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論 文 内 容 の 要 旨

Albumin及び免疫グロブリンは血奨蛋白の中で量的にも機能的にも重要な役割を担なっており, これ

ら蛋白の生体内に於ける動的態度の把握に興味が持たれてきたが,各種血祭蛋白の分離純化の方法の進歩

及び放射性同位元素の導入によりこれら蛋白の代謝の検索が容易となった｡albumin及び免疫グロブリン

の turnOVerStudyの数学的 modelを用いた解析法は従来より種々報告されているが, これら蛋白は血

管内に於いてのみ代謝されるのか,血管外においても代謝されるのか現在なお明らかでない｡著者は従来

行われてきた尿中放射能量測定によらず,より正確と考えられる wholebodycounterを用いた全身放射

能量及び血清中放射能量測定の2着のみに基く新しい解析法を考案し,本法を用いて健常人における蛋白

代謝値を算出した｡予め月的を説明し了解が得られた,蛋白代謝が正常と考えられる患者に 125IJgG及

び 131Ⅰ一albuminを静注授与し,以後経時的に全身及び血清中放射能量を測定し片対数座標上に plotし

た｡全身放射能量は投与直後より直線的な下降を示し,血清放射能量は投与直後は全身放射能量曲線と平

行せず急速に下降し,5-7日日以後は緩慢に直線的に下降し全身放射能量曲線とほぼ平行であった｡更

に筋肉内投与を行った1例においても,全身放射能量は投与直後よりほぼ直線的に減衰した｡以上より蛋

白は血管内及び血管外の両者で異化されると考えられた｡従って血管内と同様,血管外にも代謝経路を持

った数学的 modelを想定し, これを数学的に解くことにより各 compartment間の移行率を代謝の実測

値から算出する式を得た｡次いでこのmodelの妥当性を検討するため,analogcomputerによるsimula-

tioncurveと実測値を比較検討した結果,両者は良好な一致を示した｡

本法による健常人9例の albumin代謝の平均値は全交換可能量 :4.64g/kg,この内血管内量 :42%,

崩壊率 :5.7%/day,崩壊量 :264mg/kg/dayであり,健常人15例の IgG代謝の平均値は全交換可能

量 :0.95g/kg,この内血管内量は49%,崩壊率 :6.0%/day,崩壊量 :56.2mg/kg/dayであった｡なお

検索期間中各人の代謝が一定と考えれば,崩壊量は産生量に等しいと考えられる｡

次に種々疾患者65名に於いて albumin及び IgGの代謝を観察し,上述の解析方法を用いて,健常人に
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於ける値と比較検討した｡全身性エリテマトーデス,リウマチ様関節炎,皮膚筋炎及び全身性強皮症を含

む藤原病患者及びベーチェット症候群に於いては,IgG産生の増加及び異化の冗進が認められ,自己免疫

性溶血性貧血症に於いては IgG産生の増加及び血管外 poolの増大が認められた｡全身性エリテマトーデ

スにおいてほ albumin産生及び異化の冗進も認められた｡

無ガンマグロブリン血症では IgG産生及び異化の低下と共に血管外 IgGspaceの増加が認められたが,

全ての albtlmin代謝値は正常であったO神経性食思不振症においてほIgGの血清濃度,産生及び異化の

低下,血管外 IgGspaceの拡大が認められ,同様な代謝像が albumin代謝においても認められた｡肝硬

変症においては,IgG産生の増加,albuminの産生及び異化の低下が示唆された｡パンチ症候群でもほぼ

同様の IgG代謝像が観察された｡

ネフローゼ症候群及び蛋白漏出性胃腸症においてほ IgG及び albumin共に異化の克進が認められ,級

者の症例では IgG産生の増加も認められた｡ 甲状腺機能冗進症においては,IgG産生の増加が認められ

た｡

健常人を含む全症例を用いて albumin及び IgG代謝の特徴及びこれら代謝値相互の関係を検討した結

果,血清 IgG濃度とIgG産生量の問に高度な相関が認められたが,血清 albumin濃度とalbumin産

生量の問には有意な相関は認められなかった｡IgG代謝値と albumin代謝値の問には,蛋白漏出を伴う

疾患に於ける崩壊率を除いて,全ての代謝値間に有意な相関は認められなかった｡

論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨

血祭中の主要蛋白である albuminおよび IgGの体内動態を知る目的で, 131Ⅰまたは 125Ⅰ標識蛋白を

用い,wholebodycounterによる全身放射能量の直接測定により解析を行った｡その結果,これらの蛋

白は血管内,外の両者で異化されることが示唆されたので,血管内外に代謝経路を持ったモデルを設定し

て,各種疾患者65例の各種代謝値を算出した｡

謬原病においてほ IgG産生および異化の克進,無 γ-globulin血症では IgG産生および異化の低下,

血管外 IgGspaceの増加,神経性食思不振症では IgGおよび albuminの産生および異化の低下,肝硬

変症では IgG産生の増加,albumin産生および異化の低下,蛋白漏出性疾患では IgGおよび albumin

の異化の克進,甲状腺機能冗進症では IgG産生の増加が認められた｡また全症例を通じて血清 IgG濃度

とIgG産生量との間には良好な相関が認められたが,IgGとalbuminの代謝間のすべての代謝値間には

相関は認められなかった｡

以上の研究は,血清蛋白代謝異常疾患の病態の解明に貢献するところが多い｡

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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