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　理研脳科学総合研究センター 山中研究ユニットの山中宏
二ユニットリーダーと米国、フランスの研究者らによる国際
共同研究グループは、全身の運動麻
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症（ALS）」の進行に、運動神経の軸
じく
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を取
り囲むグリア細胞の一種、「シュワン細胞」が関与すること
を発見した。
　ALSの最も特徴的な病変は、全身の筋肉の運動を支配する
大脳と脊
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髄
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にある運動神経細胞が徐々に死んでいくことだ
が、その周囲に存在するグリア細胞でも病的変化が見られ
る。現在のところ、ALSは原因不明の難病とされ、その治療
法の開発が強く求められている。
　研究グループはこれまでに、ヒトの遺伝型ALSで発見され
た遺伝子「SOD1」の変異を特定の細胞群から除去できるモ

　理研免疫・アレルギー科学総合研究センターの粘膜免疫研
究チームのシドニア・ファガラサン チームリーダーと免疫
恒常性研究ユニットの堀昌平ユニットリーダーらは、免疫応
答を抑える働きを持つ「制御性T細胞」が、B細胞※の抗体産
生を誘導する「ろ胞性BヘルパーT細胞」へと分化転換する
ことを発見。この分化転換が腸管で腸内細菌を制御している
抗体「IgA（免疫グロブリンA）」の産生を効率的に誘導する
ことを突き止めた（図）。
　ヒトをはじめとする脊
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動物が持つ免疫系は、さまざまな
細菌やウイルス、腫

しゅ

瘍
よう

などの自己と異なる異物を認識して排

デルマウスを開発し、「アストロサイト」と「ミクログリア」
という2種類のグリア細胞が、ALSの進行に関与することを
明らかにしてきた。
　今回、研究グループは新たにシュワン細胞からSOD1を除
去できるモデルマウスを作製。シュワン細胞から生物にとっ
て有害な活性酸素を除去する「活性型変異SOD1」を取り除
くと、ALSの進行が著しく加速することを発見した。また、
シュワン細胞は神経栄養因子「IGF-1 （Insulin-like Growth 

Factor 1）」をつくり運動神経細胞を保護していること、さら
に、IGF-1の産生は活性型変異SOD1による活性酸素の除去
に依存していることを突き止めた。
　今後、シュワン細胞を正常化する方法の研究を通じて、
ALSの進行を遅らせる有効な治療法の開発につながると期待
される。 R

除する役割を持つ一方で、日々摂取する食物や腸管内に生息
する500～1000種、100兆個にも及ぶ共生細菌などの異物に
対しては体内への侵入を防ぎつつも完全に排除することなく
共生関係を保っている。しかし、このような異物への免疫応
答の絶妙なバランスが腸管でどのように保たれているかは、
謎のままだった。
　今回の成果は、この謎の解明に新たなメカニズムを提唱す
ることになった。さらには、この分化転換を制御すること
で、腸管免疫バランスの人為的制御が可能になり、腸内細菌
と生体とのより良い共存関係を構築できると期待される。 R

● 『Proceedings of the National Academy of Sciences』（3月17日号）
掲載

※ B細胞：リンパ球の一種。抗体（免疫グロブリン）と呼ばれるタンパク
質をつくり、この抗体がウイルスや細菌、毒素といった異物に特異的
に結合して排除する。
● 『Science』（3月13日号）掲載

図　腸管の免疫バランス
を制御する新メカニズム
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筋萎縮性側索硬化症（ALS）の 
治療に新たな可能性を発見
2009年3月5日プレスリリース

腸管の免疫バランスを制御する 
メカニズムを新たに発見
2009年3月13日プレスリリース
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