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成果の概要 / 山本 修司 

 

研究内容 

【背景】IL-12サイトカインファミリーβサブユニットである p40はαサブユニット (p35, 

p19, p28) と細胞内でヘテロダイマーを形成し、その組み合わせで多彩な生理活性を発揮す

る。p40 はモノマーとしても細胞外に分泌されるが、生理的意義は不明であった。近年 p40

モノマーが細胞外でαサブユニットなどの様々な分子と結合して炎症反応に関与する可能

性が示唆されているが、腸管炎症における p40 モノマーの役割は明らかでない。 

【研究目的】p40 モノマーは細胞外で α サブユニットや他の新規分子と結合して腸炎悪化

に関与するとの仮説を基に、IBD における p40 モノマーの病態生理学的意義を解明する。 

 

【実施概要】 

① IL-10 欠失マウスに 4 週齢から 12 週齢まで 1 週 1 回 p40 モノマーもしくは p40 ダイマ

ーを腹腔内投与し、p40 モノマー投与群、p40 ダイマー投与群とコントロール群で体重

の経時的変化を検討した。 

p40 ダイマー投与群ではコントロールと体重変化に差がなかったが、p40 モノマー投与

群では p40 ダイマー投与群、コントロール群に比較して有意な体重減少がみられた。 

② p40 モノマーもしくは p40 ダイマーを 4 週齢から週 1 回腹腔内投与を行った IL10 欠失

マウスを 12 週齢で腸管組織を回収して病理組織学的検討を行い、コントロールマウス

と比較した。 

p40 モノマー投与群は p40 ダイマー投与群、コントロール群と比較して腸炎組織学的ス

コアの悪化がみられた。 

 

今後の見通し 

 

今後は回収した腸管組織における遺伝子・蛋白発現の差異を p40 モノマー投与群とコン

トロール群で検討する予定である。 


