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　追加　　　　　　　　　（兵庫医大）礒島　晋三

　我 々 の 研究 グ ル ープ は ，ブ タ 透明帯及 び ハ ム ス タ
ー

透 明帯 に 対す る 多数 の 単
一

ク ロ
ー

ン 抗体 （Mab ）を作

成 し て 検討 した 結果，ブ タ に 対する Mab の 中 に は，ブ

タ の 受精系を阻止する もの が得られ ，

ハ ム ス タ ーに 対

する Mab の 中 に は ハ ム ス ター系の受精系 を阻止する

もの が得られ た の が螢光染色 で 他種層透明帯を染 め た

と云 つ て も種が異なれ ば，Mab に よつ て 受精系 は 阻止

出 きな か つ た ，今 回 ブ タ 透明帯 に 対す る Mab で ，ヒ ト

受精系が阻止 さ れ た とい う結果は，重要な意味を持 つ

の で ， 受精実験の techniqUe ，　evaluation 法 の 標準化が

大事 で あ り，是非 ， Mab の 交換を行つ て ， 手を変えて

生物実験結 果を比較する こ とが必要 と思 う，

　追加　　　　　　　　　　 （徳 島大）鎌田　正晴

　 1）礒 島先生 の 所 の モ ノ ク P ナ
ー

ル 抗体 で 精子貫通

試験 を行 い た い と思い ます．

　2）zona 　precipitate の 有無 が 問題 とな つ て い ま す

が
， 我 々 の 作製 した 抗体は ゲ ル 内沈降反応 で沈降線を

形成する 性質 を持つ こ と か ら， よ り高 い 抗体価で作用

させ れ ば precipitateを形成す る もの と思われます．そ

こで cross −！inkingに よ る masking をそ の 機序 と し て

考え て お りま す。

　119．原 因不明習慣性流産患者 に 対す る 免疫療法 一第

1報 一

　　　　（名古屋市大）

　　　　　　青木　耕治，藤澤　　知，田中　博之

　　　　　　 梅 林　康久，八 神　喜昭

　 目的 ：我 々 は 1981年 の 本学会に て，既に原因不 明習

慣流産 （以下習流 と略す）夫婦間 に 於け る HLA −DR 座

抗原 の 驚 くべ き適合性を報告 し，
こ の 適合牲が習流 の

免疫学的原 因 に 成 り得る こ と を示唆した，つ ま り，こ

の 適合性 に よ りb1ocking　 antibody と考え られ る D ／

DR 抗体 （Warm −B　ce11 抗体） の 産生 が，母体中で起

こ り難 い 為 に 習流に 成 る と考 えられ る．今回 は
，

こ の

仮説を よ り明確に し，免疫療法 の 可能性 を検討す る こ

とを 目的 と した 、

　 方法 ：  37名 の 習流婦人末梢血 と259名 の 正常分娩

婦人分娩血 に於け る W −B 抗体 の 検索 （Terasakiらの

方法）に よ り，  前夫 との 間 に 原 因不明 の 6 回 の 流産

既往 を 持 つ 婦人が，現夫と の 間に は 正常児を出産した

興味 あ る一症例 に つ い て の HLA （DR ）抗原・抗体系 ，

及びそ の 時 の 血 清 の one −way ，　MLR に 及 ぼす抑制効

果 に つ い て の 検索 ，   免疫療法 と して の
， 夫 白血 球成

分輸血療法，夫全血輸血療法 （マ
ー

カ
ーと し て，妻血

1497

清 中 の W ・B 抗体 同定 と妻血 清添加 の one ・way 　MLR

反応値の推移） の 検討．

　成 績 ：  習流婦人 は 全 例 W ・B 抗体陰性 で あ つ た

が ， 初妊初産婦 人 に つ い て は
，
1st　trimester で 14．3％，

そ の 分娩血 中 で 56．8％ に W −B 抗体を認 め ， 分娩 血 中

の抗白血球抗体陰性者は 26．2％だけ で あつ た ．  前夫

と の 間で は DR −MT 　system が ま つ た く同
一

で あつ た

が ， 現夫 との 聞 で は半分異な り ， そ の 異 なつ た 抗原系

が胎 児に 遺伝さ れ て お り， 母体 は それ に対 し て 256倍 の

W −B 抗体を産生 し て い た．  夫細胞 に よ る免疫療法

の 結果 ， 妻血清中に W ・B 抗体 の 産生 を認め ，妻血清添

加 の one ・way 　MLR 反応値は低下傾向を示 し，臨床的

に も妊娠継続が可能 と な り正常出産され た 症例を経験

し た．

　 結論 ：以上 よ り，W −B 抗体 の blocking　antibody と

し て の 性質 を よ り明確に し，そ の 上 で初め て ， 原因不

明習慣流産に 対する免疫療法の 有効性 を 確立 し え た も

の と思われ る，

　質問　　　　　　　　　　（新潟大）高桑　好
一

　 血液型の異な る夫婦間 に お け る免疫療法に つ い て の

デ ータ が あつ た ら ； 教 え て い た だ きた い ．

　 回答　　　　　　　　（名古屋市大）青木　耕治

　 当然，赤血球系不適合夫婦 も多 い 為，直接 DST を行

な え な い Caseも生 じて きます．実際 DST が一
番抗原

量 も多 く， 手技 も簡潔で あ ります が
，
DST の 行な え な

か っ た 症例 と し て は 夫 の リ ン パ 球 （mononuclear

cells ）を分離 し て ，そ れ に radiation を施行，　 ce11 の

activity を な くし て か ら （GVH 反応を 抑制す る為）妻

に 皮内注射を施行 し て い ます．そ して blocking抗体

（C −B，W ・B 抗体）産生 の 有無，妻 → 夫，　 one 　way 　MLR

抑 制 の 有無 を parameter と し て Immunisationを施

行 して お り ま す。

　 そ の 結果，妊娠後期に 至 つ た 2 症例 も経験し て お り

ます．

　 質問　　　　　　　　　 （大阪市大）大 鹿　幸信

　 DR 座が同 じで あれ ぽ，　 Effectorが発現され ない の

で は ない で し よ うか．

　 回答　　　　　　　　 （名古屋市大）青木　耕治

　   DR が同 じ な らば ，
　 effector 　cell 　｝S動員さ れ な い

の で は ？
・

　 effector 　ceH をま
，　non −villous 　trophoblast に表現さ

れ て い る胎児例 の HLA −A ，　B，　C 抗原 に 対 し て 発動 さ

れ て い る もの で あ り，そ の receptor に 対 し て block−

ing 効果 を 表わ す の が HLA −D ／DR 抗体で ある と思 い
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　ま す。

　   DR と い うの は 免 疫 応 答 を regelate し て い る

gene と考 え て よ い の か ？

　 D ／DR 抗体は 性殖免疫 の 母児間に 於け る解剖学 的特

長の うえ に ，blocking効果 を 持 つ の だ と思い ます e

　 DR 　gene は，　 Immune 　Response　gene と最も近 くに

linkし て お り Ir　gene の 遺伝 子産物 と して DR 抗原 が

ある の か も しれ な い が
， そ れ に対す る DR 抗体が，免

疫応 答調節指体 と考 え る の は 早計 だ と 思わ れ ま す．

　 質問　　　　　　　　　 （奈良医大）斎藤　　滋

　 習慣 性流産 に 免疫療法が有効 で あ る と い う御報 告

で，block三ng 　antibody （anti 　DR ）が 妊娠維 持 に非常

に 重要 な働きを し て い る とい う事だ と思 うの で すが，

trophoblast に は HLA −DR 抗 原 が 発現 し て い な い の

に
， 何故 HLA −DR に 対す る抗体 が blocking　antibody

と し て 働 くの で し よ うか ．

　 回答　　　　　　　　 （名古屋市大）青木　耕治

　 あくまで も 推測 の 域 を 出 な い が
， 母親 の 細胞性免

疫に つ い て ，helper　T 　cell の receptor 等を block し

て い る の で は な い か．そ の 抗体 は ，抗体 と して 直接，

働 くの か ．抗原
一

抗体産物 （IC）と な つ て 働い て い る

の か，とに か く bloadな もの と し て 考 えられ る。

　 質問 　　　　　　　　　　（新潟大）金沢　浩 二

　  前夫 との 間 で DR −MT 　system が 同
一

で あつ た

妻 に つ き，そ の 時点 で は W −B 抗体 の 産生が全 くな か

つ た 否 か．

　  い わ ゆ る low　responder ，　low　stimulator の 存在

を考慮 して い る か ，ある い は rule 　out して あ る か．

　回答　　　　　　　　（名古屋市大）青木　耕治

　  そ の 抗体 の 検索に つ い て は
， 社会的事情 も有 り，

そ の 後検索出来ま せ ん で し た．

　  HLA −DR 抗原は，　 HLA −MT 抗原系に よ つ て も

分類 され，DR の 中 で ，抗原 の 種類 に 違 い があつ て も，

抗原性 の 類似 され る もの も あ りま す．例 えば ， HLA −

DR 　4，7，9は M ．T ．−3．4を有 して い る為，そ の antig 三n ・

city は 近 い と考え られ HLA −DIDR 領域 に は そ の 他に

も Hon −7
抗原等 もあ る．そ の 抗原性 の近 い 者 同志 の

MLR に つ い て は 詳細 な結果を得 られ て い な い の で，

も う少し検索 した い と 思 い ます．

120．妊娠初期 に 於 け る Bce ］1抗体 系　特 に eogd ・B
ee ］1抗体 に つ い て

　　　 （名古屋市大）

　　　　　　藤澤　　知，青木 　耕治 ，
八 神 　喜昭

　近年 ， 生殖免疫学 の 分野 に 於 い て 妊孕現象 の 成立 と

日産婦誌36巻 9号

維持に 必要な因子 の 検索が盛 ん に 論 じ られ て い る．そ

　の 中 で
， 胎児 ・胎盤系を 母体 か らの 免疫学的攻撃よ り

守 る と考え ら れ て い る 因子 の 1 つ と し て ，B リ ン パ 球

に て 同定 し 得る抗体，い わ ゆ る blocking抗体が注 目さ

れ て い る．そ の 抗体の 存在，性質を確か め る 目的 で ，

正常妊婦妊娠初 期 ・後期 ・分娩 血
， 娃娠初期 自然流産

者に っ い て ，生殖免疫学 で blocking抗体 と され て い る

Warm −B 　cell 抗体 （W ・B 抗体 ：HLA 　D ／DR 抗体），

移植免疫学 に て enhancing 抗体 と 考 え られ て い る

Cold−B 　ce11 抗体 （C −B 抗体 ：non 　HLA 抗体）を 測定

した．測定法 は W −B ， GB 抗体共に Terasaki らの 方

法 に 従 い
， 30名の Panel　ceil を使用 し た．

　 結果は 下記 の 如 くで ある．

　   ＠ 正常妊 婦妊娠初期 に つ い て ：C−B 抗体 は ，

23．1％ （初 妊 婦 21．4％）陽 性．W ・B 抗 体 は 17．9％
（14．3％）陽性．C・B 抗体は 妊娠 4週 の 時点で ，　W −B 抗

体は妊娠 5 週 の 時点 で 確認出来る者 もあ つ た。

　   正 常妊婦妊娠後期 に つ い て ：GB 抗体は 71．7％
（66．7％）陽性，W −B 抗体は 57．1％ （50．0％）陽性．

　 ◎ 正 常妊婦正常産分娩血 に つ い て ：W ・B 抗体 の 陽

性率は，経妊経産 の 有 無を間わ ず，約60％ とほ ぼ一
定

の 値を示 し た。

　＠ 妊娠初 期 自然流産者 5 名 に つ い て ：C・B ，W −B

抗体 は 検 出で きな か つ た ．

　   腎移植 の 際 と同様に妊娠中に もN 現す る C−B 抗

体 の 性質 に つ い て 検索 し た と こ ろ ，

　   C−B 抗体 は IgM 分画 に の み存在 して い る e （Se−

phacryl　S−300ゲ ル 濾過法，及 び
，

ア セ チ ル シ ス テ イ ン

処理 に て 検索）．

　  GB 抗体は，ラ ン ダ ム に 行 な つ た one −way 　MLR

の 反応 を 低下 させ た ．

　以上 の結果 よ り，C・B ，　W −B 抗体 は blocking抗体 と

し て ，妊孕現象 の 成立維持に何か 重要 な役割を担 つ て

い る 抗体 と示唆し得た．

　質問　　　　　　　　　　（新潟大）笹 川　　基

　Warm 　T　cell，　Warm 　B 　cell ，　Culd　B　cell 抗体な ど に

つ い て ，免疫グ ロ ブ リ ン ク ラ ス （IgG
，
　IgM な ど ），

サ

ブ ク ラ ス （lgG1− G4）な ど検討 され て い た らお教え 下

さ い。

　回答 　　　　　　　　（名古屋市大）藤澤　　知

　enhancing 抗体 とは，移植学 の 上 で 使用さ れ て い る

言葉を使用 し た だ け で あ つ て，blocking抗体 と単に 言

葉 で 使 い 分け て い る に 過 ぎま せ ん．っ ま り，生殖免疫

に 於 い て ex　C−B 抗体 も blocking抗体 と表現 し て も良
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