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論　文　内　容　の　要　旨

　目的

　Deoxyspergualin（DSG）セま臓器移植における免疫抑

制剤として使用されはじめているが，その作用メカニ

ズムについて研究するためラット腎移植モデルを用い

て実験を行った．

　方法

　腎移植は同所性に行いドナーとしてLewis（LEW）

ラット，レシピエントとしてBrown　Norway（BN）

ラットが使用された．Donor　speci且。　blood　transfu－

sion（DST）はLEW－BNの組合せで行い，移植2日前

に全血1．Omlを静注した．　DSGは移植当日より3日

間，1日1回6mg／kgを皮下注射した．移植7日後に頸

部リンパ節を無菌的に摘出しin　vitro　assayに使用し

た．移植腎生着期間，mixed　lymphocyte　culture

（MLC），抑制性細胞誘導の有無およびその性格，抑制

性血清因子の有無，抗リンパ球抗体の有無などについ

て検討した．実験群は第1群：無処置コントロール群

（腎移植のみ），第2群：DSTのみ施行した群，第3

群：DSG投与のみを行った群，第4群：DSTを行い

移植後DSGの投与を行った群，第5群：third　party

blood　transfusion（ACIラット）後移植を行いDSGを

投与した群とした．

　結果

　第4群で著しい生着期間の延長を認めた（第1，2，

3，4，5群＝8．8，9．5，14．8，79．5，12．8日）．MLC

は第4群でのみ著しい抑制を認めた（第1，2，3，

4，5群＝97％，86％，116％，36％，104％）．抑制性

細胞の検討でも第4群のみ強い抑制活性を示した（第

1，2，3，4，5群＝一15％，12％，一16％，40％，

5％）．この抑制性細胞はドナーを第三者（WKAラッ

ト，PVGCラット）に変えると抑制活性を失い，ドナー

特異的抑制性細胞と考えられた．また第4群の血清に

はMLC抑制活性は認められなかった．抗リンパ球抗

体はDSTを行った第2群のみで検出され，第4群は

DSTを行っているにもかかわらず，　DSG投与後抗リ

ンパ球抗体の産生は認められなかった．

　考察および結論

　DSGはIL・2抑制作用を持たず，増強するcytotoxic

Tlymphocyte（CTL）やB細胞を抑制すると考えら

れている，本実験ではDSTにより感作されたBN

ラットに腎移植を行い，2次応答として増殖するド

ナー特異的CTLやB細胞がDSGにより効果的に抑

制されたものと考えられた．ドナー特異的CTLの抑

制の結果ドナー特異的抑制性細胞優位となったこと，

B細胞に対する抑制から抗リンパ球抗体の産生が抑え

られたことが相乗しグラフトの生着延長効果をもたら

したものと考えられた．
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論　文　審　査　の　要　旨

　本論文は新しい免疫抑制剤デオキシスパーガリソ（DSG）が，術前ドナー血輸血（DST）により感作された

腎移植ラットに対し，最も強い免疫抑髄効果を示すことを見出し，その免疫抑制機序につき明らかにしたもの

である．

　DSGは，　DSTによって感作され増殖するドナー特異的cytotoxic　T　lymphocyte（CTL）およびB細胞を

特異的に抑制することにより免疫抑制効果を発揮することを明らかにしたもので，学術上価値あるものと認め

る．
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