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このような加齢変化が，老年者にみら加齢lと伴って免疫能の変化が起こることは良く知られている。

れる易感染性，発癌や自己免疫に関連していると考えられている。本研究ではヒト免疫能の加齢変化の

リンパ球の増殖分化とその調節因子の加齢変化を検討した。機序を明らかにするため，

(方法ならびに成績)

20才以上30才未健常者を対象とし， 70才以上の男性 9 名，女性13名を老年群(平均年齢82.0 才) , 

満の男性11名，女性10名を若年群(平均年齢 26.0 才)とした。

AE T-SRBC ロゼット法でT細胞と non.T細胞を得た。 non T細胞は，更に末梢血単核細胞より，

B 細胞分画を得た。 T 細胞分闘は付着細胞を除去し抗Leu-1 抗体，抗M <Þ 抗体及び補体を作用させ，

B細胞分画は PHA や ConA には分裂を示さず，ベノレオキシダ98%が AET-SRBC ロゼット陽性で，

ーゼ染色陽性細胞は 0.1 労以下である。

T細胞の増殖能と加齢

T 細胞マイトゲン刺激a) 

PHA による抗原非特異的な DNA 合成をコルヒチン非存在下で 3 日目の 3H -thymidine 取り込み

でみると，若年群に比して，老年群では34.2%K.低下していた。 (P< 0.001)次にコルヒチン存在下に
2 日目は72 労，老年群では若年群の61% ，1 日目は，培養し， f irst genera tion の DNA合成をみると，

コルヒチン非存在の場合に比してその低下は僅がで

あり，両者の低下率は有意に異っていた。 (P< 0.001 ) 
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3 日目は70%で，平均では 69 箔に低下しているが，



b) 抗原特異的刺激

Tuberculin active peptide C T A P) による抗原特異的 DNA 合成は，コルヒチン非存在下で， 6 日自

に老年群では若年群K比して約 1/3 ，乙低下していた。 CP < 0.001) しかし， コノレヒチン存在下での

first generation ，c.は有意差がなかっ fこ。

2. B細胞の増殖能と加齢、

a) B 細胞マイトゲン刺激

B細胞に staphyloco∞us aureus ∞wan1 株CSAC) を加え 4 日間培養し，3 H -thymidine の取り込みをみ

ると，老年群では若年群に比して，約 1/2 に低下していた。 CP< 0.001) 

b) T細胞因子刺激

Muraguchi らの万法に準じ， SAC で 3 日間刺激した B細胞に T細胞因子を加え，更に 3 日間培養し，

3H -thymidine 取り込みを測定した。老年群では若年群に比して，約 1/2 'c.低下していた。 CP<

0.001) 

3. T細胞因子による B細胞の免疫グロプリン分泌細胞への分化

B細胞を SAC と T細胞因子の存在下で培養し， 5 日自に免疫グロプリン分泌細胞 C 1 S C) の数を

reverse plaque assay により測定した。 IgG ISC は，若年群で 990/cultureC 431"""'2272) ，老年群

で 1102/cultureC 457"""'2655) , 1 g A 1 SC は各々， 159/culture C 93"""'273) , 140/culture C 67 ,....., 

294) , 1 g M 1 S C は各々 385/culture C 142"""'1049) , 212/culture C 94"""'482) であった。分化能は

1 gG 1 SC で 2.1 倍， IgA ISC で1. 7 倍， IgM ISC で1. 04 倍，老年者で冗進していた。

4. T細胞因子の産生能と加齢

a) T 細胞による 1 L -2 産生

1 L-2 測定は recombinant IL-2 依存性となったT細胞の増殖を維持する活性を出-thymidine 取り

込みで測定した。若年群の PHA 刺激T細胞培養上清に含まれる IL-2 活性は， 0.195u/meCO.116

"""'0.325) であり，老年群では， 0.0156u/me C 0.011"""'0.022) と低下していた。 CP < 0.001 ) 

b) T細胞による BCDF産生

BCDF 測定は， B細胞株 SKW-6 clone 4 を IgM分泌細胞に分化させる活性として， reverse 

plaque assay で測定した。若年群の PHA 刺激T細胞培養上清中の BCDF 活性は， 5.35u/meC3.73

,....., 7.67) であり，老年群では 14.96u/me C 12.7""__' 17.6) であった。また無刺激のT 細胞培養上清に含

まれる活性は，若年群で 0.96u/me C 0.5""'" 1.8) ，老年群で 3.72u/me C 2.7"""'5.2 )であった。 CP<

0.02 , P く 0.06 ) 

(総括)

1. T細胞の分裂は，抗原特異的，非特異的刺激を問わず，老年群では低下していた。乙の低下は主

としてクローン増幅系の障害によると考えられた。

2. B細胞の分裂能も， SAC 及びT細胞因子による刺激いずれに対しても，老年群では低下していた。

3. T細胞因子による B細胞の分化は， IgG ISCへの分化と 1gA 1 SC への分化は老年者において克

進しており， IgMISC への分化は若年者と変らなかった。
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4. T細胞による IL-2 産生は，老年者では低下しており， T細胞増殖の増幅系の低下と関連すると

も考えられた。一方， T細胞による BCDF 産生は，老年者で克進していた。

論文の審査結果の要旨

本論文は， ヒトの免疫能の加齢変化とその発現機序について検討した研究である。加齢に伴うクロー

ン増殖の障害， リンホカイン産生の解離， B細胞分化能克進など，新しい知見を加えたものであり， ヒ

ト免疫能の老化研究に寄与すると乙ろ大きし、。
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