC
では，IL-12p40 の産生能に有意差は認めなかった．

P=0.435
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では，アレルギー性気管支喘息の末梢血中では mDC が
少ない傾向があり，pDC が有意に増加していた17）．今
回の結果が既報と異なる原因の一つに，対象患者の喘息
の病状の違いがあげられる．既報では気管支喘息患者に
吸入によるアレルゲンチャレンジを行っているが，今回
は未治療で安定している患者の血液検体を使用してい
る．それゆえ，対照群との間に明確な差が生じなかった
可能性が考えられる．実際に，Upham らの報告でも，
アレルゲンチャレンジから 3 時間後が mDC の低下が最
も著しく，24 時間後には依然低値ではあるものの回復
傾向となっている32）．

末梢血の mDC は，CD1a と CD141 の発現強度の差
により，mDC1, mDC2 の 2 つのサブタイプに分類でき
ると考えられているが，実際に患者検体を用いた検討は
少ない．in vitro での検討は比較的多く行われており，そ
の研究結果から，mDC1 は CD1c＋mDC または CD1a＋ 

mDC, mDC2 は CD1a−mDC や CD141＋mDC と考えら
れている．FACS で分取した CD141＋mDC が Th2 反応
を誘導し，DC2 としてアレルギー疾患に関与すること
が報告されている12）．また，Hata らは in vitro での実
験系で，末梢血から精製した単核球を GM-CSF＋IL-4
あるいは IL-3＋IL-4 で分化，成熟させることで mDC1, 
mDC2 を作成し，さらに両者における CD1a の発現強
度の違いから，CD1a が mDC1 のマーカーとなること
を報告した9）．同様に単核球から精製した CD1a＋mDC
と CD1a−mDC が，それぞれ DC1, DC2 としての機能
を有することを確認した報告もある10）．それらの結果に
基づき，今回，われわれは mDC1 と mDC2 のマーカー
として CD1a と CD141 を用いた．

今回の研究で，サルコイドーシス群では末梢血 DC サ
ブセットの mDC1 が優位となることを予想していたが，
実際にはサルコイドーシスは，健常人と比べ，末梢血 CD 
1a＋mDC お よ び CD1a−mDC 細 胞 数，CD1a＋/CD1a−

mDC 比に差がなかった．また，CD141＋mDC および
CD141−mDC 細胞数も健常人と差はなかった．その理
由として，サルコイドーシスでは末梢血中の免疫状態が
必ずしも病勢を反映しない疾患であることが考えられ
る．サルコイドーシスの肉芽腫病変や気管支肺胞洗浄液
中の CD4/8 比など免疫状態は，末梢血中とは異なるこ
とが知られている．今回は末梢血における DC サブセッ
トの解析だが，末梢血と病変局所の DC の状態は必ずし
も同様でない可能性が考えられた．

アトピー群の CD1a＋mDC 数は，健常人と比較して有
意に少なく，逆に CD1a−mDC 数は有意に増加していた．
CD1a＋/CD1a−mDC 比は，アトピー群で有意に小さか
った．この結果は，アトピー性疾患においては mDC1

の減少が Th1/Th2 バランスを Th2 にシフトしている
要因となっている可能性を示唆するものと考えられた．
また，CD141＋mDC, CD141−mDC の数には差がなかっ
たが，CD141＋mDC の数はアトピー群で増加しており，
CD141−/CD141＋比もアトピー群で有意に小さかった．
これらの結果は，アトピー性疾患患者では，mDC1 に
比して mDC2 が優位であり，末梢血の DC にこの病態
が反映されていることを示している．

CD141 は，末梢血中で mDC のみでなく pDC にも発
現がみられることが報告されており36），mDC2 の特異
的なマーカーとなりうるのかどうかについては議論があ
る．しかし，今回の研究では CD141 を発現する mDC
の数がアトピー群で有意に上昇しており，CD141 が
mDC2 のマーカーとなりうる可能性が示された．

CD1a および CD141 が，末梢血中の mDC1 および
mDC2 の妥当なマーカーであるか否かを確認するため
には，それぞれのマーカーを発現する DC を分取し，
Th1/Th2 への分化誘導機能を有するか確認する必要が
ある．しかし，このためには相当数の DC が必要となる
ため，臨床検体での検討は困難が多く，これまでにもほ
とんど報告がない．in vitro で単球から培養して分化さ
せた CD1a＋mDC を用いた検討では，mDC1 の特徴で
ある IL-12 産生能の高いことや，リンパ球との共培養
によって Th1 を誘導しうることが証明されている10）．
今回，末梢血より FACS で分取した CD1a＋mDC が産
生した IL-12p40 を調べた結果，CD1a−mDC と比べて
有意に高値であった．これは CD1a が mDC1 サブセッ
トのマーカーとなりうることを裏付けるデータであると
考えられた．CD141＋mDC についても，CD1a＋mDC と
比 べ て 有 意 に IL-12p40 の 産 生 が 少 な い こ と か ら，
mDC2 のマーカーとなりうる可能性はあるものの，
CD141−mDC と CD141＋mDC では有意差がなかった．
CD141 の mDC2 のマーカーとしての意義に関しては，
今後更なる検討を要すると考えられた．

結　　論

・ Th1 関連疾患と考えられるサルコイドーシスと，
Th2 関連疾患と考えられる気管支喘息などのアトピ
ー性疾患の末梢血の DC サブセットを解析した．

・ 両群の間には，mDC の総数，CD1a−mDC のサブセ
ット，CD1a＋/CD1a−mDC 比に差異を認め，Th1, 
Th2 極性における DC の関与が示唆された．

・ アトピー性疾患では，mDC1 の減少および mDC2
の増加が Th2 への偏倚の要因となっている可能性
が示唆された．

・ CD1a＋mDC による IL-12 の産生は，CD1a−mDC
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や CD141＋mDC と 比 べ て 有 意 に 高 く，CD1a の
mDC1 のマーカーとしての妥当性が示唆された．
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