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昆虫の自然免疫と環境ストレス 

～ストレスにより免疫を活性化するサイトカインを同定～ 

 

研究成果のポイント 

 ・自然免疫を活性化するサイトカインを，モデル生物であるショウジョウバエで同定することに成功。 

・サイトカインによる新たな自然免疫のシグナル伝達経路の存在を証明。 

・病原体感染によらない，低温ストレスなどによる免疫系の活性化機構の解明に期待。 

 

研究成果の概要 

 生物は病原菌感染に対して抗菌物質産生などの応答をする自然免疫というシステムを備えていま

す。自然免疫は病原菌感染だけでなく，種々のストレス（温度，振動，忌避物質など）によっても活

性化することが報告されています。しかし，環境からのストレスにより体内の自然免疫がどのように

活性化され，制御されているのか，不明なことが多く残っています。 

 本研究では，高温及び低温ストレスによる自然免疫の活性化において重要な役割を果たす，低分子

ペプチド性サイトカインを，モデル生物であるショウジョウバエで同定することに成功しました。ま

た，このサイトカインが関与するシグナル伝達系を調べたところ，微生物感染で活性化されるシグナ

ル伝達系とは異なる新たな経路で細胞内へシグナルが伝わることを証明しました。今後，これらの成

果により，この領域の研究を新たな展開へ導くものと期待されます。 

 なお，本研究は全国共同利用・共同研究拠点である低温科学研究所の共同研究制度により，佐賀大

学の早川洋一教授らとの共同研究として実施しました。 

 本研究成果は, ネイチャー・パブリッシング・グループが 2011 年に創刊したオープンアクセスの

電子ジャーナル Scientific Reports に掲載されました。 

 (http://www.nature.com/srep/2012/120105/srep00210/full/srep00210.html) 
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研究成果の概要 

（背景） 

 昆虫は熱帯から極地にわたるほとんどの陸地に棲息しており，多様な生活環境に適応しています。

昆虫は哺乳類などにみられる獲得免疫を持たず，自然免疫のみで様々な環境に存在する病原微生物の

侵入・感染から身を守っています。自然免疫は病原菌感染時にのみ活性が変動するわけではなく，感

染を伴わない種々のストレスによっても変動することが観察されています。本研究では，獲得免疫を

持たない昆虫を用いて，ストレス応答としての自然免疫活性調節機構を明らかにする目的で，分子レ

ベルでの解析を行いました。 

（研究手法） 

 本研究は生化学・分子生物学的手法を用いて，一連の実験を行いました。最初にカイコやショウジ

ョウバエの幼虫へ高温および低温ストレスを与え，それぞれの幼虫体内における抗菌ペプチド遺伝子

発現レベルを指標に免疫活性変動を測定しました。次に抗菌ペプチド遺伝子の発現上昇を誘起するサ

イトカインの同定をショウジョウバエで行い，このサイトカインを強制発現及びノックダウンした幼

虫の低温ストレスによる免疫活性を測定しました。また，このサイトカインが媒介するシグナル伝達

系を解析しました。 

（研究成果） 

 温度ストレスを与えた昆虫では病原菌感染していないにもかかわらず，抗菌ペプチド遺伝子の発現

上昇が観察されました。ストレス負荷に応答して生成してくるサイトカインは，アミノ酸 118 残基の

前駆体から C 末端部分 24 残基が切りだされたペプチドでした。このサイトカインには抗菌ペプチド

遺伝子の発現を上昇させる活性があり，このサイトカインをノックダウンした個体では低温ストレス

による抗菌ペプチド遺伝子の発現上昇が抑制されました。これらのことは，ストレスによる自然免疫

の活性化にこのサイトカインが介在していることを意味しています。 

 さらに，シグナル伝達経路の解析から，このサイトカインは細胞表面の受容体と結合して，新たな

経路で細胞内へシグナルが伝えられることを明らかにしました。この経路は，これまで知られていた

微生物感染により活性化されるシグナル伝達系とは異なるものです。 

（今後への期待） 

 本研究において，環境ストレスが生物の自然免疫を活性化する機構の一部を明らかにすることがで

きました。昆虫の生体防御機構は“自然免疫のモデル”と考えられており，モデル生物のサイトカイ

ンの同定は，生物の体を守る仕組みを分子レベルで解明する研究を加速すると期待されます。 

また，ストレス環境下での生物の免疫活性調節機構の解明は，生物の環境適応の基本原理を理解す

るうえでも重要です。 
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