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論文内容の要旨

(目的)

結核症は，結核菌を起炎菌とする感染症であるが，宿主生体測の，結核菌を抗原とする免疫反応，特

に細胞性免疫反応により，その病態が修飾をうけ，臨床的には多彩な病像を呈するに至る。即ち，結核

結節に留まるものから空洞形成に至るものまで また胸水貯留を主な病変とするもの等である。その治

癒過程においても，化学療法で速やかに治癒するものから，薬剤耐性を獲得し，難治化する症例まで様

々である。

著者は，これら多様な病像を呈する結核患者を対象に，そのT リンパ球サブセットの変動およびm

vitro PPD反応性と病態との関連を明らかにしようとして本研究を行なった。

(方法)

肺結核患者96名，結核性胸膜炎患者22名，他の呼吸器疾患々者46名，健常人43名を対象とした。リン

パ球は，末梢血 (PBL) および胸水 (PFL) より分離して用いた。ツベルクリンPPDによる刺激は， ~n 

uitroで、PPDと共に培養することにより行ない 増殖反応は3Hーチミヂンの細胞への取り込みで測定した。

リンパ球表面マーカーは OKTモノクローン抗体を用い間接蛍光体法にてT リンパ球サブセットを，ま

た活性化T リンパ球として， IgG Fc receptor 陽』性 T (Tr) ， 自己赤血球とロゼット形成性T (autoｭ

RFC) , Ia抗原陽性T (Ia-T) リンパ球を，ロゼット形成法，蛍光抗体法にて測定した。

(成績)

1. 結核患者におけるリンパ球サブセット

OKTモノクローン抗体を用い，結核患者リンパ球サブセットの測定を行なった。 T3 陽性細胞はPBL
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では各群とも差はなく，胸膜炎PFLでは大部分がT3 陽性であった。 T4 陽性細胞は，胸膜炎PFLに高

い割合で存在し，そのPBLや肺結核難治症例で低下がみられた。 T8 陽性細胞は難治症例で増加の傾向

がみられ，従ってT4/T8 比が，肺結核新鮮症例，健常人に比べ有意の低下がみられた。胸膜炎患者

では， PFLがそのPBLに比べ高いT4/T8 を示した。

2. In uitro PPD刺激後のリンパ球サブセットの変動および活性化T リンパ球の誘導

結核菌 l乙対する抗原特異的な反応をみる為に， PPD刺激後のリンパ球について解析を行ない，同時に

3Hーチミヂンの取り込みによる増殖反応を測定した。肺結核新鮮症例および胸膜炎PFLはPPD刺激によ

り， T 4 陽性細胞比率の増加， T 8 陽性細胞比率の低下，従ってT4/T8 比の上昇がみられ，また強

い増殖反応を示した。これらのリンパ球ではPPD刺激で著しい活性化T リンパ球(la-T， anto-RFC , 

Ta♂ T) の増加を示した。一方肺結核難治症例および胸膜炎PBLでは PPD刺激により T8 陽性細胞比

率の増加，従ってT4/T8 比の低下がみられ，増殖反応も他のリンパ球に比べ低値であった。肺結核

難治症例では， PPD刺激により Tr 細胞の強い増加がみられた。

3. T リンパ球サブセットの機能

ロゼット形成法，補体処理により夫々のサブセットを分離し，機能的解析を行なった。 T4 陽性細胞

は， PPD刺激により増殖反応および活性化T リンパ球 CIa-T. anto-RFC. Tac+T) の誘導を示し，PRD

刺激による増殖反応に直接関与していると考えられる。 T8 陽性細胞およびTr 細胞は，逆に抑制的に作

用することがわかった。

(総括)

結核患者リンパ球について， PPDI乙対する免疫応答を細胞レベノレで、の解析を通じて行ない，次の様な

結果を得た。

① 肺結核難治症例の末梢血リンパ球はT8 陽性細胞が多く ， in uitro PPD刺激により更に増加(T4

/T8 比の低下)を示した。またT8 陽性細胞同様suppressor機能をもっTr 細胞も， PPD刺激で誘導さ

れ，免疫応答の抑制が示唆された。

② 肺結核新鮮症例では， PPD刺激により T4 陽性細胞が増加 (T 4 /T 8 比の上昇)し，その際活

性化T リンパ球 CIa-T ， auto-RFC , Tac+ T) の増加もみられ，結核菌に対する活発な免疫応答の存在

が示唆された。

③ 結核性胸膜炎胸水リンパ球にはT4 陽性細胞が多く存在し ， in uitro PPD刺激 lとより更に増加

(T 4 /T  8 比の上昇)した。その際活性化T リンパ球 CIa-T. auto-RFC. Tac+ T) の著明な増加が

みられ，結核菌に特異的に反応する T リンパ球が，胸水中に動員，濃縮されていると考えられる。

④ 胸膜炎患者末梢血リンパ球は， PPD刺激により T8 陽性細胞が増加し，肺結核難治症例同様に，

免疫応答の抑制が示唆された。

結核は臨床的に多彩な病像を呈する。それは菌体の毒力の差もあろうが，他の大きな原因として宿主

側の免疫機能の違いがあげられよう。著者は，結核症の細胞レベルで、の解析を通じて，宿主の免疫能に

おいても臨床像を反映して，多彩であることを明らかにした。
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論文の審査結果の要旨

肺結核症の多彩な病態，臨床像の成立には宿主の結核菌に対する免疫・アレノレギーが重要な役割を演

じている。

本研究は結核症のTサブセットの変動および三ι辺立Q PPD反応性を検討し，多彩な臨床像と宿主免疫

能との聞に密接な関連が存在する乙とを明らかにしたものである。
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