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　さ ら に 詳細な検討を し て ，御報告 い た だければ幸 い

に在 じます．

　  単球 の 変動 特 に Ia指原陽性細胞の 変動が 胎 児

側の抗原対応 とす る な らば
， 胎児側の 抗原が一定し て

い る とは 考えられな い の で ，Ia陽性細胞 も変動する の

で は な い で し よ うか ，

110．正 常妊娠及び切迫流産に お け る 末梢 Ia 様抗原

陽性 Tlj ン パ 球 の 検 討

　　　 （名古屋市大）

　　　　　　山本 　恭史，石丸 　忠敬，片平　智行

　　　　　　高木　　孝，八 神　喜昭

　 目的 ： ヒ ト DR 遺伝子座 に よ つ て コ ードされ る DR

抗原 は ，ヒ ト に お け る Ia様抗原 と考 えられ免疫学的 に

活性化され た T リ ン パ 球に も Ia様抗原が存在 し， 免疫

応答反応 に お い て 重要 な役割 りを もつ と考え られ て い

る．今回我 々 は妊娠及び切迫流産 に お け る免疫学的 関

与を検討す るた め ， 単 ク ロ
ーン 抗体を用 い て間接蛍 光

抗体法及び indirect　antiglobulin 　rosetting 　reaction

（IARR ）法 に て 末梢血中 の Ia様抗原陽性 T リ ン パ 球

（la＋T 細胞）を測定 し た の で報告す る．

　 方法 ：T リ ソ パ 球 は
，

ロ ゼ ッ ト法を用 い て 分離 し

日産婦 誌 35巻 8 号

98％以上 の 純度で 得 られ た ，単 ク ロ
ー

γ 抗体 は OKIal

を用 い
，
FITC 標識抗 マ ウ ス 抗体 に よ る 間接蛍光抗体

法及 び，指示細胞 とし て ウ シ 赤血 球を用 い る IARR 法

に よつ て Ia＋ T 細胞を 同定 し た ．　 Ia＋ T 細胞 は 全 T リ ン

パ 球 に 対す る比率 で 表わ し た．

　成績 ：健康非妊婦15例 の 間接蛍光抗体法 と，IARR

法 で の 検討 で は，前者 1．8± 1、6％後者42 ±2．9％と

IARR 法 で 高 い 検出率を 示 した ．そ こ で ，　IARR 法 に よ

り妊婦末稍血 を検討した結果，妊娠前期7．9±3．2％中

期9．6± 4 ．7％後期6．0± 3．O％ と非 妊 婦 に 比 し，前 期

（p ＜ 0．005）及 び中期 （p ＜0．OO1）に お い て la＋T 細胞

の 有意 な増加 を認め た ．又 切迫流産群で etll．5± 5．1％

と前期正 常妊婦に 比 し有意 な増加 （p ＜ 0．02） を示 し

た ．

　独創点 ： 従来 工a 様 抗原 の 検出 に は 間接蛍光抗 体法

が
一

般 的 に 用 い られ て ぎた が ， 今 回我 々 の 用 い た

IARR 法は蛍光抗体法 よ り感度が優 れ て い る と され，

こ の 方法に よ り妊婦 末梢血 中の Ia＋ T 細胞 の 有意な変

動を認 め
， 妊娠及 び流産現象に 免疫学的機序 が 関与す

る こ と を強 く示唆す る結果を得た ．

第19群　免疫　IV （111〜116）

111．抗 T リン パ 球単ク ロ ーン 抗体 を用 い た ロ ゼ ッ

ト抑制試験 に よ る Early 　Pregna 皿cy 　Factor の証明

　　　 （秋田 大）

　　　　　　五 十 嵐信
一，関　　守利 ， 真木　正博

　目的 1妊婦血 清 中 に 受精後早期 か ら 出 現す る と

Morton らが，提唱す る免疫抑制因子 Early　Pregnal1・

cy　Factor （EPF）を，単 ク ロ
ーソ 抗体を導入 し た ロ

E ッ ト抑制試験に よ り測定 し ，
ヒ トで の 正常 ・異常妊

娠に お け る 免疫抑制能の 動態を観察し，さらに マ ウ ス

体 内・体外受精系で EPF の 出現時期 ，　 origin を明 らか

に す る，

　方法 ：被検血 清に つ い て
， 抗 T リ ソ パ 球単 ク Pt　・一ソ

抗体を導入 した ロ ゼ ッ ト抑制試験を施行し ，
ロ ゼ ッ ト

形成率が コ ソ ト ロ
ール の 75％以下 と な る 抗体 の 最大稀

釈倍数を Rosette　lnhibition　Titer（RIT ） と し ， 免疫

抑制 の 指標 と し た ．

　 成績 ： ヒ ト に お い て RIT は
， 非妊時1／2〜1 〜103に

対し，1st，2nd　trimesterの 妊婦は 8 〜32× 103と有意

に 上 昇し，
3rd　trimester で は 正常化 した ．治療的流産

後 18〜24時間で RIT は 下降 した ．

　流産 ・妊娠中毒症 ・妊娠悪阻 で RIT は低下し ，
こ れ

らに お い て 免疫 学的妊娠維持機構 の 変化 が示唆 さ れ

た ．

　妊娠 マ ウ ス 血清 は
，

V ウ ス 脾細胞
一

ヒ ト赤血球系で

も ，
ヒ ト リ ン パ 球一羊赤血 球系で も β ゼ ッ ト形成 を抑

制し ，
EPF が少な くと ig　一部で種非特異的作用 の ある

こ とが示唆 された．

EPF は 交配後 8 時間で マ ウ ス 血清中 に 出現し ，te 

の 4 日前 に 消失 した ．体外受精系 で は 2 細胞期 の 培養

液中 に EPF の 作用 が検出 され た ．　trbphoblast 形成 以

前 に こ うし た作用が認 め られ る こ と は ， 受精後着床 ま

で の ご く早期 の 免疫抑制 に EPF が 出役を 演じて い る

こ と を 示 す もの で あ ろ う．ま た ， EPA が 受精卵 の 因子

の み で 出 現 す る こ と が 示唆さ れ た．

　 独創 点 ：抗 T リ ン パ 球単 ク P 一ン 抗体を導 入す る こ

と に よ り， 従来 の 抗 リ ン パ 球ウ サ ギ 血 清を 用い る方法
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よ り特異的で 安定 した ロ ゼ ヅ ト抑制試験を施行し，ま

た マ ウ ス 体外受精系を用 い て EPF が受精卵因子 の み

で，trophoblast 形成以前 に 産生 され る こ と を証明 し

え た 点．

　 質問　　　　　　　　　（兵庫医大）繁田　　実

　   マ ウ ス の 受精卵 培 養 液 中に Detectで ぎた fac．

tor （EPF ？）の Characterizationをされ た か ？

　   マ ウ ス の EPF を ヒ ト RIT に加え た 時 の RIT 値

が ， 血清希釈倍数の低い所か らす で に 低値 で ある の は

何故 か ？

　 質問　　　　　　　　　 （兵庫医大）香山　浩二

　   マ ウ ス 血中及 び in　vitro 受精卵培 養液中の EPF
測定 に ヒ ト EPF 測定系を用 い られ て お り ま すが， こ

の 系 で検出 さ れ る rosette 　inhibition　factorに は Mor ・

ton らの い う EPF とは 異 な つ て い る 可能 性が あ り ま

すね．とい い ます の は ，Morton らの マ ウ ろ EPF 測定

系は 抗 マ ウ ス リン パ 球血清 と ヒ ト赤 血 球 を用 い て い る

点 とも う
一

点は Morton らの い う EPF は egg 　factor

の 他 に，tube 　factorと か pituitary　factor（PRL ）が

関与 し て初め て EPF 活性が出 て くる と い う結果 で す
が

， 先生 の 実験結果で は ，受精卵 そ の もの か ら EPF 活

性 が 出 て くる と い う結果 で すね．

　   妊婦血 中 EPF に 関し て で す が
， 先生 の 用 い られ

た被検血 清は か な り妊娠 が 進 ん で か ら の 血 清 で す の

で，　 immunosuppressine作用 をもつ た 他 の 因子，例 え

ば hCG ，　Zona 　protein ， α
・FP　etc が関与し て い る可能

性 は な い の で す か ．

　 回答　　　　　　　　　　 （秋田大）五 十嵐信
一

　  受精卵因子 の み で 産生 さ れ る免疫抑制物質が，
Morton の 言 うEPF と完全 に

一
致 し な い 可能性 は あ

る と思 い ます．

　  dose　dependency に つ い て ， ま た 検討 中 の dose
と抗体価 の order との 関係に つ い て は

， まだ検討 し て

い ま せ ん．

112．SephadexG ・200に て 分画 され た妊 娠血 中免疫

抑制因子 とそ の 免疫学的性状 の 解析

　　　 （愛知 医大）

　　　　　　藪下 　広光，沢 口　啓造 ， 中北　武男

　　　　　　伊藤　祐正 ， 中西 　正美，石原　　実

　目的 ：妊娠の 維持 に は ， 非妊娠時 に は な い 液性因子

に よ る 免疫調 節機 構 の 存 在 が考 え ら れ る．ADCC
（antibody 　Dependent　Cell−mediated 　Cytotoxicity）
は，液性抗体 に依存す る リ ン パ 球機能で あ り， こ の 反

応系を用 い て ，Sephadex　G −200で 分画 さ れ た 妊娠血中
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因子の 免疫抑制能を検討し，それ らの 免疫学的性状の

解析に つ い て も検討 し た，

　 方法 ：  被検検体は，初期正常妊婦非働化血 清を用

い ，対 照 と して ，非妊婦非働化血 清を用 い た ．  Se・

phadex　G−2DOに よ る ゲ ル 濾過 は，1．6× 90cm の カ ラ ム

を用 い
， 0．05M 　Tris　HCI　Buffer（pH 　7．4） で 溶 出 し

，

4 つ の 蛋 白分画が得られ た．  ADCC 抑制能は，0 型

健常男子 リ ン パ 球に ，同
一

蛋 白濃度 に 調製 し た 各溶出

液を 加 え， 培養処理 後 の ADCC の 変化 に よ り検討 し

た．  OX ・EA （IgG）を用 い た EA 　rosset 法 に よ り抑

制因子 の Fc・receptor 結合性 を検討 し た．各溶出液 を

加 え培 養処 理 後の リ ン パ 球を PBS で 3 回洗浄 し ， 洗

浄処 理 前後 の EA 　rosset 形成細胞率を比較 し ， そ の 阻

止能を検討し た．  PEG （Polyethylene　glycol　6000）
沈降処理 は，12．5％ （w ／w ）PEG で

， 第 1分画溶出液

を 4 ℃ 1 時間反 応 させ た後．1000× g4 ℃ 1時間遠心

し，そ の 上清を PEG 沈降処理検体 と し た．

　成 績 ：  初 期正 常妊 婦血 清の Sephadex 　G−200ゲ
ル 濾過 で 得 られ た 4 つ の 分画 の うち ， 第 1 分画 と第 3
分 画 の 溶出液 で

， 非妊婦血清 に は ない 抑制能を認め た ．

  第 1分画溶 出液中の 因子 は
， EA 　rosset 形成を阻止

し，PEG 沈降処理 に て 抑制能を失活 した．  第 3 分画

溶出液 中の因子 は，EA 　rosset 形成阻止能が洗浄に よ

り減弱 した ．

　総括 ：初期正 常妊婦 血 清中 ADCC 抑制因子 は，　 Se−

phadex 　G −200　f ル 濾 過 の 第 1 分画 と第 3 分画に 認め

られ．第 1 分画中因子 は 高分子量 で Fc−recetpor 結 合

性 を有し，第 3分画中因子 は ，Fc−receptor 結合性が 弱

か つ た．初期正常妊婦 の ADCC は
， 作用機序の 異な る

2 つ の 因子 に よ つ て 抑制 され て い る こ とが 示 唆 さ れ

た．

　質問　　　　　　　　　　（大阪大）松崎　　昇

　1．Fc・binding　protein（第 1 分画） の origin は ど こ

か ら来る の か ？．胎盤 由来 の Fcγ　receptor を考え る と

無理があ るか ？

　2．ADCC で の 抑制を み て い ま す が
， 他 の免疫反応

で検討された事があ りま す か ？

　3．精製 の 方は ど こ 迄進ん で い ます か ？又 第 1 分画

は 第 3分 画が aggregation した もの で し よ うか ？相

互 の 関 係 は ど う な つ て い ます か ．

　質問　　　　　　　　　　（東北大 ）山 口　　祐

　各 Fractionの お お よ そ の molecular 　weight は ど の

程度 か ？

　質問　　　　　　　　　　 （日本大）山本　樹生
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