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経皮感作は、上皮細胞からサトカイン IL-33 や Thymic stromal lymphopoietin (TSLP)が遊離され

ることで２型免疫反応を誘導するメカニズムである。なかでも皮膚での TSLP の発現上昇は、皮膚局

在性の樹状細胞を活性化することで、２次リンパ組織において TH2 細胞を積極的に誘導する。しか

しながら、TH2 細胞がどのようにアナフィラキシーに関わる高親和性 IgE 抗体の産生に関与するのか

については、不明な点が多い。我々は、経皮感作で誘導された TH2 細胞は、２次リンパ組織内で IL-
13 を産生する TFH2 細胞へと変化することで、重度のアナフィラキシーを起こす高親和性 IgE 抗体産

生を誘導する事を見だしている。 
我々は、TH2 細胞が抗原感作により可塑的に分化して、Bcl6 と GATA3 など TFH と TH2 細胞から

由来する両方の特性を併せ持つ新しい TFH サブセット TFH2 になることを時系列的トランスクリプ

トーム解析から明らかにした。この TH2 細胞から分化する TFH2 細胞は、TFH とは異なり IL-13 を

産生することで高親和性 IgE 抗体産生を誘導することで、重度のアナフィラキシーを引き起こす。

TFH2 細胞によって作られる高親和性 IgE 抗体は、高親和性 IgG1 抗体が出現する以前に存在する。

また、IL-13 を欠損した TFH2 細胞では、IgE の親和性成熟が障害された。これら実験事実は、TFH2
細胞から分泌された IL-13 が、IgE + GC-B 細胞の親和性成熟に直接的影響を与える可能性が示され

た。このことから、高親和性 IgG1 からクラススイッチ介して作られる高親和性 IgE の経路とは別に、

TFH2 細胞由来の IL-13 が直接的に親和性成熟を調節する役割を果たす新しいメカニズムの存在が分

かってきた。そこで、抗ハプテン IgE 抗体産生 B 細胞を対象とした scRNAseq を用い、抗原結合に

関わる CDR3 の配列と B 細胞のトランスクリプトームの関係を、IL-13 存在下・非存在下で検討し

た。IL-13 は GC においてレセプターを発現した IgE+B 細胞に作用して、NFkB を含む特徴的なシグ

ナルを導入することで、高親和性を規定する IgE 抗体レパトワを制御することが明らかになった。 
 
 
 
 
 

 


