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古 くよ り皮膚の ランゲルハ ンス細胞や リンパ節 の

相互陥入細胞な どの樹枝状の細胞質突起 に富んだ特

異な細胞が存在 し,そ れ らが細胞性免疫 反応に密接

に関与す る細胞 であるこ とが示唆 されてい たが,こ

れ らの細 胞が 「樹状細胞」 とい う一つの カテゴ リー

に属す る細胞群 として まとめ られたのはそ う古い こ

とではない.樹 状 細胞 とい う概 念 を最初 に提唱 した

のはアメ リカ合 衆国の 口ックフェラー医科大学のR.

 Steinmanで ある. 1980年 代 にSteinmanは リンパ節

にある樹枝状の細胞に注 目し,こ の細胞がマ クロフ

ァー ジと異なって貧食能 を殆 ど もた ない こと,強 く

白血球 混合培養 反応 を引 き起 こす こ とを見出 し,リ

ンパ樹状 細胞 と呼んだのが始 ま りである.そ の後,

皮膚の ランゲルハ ンス細 胞や リンパ節の相 互陥入細

胞,リ ンパ管のべー ル細胞な どの細胞が同 じ活性 を

もつ こ とが明 らか とな り,樹 状細胞 の仲間 であるこ

とが示 され た.現 在では,樹 状 細胞はT細 胞 を最 初

に活性化 しうる唯一の細胞群 であ り,細 胞性免疫反

応の導入 に極めて重要 な役割 を果た してい るとす る

考 えが広 く受け入れ られて いる.樹 状細胞は脳 を除

く体 の隅々の末梢組織 に未熟 な形で存在 し,外 来抗

原を捕捉 して二次 リンパ組織のT細 胞領域に移動 し,

ここで成 熟 した樹状細胞 とな り, T細 胞に抗原 を提

示す ると考 え られてい る.樹 状細胞の最 も重要な特

徴の一っは,未 だ一度 も抗原刺激 に曝 され たこ との

ないナ イー ブT細 胞 を活性化 で きるこ とである.こ

のような活性 はマ クロフ ァー ジには決 してみ られ な

い.そ の メカニズムは謎 に包 まれてい るが,樹 状細

胞はT細 胞 を活性化す るときに必要 なCD80やCD86

な どの共刺激分子 を多量 に発現 してい るこ ともその

特異 な活性 に絡 んでいるこ とは疑い ない.さ らに樹

状細胞 はマ クロフ ァー ジ とは異 なる特異 な抗原 をい

ろいろ持 ってい る.そ の一つにS-100蛋 白が ある.

 S-100蛋 白をマー カー として用 いる と樹状細胞 は極

めて容易 に しか も特 異的に検 出され るので,い ろい

ろな疾 患時 におけ る樹状細胞 の動態が 克明 に判 って

きた.そ の一つが癌におけ る動 態であ る.様 々な癌

において,癌 組織 で樹状 細胞の浸潤が高度 であ るも

のはそ うでない ものに比べ て予 後が良い傾 向にあ る

こ とが示 された.こ れ らの結果 は樹状細 胞が癌免疫

に重要 な働 きをしているこ とを示唆 してい る.こ の

こ とが癌の免疫療法の新 しい試みの出発 点 となった.

かつ て1980年 代 にLAK療 法やCTL療 法 として癌

の免疫療法が さかんに試 み られ たが,一 部の例 外 を

除いて,殆 ど成果 をあげるこ とが で きなか った.例

えばCTL療 法では癌細 胞で患者 の末梢血T細 胞 を

直接感作 させ て癌細胞に特 異的 な細胞傷害性T細 胞

を誘導 し,こ れを体に戻 して癌組織 を攻撃す るとい

う戦略であ るが,こ の ような方法では殆 どその癌 細

胞 に特 異的な細胞傷害性T細 胞は誘 導 されない こ と

は今 となっては明 らか である.し か し,特 記すべ き

事 は,こ うした治療 で少数 ではあるが癌が殆 ど消 え

た症例 もあったことである.こ れ らの例外的症例 は,

もしうま く癌細胞特 異的な細胞傷害性T細 胞が誘 導

で きれば進行癌 に非常に効果 的な治療法 とな るこ と

を示唆 していた.そ こで登場 して きたのが樹状 細胞

を用いた癌免疫療法 である.も し,樹 状 細胞が効果

的 に用い られれば,癌 細胞 に特異的 な細胞傷害性T

細胞 は非常に効率 よ く誘導 しうる と期待 され る.し

か し,そ れに立 ちはだか る厚 い壁 があった.そ れは
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樹状細胞は極めて少数で,し か も純化が非常に困難

であるとの事実だった.そ のため樹状細胞を用いた

癌免疫療法は1980年 代では殆 ど試みられたことがな

かった.し か しこの困難は1990年 代になって様々な

サイ トカインが遺伝子工学的手法で作 られ入手可能

となったことで解 決 された.即 ち,血 液中に比較的

多数存在す る単球 をGM-CSFとIL-4で 刺激する

ことによって,単 球 を非常に効率 よく樹状細胞に分

化させ る技術が開発 されたのである.こ の方法 を基

礎 として様々な樹状細胞を利用した癌の免疫療法が

現在進行中であ り,一 定の成果を挙げつつある.さ

らに遺伝子を導入した樹状細胞による免疫療法など

新たな改良が成されつつあり,今 後の成果が非常に

期待される.樹 状細胞自体の研究 も深 まっている.

最近では外来抗原を提示す る骨髄に由来す る樹状細

胞以外に,自 己抗原をT細 胞に提示 し,末 梢での免

疫寛容に関与すると考えられる新たな一群の樹状細

胞の存在が明らかにな りつつある.そ れはT細 胞 と

発生学的に非常に深い関係にある細胞から分化する

のでりンパ系樹状細胞と呼ばれている.こ の リンパ

系樹状細胞は分布についても機能について もまだ殆

ど判っていないが, SLEや リウマチ様関節炎などの

自己免疫病の発症に密接に関与 していることが推定

されてお り,今 後の極めて興味深いテーマである.

以上,簡 単に樹状細胞をめ ぐる最近の動 きを紹介 し

た.


