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論 文 内 容 の 要 旨

Ⅰ.日本でのリンパ球系腰癌の発生頻度は欧米とはかなり相違している｡ われわれは, リンパ球系腰

湯につき,その渥癌細胞の表面マーカーの検索結果をもとに再分類を試みるうち,成人に発症 し以下の

ごとき特徴を有するT細胞白血病を1っの新しい疾患概念として把捉すべきであると考えるに至った｡

16例のリンパ性白血病患者につきその白血病細胞の表面マーカーを 1)羊赤血球とのロゼット形成,

2)IgM抗体一補体を附着させた羊赤血球(EAC)とのロゼット形成 (補体 リセプター), 3)細胞膜表面免

疫グロブリン,4)抗T細胞冗血清および克B細胞冗血清による細胞傷害試験 の4つの方法で検索したと

ころ,次のごとき臨床的血液学的特徴を有することが明らかになった｡1)成人に発症する｡2)亜急性な

いレ良性 リンパ性白血病であり末期にはしばしば急激な経過をとる｡3)白血病細胞は冗T血清に反応し,

Eロゼットを形成する (T細胞マーカーを有する)が,B細胞マーカーは有しない｡4)白血病細胞は同

一患者においても形態学的に均一でなく多様性を示す｡そして,しばしば深い切れ込みあるいは分業傾

向を示す核を有する特徴的な細胞を認める｡5)しばしば白血病細胞の皮膚への浸潤を認める｡ (9例)

L6)リンパ節腫大,肝牌腰を認めるが, リンパ節腫大は著明でない｡7)白血病細胞の骨髄への浸潤は高度

でないものもかなり認められる｡8)B細胞性格を有する慢性 リンパ性白血病ではしばしば低Ig血症を伴

うが,この16例ではIgG,A,Mともほぼ正常範囲内にある｡9)T細胞性格を有する小児の急性 リンパ性

白血病によくみられるような胸腺腫は本白血病では認められない｡ 10)検索した患者のほとんどは現在

本州の大都市周辺に居住しているが,その出生地は九州 (16例中13例)とくに鹿児島県 (8例)に集中

している｡ この成人T細胞白血病は典型的なSezary症候群や菌状息肉症,T細胞性格を有する慢性 リン

パ性白血病(Brou3tら)などとは密接な関連を有するが,全 く同一のものとはみなされず, 1つの独立し

た新しい白血病であると考えられる｡

Ⅱ.PokeWeedmitogen(PWM)刺激によるヒトB細胞の免疫グロブリン産生細胞-の分化モデルを用

い,成人T細胞白血病の白血病T細胞がB細胞分化に及ぼす影響を検討した｡正常人末栴血 リンパ球を
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PWM存在下に培養すると芽球は培養3-4日目に,細胞質内Ig陽性細胞は4-5日目に急増し,その

後プラトーに達する. またこの系におけろB細胞の分化は正常T細胞の存在を必要とする,すなわちT

細胞依存性である｡PWM二存在下に混合培養すると正常末梢血リンパ球,.正常T細胞,非 リンパ性白血

病細胞,成人T細胞白血病以外のリンパ性白血病細胞および株化T細胞は正覇B細胞の分化を抑制しな

いが,6例の成人T細胞白血病のうち3例では著明な分化抑制効果を認めた｡この3例のうち1例では

白血病細胞の培養上清にも同様の抑制作用があり,しかもこの抑制作用は上清を培養開始2日目までに

加えた時に認められ,3日目以降では認められない｡また560C30分の加熱で抑制作用は失われる｡ す

なわちこの例では白血病T細胞はinvitroで正常B細胞のIg産生細胞への分化の比較的早期の段階で,

培養液中に出される何らかの物質を介して分化抑制作用を示すと考えられる｡ このような抑制作用を有

する物質は suppressorT-cellの異常がその原因に深 く関係していると考えられているSLE等の自己免

疫疾患の病態解明,さらには治療にも応用しうる可能性がある｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

著者はリンパ球 subsetの解析から成人に発症し以下の特徴を有する亜急性ないし慢性 リンパ性白血

病の新疾患単位の存在を提唱した｡すなわち,1)T細胞性格の白血病細胞｡2)形態学的に多様で特徴的

な核を有する白血病細胞｡ 3)白血病細胞の皮膚への浸潤｡ 4)肝牌膜と著明でないリンパ節腫大｡5)骨

髄への浸潤は高度でない｡ 6)血清 Ⅰg値はほぼ正常｡ 7)胸腺腫はない｡8)患者の出身地は九州,とく

に鹿児島県に集中しているなどであった｡次に,この白血病化T細胞の機能の一面を知る為invitroで

pokeweedmitogen刺激による正常B細胞の抗体産生細胞-の分化に及ぼす影響を検討し,6例中3例

に著明な抑制効果を認め,うち1例では白血病細胞が,B細胞の分化の比較的早期の段階で作用して抑

制効果を示すある物質を出していると考えられる結果を得た｡このような抑制効果を有する物質は,抑

刺 (Suppressor)T細胞の異常が想定される疾患の病態解明ならびにその治療に役立つ可能性が示唆さ

れる｡

以上の研究は白血病のみならず自己免疫疾患の病態解明および治療に寄与する所が多い○

よって,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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