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Elafin/SKALP/trappin-2と炎症性皮膚疾患
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◆特集／皮層疾患と酵素update

Elafin/SKALP/trappin-2と炎症性皮層疾患
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AbstractElafinは正常表皮では発現していないが，尋常性乾癖などの炎症性疾患の表皮

において発現される小さな塩基性ペプチドで，好中球の蛋白分解酵素の阻害作用を有し，

生体組織の過剰な損傷を防いでいるとともに，表皮角化細胞のバリア構造である辺縁帯の

成分ともなる．Elafinの前駆体preproelafinはシグナルペプチドをもつため，細胞間に放出

される．これが蛋白分解されて生じるproelafinにはトランスグルタミナーゼの基質ドメイ

ンがあり細胞外基質に架橋され，局所で蛋白分解酵素を阻害する．このドメインがはずれ

た成熟型elafinは乾癖患者の血清中，尿中で検出される．膿庖性乾癖ではelafinが過剰な蛋

白分解酵素と複合体を形成して相対的なelafinの不足に陥っている．Elafinはまた，表皮に

対する各種外的障害に対応しても発現が誘導され，生体防御物質として働いていると思わ

れる．

はじめに

好中球の蛋白分解酵素は結合織や基底膜成分を

分解することによって好中球の遊走を容易にし，

また遊走先の局所での組織破壊をきたし，乾癖や

炎症性水庖性などの皮層疾患の病態形成に深く関

わっていると考えられている．この蛋白分解酵素

の阻害作用をもつelafinはＳＫＡＬＰ(skin-der‐

ivedantileukoproteinase)，ESI(elastase-spe‐

cificinhibitor),trappin-2とも呼ばれ，尋常‘性乾

癖表皮をはじめとして各種上皮で発現し，生体組

織の過剰な損傷を防いでいる')．また近年，elafin

は表皮角化細胞のバリア構造である辺縁帯の成分

であることも明らかにされ，その機能の多面性が

明らかになった2).Elafinの生理的役割病態形成
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における意義についてはまだ不明な点が多いが，

以下に現在まで明らかにされたelafinに関する

知見,とくに皮膚疾患との関連を中心に解説する．

EIafinの分子構造，生化学的特徴

Elafinの前駆体preproelafinは１１７個のアミ

ノ酸からなる１２．３ｋＤａの蛋白で，三つの機能ド

メインに分けられる(図１）')．アミノ末端には２２

個(25個との報告もある)のアミノ酸からなる疎

水性のシグナルペプチド(prosequence)があり，

これに続いて４５個(34個との報告もある)のアミ

ノ酸からなるトランスグルタミナーゼの基質ドメ

イン(prosequence,cementoinとも呼ばれる)が

あり，カルボキシル末端に５０個(５７個との報告も

ある)のアミノ酸からなるプロテアーゼ阻害作用

をになうwheyacidicprotein(ＷＡＰ）ドメインが

ある．Preproelafinは粗面小胞体で翻訳されたの

ちシグナルペプチドをもつため細胞外へ分泌され

る3)．シグナルペプチドが除かれた９．９ｋＤａの

proelafinはそのトランスグルタミナーゼ基質ド
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