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要 約 

NKG2D は主要な活性型受容体であり、腫瘍細胞およびウイルス感染細胞に対するナチュラル

キラー（NK）細胞の細胞介在性細胞傷害の引き金となる。我々は以前に、染色体 12 番短腕上の

NK 遺伝子複合体領域に NKG2D ハプロタイプを同定した。二つの主要なハプロタイプアリルであ

る LNK1 と HNK1 は、それぞれ NK 細胞活性の表現型として低活性および高活性と密接に関連し

ていた。更に、ハプロタイプ HNK1/HNK1 は LNK1/LNK1 と比べてがんリスクの減少が明らかであ

った。本研究で我々は、NKG2D ハプロタイプと 5 個の htSNP の機能効果を、732 人の原爆被爆者

の末梢血 NK 細胞および CD8 T 細胞上の NKG2D 蛋白質の細胞表面発現についてフローサイト

メトリーを用いて評価した。NK 細胞上の NKG2D 発現は、LNK1/LNK1 ハプロタイプ、

LNK1/HNK1 ハプロタイプ、HNK1/HNK1 ハプロタイプの順に（傾向性検定 p 値 = 0.003）、あるい

は各 htSNP についてメジャーホモ接合遺伝子型、ヘテロ接合遺伝子型、マイナーホモ接合遺伝子

型の順に（傾向性検定 p 値 = 0.02–0.003）有意に増加した。同様の傾向が CD8 T 細胞の NKG2D

発現に対しても観察された。この結果は、NKG2D ハプロタイプが NK 細胞および CD8 T 細胞にお

ける NKG2D 蛋白質の発現レベルと関連しており、その結果、ヒトの細胞傷害性応答において個体

間変動が生じることを示している。 
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