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論文内容の要旨

健常人と悪性腫蕩患者の LAK 細胞膜抗原物質を比較検討した。

(方法)

1) LAK 細胞の培養:健常人および悪性腫蕩患者の男性女性の末梢血リンパ球を分離し， rIL-2 (T 

GP-3 :武田薬品工業)を用いて LAK 細胞を培養誘導した。一部 progesterone を添加して培養し

た。

2) SDS-PAGE :経時的に LAK 細胞O.5-1x10 6 個を採取して超音波破砕し，加熱後 S DS-PAGE を

行った。 LAK 細胞膜抗原を解析には，一次抗体として抗 CD56 monoclonal 抗体を用いた。

3) phenotype : FITC/PE 標識 CD 3 /CD56 , CD 4 /CD 8 monoclonal 抗体を用いた二重染色法に

て，陽性細胞率を測定した。

4) cytotoxicity :標的細胞を SW 1116 として， 48時間 LAK 細胞と反応させた。 neutral red 色素取り

込み法により染色し OD闘を測定し生存腫濠細胞率を測定した。

(成績)

SDS-PAGE , Western-immunoblot を用いて，抗 CD56 monoclonal 抗体を一次抗体として，免疫染

色した場合，検出された34kDa の分子の発現に関して，悪性腫蕩患者と健常人の LAK 細胞の聞に，有

意の差が認められた。すなわち，悪性腫蕩患者の LAK 細胞に強く発現され，培養期間中，発現が持続

したのに対して，健常人の LAK 細胞には，微弱もしくは，ほとんど発現しなかった。この34kDa 分子

の発現は，健常人，患者ともに生理的濃度の progesterone によって，誘導もしくは増強された。したがっ



て，この34kDa 分子は，正常妊娠中に，末梢血リンパ球上に高濃度の progesterone によって誘導される

34kDa 分子と類似する分子と推察された。この分子を発現する LAK 細胞の phenotype を解析した結果，

CD 8 +, CD 4 +, CD56+ いずれの陽性細胞も発現しているものと考えられた。細胞障害性は，この34k

Da分子の発現の強弱と必ずしも相関せず したがって 34kDa 分子が直接に細胞性免疫の抑制に関与

しているとは考えられなかった。以上の結果から，悪性腫濠患者の LAK 細胞に代表される活性化リン

パ球の膜抗原は， 34kDa 分子の発現において，健常人のそれと明らかな差異があり，その発現が血中の

progesterone によって，容易に誘導されるものと考えられた。

(総括)

悪性腫蕩患者の免疫能特に細胞性免疫能は健常人のそれと比較して低下していると言われている。

本研究で認識された34kDa 分子は，主として悪性腫濠患者の LAK 細胞に発現された結果からみると，

この34kDa 分子は悪性腫傷患者の免疫抑制状態となんらかの関連があると示唆された。また， progesteｭ

rone による誘導性，発現している LAK 細胞の phenotype，細胞障害性との関連'性についての結果から，

末梢血リンパ球および活性化リンパ球と，悪性腫蕩の発生，臨床病態への進行 steroid hormone など

が，分子的な段階で密接に関係していると考えられるO

論文審査の結果の要旨

本研究は，現在，悪性腫蕩患者の免疫療法として期待が寄せられている LAK 細胞の膜抗原に関して

免疫電気泳動法を用いて解析したものであり， 1) 悪性腫蕩患者の LAK 細胞に34kDa 分子が特異的に

発現しており，これは健常人 LAK 細胞ではほとんど認められないこと 2 )この34kDa 分子の発現が

生理的濃度での progesterone によって誘導もしくは増強されること， 3) したがって，悪性腫蕩患者と

健常人のリンパ球の聞に生体内で大きな差異が生じている可能性が高いことが示された。悪性腫虜患者

の免疫を健常人のそれと比較して論ずる上で，新しい知見が得られたことで，有意義な研究と判断され

る。




