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論 文 内 容 の 要 旨

 目的

 自己免疫性肝炎における免疫異常を解析するため，

免疫反応の中心であるT細胞の機能を検討した。その

際，T細胞機能の特徴がHLA抗原を介した自己認識

機能であるという点に着目し，自己非T細胞表面の

HLA－DR抗原の刺激によりT細胞が増殖する，いわ

ゆる，自己リンパ球混合培養試験（Autologous mixed

lymphocyte reaction；AMLR）を中心に検討した．

 方法

 自己免疫性肝炎患者15例（LE細胞陽性群6例，陰性

群9例）と性，年齢がほぼ一致する健常者18例におい

てリンパ球混合培養試験を行った．具体的には，各々

の末梢血リンパ球を羊赤血球を用いたロゼット法によ

りT細胞と非T細胞に分離し，非T細胞をマイトマ

イシンC（MMC）処理したのち刺激細胞として， T細

胞と培養した．培養6日後，T細胞の増殖能を3H・

thymidineの取り込み（△cpm）により測定した．培

養は，それぞれ同一者のT細胞と非T細胞の組．合せ

によるAMLR，及び異なった対象者のT細胞と非T

細胞の組合ぜによるallo－MLRとを行った．

 結果

 1）AMLRは健常者で11，123±8，013，患者群では，

LE細胞陽性群が535±451，陰性群が1，292±1，767で

あり，いずれも健常者に比べ有意（p＜0，001）に低下

していた

 2）患者群において，ステロイド使用群，非使用群の

間にAMLRの有意な差は認められなかった．

 3）一方，allo・MLRでは，健常者T細胞の反応

（59，498±32，563）と患者群T細胞の反応（56，651±

29，291）に殆ど差は認められなかった．

 4）自己免疫性肝炎直面におけるAMLRの低下が，

T細胞の反応性の異常によるものか，非T細胞の機能

異常によるものかを，患者とHLAの全ての抗原系が

同一である同胞のリンパ球を用いて検討した結果，患

者群におけるAMLRの低下はT細胞の機能障害に
よるものであることが明らかとなった．

 考察

 自己免疫患者の殆どがHLA－DR4抗原を有してい

るという事実より，本疾患発症にHLA－DR抗原が何

等かの関与をしている事が推測されている，

 自己免疫性肝炎患者におけるDR抗原を介した免疫

機能を解析する目的でこれらの患者におけるリンパ球

混合培養試験を行った．その結果，健常者に比べ患者

では，自己非T細胞表面のDR抗原刺激によるT細

胞の増殖機能が著しく低下していることが明らかと

なった．またこの低下は非T細胞の側に原因があるの

ではなくT細胞の機能異常によるという事実より，こ

れらの自己免疫性肝炎患者においてDR抗原を認識す

るというT細胞の基本的な機能の欠損が認められた。

この事実は，これらの患者における免疫異常において

T細胞の機能異常が極めて重要であるという事をし

めしている．
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 結論

 本疾患ではT細胞のなんらかの障害によりAMLR

が健常者に比べ有意に低下している事が明らかとな

り，病因を解明する上で重要な手がかりになると思わ

れる．

論 文 審 査 の 要 旨

 本論文は自己免疫性肝炎の免疫異常をT細胞機能の面から自己リンパ球混合培養試験により検索

したものであり，本疾患患者においては非T細胞表面のDR抗原を認識するというT細胞の基本的

な機能が欠損していることを明らかにしたものである，学術上価値ある論文と認める．
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