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 樹状細胞やマクロファージは自然免疫担当細胞であり、病原体センサーを介

して外来微生物の構成成分を認識し、サイトカインの産生を誘導する。この応

答は、T細胞や B細胞の活性化すなわち獲得免疫応答の誘導に必要であり、感

染微生物の排除や癌に対する防御免疫応答の誘導に必須の役割を果たす。一方

で、病原体センサーは自己由来の成分にも応答し、過剰に産生されたサイトカ

インは、全身性エリテマトーデスに代表される自己免疫疾患や、糖尿病などの

慢性炎症性疾患の病態に密接に関与する。さらに近年、病原体センサー自身の

遺伝子変異（バリアント）により、リガンドが無くても自発的にサイトカイン

が産生され炎症病態を呈する、いわゆる自己炎症性疾患が生じることもわかっ

てきた。このように病原体センサーを介したサイトカイン産生誘導は功の側面

と罪の側面があり、その誘導機構に関与する分子細胞基盤を明らかにすること

は非常に重要であるが、依然として不明な部分が多い。本演者はこれまで、

種々の遺伝子改変マウスを用いて、樹状細胞やマクロファージにおける病原体

センサーを介したサイトカイン産生誘導機構を明らかにしてきた。本講演で

は、組織常在マクロファージからの炎症性サイトカインインターロイキン-1β

産生誘導機構の研究成果について紹介する。 
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