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論文内容の要旨

〔目的〕

胎児や胎盤は，母体が保有していない抗原すなわち父親遺伝子に由来する組織適合抗原を保有して

おり，母体にとっては一種の同種移植片とみなす乙とが出来るにもかかわらず拒絶反応をうける乙と

がない。胎児や胎盤が免疫学的拒絶反応を受けない理由のひとつに母児聞の接点である胎盤の trop­

hob1ast 細胞の役割が考えられる。即ち， ヒト主要組織適合抗原複合体 (Major Histocompatibi1iｭ

ty Comp1ex) の遺伝子産物である HLAのうち class 1 抗原は，繊毛間腔で直接母体血と接する extr­

a villous tropho b1ast の cytotrophob1ast にのみ発現している。また， HLA class II は villous troｭ

pho b1as t , extra villous tropho b1ast のいずれにも発現していない。著者は 5 種のヒト培養繊毛細胞

株をモデルとして trophob1ast における HLA class 1 発現の heterogenei t y を転写，翻訳レベノレで、検

討した。

(方法並びに成績〕

(1) 5 種の繊毛癌細胞株 (SCH ， BeWo ， GCHI ， NUCI ， HCCM5) ，及び対照として B細胞株 (RPMI

1788) ，赤芽球細胞株 (K562 )を使用し cellu1ar binding radioimmunoassay (C B -R 1 A) に

て class 1 抗原の発現を検討した。 CB-R IA'L:は class 1 monomorphic 構造に対応するマウス

モノクロ一ナノレ抗体 IOT2 およびW6 /32 ，ならびにん-microg 10 bu1in に対するマウスモノクロ

一ナノレ抗体 COS 1061 の 3 種の抗体を用いた。 CB-RIAの結果，繊毛細胞株に於ける HLA claｭ

ss 1 の発現は heterogeneit Y が見られた。すなわち SCHでは，陽性対照である RPMI1788の約弘
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量の発現が見られ， NUC1 , HCCM 5 では極少量の発現が見られた。しかし BeWo ， GCHl は陰性

対照の k562 同様発現が見られなかった。一方， HLA class 1 の light chain を構成するん-mlcr­

oglobulin は何れの繊毛細胞株においても，ほぼ同量の発現が見られた。

(2) 蛋白レベルで認められた繊毛細胞上の class 1 抗原の発現を遺伝子レベノレで、の検討するため各細

胞株より RNAを抽出し， class 1 heavy chain とfi?-microglobulin H:::: 対応する cDNA プロープとし

て用いた Northern blott analysis を行った。その結果，各細胞株における HLA class 1 heaｭ

vy chain とfi?-microglobulin 遺伝子の転写のパターンは CB-RIA による表面抗原発現のパター

ンとほぼ同一であった。

(3) 次に HLA class 1 発現を誘導する cytokine の一種である Interferon-r C 1 FN -r ) を用いて繊

毛細胞株に於ける class 1 抗原誘導を検討した。すでに十分量の class 1 抗原が発現しているSCH

では class 1 抗原の増加は認められず，少量の class 1 抗原が発現している NUC1 ， HCCM5 では，

IFN-r~とより抗原発現が誘導された。しかし抗原発現の見られない BeWo GCHl では IFN-r

kよっても全く発現誘導が見られなかった。

〔結語〕

(1) 繊毛細胞株では胎盤繊毛同様に HLA class 1 発現の heterogeneit y が見られる。

(2) 乙の様な heterogeneity は class 1 抗原の heavy chain ~L依存しており， light chain C ゚z-micrｭ

oglobulin) の発現はほぼ均一に見られる。

(3) 繊毛細胞株に於ける class 1 抗原の発現の調節は転写レベソレで、行われている。

(4) HLA class 1 を誘導する IFN-r を用いても ある種の繊毛細胞株では HLA class 1 が誘導さ

れてこない。

(5) 繊毛細胞株にみられる HLA class 1 の heterogeneit y は，胎盤繊毛が母児閣の免疫学的障壁とな

る乙とを示唆するo

論文審査の結果の要旨

胎児や胎盤が免疫学的拒絶反応を受けない理由のひとつに母児聞の接点である胎盤の trophoblast 

細胞の役割が考えられる。即ち， ヒト主要組織適合抗原複合体 CMajor Histocompatibility Compｭ

lex) の遺伝子産物である HLAのうち class 1 抗原は，繊毛間腔でで、直接母体血と接する villous t廿r，久可'ü

p悼hoぬblas坑t の最外層を形成する S勾ync児cy件tiおot廿ro叩ph加oblas坑t ~に乙は発現せず，子宮脱落膜組織に接する extra-

villous tropho blast の cytotrophoblast にのみ表現している。著者は 5 種のヒト培養繊毛細胞株をモ

デノレとして trophoblast における HLA class 1 発現の heterogeneit Y を転写，翻訳レベルで、検討し，

繊毛細胞における HLA class 1 の発現は HLA class 1 hea vy chain の転写レベルで=調節されている

乙とを明らかにした。よって本研究は学位論文に値する。
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