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論文内容の要旨

〔目的〕

腹腔などの結合組織に存在するマスト細胞は血液幹細胞の子孫である。マスト細胞の前駆細胞は未

分化のまま骨髄を離れ，末梢血中を流れ，腹腔などの組織に侵入し，マスト細胞へと増殖・分化する。

末梢血中から腹腔内に侵入した前駆細胞はリンパ球様の形態を持ち，メチノレセルロース中で培養する

と大きなマスト細胞コロニーを形成する。分化したマスト細胞には，なお分裂能を持ちメチノレセノレロ

ース中で小さなマスト細胞コロニーを形成するものと，分裂能を持たないマスト細胞があり，前者か

ら後者へと分化すると考えられる。本研究においては，末梢血中から腹腔内へのマスト細胞前駆細胞

の侵入，および、腹腔内で、のマスト細胞前駆細胞からマスト細胞への分化がs マスト細胞そのものによ

って抑制されているのではないかと考え， 2 つの実験系を用いて検討した。

〔方法ならびに結果〕

1. 蒸留水を注射する乙とによりマスト細胞を消失させたマウス腹腔内における回復過程

WBB6Fl-+/-十マウスの腹腔内においては有核細胞の約 35ぢがマスト細胞であり，有核細胞 105

個当り 2 ー 3 個のマスト細胞前駆細胞が存在する。 WBB6Fl-+/+マウスの腹腔内に蒸留水 3 mt を

注入するとマスト細胞は消失する。蒸留水注入後，経時的に腹腔細胞を採取し，腹腔有核細胞 105

個当りに存在するマスト細胞前駆細胞およびマスト細胞の数を調べた。まず末梢血中から腹腔内へ

マスト細胞前駆細胞が侵入することによりマスト細胞前駆細胞が増加し，その後にマスト細胞が増
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加してs 約2O:i圏で正常に復した。乙の際，蒸留水注入後 2 日自に2 他のWBB6F1-+/斗マウスから

採取したマスト細胞を腹腔内注射することにより，マスト細胞前駆細胞の血液から腹腔内への流入

が抑制された。

2. マスト細胞欠損マウスへの骨髄細胞移植による正常化

WBB6F 1 -W/Wv マウスにWBB6F1-十/十マウス(以下それぞれWパNVマウス ， +/-ふマウ

スと記す)の骨髄細胞 2X10 7 個を静脈内注射し，経時的に腹腔細胞 10 5個当りのマスト細胞前駆

細胞および、マスト細胞数を調べた。マスト細胞前駆細胞は移植後 8 週目をピークとして増加した後

に減少し，分化したマスト細胞は 8 週目以後増加し20週自にプラトーに達した。

次l乙，前もって培養マスト細胞 10 6 個を腹腔内注射する乙とにより，腹腔内マスト細胞数を正常

化しておいたW/WVマウスと，無処置のW/WVマウスのそれぞれに， +/十マウスの骨髄細胞を移

植し，移植した骨髄細胞に由来するマスト細胞前駆細胞および分化したマスト細胞の腹腔内での出

現を，骨髄移植後 8 週目， 20週自に調べた。細胞の由来を識別するために，腹腔内注射するための

培養マスト細胞として，細胞質内頼粒が巨大である C57BL/6- bgJ/bgJ マウス由来のものを用いた。

その結果，無処置のW/WVマウスにおいては，骨髄移植後 8 週目の腹腔内に 6. 6 個のマスト細胞前

駆細胞が存在していたのに対し，培養マスト細胞を移植しておいたW/WVマウスにおいてはョ 2.2 

個しか存在しなかった。また，無処置のW/WVマウスにおいては，骨髄移植後20週目の腹腔内に，

移植骨髄細胞に由来するマスト細胞が約 2000 個存在していたのに対し， C57BL/6-bgJ/bgJ 

マウス由来の培養マスト細胞を移植しておいたW/WVマウスにおいては，移植骨髄細胞 C+/+) に

由来するマスト細胞は20個以下であった。

〔総括〕

マウス腹腔内においては，マスト細胞の存在自体が，マスト細胞前駆細胞の血液から腹腔内への侵

入，および腹腔内におけるマスト細胞前駆細胞からマスト細胞への分化の両方を抑制していることが

示された。

論文の審査結果の要旨

腹腔などの結合組織に存在するマスト細胞は血液幹細胞の子孫である。マスト細胞前駆細胞は未分

化のまま骨髄を離れ，末梢血中を流れ3 腹腔などの組織へ侵入し，マスト細胞へと増殖・分化する。

本研究においては，末梢血中から腹腔内へのマスト細胞前駆細胞の侵入，および腹腔内でのマスト細

胞前駆細胞からマスト細胞への分化が2 マスト細胞そのものによって抑制されているのではないかと

考え， 2 つの実験系を用いて検討した。

L +/+マウスの腹腔内に蒸留水 3 mtを注入するとマスト細胞は消失する。蒸留水を注入した+/

+マウスと，蒸留水注入後 2 日自に，他の十/十マウスから採取したマスト細胞を腹腔内注射した
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+/十マウスの腹腔内における，マスト細胞前駆細胞とマスト細胞の出現を調べた。

2. 遺伝的にマスト細胞を欠損するW/WVマウスに十/十マウスの骨髄細胞を静脈内注射すると，腹腔

内ではまず、マスト細胞前駆細胞が，続いてマスト細胞が増加する。前もって培養マスト細胞を腹腔

内注射したW/WVマウスに， +/+マウスの骨髄細胞を移植し， 移植した骨髄細胞に由来するマス

ト細胞前駆細胞および、マスト細胞の腹腔内での出現を調べた。どちらの実験系においても，マスト

細胞の存在自体が，マスト細胞前駆細胞の血液から腹腔内への侵入，および腹腔内におけるマスト

細胞前駆細胞からマスト細胞への分化の両方を抑制している乙とが示された。乙れはマスト細胞の

分化機構について新しい所見を加えたもので学位論文に値すると思われる。
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