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論 文 内 容 の 要 旨

家兎免疫グロブリンのa群アロタイプ特異性は,IgG のみならず IgM,IgA,IgEいずれのクラスの免

疫 グロブリソにも存在する事が知 られ, 又, この特異性に関与するア ミノ酸残基は, これらの免疫 グロブ

リンの H鎖上の可変部に所在する事が明らかにされている｡ H鎖の可変部がすべてのクラスに共通なa

群のアロタイプ特異性を担 う一方, H 鎖の不変部は各 クラス特異のイソタイプ特異性を担 っている事は,

このポ リペプチ ド鎖の生合成が少 くとも2つの遺伝子によって支配されている可能性を示唆し, 免疫グロ

ブリンの生合成の遺伝支配に関して多 くの議論を呼んでいる｡

ここに報告する研究に於ては,IgG 及び IgM の担 う Aalアロタイプ特異性について, 免疫化学的分

析が試みられ, 両者の問に相違のある事が見出された｡ 即ち, ゲル内沈降反応に於て IgG 単独の沈降線

が認められ,IgG のみに存在し IgM には欠損していると思われるアロタイプ決定基の存在が証明された｡

この結果は,IgG と当該抗アロタイプ血清の沈降活性が IgM による吸収で除去されない事によって確認

され, 又更に, この沈降活性が IgG 又は F abγフラグメン トによって吸収されるにもかかわらず,IgM

のフラグメン ト (IgMs又は Fabp ) によっては除去されなかった事から, IgG と IgM の問に認められ

るこのアロタイプ特異性の相違は, これらの免疫グロブリンの Fabフラグメン ト上に所在する構造上の

違いによると考えられた｡ このアロタイプ決定基は Aalアロタイプ特異性 と密接な閑適を持ち, この決

定基を持つ IgG はすべて Aal特異性を担 う IgG の 1 つのバ リアン トに属し, 又逆に, このバ リアン ト

に属する IgG はすべてこの決定基を持 っている様である｡ 又, ｢アロタイプ表現型発現阻止｣ の実験に

於て, 新生児期の家兎を抗 Aalアロタイプ血清で処置すると, Aalアロタイプ特異性の発現が抑制され

ると同時に, 上述の IgG 特異のアロタイプ決定基の発現 も抑制されていた｡ 以上の結果から考察すると,

この IgG 特異のアロタイプ決定基は,IgG の Aal特異性の一部を構成するものと考えられた｡ しかし,

新生児期の家兎を IgG 特異のアロタイプ決定基に対する抗血清で処置すると, 当該アロタイプ決定基を

持つ IgG の産生のみならず, Aal特異性を担 うがその決定基を持たない IgG 及び IgM の産生 も抑制
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され得る事が見出された｡ 即ち, ある処置家兎群では, Aal特異性を担 うすべての免疫グロブリンの産生

が抑制され, 又他の処置家兎群では, Aal特異性を担 う IgG のみの産生が抑制され, IgM の産生は抑

制されなかった. この結果から,IgG特異の Aalアロタイプ決定基が新生児期の家兎の免疫適格細胞上

に既に存在する事, 及び, これらの免疫適格細胞は, この決定基を持つ IgG の産生のみならず, Aal特

異性を担 う他の免疫グロブリンの産生にも関与している事が示唆された｡ この処置を受けた家兎に於ては,

その他, 血清免疫グロブリン･ レベルの変動, 及び, IgG とIgM に於けるアロタイプの分布異常が認め

られ, これらの意義も論じられた｡ この他,IgG及び IgM の担 うAalアロタイプ特異性の比較は, こ

れらの免疫グロブリンのFabフラグメントと1価の抗 Aalアロタイプ抗体で形成される可溶性結合物を,

薄層ゲル滅適法で分析する事によっても行われた｡ この結果, Aalアロタイプ決定基の近傍の構造に於て,

両免疫グロブリンの問で相違のある事が示唆された｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

家康免疫グロブリンのa群アロタイプ特異性がすべてのクラスの免疫グロブリンに認められることから,

この特異性を担 うH 鎖の可変部は, すべてのクラスに共通の遺伝支配を受けていることが示唆されている

が, 著者は, a群に属するalアロタイプ特異性に関して, IgG と IgM の間で本質的な相違のあること

を一連の撤密な免疫化学的分析により明らかにした｡ これらめ知見は, その相違の背景にあると考えられ

る分子構造上の化学的な差異の解明, 即ち, このアロタイプ ･マーカーの相違が p鎖と γ鎖の可変部の

一次構造の違いを反映するかどうかという重要な課題を解 く手掛りを与えるものであり, さらにまた, 負

疫グロブリンの生合成の遺伝支配を考える上でも, きわめて重要な発見である｡ 著者はさらに, このアロ

タイプ･マーカーの違いを応用したアロタイプ発現抑制の実験を行い, 免疫適格細胞の分化, IgM 産生

と IgG産生の関連性, 抗体産生調節に於けるアロタイプの意義等を究明する上に重要な知見をえた｡

以上本論文は, 学術上きわめて有意義であるのは勿論, 免疫化学の分野に新しい重要な知見を加えたも

のである｡

よって, 本論文は医学博士の学位論文として価値あるも上のと認める｡
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