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論　　文　　の　　要　　旨

　単球・マクロファージ系の細胞は免疫反応の調節に重要な役割を演じている。例えば，マイト

ジェン刺激による丁細胞の増殖性反応には，少数のマクロファージが必要不可欠である。一方，高

濃度のマクロファージは免疫反応を抑制するとされているが，その報告のほとんどは動物のマクロ

ファージを対象としたものであり，ヒト末梢血単球の抑制作用については十分な検討がされていな

い。その理由の1つは，ヒトの末梢血から高濃度の単球浮遊液を得ることが困難なことである。本

論文は，ヒトの末梢血単球を高濃度で回収してリンパ球とともに培養した場合に，冊A刺激によ

るリンパ球の増殖性反応に対して単球がどのような影響をおよぼすかを，追究したものである。

　正常健康人の末梢血より比重遠心法により単核球（リンパ球十単球）を分離，培養液に浮遊させ

た。単核球浮遊液をプラスチックシャーレに入れ，37℃1時聞艀置した。非付着性細胞浮遊液は別

のシャーレに移し，艀置をくり返すことによって残存している付着性細胞を除去して，非付着性細

胞を回収しリンパ球として用いた。付着性細胞は2％リドカインで剥離して洗浄後単球として用い

た。トリパンブルーで検出した細胞生存率は90％以上であった。非特異的エステラーゼ染色法で同

定した単球の含有率は，単核球浮遊液では6－20％，単球浮遊液では96％，リンパ球浮遊液では3

～7％であった。同一人からのリンパ球と種々の濃度の単球とP耳A－pをマイクロテストプレー

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3トにて混合し，96時間培養した。培養終了の20時聞前にH一サイミジンを添加，培養終了後血球
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をフィルターに回収してシンチレーションカウンターにて放射活性を測定した。その結果以下の成

績が得られた。

1）単球除去の影響。単核球をプラスチックシャーレに付着させて単球を除去した後のリンパ球浮

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3遊液を培養した場合と，除去前の単核球浮遊液を培養した場合のH一サイミジンのとりこみを，

正常人5例で測定した。その結果，単球を除去するとわずかにとりこみが上昇する傾向がみられた

がその差は有意ではなかった。

2）単球添加の影響。リンパ球の増殖性反応に対する高濃度単球の影響を調べるために，リンパ球
　　　5　　　　　　　　　　　　　4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　3

2×10に1～10×10の種々の濃度の単球を添加した場合のR一サイミジンのとりこみを正常人6

　　　　　　　　　　　　4例で測定した。単球1×ユO（リンパ球数の5％）を加えた場合は，わずかな上昇がみられたがそ

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　4の差は有意ではなかった。しかし，3×10以上の単球を加えると単球数に応じてとりこみは低下

　　　　　4　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　室
し，7×10（リンパ球数の35％），10×ユO（リンパ球数の50％）の添加では有意の低下がみられた。

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　43）単球の影響をさらに詳細に検討するために細胞数をO．5～30×10に拡大して行った実験でも，

　　　　　　　　　　　　　　　　　3単球数の増加に応じてリンパ球によるH一サイミジンのとりこみが有意に低下した。

　これらの結果より，ヒト単球は，高濃度に存在する場合，Tリンパ球の増殖性反応を抑制すると

結論された。

審　　査　　の　　要　　旨

　マケロファージが免疫機能を増強するのみならず，in　VitrOでの免疫反応を抑制するとする報告

は，少なくない。しかし，これらの研究の多くは，実験動物の腹腔細胞をマクロファージの供給源

として用いて行なわれたものであり，ヒトの単球／マクロファージについてその免疫抑制機能を調

べた報告は極めて少ない。それは，末梢血より高濃度の単球を純化することが容易でなかったから

である。著者は，最近開発された新しい方法を適用することによってこの難点を克服し，ヒト末梢

血より多量の単球を純化精製して，その免疫抑制機能について検討している。すなわち，本論文は，

純化したヒト単球がリンパ球の増殖性反応を抑制することを直接的に示した最初の論文の一つであ

る。著者はこのあと，単球の示す免疫抑制作用が単球由来の液性因子とくにプロスタグランディン

によるものであること，臨床的には全身性エリテマトーデス患者の単球ではこの免疫抑制作用が低

下していること，などを明らかにしているが，本研究はこうした研究の基礎をなすものであり，か

つ著者の着実なる努力の成果であると評価できる。

　よって，著者は医学博士の学位を受けるに十分な資格を有するものとみとめる。
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