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黄色ブ ドウ球菌スーパー抗原様タンパク質 ssL3はTolllikereceptor2の細胞外領
域に結合し,TLR2を介したマクロファージからの炎症性サイ トカイン産生を抑
制する
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【目的】staphylococcalsuperantigen-like(SSL)はスーパー抗原活性を示さない黄色ブ
ドウ球菌の分泌タンパク質ファミリーである.14種のSSLのうち,機能が明らか

にされているのは一部のみで,大半の SSLの機能は明らかにされていない.本研

究ではブタ牌臓を材料としてSSLの宿主側標的分子の探索を行った.

【方法】ブタ牌臓ホモジネー トよりSSL結合ビーズを用いてSSL結合タンパク質を

単離,同定した.SSL3およびその変異体とTolllikereceptor2(TLR2)の結合はプル
ダウンアッセイにより評価 した.SSL3のマクロファージ機能に対する作用はマク

ロファージからのTLR2リガンドによるIL-12,TNFαの産生を指標として解析 した.

【結果および考察】ブタ牌臓ホモジネー トより SSL3結合タンパク質としてブタ

TLR2が単離された.SSL3結合セファロースはマウスマクロファージのライセ-

トよりTLR2を共沈した.SSL3結合セファロースはTLR2細胞外領域を含むキメ

ラタンパク質とも共沈したことから,ssL3はTLR2の細胞外領域に結合すること

が示された.SSL3は C末端にシアル酸含有糖鎖結合配列を有しているが,ssL3
の変異体を用いた解析より,SSL3とTLR2の結合は糖鎖非依存的で,かつ SSL3
は分子中央部の領域を介してTLR2と結合 していることが示された.SSL3は単独

でマウスマクロファージ細胞株RAW264.7からのTNFα産生を誘導しなかったが,

一方でSSL3の存在により各種TLR2リガンドによるマウスのマクロファージおよ

びRAW264.7細胞からのIL-12産生TNFα産生が強く抑制された.以上よりSSL3
はTLR2の細胞外領域に結合することでTLR2リガン ドによるTLR2を介した免疫

細胞の活性化を抑制 し,TLR2による黄色ブ ドウ球菌とその成分の認識を妨げるこ

とで,黄色ブ ドウ球菌の免疫回避に関与している可能性が示された.


