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Dendri tic cel ls mediate the anti -inf lammatory action of  omega-3 long-chain polyunsaturated 

fatty acids in experimental  autoimmune uvei tis 

（ 樹状細胞による、実験的自己免疫性ぶどう膜炎におけるオメガ-3 長鎖多価不飽和

脂肪酸の抗炎症作用についての研究）

オメガ 3長鎖多価不飽和脂肪酸(ω-3)は海産魚や魚油に含まれる必須脂肪酸で、抗炎

症効果を有することから非感染性ぶどう膜炎の有効な治療になる可能性がある。多く

のぶどう膜炎でみられる獲得免疫による炎症反応は、樹状細胞（ DC） 、マクロファー

ジ、および B リンパ球を含む抗原提示細胞(APC)による抗原提示から開始され、炎症

のト リガーとして重要である。 これまでに我々は ω-3 長鎖多価不飽和脂肪酸

（ LCPUFA） が、実験的自己免疫性ぶどう膜炎モデル（ EA U） の眼炎症を抑制するこ

とを示した。今回、 ω-3による EA Uの抗炎症効果に対する APCの関与を検討し、そ

の作用機構について解析した。

C57BL/6マウスに等カロリーに調整したω-3もしく はω-6を含有した餌で給餌し、

安楽死後に回収した脾臓細胞をマイトマイシン C 処理して A PC を調整した。これら

を EA U誘導したマウスから単離したCD4陽性T細胞と共培養し、種 の々炎症性サイ

トカインの発現量および 3H-チミジン取り込み量を指標とした増殖能を評価した。次

にω-3群のA PC を DC、マクロファージ、 B細胞を含む残りの細胞群（ B 細胞他） に

分離し、ω-3の炎症作用を担当する細胞を探索した。続いて、ω-3で賦活化したDCに

よる抗炎症効果を検討するため、 ω-3 群の DC を単離し、 EA U を誘導したマウスに

A doptive transfer(養子細胞移植)し、臨床および組織学的スコアを評価した。最後にω-

3がDC に直接作用して抗炎症効果を発揮するか否かを検討した。 C57BL/6由来DC

と BA LB/c 由来 CD4 陽性 T 細胞を混合培養して混合リンパ球反応 M LR(mixed 

lymphocyte reaction)を誘導した培養系に、代表的なω-3脂肪酸である DHA およびEPA

を投与し、 T細胞増殖能を評価した。

ω-3群のA PCは、ω-6群に比較して IFN-γ、 IL -17の発現量およびT細胞増殖能を有

意に低下した。その抗炎症効果は A PC から単離したマクロファージや B 細胞他では

みられず、 DCのみで保存された。さらに、 ω-3群のDCを Adoptive transfer したEA U

マウスでは、炎症スコアが有意に低下した。 DHA・ EPA で賦活化した DCはM LRに

よる T細胞増殖能を有意に抑制した。

以上より、ω-3の経口摂取による EAUの眼炎症抑制効果は、 APC、特にDCを介在

して発揮されることが示された。




