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論文内容の要旨

(目的)

マスト細胞は，多分化能血液幹細胞の子孫であり，特徴ある分化過程を有している。赤血球，好中球，

好酸球，好塩基球や血小板などが骨髄で完全に分化を終了した後lζ末梢血液中に流出するのに対して，マ

スト細胞は未分化な前駆細胞として造血組織より末梢血液中へ流出し，最終分化部位に到達した後，成熟

マスト細胞へと分化するo 成熟マスト細胞は，その表面に高親和性I.gE Fc レセプターを有し，乙のレセ

プターに結合した IgE分子どうしが抗原iとより架橋されると，好塩基性頼粒やその中に含まれているヒス

タミンなどの生理活性物質が放出される。このマスト細胞の脱頬粒反応が，即時型アレルギ一反応に重要

な役割を果たしている乙とは確実であるが，脱頼粒反応後のマスト細胞の運命に関する研究は，ほとんど

なされていなかった。本研究は，脱頼栓したマスト細胞の増殖能力を単一細胞レベノレで、調べることにより，

機能を果たした後のマスト細胞の運命に関する情報を得る乙とを目的とした。

(方法)

1. マウス腹腔細胞より， 22.5% メトリザミド比重遠心法を用いて腹腔マスト細胞を精製した。

2. 腹腔マスト細胞を，抗DNP Cdinitrophenol )ーマウス IgE 抗体とともにインキュベートし，マス

ト細胞を感作した。

3. IgE 感作マスト細胞を，抗原 CDNP -HS A, dinitrophenyl-human serum albumin) で刺

激する乙とによりマスト細胞を脱頼粒させた。

4. ニュートラルレッドで染色する乙とにより，完全に脱頼粒したマスト細胞を，倒立位相差顕微鏡下で

生きたまま同定し，マイクロマニュピュレーターを用いて 1 個づっ釣り上げた。

舟h
U
Q
d
 

噌
E
A



5. 完全に脱頼粒したマスト細胞 1 個を，マスト細胞増殖因子であるインターロイキン 3 (l L-3) ，およ

びインターロイキン 4 (IL-4) 存在下にメチノレセルロース中で培養し，マスト細胞クラスターの出

現率を調べた。

6. 完全に1瓶事粒したマスト細胞 5個を，マスト細胞を欠損するミュータント w/wvマウスの皮肉に注

射し，注射部位におけるマスト細胞クラスターの出現率を調べた。また出現したクラスターを形成する

マスト細胞の組織化学的性質を検討した。

(成績)

1. 1 gE 感作マスト細胞は，抗原の刺激により，好塩基性頬粒を放出し，約 64%のヒスタミンを遊離し

た。個々のマスト細胞の脱頼粒の程度は均一でなく，抗原刺激マスト細胞は種々の形態を示した。

2. 完全に脱頬粒したマスト細胞 1 個は， 1 L-3 , IL-4 存在下にメチルセルロース中で増殖し，マス

ト車田胞コロニーを形成した。また，完全に脱頼粒したマスト細胞の約 42%，正常腹腔マスト細胞の約

48%が，マスト細胞コロニーを形成し，両者のコロニー形成率に有意差を認めなかった。

3. W/Wvマウスの皮膚において，完全に脱頼粒したマスト細胞の注射部位の約 19%，正常腹腔マスト細

胞の注射部位の約 18%lc，マスト細胞クラスターが出現した。完全Icß賠額粒したマスト細胞より形成さ

れたマスト細胞クラスターに含まれるマスト細胞も 成熟マスト細胞の形態を示した。

(総括)

赤血球，好中球などが，骨髄で分化を終え，末梢血液中へ流出し，機能を果たした後死滅するのに対し，

同じ血液幹細胞の子孫であるマスト細胞は，脱頼粒反応という機能を果たした後も死滅する乙となく増殖

しうる。さらに，脱頼粒しマクロファージ様の形態を示したマスト細胞が，マウス皮内において増殖し

正常の成熟マスト細胞の形態を示す乙とより in vivo においてマスト細胞の脱頬粒一頼粒の再合成とい

うサイクノレの存在する乙とが示唆された。

論文審査の結果の要旨

成熟マスト細胞は，その表面に高親和性 IgE レセプターを有し乙のレセプターに結合した IgE 分子ど

うしが抗原により架橋されると好塩基性頼粒やその中に含まれているヒスタミンなどの生理活性物質が放

出されるo

本研究において，完全に脱頼粒したマスト細胞 l 個が， in vitro , in vivoの実験系を用いて増殖しう

る能力を持つ乙とが明確に示された。さらに， ß賠額粒しマクロフアージ様の形態を示したマスト細胞がマ

ウス皮内において増殖し，正常の成熟マスト細胞の形態を示す乙とより， in vivo におけるマスト細胞の

ライフサイクルのーっとして脱頼粒一増殖一頼粒の再合成というサイクルの存在する乙とが示唆された。

これはマスト細胞の機能後の運命について新い、所見を加えたもので学位論文に該当すると思われる。
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