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論文内容の要旨

(目的)

B細胞は，外来の抗原刺激lとより活性化され， B細胞増殖因子の存在下で，分裂，増殖する。そして

B細胞分化因子の作用により分化し，最終的に抗体産生細胞となる。乙の B細胞の増殖・分化のメカニ

ズムを，正常B細胞を用いて解析する際には，その B細胞が，種々の分化段階にある細胞の集団である

乙とが大きな障害となっている。そ乙で，我々はヒト B細胞亜集団と反応する B細胞に特異的なモノク

ローナル抗体を作成し，それを用いて， ヒト B細胞サブセットを同定すること，及び， B細胞の分化と，

細胞表面抗原の発現機構を解析する乙とを目的として本研究を行った。

(方法並びに成績)

(1)モノクローナル抗体の作成方法と，その反応性;ヤギ抗ヒト IgM抗体Canti-μ) で刺激したヒト扇桃 B

細胞を， BALB/c マウスに免疫し， その牌細胞と，マウス骨髄腫株 P 3 U1 とを ， 455ぢポリエチレング

リコール存在下で融合させた。ハイブリドーマ上清のスクリーニングは，上清を， ヒト B細胞に加え洗

浄後， FITC 結合ヤギ抗マウス Ig 抗体を加えて間接膜蛍光染色を行ない， FACS で解析する乙とにより

行った。その中の 1 つに， T 細胞，骨髄系細胞と反応せず， anti ー μ で刺激した B細胞と強く反応する

ハイブリドーマ MR-llを得た。 MR-llは，調べられたほぼすべてのヒト B細胞株と反応したが， ミエ

ローマ株及び， T 細胞株，骨髄系細胞株とは反応しなかった。

(2)MR-ll は， B細胞の盈集団と反応する; MR-llは，健常人末梢血B細胞の約30%，扇桃B細胞の

約60% と反応した。更に， B細胞表面 IgM ， IgD と， MR-ll抗原の分布を FITC 標識抗体，および， ビ

オチン標識抗体とアピジンフィコエリスリンを用いた 2 重染色法により， FACS で解析した。その結果，
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末梢血B細胞において， MR-11陽性細胞は， IgM 陽性細胞に含まれたが， IgD 陽性細胞は，その多くが

MR-11抗原を発現していなかった。また，肩桃B細胞においても MRー 11陽性細胞は， IgM 陽性細胞

に含まれていたが， IgD 陽性細胞は， MR-11抗原陽性あるいは陰性の 2 群にわかれ，かつ， MR-11 

抗原のみを強く発現する細胞も存在した。

(3)活性化B細胞における MR-11抗原の発現;パーコーノレ比重遠心法で肩桃B細胞より，高比重画分を

得， MR-11の反応性を調べた結果，分間前の細胞に比較して陽性細胞数が著明に減少した。乙の高比

重画分の細胞を， anti 一μ あるいは， TP A (12 -0 -tetra decanoy 1 phor bor -13 -acetate )で刺激す

ると， MR-11 と反応する細胞数が著しく増加した。更に，末梢血B細胞は， 2 重染色法で解析した結

果，多くが IgD 陽性で， MR-11陰性であったが， Pokeweed mitogen で刺激すると， 1 日日 ICMR-

11及び IgD 陽性の細胞が出現し，更に 3 日自には， MR-11のみ陽性の細胞が出現した。

(4)B細胞の増殖誘導と， MR-11抗原の関係;ヒト B細胞は， anti-μ 及び TPAの存在下で，相乗的に

DNA 合成が誘導される乙とが報告されている。我々は， MR-11抗原が， anti一 μ あるいは， TPA で

刺激された B細胞表面上に多く存在し. PHAあるし、はTPAで刺激されたT細胞には存在しない乙とから，

本抗原が. B細胞の増殖誘導に関与していると考え. in vitro の培養系にMR-11抗体を加えその影響を

調べた。その結果，抗体単独あるいは. anti-μ と共に抗体を加えても影響はなかったが. TPAあるいは，

anti-μ と TPAで刺激した B 細胞に. MR-11 抗体を加えると，コントローノレの抗体に比較して. DNA 

合成の誘導を更に増強する結果が得られた。以上の事は. MR-11抗原が. B細胞の増殖誘導に関係した

抗原であることを示唆している。

(総括)

本研究より以下の事が示唆された。

(1)MR -11 抗原は，成熟B細胞が，種々のマイトーゲンで活性化される際に出現する抗原と考えられる。

(2)MR-11 抗体は， B細胞亜集団と反応し，その認識する抗原を細胞株および，正常細胞における分布

で調べた結果，現在迄報告されている種々の B細胞特異抗原と異なっていると考えられる。

(3)MR-11 抗原は， B細胞の増殖誘導に関係する分子と考えられる。

論文の審査結果の要旨

anti一 μ 刺激lとよりヒト肩桃B細胞を活性化し，乙の活性化B細胞に対するモノクローナル抗体を作

成した。乙のモノクローナル抗体は，従来の報告にない活性化B細胞表面抗原を識別し，その抗原の発

現の分布や増殖との関係について検討を加えた研究である。
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