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495　　　　 習慣 流 産 の 免疫 学 的 検討

（CBA ／J，CBA ／N ，DBA ／2 ，BALB ／c マ ウ ス を用 い て ）
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【目 的 】 妊 娠 維 持 に は 免 疫 機 構 が 関与 し て お り ，

習慣 流 産 患者 の 中 に は こ の 機 構 が何 らか の 原 因 に

よ り破 錠 して い る も の が あ る と 言 わ れ て い る。習

慣流産 の 免疫 に 関 し て 抑 制性 T 細胞を 中心 とす る

細胞 性 免疫 の 抑制 機構 及 び 流 産 胎盤 に お け る 細 胞

障害 性 T 細 胞 の 出 現 の 機 構を 知 る た め に マ ウ ス を

用 い て 実験 し た 。 　【方法 】 CBA ／N （II− 2k ），

CBA ／J （H − 2k ）の 雌 と BALB ／c （H − 2d ），
DBA ／2

（H − 2d ）の 雄 とを交配 さ せ 流 産 率を検討 し た。

DBA ／2 ，BALB 〆c の 雄 の 脾 細 胞 を CBA 〆N ，CBA ／

J の 雌 の 腹 腔 内 へ 投与 した 後 に 交 配 さ せ 流 産率 の

変化 を 検 討 した。CBAfN ，　CBAIJ の 雌 に OK −432，

r− IFN ，IL− 2を 投与 し た 後に DBA ／2 ，　 BAI ．B 〆c

の 雄 と 交 配 さ せ 流産率 を 検討 し た 。 CBA ／N ，　CBA

／J の 妊 娠 10 日 目 か ら 14日 目の 正 常胎 盤及 び 流産

胎 盤 を ，Ia，　L3T4 ，　 Lyt2 モ ノ ク ロ ーナ ル 抗体 を

用 い 蛍 光抗体法 ，酵素抗体 法 に て 観察 し た 。

【成 績 】 CBAIN の 雌 ，　 DBA ／2 ，　 BALB ／c の 雄 の 組

み 合 わ せ で は ，流産率 に 差 は な か った が ，CBA ／

J の 雌 を 用 い た 場合 ，DBA ／2 の 雄 の 組 み 合 わ せ

の 群 で 流産 率 が 有意 に 高か っ た 。 CBA ／N で は，

免 疫 す る 脾 細 胞 の 雄 の 種 類 に よ っ て 流 産率 に 変化

が 見 られ た 。 OK − 432 を 投与 し た 群 で ，流産率 は

増加 し た 。 正 常 胎盤 で は ，Ia抗原 ，　 L　3　T　4
，
　Lyt　2

陽 性 リ ン パ 球 は 検出 さ れ な か っ た が ，流産 胎盤 で

⊥」 3T4 ，　Lyt2 陽性 リ ン ノ ぐ 球は検出 さオLた 。

【結 論 】 CBA ／J の 雌 と DBA ／2 の 雄 と の 組 み 合 わ

せ の 群 は有 意 に 流産 を起 こ す 。 脾 細 胞 に よ る免疫

で は CBA ／N の 雌 を 使 った場合 ，交 配 す る 雄 と異

っ た 雄 の 細胞を使 っ た群 で は ，細胞障害性 T 細胞

が 誘 導 さ れ て い る可能 性 が あ り，OK − 　432 は 細 胞

障害性 T 細 胞 を 誘導 す る と考 え られ た 。

［ 目 的 〕胎生 現 象を免 疫学 的に み る と，妊婦 にお

い て は胎 児に 対す る拒 絶反応 を克服する しくみが存

在す る と考 え ざる を得 な い 。妊 婦血清中には胎児 HLA

抗 原 の 刺激に よ り抗 HLA 抗体が 出 現す る が，こ れ

ら免 疫体 の 活性 を抑制す る 抗イディ オ タ イブ 抗体 が

妊 婦 血液 中 に存 在す る な らば ， そ の 分だけ 母 体の 拒

絶反 応は 弱 ま る こ とに なる だ ろ う。そ こ で 今 回 わ れ

わ れ は，こ の しくみ 解明 の
一

端 として．妊 婦 に抗 イ

デ ィオ タ イプ 抗 体 が 存在す るか どうか の 検 出を試 み た。

［方 法 ］原 因不 明 の 習慣 流産 の 治 療 と して 夫 リ ン

パ 球 を妊 娠 前 お よ び 直後 に 接 種 し．治療 の 結果 妊

娠維 持に 成功 した 5 例 を検 索 の 対 象と し た 。 検 出

す べ き抗 イディオ タ イプ 抗体 の 材 料には，妊 娠 経 過

各時 点 の 血 清 を用 い た。夫 リン パ 球 （抗 原 ）に 対 す

る 妊 婦 の 妊娠 前 リ ン パ 球 の 混 合 リ ン パ 球培 養反 応

（MLR ）の 系に ， 各 血清 を加 え，反応 の 抑 制度に

よっ て 抗イ デ ィオ タ イ プ抗 体 の 力価 を測 定 した。

［成績 ］5 例中 3 例 の 妊 娠 中あ る い は 出 産 時 の 血

清 に よ っ て
， 各 夫 婦間 の MLR は 有意 に 抑 制 さ れた

（症例 1 で は妊娠9 週 二 24 ．1％，16 週 ：215 ％，22週

；38．2 ％）， （症例 2で は 妊娠 19 週 ：29 ．6％， 25 週 ：

38 ．3％，3］週 ：24．7％），（症例 3 で は出産 時 32 ，9％）。

［結論 ］妊 娠維 持成功 例で は，夫 リン パ 球接 種後，

母 体中 に 自己 丁 細胞 レ セ プ タ
ーに 対 す る 抗 イ デ ィ

オ タ イ プ 抗 体 が 誘 導さ れ て い る こ とが認 め られ た。

原 因 不明 の 習慣 流 産に お い て は ， 諸 種の 免疫調節

体 の 不全 が ，そ の 要 閃 と 考 え られ て い る が ，今 回

検 出 さ れ た抗 イ デ ィ オ タ イ プ 抗体 は 少 な くとも こ

れ ら免 疫 調節体 の
一

因 子 で あ る こ とは確 か で あ ろ

う 。
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