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論　文　内　容　の　要　旨

　目的

　多発性硬化症（MS）の発症や回復過程にサイトカイ

ン・ネットワークの関与が推定されている．MSでは，

近年小児例の存在が明らかになったが，病態などでま

だ不明の点が多い．本研究では，典型的小児MSの髄

液中インターロイキン6（IL－6）活性を測定して，小児

MSにおける中枢神経（CNS）系でのサイトカインの

作用機序を検討することを目的とした．

　対象および方法

　対象は小児期発症臨床的確診MS　5例の髄液の，発

症または急性増悪時の治療前急性期22検体，治療開始

後の非急性期22検体，緩解期4検体で，対照髄液は，

非急性期成人MS　13例，小児の各種神経疾患69例，小

児及び成人の非神経疾患34例である．血清は，小児MS

急性期17検体，非急性期17検体，緩解期4検体と，対

照の健康成人34例である．

　IL・6活性は，　IL6依存性MH60・BSF2細胞を用いた

バイオアッセイによる比色定量法（MTT法）で測定し

た．測定感度は0．01U／ml以上，　IL6換算で2pg／ml相

当と，極めて鋭敏であった．対照非神経疾患例の髄液

IL－6活性は，二値または検出限界以下で，基準値を成人

検：出例の平均＋2SD（0，11U／m1）以下と設定した．

　結果

　小児MS急性期の髄液中IL－6活性（平均5．01±8．91

U／ml）は，対照に比し有意に上昇していたが，非急性

期，緩解期では低値であった．高値を示したIL－6活性

はIL－6抗体により中和された．ステロイド・パルス療

法前後で測定した全例で髄液IL－6は治療後に低下し

た．髄液IL－6と，再発回数，臨床的重症型とは相関し

なかったが，病日とは弱い負の相関を認めた．また，

髄液中細胞数，リンパ忌数，総蛋白と弱い正の相関が

あったが，Qアルブミン，　IgGインデックス，血清IL

6とは関連がなかった．MS以外では，脳炎髄膜炎の

急性期髄液で高値を示したが，他の脱髄性神経疾患や

てんかんでは有意の上昇を認めなかった．

　血清中IL6活性は急性期，非急性期，緩解期ともに

対照と有意差を認めず，血清IgGや髄液中各種パラ

メーター，病日，臨床的重症度とも関連を認めなかっ

た．

　考察

　小児MS急性期の髄液中IL－6活性上昇は，　CNS内

IL－6産生充進の反映と考えられた．経時的変動や各種

髄液パラメ」ターとの関連より，髄液中IL6はCNS

内抗体産生調節への関与は少なく，炎症急性期相蛋白

として，神経修復作用を通して，炎症に対する生体防

御作用を担う意義が示唆された．

　結論

　小児MS急性期には髄液中IL－6が上昇し，これは

CNS内での炎症急性期相蛋白としてのIL6産生充進

によると考えられた．
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論　文　審　査　の　要　旨

　中枢神経系自己免疫疾患である多発性硬化症では，サイトカイン系の異常が想定されているが，インターロ

イキン6（IL－6）の役割に関しては，ほとんど解明されていない．

　著者は，極めて鋭敏な測定感度を有するバイオアッセイ比色法により，小児MS血清中および髄液中IL6活

性を測定し，急性期髄液においてのみ有意の活性上昇を認め，パルス療法により急速に正常化すること，MS緩

解期，MS以外の各種神経疾患などでは正常範囲内に止まることを明らかにした．また，他の髄液パラメーター

との関連も考慮し，小児MS急1生期髄液IL－6上昇は，中枢神経内における抗体産生調節機i構ではなく，炎症急

性三相蛋白産生漸進の反映であろうと考察した．学術上価値ある研究である．
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