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論 文 内 容 の 要 旨

マウスにおいてはそのT細胞の種々のサブセットあるいはそれらより産生される種々の可容性因子が,

Ia亜領域や免疫グロブリンの重鎮の可変部 (VH) を含みまたその標的細胞が,VH に対する抗イディオ

タイプ抗体を有しているらしいことが明らかにされてきた｡

ヒトにおいても1)ソバ球上の種々なマーカーがその磯能との関連で報告されてきた.私はヒト1)ソバ球

の磯能を解析する上で,ある種のサブセットのモノクローナルな細胞増殖と考えられるリンパ性白血病細

胞が有用と考え,その表面マーカーおよび正常 リンパ球のポークウィ-ドマイトゲソ(PWM)刺激による

B細胞分化能におよぼす影響を観察したo

ヒトの HLA-DR領域はマウスの Ia領域と相同と考えられ,初期にはこの領域に存在する抗原は経産

婦血清により検出され,様々な-プロタイプの存在が示唆されたが,これらの共通抗原が異種血清を用い

て認識されるようになり,HumanBlymphocyteantigens(HBLA)あるいは Ia様抗原と名付けられ

た｡この抗原はB細胞,単球のみならず正常あるいは活性化T細胞上にも検出されその擁能との関係が注

目された｡一方ヒトT細胞上にIgGの Fc部分に対するリセプターくFcr)を有するT細胞 (Tr)とIgM

のそれに対するりセプター(Fc〝)を有するT細胞(Tβ)が存在しTγはPWM による抗体産生系に抑制

的に働き,Tpは同じ系に補助能を発揮することが認められていた.そこで私は以前よりPWNによる正

常B細胞分化能に抑制的に働くことがしられている成人T細胞性白血柄(ATL)細胞の表面マーカーとそ

の磯能との相関を検討した症例は9例 (男5女 4)でありうち5例が九州出身者であった｡皮疹は4例肝

濃は6例牌庫は1例1)ソバ藤は全例に認められたoTy,Tp例は各一例存在したoHBLAを有した例は

4例であった｡Tγ,T〝例はともに HBLAを有していた｡機能的検討では, 正常人末栴血リンパ球に

ATL細胞を種々の比で加えPWMとともに7日間培養し胞体内に免疫グロブリン(Ig)を有する細胞数を

直接蛍光抗体法で算定したO別々に培養した時に生ずる胞体内 Ig保有細胞数の和を予想値とし,混合培

養 した時に生ずる胞体内 Ig保有細胞数を観察値とし,予想値に対する観察値の割合でその機能を論じた0
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HBLA陽性群は全例が PWM 刺激による正常B細胞分化能を抑制LHBLA の存在とATL細胞の抑制

能の強い相関が示唆された｡しかしながらHBLAが陰性でも抑制能をもつ ATL細胞が2例存在した｡

HBLA 陽性 ATL 細胞と陰性で抑制をもつ ATL細胞は草の抑制能の程度に明らかな差は認められな

かった . ATL細胞が抗原性からは末梢血T細胞由来と考えられるのにも拘らず FcI)セプターを大部分

が着せず,半数に HBLAが認められることにより,末梢血T細胞が塵癌化の過程で何らかの原因により

活性化され,Fc1)セプターを消失LHBLA を表現すると思われた.一方種々の成熟段階におけるヒト

のB細胞系腫癌細胞のマーカーを検討した.ヒトB細胞型慢性白血病細肪は,正常B細胞では検出が困難

な Fcダ リセプターが容易に検出され Fcγ リセプター,HBLA,表面 Igとともに形質細胞に成熟する過

程で消失していく事実を報告した｡

このようにヒト免疫担当細胞由来 の白血病細胞の解析 は腫癌細胞 であ るという限界を持 ちながらも

ATL細胞はヒトDR亜領域の解明の手がかりを与え,B細胞系腫癌細胞はその分化成熟の抑制機構を解

明する上で重要な臨床材料となりうることを示唆した｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

ヒトリンパ球の表面マーカーと機能との関連性を明らかにするため, 1)ソバ球サブセットの単クローン

性増殖と考えられるリンパ性白血病細胞を用い,腫癌細胞の性格およびその起原を検索した｡すなわち,

抑制性T細胞の性格を有する成人T細胞性白血病 adultT-cellLeukemia(ATL)細胞および種々の分

化段階から由来するB細胞系白血病細胞のマーカーとその機能を検討したoATL細胞の大部分は Fcr,

Fcp i)セプターを欠き,その半数が Humanらlymphocyteantigen(HBLA)を有し,本抗原保有 ATL

細胞の全例が Pokeweedmitogen刺激による正常B細胞分化能を抑制することをみいだした. これらや

事実は HBLA陽性ヒトT細胞が抑制能をもっこと, および,ATL細胞は,何らかの原田により活性化

されたTリンパ球が Fcr,Fcダ リセプターを失い,HBLAを表現し,腫癌化にいたることを推測させた｡

またB細胞系腫癌細胞は,より成熟したものは種々のマーカーを保有せず分化,成熟にこれらのマーカー

が必要であることを示唆した｡

以上の研究は免疫血液学の解明に貢献し,造血臓器腫夢の診療に寄与するところが多い｡

したがって本論文は医学博士の学位論文として価値あるものと認める｡
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