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論文内容の要旨

〔目的〕

接触過敏症の発現にむいて，塗布したハプテンが表皮細胞の膜上の蛋白と結合することが第一段階

であると考えられているが，ハプテンがいかなる表皮細胞の膜蛋白と結合するかについては未だ十分

な解析が加えられていな Po 近年，ランゲルハンス細胞がマクロファージ同様の抗原提供細胞として

の作用を有することが明らかにされ，ランゲルハンス細胞を含めた表皮細胞の膜上に位置する蛋自分

子が，細胞相互間の抗原認識や情報伝達等に重要な役割を担っている可能I"J: が示唆されている。そこ

で，ハプテンあるいは細胞膜蛋白分子を人工膜に再構成し，接触過敏症にむける表皮細胞膜蛋白の役

割l を検討した。

〔方法〕

BALB/c 8 週令雌のマウスを使用。マウス尾部皮膚を37
0

C 111、子問トリプシン処理を行 p表皮細胞

を得，表皮車問Jl包 3 X10 7個に対して10mM TNBS 1.0me を j奈加して 37"C10分間反!必させ TNP化表)文京田

胞を得た。 TNP化表皮細胞 1 X10 7 個を 0.5%デオキシコレート1. 0me に移し室温にて30分間撹持，遠

心後その上澄を可溶化した表皮細胞trl1出物として使用した。エッグレチシン，コレステロール，オク

チルグルコシッドをフラスコ内で混和l後，エパポレーターを用いて ~1~岐を除去して薄 L 寸皮!肢を Jf~ )J文さ

せ，これに可溶化tllltH物を加えて卜分に混手1I後， 3 f:J 間透析を行 p リボゾームを調整した。

表皮細胞はマウス IgG処理ペトリ皿に反応させ，ペトリ皿付者性および非付者性細胞に分画し，各

々を TNP化し，その抽出物をリボゾーム調整に供した。また，表皮細胞に UVA160J/m'， UVB 32 

J/lぱ，計192J/ぱの紫外線照射を行ったのち TNP化し，そのtll1出物を得， リボゾーム調整に使片j し
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た。

マウスの剃毛した腹部に 7 %TNCB100μt を塗布し， 6 日後頚部・肢寓・そ径部の所属リンパ節

を採取， 5 X10 6個 /rne の感作リンパ節細胞浮遊液を調整した o 5 X105 個のリンパ節細胞をマイクロテ

ィシュカルチャープレートにで ， TNP化表皮細胞あるいはリポゾーム存在下で 5 日間培養を行った。

培養終了 18時間前に 3H ・チミジンを添加し， リンパ節細胞による 3H ・チミジンの取り込みを測定 L

た。

〔成績〕

1 .感作リンパ節細日包 5 X10 5個 /well に TNP化表皮細胞 1 X10 3個/well を添加して培養を行ったと

ころ，感作リンパ節細胞による有意の DNA合成の尤進が認められた (4244土 814DPM) 。対照群と

しては，感作リンパ節細胞のみの培養， TNP化表皮細胞のみの培養，感作リンパ節細胞と TNP

化していない表皮細胞の培養を行った(154 ~222 土 55DPM) 。

2. TNP化表皮細胞の抽出物 0.1μg/well を感作リンパ節細胞培養に添加したが，リンパ節車問包の有

意な DNA合成元進は認められなかった (328 ::1: 104 DPM) 。しかし，これと等量の抽出物を埋め込

んだリポゾームを感作リンパ節細胞培養に添加したところ，リンパ節細胞の著明な 3H ・チミジン取り

込みが惹起された (5642 ::1:860 DPM) 。対照群として， TNP化していない表皮細胞の抽出物を埋め

込んだリポゾーム，蛋!と1 を埋め込んでいないリボゾーム，蛋 f3 を埋め込んでいないリボゾームを T

NP化したもの， TNCBのみを埋め込んだリボゾーム等を培養に添加したが，いずれにおいても有

意な反応は認められなかった (280~448土 98DPM) 。

3. マウス IgG処理ペトリ皿付着性表皮細胞の抽出物を埋め込んだリボゾームを感作リンパ節細胞培

養に添加したところ，有意な DNA合成の克進が認められたが (4200::1: 676DPM) , 非付者性表皮

細胞の:tfll出物を埋め込んだリボゾームでは有意な反応は惹起されなかった (252 土 106DPM) 。付者

性表皮細胞に ATPase染色を行ったところ， 72%の細胞がATPase陽門:を示した。

4. 表皮細胞に紫外線照射を行ったのち TNP化し その抽出物を得て調整を行ったリボゾームを用

いた場合には，感作リンパ節細胞の有意な DNA合成Jt進を惹起することができなかった (242 士

160 DPM) 。

〔総括〕

TNP化表皮細胞のtrlJ tB物をリポゾームに埋め込むことによって， viable TNP化表皮細胞により

認められたと同様の感作リンパ節細胞の有意な DNA合成克進を惹起し得た。

i~皮細胞を分画したところ，接触過敏症にむける抗原刺激による感作リンパ節細胞の増殖には，

IgG-Fc レセプターを有し，かつ ATPase 陽'l"t.， さらに紫外線感受性の表皮細胞， 即ちランゲルハ

ンス細胞が重要な役割を果す可能l需が強く示唆された。

論文の審査結果の要旨
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接触過敏症における表皮細胞の役割を検索するため，マウス表皮細胞を TNP化しその可溶化抽出

物をリポゾームに埋め込んで実験を行ったが，このリポゾームがTNP化表皮細胞と同様に感作リン

パ節細胞を刺激することを明らかにした。更に， IgG-Fc レセプターを有し， ATPase陽性，紫外線

感受性の表皮細胞，即ちランゲルハンス細胞より調製したリポゾームがより高率にリンパ節細胞を刺

激したことから，ランゲルハンス細胞が接触過敏症の上に重要な役割を演じることが示唆された。

以上の点より本論文は医学博士の学位を授与するに値する。
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