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【研究のポイント】

• B 細胞注 1 が抗体注 2 を産生する細胞に分化するにあたり、クロマチン注 3 制御タン

パク質 PC4 が重要であることを明らかにした。

• B 細胞において PC4 が働くためには、転写因子注 4IKAROS と IRF4 との協調的

な働きが不可欠であることを発見した。

• PC4 は、B 細胞が関与する免疫不全において抗体の産生を促進するための標的

になり得る。

【研究概要】 

白血球の一つである B 細胞は抗体を産生する細胞に分化して病原体などを排除

する役割を持っています。東北大学大学院医学系研究科生物化学分野の落合恭子

（おちあい きょうこ）助教、五十嵐和彦（いがらし かずひこ）教授らのグループは、B 細

胞における抗体産生において、クロマチン構造を制御するタンパク質である PC4 が重

要であることを明らかにしました。

本研究により、PC4 が B 細胞で転写因子 IKAROS とともに、抗体獲得に必要なクロ

マチン状態を制御していることを明らかにしました。さらに、PC4 と IKAROS は、転写因

子 IRF4 とともに抗体産生細胞の分化と抗体獲得を促すことが分かりました。本研究は、

抗体産生細胞分化に重要な B 細胞のクロマチン制御を初めて明らかにした重要な報

告で、本研究によって、B 細胞が関与する免疫不全において抗体獲得改善法の発展

に貢献することが期待されます。

本研究成果は、2020 年 12 月 22 日午前 11 時（現地時間、日本時間 12 月 23 日午

前１時）に Cell Reports 誌（電子版）に掲載されました。 

リンパ球の一種 B細胞による抗体産生に重要な因子を発見
- PC4 タンパク質を介したクロマチン制御による B 細胞分化制御機構の解明 -
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【研究内容】 
白血球の一つである B 細胞は、病原菌やウイルスなどの病原体に対する抗体産生

を司る獲得免疫において重要な役割を担う細胞です。病原体が体内に侵入すると、B
細胞は抗体を産生する細胞に分化し、この抗体の働きにより病原体が排除されます。

近年、抗体獲得には個体差があることが問題になっていますが、詳細な要因には不明

点が多く存在します。 
東北大学大学院医学系研究科生物化学分野の落合恭子（おちあい きょうこ）助教、

五十嵐和彦（いがらし かずひこ）教授、情報遺伝学分野の有馬隆博（ありま たかひろ）

教授、創生応用医学研究センターの中山啓子（なかやま けいこ）教授らのグループ

は、クロマチン構造を制御するタンパク質である PC4 が B 細胞の抗体産生細胞への

分化に重要であることを発見しました。 
 PC4 を B 細胞特異的に欠損させたマウスでは B 細胞の数が減少しており、これらの

B 細胞の抗体産生細胞への分化効率は極めて低く、マウス個体レベルでも抗体産生

量が低下することがわかりました。詳細な分子機構を解析したところ、PC4 は転写因子

IKAROS や IRF4 とともにクロマチン構造を制御することで、B 細胞の機能を維持し、

抗体産生細胞分化に貢献することが明らかになりました。 
 
結論：本研究によって B 細胞でのクロマチン制御が抗体産生に重要であることが明ら

かになりました。今後、免疫応答における個体差の理解や、抗体産生能が低下した個

体で抗体の産生を促進する方法の開発が進むことが期待されます。 
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嵐和彦）、国立研究開発法人日本医療研究開発機構（AMED-CREST、研究代表者：

五十嵐和彦）、東北大学男女共同参画などの支援を受けて行われました。 
 
 

 

 

【用語説明】 

注1. B 細胞：ウイルスなどの病原体を認識し、抗体を産生する細胞へ分化する。 
注2. 抗体：病原体を認識し、抗体産生細胞に分化した B 細胞が産生するタンパク

質。病原体に結合して中和するなどして無毒化したり、他の白血球による病原

体の消化（食細胞による貪食）を助けるなどのはたらきがある。 
注3. クロマチン：遺伝子情報は DNA上にコードされていて、DNA の総長は 2 メート

ル程にもなる。クロマチンは、DNA を細胞核内に収納するための構造で、ヒスト

ンと呼ばれるタンパク質とヒストンに巻き付いた DNA から成る。 
注4. 転写因子：遺伝子発現を制御するスイッチとなるタンパク質。B 細胞が抗体産

生細胞へ分化するためには、転写因子 IKAROS や IRF4 の機能が重要。 
  



図 1．B 細胞の抗体産生細胞への分化 

B 細胞のクロマチンは PC4 と IKAROS によって制御されており（左）、これらが IRF4 と

ともに抗体産生細胞の分化と抗体獲得を促進する（右）。 
 

図 2．PC4 の B 細胞における重要性 

対照マウスと B 細胞特異的 PC4 欠損マウスの比較。（A）PC4 欠損マウスでは対照マ

ウスと比較して脾臓における成熟 B 細胞数が減少する（B220：Ｂ細胞マーカー）。（B）

分化誘導した PC4 欠損 B 細胞は抗体産生細胞への分化頻度が著しく低かった。（C）

マウス個体を免疫して血液中の抗体産生量を調べると、PC4 欠損マウス（赤）では IgM
抗体と IgG 抗体の産生量が低かった（Ig：Immunoglobulin、イムノグロブリンの略）。 
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