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　　　　 （京都大）

　　　　　　 林 清 士 ，野 田 洋一
， 高井 一郎

　　　　　　　山 田　
一

郎 ， 東條　伸平

　　目的 ： ブ タ 透明帯 は ヒ トの 免疫学 的避妊 の標的 とし

　て 注 目 され
， そ の 構成成分 の解析は精力的 に な さ れ て

　
い る．一

方，抗 ブ タ 透明帯抗体 の 受精阻止作用 に つ い

て は ・齧歯動物 ほ ど は 研究 され て い な い．ま た
， 体外

受精法確立 の 遅れ か ら，同種 の 系 で あ る ブ タ 体外 受精
系を用 い て 受精阻止作用を検討 した報告は ない ．今回

我 々 は 抗 ブ タ 透 明帯抗体を作製 し，ブ タ とマ ウ ス の 体
外受精系を用 い て ，そ の 受精 に 及 ぼ す影響を検討し た．

　方法 ：ブ タ透 明帯 を可溶化 した後ゲ ル 炉過 に よ り単
離 した 糖蛋白を免疫原 と し て 抗 血 清を 作製 し た．抗血

清 お よ び 対照血清を ブタ とマ ウ ス の 卵 に作用させ た の

ち ， 体外受精に 及ぼす影響を検 討した ．抗体価な らび

に 透明帯抗原 の 種特異 性 は
， 抗血清の 稀釈系列 を用 い

て ， ブ タ とマ ウ ス の 透 明帯を標的構造 と した 間接蛍光

抗体法 な ら び に プ ロ ナ
ー

ゼ に対す る抵抗性の 変化 を指
標 と して 検 討した ，

　結果 ：抗 ブ タ 透明帯抗血清は ， マ ウ ス 体外受精 に 何
ら 影響 を与えなか つ た が，ブ タ 体外受精に 対 し て は

，

用量依存性 に 受精を阻害 し た．す なわ ち ，25％抗血 清

作 用 群 で は 受精率が69．0％か ら25．9％へ と有意 に 減少
す るの み な らず，卵 1 コ 当 りの 侵 入 精子数 も7．2か ら

2，4へ と有意 に 減少 ， 50％抗血清作用群 で は受精率 が

74．1％ か ら1．6％ へ と ほ ぼ完全 な受精阻害が示 され た ．
共通抗原性鹸 討 し て み る と，

マ ウ ス 透 明帯と の 交 叉

反応性 は低 く，間接蛍光抗体法 で は 原血 清 で は じめ て

蛍光を 呈す る に す ぎず，ま た
，

ブ タ透 明帯は，作用 さ

せ た抗血清の 濃度に比例 して ，プ P ナ ーゼ に 対する抵

抗性が増大 し た が， マ ウ ス で は 同様な現象は 認め られ
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　な か つ た．以上 の 結果よ り， 2種 の 受精系 に 於 る 阻止

　効果 の 差異 は 得た 抗卑清の 高 い 種特異性 に よ る もの と

理解され た．なお ， こ の ブ タ 体外受精系は ブ タ 透 明帯

　構成成分 の どれ に 対す る抗体 に 受精阻止作用 があるか

　を検定するの に有用で あ る と考え られ た．

　　独創点 ：は じ め て ブ タ体外受精系を鳳 ・た抗 ブ タ透

　明帯抗体 の 受精阻止作用を検定 し た．

　 質問　　　　　　　　　　（兵庫医大）繁田　　実

　   ヒ トの 受精阻止 は検討され た か ？

　   ヒ トに ワ ク チ ン と して 応用する 目的 の 為に は
， 抗

体産生が誘導 で きな い とい けな い わ けで あるが
， 今回，

Rabbit に対 し て 作製 し え た 抗体が ヒ トで も誘導で き

ると考え る か ，さ ら に ワ ク チ ン と して 使用可能 と考え
ら れ る か ？　 （現在 ヒ ト に お い て は Auti−Zone　 an ．

tibodyが，　 immunofluorescence法で の 検索で は 不 妊
症患者特異的で は ない とい う報告が最近提出 さ れ 問題

は 残 され て い る が ）

　 回答 　　　　　　　　　 （京都大）林　　清士

　
ヒ ト体外受精系を用 い て ，抗 ブ タ透 明帯抗体の 受精

阻止作用 の 有無の 検定 は し て お りませ ん ．

　質問　　　　　　　　　　　（東邦 大）久保　春海

　抗ブ タ 透 明帯血 清の 使用 ・・n ・ が20％一一50％ と非常
に高濃度を使は れ て い る が

， 普通 IVF に は 5〜10％の

血 清を使用 し て い る．従つ て ， か な り高濃度の抗体を

直接 に卵子 に 作用さ せ なければ受精阻止 は 出来 ない の

で は ない か．

　回答　　　　　　　　　 （京都大）林　　清士

　50％抗血 清は ブ タ 卵培養全期聞を通 じて 加 えて い た

の で は な く， 1 時間の み抗血清を作用 させ ，抗血 清を

添加 し て い な い chemical 　defined　medium で 以後，受

精培養を し ま した ．

第18群 免疫 III（104〜110）

104．重症妊娠中毒症発症 に 関す る HLA （特に DR ）
抗原係の 検 索

　　　 （名古屋市大）

　　　　　　藤澤 　知 青木 耕治，八 神 喜昭

　目的 ：従来よ り，妊娠中毒症発症の 原 因 の 1 つ と し

て ， 免疫学的関与 も， 多く論 じ ら れ て い る．今回我 々

は，純粋型重症妊娠中毒症 （以下中毒症 と略す） に 対

す る ．疾患感受性遺伝子の 関与 の 有無 と
， 中毒症患者

とそ の 配偶者 に於け る ， 組織適合性 の 差異を検討す る

目 的 で HLA ・A ．　B 抗原 に 加 え て，マ ウ ス の Ia抗原 に

相 当する DR 抗原も検索 した ．更 に
， そ の 出生児に 於

て も，同様 に 検索 し
， 母 児間 の HLA 抗原 の 関係に つ い

て も検討し た．

　方法 ：対象 は
， 当科を受診 した ，中毒症患者 とそ の

夫 21組， 2 人以上 の 子供を有し 中毒症妊娠既往の 無 い

健常夫 婦45組 健 康成人106名 で あ る．HLA −A ．　 B
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typing は NIH 法に 従 い
，　DR 　typingは ，　Terasaki ら

の 方法 に 従つ た．同定 し得た抗原 は，A 座 8 種，　 B 座

21種，DR 座 10種，で あ つ た ．

　成 績 ： （1）健康成 人 と 中 毒 症患者及 びそ の 夫 の

HLA ・A ．　B．　DR 座抗原出現頻度を 比較す ると，有意差

は 無 か つ た ，（2）健常夫婦 と 中毒症患者及びそ の 夫（以

下中毒症夫婦 と略す）の HLA 適合性を比較す る と，

DR 座 に つ い て，1 つ 以上 の 共通抗原 を持つ 組が，前者

24．4％，後者57．1％で あ り， 明 らカ・な有意差（P〈 0・01）

を み た ．（3）DR 座に つ い て ，1 つ 以上 の 共通抗原 を有

す る，中毒症夫婦 か ら出産さ れ た 中毒 症児は 殆 どが

SFD （
− 3／2σ 以下）で あ つ た．（4）特に

一 30 以下 の

SFD を 出産し た中毒症患者 1 家系 に 於 て ，そ の 母児間

の DR 座 は ，　 identicalで あつ た ．

　独創点 ：中毒症発症 に 於け る HLA ・DR 座 の 検索 は

諸外国を問わ ず他に報告を見な い ．そ の 検索 の 結果 ，

夫婦間 ， 母児間 の HLA ・DR 座の 適合性が，中毒症 の 発

症の
一部 に 関与 して い る 可能性，及び ， 中毒症に よ る

SFD の 出産 を 助長 して い る可能性 を示唆す る 結果を

得た．

　 質問　　　　　　　　　（日本大）山本　樹生

　 Redman らが
，
　 HLA ，　A ，

　B
，
　C 群に 対 し た報告があ

る が ， compatible の 方が中毒症発症出現が大で ある と

述べ ，先生 の DR 産の
一致率が高 い 所見 は ，興味ある

所見 で あ る と思い ます．Redman らの Specuratlonの

よ う に fetal　 antigen に 対 す る 適 当 な immune

response が起 きな い こ と が中毒症発症 に つ な が る と

い うよ うに 中毒症 の 出現 を考 え た ら よ い の で し よ う

　か ．他に 何 らか の要素があ る の で し よ うか ，

　　回答　　　　　　
・
　 （名古屋市大）藤澤　　知

HLA −DR 座が似て い る とい つ 事に よ り， 妊娠に とつ て

必要な抗体，　enhancing ・antibody 　bloking−antibody が

　形成さ れな い 又 は さ れ に くい た め
， 逆 に 拒絶 へ の 認識

　が生じ た と考えます．

　 105．妊娠 に よ る Natural 　killer活性 の 変動

　　　　 （長岡赤十字病院）

　　　　　　　　　　　　 須藤　寛人，古谷　元康

　　　　　　　　　　　　 五 十嵐俊彦，阿久津　正

　　目的 ：担癌個体に お ける免疫学的状態 と妊娠 に よ る

　母体 の 免疫学的変化に は 相共通する 点 が今 日認め られ

　つ つ あ る．そ こ で ， 最近 の 癌免疫学 の ト ピ ッ ク の ひ と

　つ で あ る 自然細胞 障害性細胞 活 性 （Natural　 Killer

　Activity，以下 NI（活性 と略）が妊娠 分娩，産褥 期 で は

　 ど の よ うな動態 を と る か に つ い て 検討した ．

日産婦誌35巻 8号

　方法 ：研究対象は 妊婦 35名 （47検体），産婦 5 名 （22

検体） お よ び褥婦20名 （26検体） お よ び 対照非妊健康

婦人 16名．末梢血単核白血球を effector 細胞 （E ） と

し，

slCr を ラ ベ ル し た K −562細 胞を target細胞 と し

た．E／T 比は 20 ：1で ，10％の autologous 　plasma と

AB 　plasma 中 で の 混合培養を 6 時間行い
，
上清中の 放

射能を測定 し，特異的
51Cr 放出値を求 め NK 活性値 と

した ．HNK −1 （anti ・Leu　7） モ ノ ク P ナ
ー

ル 抗体を使

用する 方法 で ，非妊健康婦人 12名 と妊婦20名 に お け る

陽性細胞数を 測定 し た．

　結果 ：1．妊婦末梢血 の NK 活性 は 非妊婦人 よ り低

下し て い た ．妊娠 8 週 で 既 に 低下 し て い る症例 もあつ

た．妊娠 14週以降群 （30．4± 11．4％）お よ び妊娠 20週

以降群 （17．8±7．4％）で は 非妊婦人群 （52．8± 20．1％）

に 比 し ， NK 治性 は有意に 低下 し て い た ．2．妊婦末稍

血 の HNK ・1陽性細胞数は有意に 低下 し て い た ．3．し

たが つ て ， 妊娠時は 末梢血 の NK 細胞数は減少を きた

し，そ の た め，ある い は減少 と同時 に ，NK 活性 は 低下

して い る もの と考 え ら れ た ，4．分娩時 に は 分娩の 進行

に 伴つ て NK 活性が
一
過 性 に 上 昇し，児娩出時 に 最高

値を示 し，そ の 活性 は非妊正常域に 入 る 例が多か つ た．

児娩出後 に NK 活性 は す み や か に 低下す る こ と が認

め られた ．AB 血漿中 に お い て も同様 の 傾 向が認め ら

れ た こ とか ら，分娩時 の 末梢血 NK 細胞は 既 に 活性化

され て い る と推定さ れた ．5，産褥期に お け る NK 活

性 は 産褥 2週間ま で は 有意に 低 下 し て お り， 産褥 4

　〜5 週 で 正常に戻 る症例が多 か つ た，6．以 上．妊娠，

分娩 ， 産褥 に 伴な う末梢血 NK 活性 に 関 して ，そ の 免

疫生理学的変化 の
一部を明らか に し た ．

　 追加 ， 質問　　　　　　　（東北大）岡村　州博

　　1） 我々 も ヒ トで 同様な結果 を 得て い る ．マ ウ ス の 系

　で は M φが NK 活性低下に 関与 して い る よ うだ …追

　加

　　2）分娩 の 際に 抑制が解除され る メ カ ニ ズ ム に つ い

　て，どの よ うに 考 え て い る か…質問

　　3） NK 抑制され て い る意義 を ど の よ うに 考 え た ら

　 よ い か …質問

　　座長 の 質 問 に 対 し て

　　妊婦生体防禦機構を 考え る と ， NK 活性低下を補 う

　IFN な どを介する 何 ら か の 機 構が あ る も の と考えて

　 い る．

　　回答　　　　　　（長 岡赤十字病院）須藤　寛人

　　1．NK 活性 の 低下 の 機序 に マ ク 卩 フ ァ
ージ や イ ン

　 タ
ー

フ ェ ロ ソ の 関与し て い る こ と は 考 え られ る と 思い
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