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樹状細胞に対するKALA修飾 MENDの免疫活性化能評価
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【目的】DNAワクチンは変異原性の高いウイルスや腫癌に対する極めて有効な次
世代ワクチンとして期待されている｡我々はこれまで多機能性エンベロープ型

ナノ構造体 (MEND)を開発し､核酸キャリアとしての有用性を高めてきた｡

このMENDにpH応答性ペプチ ドであるKAu ペプチ ドを表面修飾したKALA
MENDは､高い遺伝子発現活性を持ち､DNA ワクチンとして抗腫疲活性を持

つ事が明らかとなった｡更にKALAMEND自身がアジュバントとして機能して

いる結果も得られている｡本研究では､KALAMENDのアジュバントとしての

機能 ･メカニズムに着目し検証を行った｡

【方法】KALAMENDを､マウス骨髄細胞より分化させた樹状細胞 (BMDC)-
トランスフェクションし､産生された上清中サイ トカイン量をELISA法を用い

て定量した｡

【結果 ･考察】
KALAMENDによるサイ トカイン産生が起きるためには､pDNAの存在､及び

MEND脂質膜に高膜融合性脂質を用いることが必要であった｡またpDNA中の

CpG配列の有無は産生に影響を与えないことが示唆された｡更に複数のサイ ト
カインの産生を網羅的に評価したところ､多くのサイ トカインの産生が認めら

れた｡その中には既存のアジュバントであるLPSでは産生が認められないもの

も存在した｡加えてこのサイ トカイン産生はTbll-LikeReceptorを介さないこ
と､及び細胞内dsDNA認識関連分子であるTBKlが関与することが示唆され

た｡


