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 免疫学はたいへん進歩の早い分野です。例えば，10年前には抗原提示細胞はマクロファージだと理解
していたのですが，いまや主たる役割を担うのは樹状細胞に変わってしまいました。 

2004年に刊行された齋藤紀先『休み時間の免疫学』（講談社）も，2012年には第２版に改稿されまし
た。この二著を比べて，ここ 10年間にどんな内容で記述の変化があったのかを確認しておこうというの
が本論の目的です。 
第２版で新たに索引に登場した用語は約 83個，これは全用語 358 個のうちの 25％に相当します。た
だ新用語の 60％が細胞内シグナルに関わる用語でした。逆に旧版索引から削除された用語は 4個でした。 
調べていて，生じた疑問は，当初の目的の記述の刷新部分を知ることから逸脱して，いったいなぜ脊

椎動物はこのような獲得免疫を進化させたのかということでした。自然免疫のような非特異的な防御の

ほうがコストもかからないし，万能のように思えるからです。獲得免疫のシステムにしても，細胞性免

疫のほうが体液性免疫よりもずっと特異性が低い分だけ，有利に思えます。例えばウィルスに感染した

細胞がウィルスの種類に依存しない決まりきったサイトカインを放出する仕組みにすれば，ずっとコス

トのかからない防御になるように思えるのです。それなのに，いったいなぜ体液性免疫のような面倒な

システムを進化させる必要があったのでしょうか。 
自己と非自己を峻別しなければならないほど自己を脅かす脅威が出現したということでしょうか。 

  
 用語や記述が刷新された内容 

  ＜ゴシック用語は索引に新たに追加された用語＞＜図は第２版より＞ 
 
  （１）外敵をおおまかに判別する受容体の重要性 
皮下組織の監視員としてマクロファージ，マスト細胞，樹状細胞がもつ感知器，それが TLR （Toll-like 

receptor）です。外敵の成分がリガンドとして受容体（receptor）に結合すると，おおまかな外敵の分子
の特徴を認識します。このような受容体をパターン認識受容体と呼びます。例えばマクロファージの

TLR4 は LPS（リポ多糖）を認識し，TLR2 はリポティコ酸やペプチドグリカンを認識します。リポ多
糖 LPSはグラム陰性菌の細胞壁成分であり，リポティコ酸はグラム陽性菌のもつ成分です。ペプチドグ
リカンは細菌共通の細胞壁成分です。  

 
（２）炎症を引き起こす物質 
マクロファージやマスト細胞が外敵侵入に応じて作る代表的な炎症物質が，①炎症性サイトカイン

（TNF-αやインターロイキン-1など），②ケモカイン（インターロイキン-8など），③脂質メディエータ
ー（プロスタグランディンなど）の三種です。炎症性サイトカインと脂質メディエーターは血管内皮細

胞に作用し，血管を拡張し透過性を亢進します。ケモカインは白血球を呼び寄せます。旧版ではアレル

ギー反応の項目だけで記述され，ケミカルメディエーターという用語だった脂質メディエーターが，第

２版では外敵侵入の際に普遍的に働く物質として記述されています。この段階（1）（2）までは自然免疫
でも起こる現象です。 

 



（３）ナイーブ T細胞の分化 
T 細胞は分化段階によって名称が変わります。まだ一度も抗原提示を受けていない細胞はナイーブ T
細胞（旧版の名称はナイーブ Th 細胞）と呼ばれます。ナイーブ T 細胞の場合は、クローン選択によっ
て，認識できる抗原が既に決まっていて（つまり，一種類の TCR しか持っていない。TCR は抗原認識
受容体を意味する），数ケ月から数年間は生存しています。このナイーブ T細胞がエフェクターT細胞に
分化・増殖する際には，抗原提示細胞（樹状細胞）から抗原提示を受けたり，サイトカイン（種類がた

くさんある）をかけられたりします。さらに，抗原提示細胞と T 細胞における情報伝達には，相互の補
助刺激分子の結合が必須です。補助刺激分子とは抗原提示細胞の B7-2と T細胞の CD28，抗原提示細胞
の CD40 と T細胞の CD40L です。これら補助刺激分子の発現量はマクロファージよりも樹状細胞のほ
うが断然多く，そのため抗原提示細胞の主役は樹状細胞となります。 

 

 
 
 
 
 

 
ところで，ナイーブ T細胞には細胞表面タンパクの一種として CD4をもつ CD4陽性ナイーブ T細胞
と，CD8をもつ CD8陽性ナイーブ T細胞があります。骨髄で生産された前駆 T細胞は胸腺に入る前は



CD4も CD8も持っていませんでした。胸腺に入ると TCRに CD4と CD8の両方が結合します。胸腺で
の分化を終えると CD4か CD8のどちらかを無くします。 

CD4陽性ナイーブ T細胞は抗原提示，サイトカイン，補助刺激分子の結合によって，４つのエフェク
ター細胞のどれか，ヘルパーT 細胞（Th1，Th2，Th17）か，または制御性 T 細胞（Treg。レギュラト
リーT細胞とかサプレッサーT細胞と呼ばれたことがある）に分化します。CD8陽性ナイーブ T細胞は
すべて細胞障害性 T細胞（Tc細胞。いわゆるキラーT細胞）というエフェクター細胞に分化します。ど
のエフェクター細胞に分化するかはどんなサイトカインの状況下にあるかによって決まります。 

 
 
（４）体液性免疫か細胞性免疫か 

 抗原提示細胞としては，旧版には「最近になって注目され始めた免疫細胞」として「樹状細胞」が取

り上げられていました。樹状細胞は抗原提示能力がダントツに高いことが知られるようになったからで

す。また，旧版には「樹状細胞がナイーブ T細胞を Th1か Th2のどちらへ分化・増殖させるかは，細胞
性免疫を引き起こすか，体液性免疫を引き起こすかの選択であって，きわめて重要なところです。しか

し，そのメカニズムはまだはっきり解明されていません。・・・ナイーブ T細胞は，Th1系サイトカイン
（例えば INF-γ）によって Th1細胞へ分化し，Th2系サイトカイン（例えばインターロイキン-4）によ
って Th2細胞へ分化・増殖することも非常に大切な要素です」と記述されています（Stage30）。 
 Th1細胞は細胞性免疫，Th2細胞は体液性免疫を担う細胞ですが，では，Th1系サイトカインと Th2
系サイトカインの生産を誘起する抗原のちがいはいったい何でしょうか。ウィルスが細胞内に感染する

と，ウィルス感染細胞はMHCクラスⅠ分子を用いてキラー細胞へ抗原提示し，自らを破壊させます（既
にそのウィルス感染の経験があった場合）。一方，ウィルスは抗原提示細胞に取り込まれ，MHC クラス
Ⅱ分子を用いて CD4陽性ナイーブ T細胞に抗原を提示します。既にウィルスを感知した抗原提示細胞や
ナチュラル・キラー細胞が Th1系サイトカインを生産，ナイーブ T細胞はエフェクターTh1細胞へ分化
します。このエフェクター細胞，ヘルパーTh1細胞が自身も Th1系サイトカインを出し，CD8陽性ナイ
ーブ T 細胞をキラーT 細胞に分化させます。こうして出来たキラーT 細胞は感染細胞を攻撃します。こ
れが細胞性免疫の流れです。 



 
 

 
 感染者が細菌のような細胞外で増殖する生物の場合には，樹状細胞はとりこんだ細菌を分解し，MHC
クラスⅡ分子の上に抗原提示します。マクロファージや樹状細胞は Th2系サイトカインを出し（ヒトで
の詳細は不明である），CD4陽性ナイーブ T細胞を Th2細胞へ分化させます。ヘルパーTh2細胞はイン
ターロイキン-4 を出し，B 細胞を分化・増殖させますが，このとき Th2系サイトカインだけですと，B
細胞が IgEばかりを産生するようになってしまいます。B細胞を IgG産生の形質細胞に分化させるには
Th1系サイトカインもバランスよく必要であることが知られています。 
 結核菌のように細胞の中で増殖する細菌もあります。サルモネラ菌やクラミジアのような細胞内寄生

生物は細胞性免疫でないと防御できません。また、ポリオのように体液性免疫が効果的なウィルスもあ

ります。 
 



 
 （５）免疫細胞を制御するもの 
 旧版の章立てとステージ数（見開き 2ページで１ステージ）は，「第１章 細菌に対する防御反応」11
ステージ（以下同様），「第２章 ウィルスに対する防御反応」11，「第３章 免疫に関わる物質・細胞」
8，「第４章 リンパ球の世界」10，「第５章 免疫と病気」20，「第６章 免疫細胞を制御するもの」5
となっていました。これが，第２版では，「第１章 細菌感染に対する防御反応のストーリー」7，「第２
章 細菌感染における抗体産生のストーリー」9，「第３章 ウィルスに対する防御反応のストーリー」
12，「第４章 免疫に関わる物質・細胞」10，「第５章 リンパ球の世界」11，「第６章 免疫と病気」21，
「第７章 免疫細胞を制御するもの 分子生物学へ」11となっていました。 
 特に用語と記述が増加したのが最終章「免疫細胞を制御するもの」の後半，「細胞内シグナル」7 ステ
ージであり，索引の新用語のうち 60％，約 50がこの領域の用語です。 
 サイトカインなどがリガンドとして受容体に結合すると，細胞はその刺激によってさまざまな反応を

起こします。そのときの細胞内の情報伝達の詳細が分かってきました。ただ，その詳細に立ち入ると，

免疫反応を大きく把握する目的からは外れますので，ここでは省略します。 



 


